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DIFICULDADES DO
DIAGNOSTICO

A Maior parte destas doencas de inicio na idade adulta s&o
pouco identificadas

A Por terem fenétipos leves (inicio adulto ou infantil)

A Por terem sintomas habitualmente psiquiatricos ou
neurologicos, clinicamente indistintos de outras doencas
comuns

Psicoses

Comas / alteracéo do estado vigilia
Neuropatias periféricas

Ataxia

Paraparesias espasticas
Deméncia

Doencas do movimento

epilepsia

To T To Do Io Do Do Ix




A O sistema nervoso central estd maduro, pelo que muitas
doencas sao mais homogéneas na sua apresentacao

A Quando suspeitar de erro hereditario do metabolismo?

A Quadro psiquiatrico bizarro ou sem caracteristicas
habituais

A Quadro neuroldgico no qual se excluiu as causas mais
comuns




SINTOMAS SUSPEITOS DE DHM

A Sintomas flutuantes, especialmente se desencadeados
pelo jejum, febre, exercicio ou stress fisico (parto,
cirurgia)

A Sintomas multissitémicos

A Neurologico + olho + coracdo + organomegalias
A (Mitocondriais, Lisosoma)

A Envolvimento véarias partes do sistema nervoso

A Leucodistrofia + polineuropatia
A Lisosoma com leucodistrofia, peroxisoma)




EX DE SINTOMAS MUITO
SUGESTIVOS DE DHM

A Neurologicos

A Comas recorrentes doencas do ciclo ureia

A Distonia dopa responsiva defeitos sintese MAO

A Mielopatia aguda ou subaguda remetilacdo homocisteina
A Oftalmologicos

A Paresia dos movimentos oculares supranucleares

gaucher, NPC
A Atrofia otica bilateral leber, PDH
A Manchas vermelho cereja sialidose, dca lisossoma
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EX DE SINTOMAS MUITO
SUGESTIVOS DE DHM

A Pele

Xantomas tendinosos
CTX Ictiose - Refsum

Dismorfismos
lisosoma




EX DE SINTOMAS MUITO
SUGESTIVOS DE DHM

A visceral

Colestase neonatal
A NPC
A CTX

hepatoesplenomegalia TVC




PROBLEMAS

A Muitos doentes apresentam-se com sintomas comuns

Alteracdo da vigilia

. . olineuropatia
Sintomas psiquiatricos P P

epilepsia miopatia

ataxia

Alteracdo da memoria

Paraparesia espastica distonia




DHM COM ENVOLVIMENTO
NEUROL OU PSIQ

A Doencas do metabolismo energético

A CRM
A PDH
A Defeitos beta oxidacg&o
A Défice creatina
A Doencas do metabolismo lipidico

Aguda/cronica

A Doenca lisosoma

A Doencas peroxisoma Leucodistrofias/polineuropatuias

A CTX
A Sindromasde fiti po intoxica-«o00
A Porfirias

A D ciclo ureia
A Acidurias organicas
A Aminoacidopatias
Doencas de metabolismo dos neurotransmissores

o o

Doencas por depoésitos de metais

A Cobrei Wilson
A Ferro - PKAN




ENCEFALOPATIAS /
COMA

A Pensar DHM quando:

A desencadeada por fator externo: jejum, exercicio, ingest&o
proteica, nova medicacao

A Quando a RMNCE é anormal

A Que doencas:

A Sindromas tipo intoxicac&o
A (sintomas GI) RMNCE Normal

A Doencas do metabolismo energético RMNCE anormal

MSUD




AVC / PSEUDO -AVC

A AVC:
A Doencas Fabry

A Hiperhomocisteinemia

A Pseudo-AVC

A Doencas metabolismo energético

A Doencas ciclo ureia

Fig. 1.—Ruras merahbdlicas de la homocisteina.




DOENCAS MOVIMENTO

A Pensar DHM quando:
A Quando doente tem varios tipos de alteracéo do
movimento em simultaneo
A Quando h& associacio com epilepsia ou deméncia
A Quando RMNCE é anormal
A Que doencas:

A RMNCE anormal: CRM, armazenamento de metais
A RMNCE Normal: NPC, GM1, GM2

peak [B]

Fig 1. MRI depicting increased signal change within
ing lactate p

putamen bilaterally in Patient 1 [A] and S-MRI show-




NEUROPATIA PERIFERICA

A Pensar DHM quando:

A Quando associada com outros sintomas: leucodistrofia,
ataxia, sinais piramidais, sintomas psiquiatricos

A Quando associada com sintomas sistémicos: pele,
xantomas, cataratas, esplenomegalia

A Que doencas:

A Doencas do armazenamento lipidico
A SNP (desmielinizante) + SNC
A Doencas do metabolismo energético
A PNP tipo axonal
A Porfiria aguda, Refsum agudo
A Neuropatia agGullanBaretdot i po [ S.
A Fabry
A Neuropatia dolorosa de pequenas fibras




LEUCOENCEFALOPATIAS

A Pensar DHM quando:

A Lesdes bilaterais e simétricas envolvendo grupos
especificos de fibras

A Quando associada com envolvimento SNP
A Que doencas:

A Doencas do armazenamento lipidico
A Localizacéo seletiva
A Sem envolvimento das fibras em U
A Com envolvimento SNP

A Aminoacidopatias / acidirias organicas
A Com envolvimento das fibras em U
A Sem envolvimento SNP




We propose the following classification of leuko-
encephalopathies:
I Hereditary disorders
1. Lysosomal storage disorders
a. Metachromatic leukodystrophy
b. Multiple sulfatase deficiency
c. Globoid cell leukodystrophy
(Krabbe disease)
. GM, gangliosidosis
GM, gangliosidosis
Fabry disease
Fucosidosis
. Mucopolysaccharidoses
Sialic acid storage disorders
Neuronal ceroid lipofuscinoses
. Polyglucosan body disease
2. Peroxisomal disorders
a. Peroxisome biogenesis defects
b. Bifunctional protein deficiency
c. Acyl-CoA oxidase deficiency
d. X-linked adrenoleukodystrophy
and adrenomyeloneuropathy
e. Refsum disease
3. Mitochondrial dysfunction
with leukoencephalopathy
a. Mitochondrial myopathy encephalopathy,
lactic acidosis, and stroke-like episodes
(MELAS)

TRt S e A

Van Der Knaap
A Doencas hereditarias
A Doencas Adquiridas




