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Historia de los errores innatos
del metabolismo

FAPap

= Garrod, en 1908, describe los errores congenitos del metabolismo
(ECM).

= Pearl S. Buck, en 1934, describe la clinica en su hija.

= Folling, en 1934, descubre la fenilcetonuria (FC).

= Bickel, en 1956, plantea el tratamiento de la FC.

Sir Archibald Garrod,

= Cardiff, 1958, instaura el primer programa
de cribado metabdlico neonatal (CMN).
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Programas de cribado
neonatal en Espana:

Actualizacion y propuestas de futuro

Documento de consenso
J. L. Marin Soria'; L. Aldamiz-Echevarria®: D.E. Castifieiras Ramos®; J. Dalmau
Serra*: A. Fernandez Sanchez’: D. Gonzalez Lamufio® M. J. Juan Fita’: L. M.
Jiménez Jimenez'”; C. Pérez - Cerda’.

31/05/2009

Con la colaboracion de:
J. R. Alonso Fernandez’; M, D. Boveda Fontan®; C. Colén Mejeras®; M2, L. Couce Pico’;
C. Delgado Pecellin; J. M2, Egea Mellado’; . Gonzalez Gallego®; Y. Gonzélez Irazabal".
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Efectividad clinica del
cribado neonatal de los
errores congenitos del
metabolismo mediante
espectrometria de
masas en tandem.

Revision sistematica.
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Clinical effectiveness of neonatal
screening for inborn errors of
metabolism using tandem mass
spectrometry.

Systematic review.

INFORMES, ESTUDIOS E INVESTIGACION
MIMISTERMD DE SAMIDAD Y COMSLMO
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DEL NACIMIENTO A LA PRIMERA

FAPap

Recomendaciones basadas en
pruebas y buenas practicas

de Pediatria de Atencion Primaria ( Previnfad/AEPap): (por orden alfabético)
Olga Cortés Rico

Marfa Jesis Esparza Qlcina
Jose Galbe Sanchez-Ventura
Manuel Merino Moina
Carmen Rosa Pallas Alonso
Javier Lorano Faura
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Primeros programas

= Granada, 1968: F. M. Zaragoza y M. Ugarte.

= Barcelona, 1969: J. Sabater y A. Maya.

= Madrid, 1973: F. M. Zaragoza y M. Ugarte.

= Murcia, 1975: J. A. Lozano y A. Fernandez.

= Santiago: J. Pefa, J. M. Fraga y J. R. Alonso.

= Aragon, 1974: A. Baldellou, A. Ferrandez y M. Tampairillas.
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Criterios de cribado

= Magnitud del problema.

= Tratamiento factible.

= Diagnostico aceptable.

= Periodo preclinico.

= Test de cribado facil.

= Test aceptable.

= Historia natural, formas latentes, etc.

= Consenso sobre a quién tratar como paciente.

= Coste-beneficio equilibrado de la busqueda de casos.

= Busqueda de casos como proceso continuado.

Wilson & Jugner : Principles and Practice of Screening for Disease.
Bol Oficina Sanit Panam 1968;65(4):281-393.
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FAPap

Criterios modificados

Problema Importante.

Epidemiologia conocida.

Intervenciones coste-efectivas.

Portadores detectados se sabe su evolucion y repercusion.

UK National screening commitee criteria 2003: http://www.nsc.nhs.uk/
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Variabilidad en Espana
(21 laboratorios)

Metabolopatia Porcentaje (%) Numero de CCAA
Fenilcetonuria 100 Todas
Hipotiroidismo 100 Todas
Hiperplasia suprarrenal 2411 4
Drepanocitosis 30,17 3
Aminoacidos (sangre) 13,8 3
Aminoacidos (orina) 13,8 3
Galactosemia 444 1
D. biotinidasa (EMT) 4,44 1
Acidos organicos (EMT) 4,44 1
Oxidacién acidos grasos (EMT) | 4,44 1

Marin Soria JL, ef al. Documento de Consenso 2009.
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Cribado por comunidades ()

Comunidad HC | HFA | HSC | FQ HBs EMT | Ano
Andalucia X | X X X | 2011
Aragon X | X X X X 12013
Asturias X! X 2011
Baleares X | X X | X* (parcial) 2007
Canarias X | X X 2007
Castilla La Mancha| X | X X 2007
Castilla Ledn X | X X 2007
Cataluna X | X X | X*(parcial) 2011
C. Valenciana X X X X 2011
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Cribado por comunidades (ll)

Comunidad HC HFA | HSC | FQ HBs | EMT | Ano
Extremadura X X X X X 2011
Galicia X X X X 2011
Madrid X X X X 2011
Murcia X X X 2011
Navarra X X 2007
La Rioja X X X X 2007
Pais Vasco X X X X X 2011
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Trastornos prioritarios para el cribado

Hiperfenilalaninema

Defectos del cofactor BH4

Enfermedad de la orina con olor

a jarabe de arce

Tirosinemia |

Citrulinemia tipo |

Homocistinuria

Citrulinemia tipo |l

Tirosinemia tipo Il y 1l

Deficiencia primaria de carnitina

Deficiencia de L3-acil-hidroxiacil
CoA deshidrogenasa de cadena
larga (LCHAD)

Deficiencia de carnitina palmitoil

tranferasa la Il (CPT lay Il)

Acidemia glutarica Il (MADD)
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Espectrometria de masas en

tandem

on

%

Se: 91,7-100%
Es: 99,3-99,9%
VPP: 2-53%

&
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Data Analysis
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Trastornos detectables con EMT (l)

Hiperfenilalaninema

Defectos del cofactor
BH4

Defectos de la
regeneracion del BH4

Enfermedad de la orina
con olor a jarabe de arce

Tirosinemia |

Aciduria argininosuccinica

Citrulinemia tipo |

Homocistinuria

Argininemia

Citrulinemia tipo |l

Tirosinemia tipo Il y Il

Deficiencia de acil-CoA
deshidrogenasa (MCAD)

Deficiencia primaria de
carnitina

Deficiencia de L3-acil-
hidroxiacil CoA
deshidrogenasa de
cadena larga (LCHAD)

Deficiencia de de acil-
CoA-deshidrogenasa de
cadena muy karga
(VLACAD)

Deficiencia de carnitina
palmitoil tranferasa la |l
(CPT layll)

Acidemia glutarica Il
(MADD)

Acidemia glutarica |

3
a
<
2

©AEPap. Copia para uso personal. En caso de reproduccion total o parcial, citar siempre la procedencia




FAPap

Trastornos detectables con EMT (ll)

Deficiencia de acil-CoA-
deshidrogenasa de cadena
corta (SCAD)

Deficiencia de
carnitina/acil carnitina
translocasa (CACT)

Acidemia isovalérica

Aciduria 3-hidroxi 3-metil
glutarica (HMG)

Deficiencia de

Deficiencia de beta
cetotiolasa

Acidemia metilmaldnica

Acidemia propionica

Metilcrotonilglicinuria

Aciduria-3-metil glutationica
(BMGA)

Deficiencia de isobutiril-CoA
deshidrogenasa
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Variabilidad en Espana

(21 laboratorios)

Metabolopatia Porcentaje (%) Nimero de CCAA
Fenilcetonuria 100 Todas
Hipotiroidismo 100 Todas
Hiperplasia suprarrenal 24,11 4
Drepanocitosis 30,17 3
Aminoacidos (sangre) 13,8 3
Aminoacidos (orina) 13,8 3
Galactosemia 444 1

D. biotinidasa (EMT) 4,44 1
Acidos organicos (EMT) 4,44 1
Oxidacion Ac. grasos (EMT) 4,44 1

JL Marin Soria et al . Documento de Consenso 2009.
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Numero de trastornos por comunidades

) de enfermedades inc
ibado de enfer

Is

numero CCAA

Numerode CCAA
[ %] w

=t

o

P 3 4 6 16 17 19 30 40
Numero de enfermedades incluidas en la prueba de cribado

NS/NC=1

Soriano Faura J .Informe Aepap
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Indicacion para el cribado ()

Metab Prev Test Preclin H.2 Nat Tto

FC 1:9201 FA Si Si Si
(FA/Tyr)

HC 1:2344 TSH Si Si Si
T4

HSC 1:12718 | 170HP Si Si Si

FQP 1:3449 TIR/DNA | Si Si Si
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Indicacion para el cribado (ll)

Metab Prev Tests PC | H2 Nat | Tto.
DREP Africa SS:1,18% | Deteccion Hb S Si |Si Si |Al
Norafrica:0,05% Cromatografia LAR
Afrocaribe:0,2% Isoelectroenfoque
EF Capilar
Fluoroinmunoan
GLUTA |1:34000 EMT Si |Si Si |Al
(Galicia) glutarilcarnitinas
MCAD 1:17000 EMT Si |Si Si |Al
1:11333 acilcarnitinas
(Galicia)
TIR | 1:100000 EMT Si |Si Si Al
Tyr
Succinilacetona

Marin Soria JL, et al. Documento de Consenso 2009.
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Dolor de la puncion

Efectos negativos a corto, medio y largo plazo
de la exposicion al dolor

= Peores resultados postoperatorios:
v Anand KJ. Lancet. 1987;1:243-8.
v" Bouwmeester NJ. Br J Anaesth. 2001;87:390-9.

= Alteraciones en la percepcion del dolor:
v" Taddio A. JAMA. 2002;288:857-61.

= Alteraciones del comportamiento:
v" Bhutta AT. Clin Perinatol. 2002;29:357-72.
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FAPap

Analgesia no farmacologica

Efectos negativos a corto, medio y largo plazo
de la exposicion al dolor

= Peores resultados postoperatorios:
v" Anand KJ. Lancet. 1987;1:243-8.
v" Bouwmeester NJ. Br J Anaesth. 2001;87:390-9.

= Alteraciones en la percepcion del dolor:
v" Taddio A. JAMA. 2002;288:857-61.

= Alteraciones del comportamiento:
v" Bhutta AT. Clin Perinatol. 2002;29:357-72.
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Fuente: Manolo Merino. Gipi. http://es.calameo.com/read/0000211600020852f3231
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Informacion a los padres

= Variabilidad. = Evitar términos positivo

= Escasez de documentos. 0 negativo.

= Ofrecer informacion escrita " Segundos test entrevista.
de objetivos. = Confirmacion entrevista.

= Enfermedades. = Registro cartilla.

= Test de cribado. = Confidencialidad.

= Posibles resultados. * Archivo del test.
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o Inicio » Podemos prevenir » Cribados neonatales
_ribados neonatales

ldesarollo denuestohjo ¢ EN qqUE consiste la prueba del talon?

revencion de accidentes ‘ . ,
La prueba del talon (PT} es un analisis de sangre que se realiza, en

Jtras medidas preventivas |la actualidad, a todos los recién nacidos (RN) para detectar y tratar

precozmente determinadas enfermedades metabalicas (EM).

< la adolescencia ;Qué tipo de enfermedades detecta?

Dentro del amplic conunto de EM se buscan tan solo aguellas que
Encuesta P I T q
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FAPap

Antes de nacer

Preparacion parto

Informar sobre cribado.

Consentimiento informado.

|dentificar factores de riesgo.

Casos concretos consulta preconcepcional.
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En maternidad

= |dentificar médico/pediatra y centro de salud.
= Cauces de comunicacion rapidos y eficientes.
= Informar a pediatra si:
v' Alta precoz.
Ingreso.
Prematuridad.
Cribado positivo.
No localizables.

XN X X
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Test positivos

= Hospital informa al pediatra de AP de positivos.
= Informar si no localizable.

= Pediatra puede informar sin alarmismos.

= Pauta de accion conjunta programada.
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Casos confirmados ()

Informar al pediatra de AP.

Reunir pediatra/especialista/familia.

Si no es posible al menos por teléfono o e-mail.
Notificar caracteristicas MP.

Notificar a Genética.
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Casos confirmados (ll)

= Valorar necesidades especiales.
= Valorar derivacion a Atencion Temprana.

= Asociaciones de padres de enfermos.
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Formacion y otros aspectos

= Canal de comunicacién rapido con especialista.
= Recursos en la web.

= Participacion en comités de cribado.

= Estar siempre alerta a los signos y sintomas.
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Coordinacion

( Pediatra U ( Especialista U

Compartir informacion
Planificar visitas de seguimiento

Planificar contingencias

Establecer cauce de comunicacion
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Sierra Tendefiera. Pintura de Santiago Rios Aragués

©AEPap. Copia para uso personal. En caso de reproduccion total o parcial, citar siempre la procedencia




