Acidemia isovalérica

Informacion introductoria

Escrito por: U. Wendel supported by 4 NUTRICIA TEMPLE t;

. . o as a service to metabolic medicine s Enabling Metabolic Parents LEar
Revisado y corregido para Norteamérica

por: S. van Calcar



Aclidemiaisovalérica
T

AlV

Escrito por: U. Wendel

Patrocinado por € NUTRICIA como un servicio a la medicina metabolica ; ) - )
Revisado y corregido para Norteamérica por: S. van Calcar

El control dietético de la enfermedad solo debe realizarse bajo supervision médica.




Acidemialsovalérica

Acido isovalérico en sangre

AV
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Alimentos: componentes de una
dieta normal

Proteinas [ Grasas } Carbohidratos

Las proteinas estan compuestas por cadenas de aminoacidos.
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Alimentos naturales

Proteinas Proteinas Proteinas

[ Grasas ] [ Grasas ] [ Grasas ]

Carbohidratos Carbohidratos Carbohidratos
P. ej.: leche, yogur, P. ej.: carne roja, carne P. ej.: frutas, vegetales, P. ej.: azlcar, jugo P. ej.: aceite,
nueces de aves, pescado, papas, cereales, margarina,
queso, huevos pasta, arroz mantequilla
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Las enzimas son proteinas que facilitan diversas
reacciones quimicas en el organismo. Intervienen en la
biosintesis (anabolismo) y en la degradacion (catabolismo)
de todas las sustancias en el organismo. Esto se denomina
metabolismo.

La isovaleril-CoA-deshidrogenasa (VD) es una enzima
indispensable para el metabolismo del aminoacido leucina.

En la AlV, la actividad de la enzima VD disminuye.
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En una persona que no tiene AlV: la IVD funciona

Isovaleril-CoA

= acido organico activado

3-metilcrotonil-CoA
= acido organico activado

Otros
acidos <
organicos
activados

Escrito por: U. Wendel 6

Patrocinado por € NUTRICIA como un servicio a la medicina metabolica ; ) - )
Revisado y corregido para Norteamérica por: S. van Calcar

El control dietético de la enfermedad solo debe realizarse bajo supervision médica.




Metabolismo en un paciente que tiene AlV:
deficiencia de IVD

Productos metabdlicos
de isovaleril-CoA

Orinay sangre \

A Acido isovalérico

a
—

A 3-hidroxi-AlV

A Isovalerilglicina

Otros

acidos
organicos
activados

A\ Isovalerilcarnitina
<

d
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Investigaciones de diagndstico

Isovalerilcarnitina
en sangre

Tamiz
neonatal

Nivel elevado

[Gotas de sangre seca]

Acido isovalérico y productos
metabdlicos en orina
a

Confirmacién Nivel elevado

del diagnostico

[ Muestra de orina J
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Patogenesis de la AV

Los acidos organicos son toxicos para el cerebro.
Las concentraciones elevadas de isovaleril-CoA y acido
iIsovaléerico pueden provocar dafio cerebral.

Isovaleril-CoA

Acido isovalérico
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Las concentraciones de isovaleril-CoAy acido isovalérico pueden ser especialmente
elevadas durante las crisis metabdlicas. En la AlV, las situaciones indicadas a continuacion
pueden resultar en una crisis metabdlica:

* Enfermedades febriles;
p. €., diarrea, enfermedades infecciosas, fiebre, etc.

e \acunas
e Cirugias

e Desnutricién

En estas situaciones, se presenta catabolismo.

El término “catabolismo” hace referencia a las reacciones metabdlicas que
producen la descomposicion de los tejidos corporales.

La isovaleril-CoAy el acido isovalérico se obtienen a partir de las proteinas
corporales, jespecialmente por la descomposicion muscular!

El catabolismo puede resultar en una crisis metabdlica en los primeros dias de vida.
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¢, Cuales son los sintomas de una crisis metabdlica?

« Cansancio inusual, falta de respuesta.

 Falta de apetito, vomitos.

» Trastornos del movimiento (el nifio ya no puede sentarse ni ponerse
de pie, se vuelve “flacido”, presenta movimientos anormales).

» Respiracion rapida y profunda.

* Olor a pies sudorosos.

‘ » El nifio tiene muchas dificultades para despertarse o es imposible
despertarlo (coma).

4 )
Es fundamental que el control se inicie de inmediato para

prevenir el deterioro del estado del paciente. Las crisis

metabdlicas pueden ser mortales.
\_ J
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Principios del control

El control dietético disminuye laingesta de leucina.

WV Acido isovalérico

WV Isovaleril-CoA > WV 3-hidroxi-AlV

3-metilcrotonil-CoA

WV Isovalerilglicina

WV Isovalerilcarnitina
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Alimentos: componentes de una
dieta normal

Proteinas [ Grasas } Carbohidratos

Las proteinas estan compuestas por cadenas de aminoacidos.
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Alimentos naturales

Proteinas Proteinas Proteinas

[ Grasas ] [ Grasas ] [ Grasas ]
Carbohidratos Carbohidratos Carbohidratos
P. ej.: leche, yogur, P. ej.:carne roja, carne P. ej.: frutas, vegetales, P. €j.: azlcar, jugo P. ej..aceite, margarina,
nueces de aves, pescado, papas, cereales, mantequilla

queso, huevos pasta, arroz
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Control:

1. Dieta baja en proteinas naturales

1 Proteinas naturales

Alimentos naturales

Proteinas Proteinas Proteinas

[ Grasas ] [ Grasas ]

Carbohidratos Carbohidratos Carbohidratos

[ Grasas ]

P. ej.: leche, yogur, P. ej.:carne roja, carne P. ej.: frutas, vegetales, P. €j.: azlcar, jugo P. ej..aceite, margarina,
nueces de aves, pescado, papas, cereales, mantequilla
queso, huevos pasta, arroz
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Control:

2. Dieta baja en proteinas naturales + formula que no contiene leucina

1 Proteinas naturales

+ férmula para la AV que contiene todos
los aminoacidos, excepto leucina

Alimentos naturales

Proteinas Proteinas Proteinas

[ Grasas ] [ Grasas ]

Carbohidratos Carbohidratos Carbohidratos

[ Grasas ]

P. ej.: leche, yogur, P. ej.:carne roja, carne P. ej.: frutas, vegetales, P. €j.: azlcar, jugo P. ej..aceite, margarina,
nueces de aves, pescado, papas, cereales, mantequilla
queso, huevos pasta, arroz
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Control:

3. Aportes complementarios de carnitinay glicina

/" CELULA

Isovaleril-CoA Carnitina

]
Isovaleril-CoA

o J

La carnitina y la glicina se unen a la isovaleril-CoA en las células
gue producen isovalerilcarnitina e isovalerilglicina.

La isovalerilcarnitina y la isovalerilglicina abandonan las células RINONES
y los rifiones las eliminan por la orina. Por consiguiente, el

cuerpo pierde carnitina. Esa pérdida se repone con aportes

complementarios diarios de carnitinay glicina. (De las dos,

la carnitina es la mas importante). ORINA
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Control:

1. Consumo frecuente de bebidas y alimentos bajos en proteinas naturales y altos en
carbohidratos.

2. En caso de deterioro del estado del nifio, hay que comunicarse con el centro
metabdlico para obtener instrucciones. Es posible que se requiera el ingreso en
un hospital para recibir el tratamiento adecuado.

iEl tratamiento de emergencia siempre debe iniciarse de inmediato

durante cualquier enfermedad intercurrente grave!

4 )
Importante:

Todos los pacientes con AlV requieren un protocolo de emergencia y planes de
tratamiento de emergencia en el hospital infantil mas cercano.

- J
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Seguimiento de la AIV

iEl control con una dieta baja en proteinas naturales, una férmula para la AlV y aportes

complementarios de carnitina y glicina exige la realizacion de analisis de laboratorio periddicos!

4 N

Estos incluyen lo siguiente:

1. Medicion de las concentraciones de aminoacidos y acilcarnitinas en sangre.

2. Analisis de sangre basicos.

3. Andlisis de acidos organicos en la orina.

- /
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Cromosomas, genes, mutaciones

Un cromosoma es como un libro de cocina.
Un gen es como una receta del libro de cocina.

Una mutacion es como un error en la receta o, incluso, representa
la ausencia total de una receta.

La enzima isovaleril-CoA-deshidrogenasa (IVD) se produce
constantemente en el organismo siguiendo una receta especifica
(gen). Si el gen tiene mutaciones anormales, la enzima no podra
funcionar correctamente ni producirse de manera apropiada.
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Herencia de la AIV

En la herencia autosémica recesiva, ambos progenitores son portadores.

La madre es El padre es

portadora de portador de
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Herencila

Hay 4 combinaciones posibles para los hijos de progenitores portadores.

La madre es El padre es
portadora de portador de
AlV. AlV.
El nifio no sera El nifio sera El nifio
portador de AlV. portador de AlV. tendra AlV.
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Herencila

Como se heredala AlV en las familias

f

La madre es El padre es
portadora de portador de
AlV. AlV.
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Resume

.Quées la

Trastorno del metabolismo de la leucina

AIV?

% Isovaleril-CoA, ® acido isovalérico, #® 3-hidroxi-AlV

|

1. Dieta baja en proteinas
naturales y formula para
la AlV sin leucina

2. Control temprano y eficaz
de las crisis metabdlicas
durante la enfermedad

Tratamiento farmacoldgico

Gmtrol optimo \

Seguimiento

3.
con el uso de carnitinay
Kglicina /

Resultados del

control

+ Desarrollo intelectual y
neurolégico normal

Andlisis de laboratorio

Analisis especiales

* Aminoacidos, acilcarnitinas,
acidos organicos

Analisis de rutina

Desarrollo fisico

« Estatura y peso corporal,
circunferencia cefélica

Desarrollo psicomotor

* Pruebas neuropsicoldgicas
* Inteligencia (Cl)

/Resultados del contb

en caso de terapia
insuficiente

¢ Retraso en el desarrollo

e Sintomas neurolégicos,
trastornos del
movimiento

» Déficits psicologicos
e intelectuales

e Crisis metabdlicas
graves y tratadas
de forma tardia,
gue jpueden provocar
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