Dédicné metabolické poruchy malych molekul

Dédi¢né metabolické poruchy malych molekul 1! 21 jsou geneticky podminé&né metabolické poruchy vedouci k
akutni nebo progresivni intoxikaci, zplsobené hromadénim toxickych latek pfed metabolickym blokem, ¢i
akutnimu nedostatku meziproduktl energetického metabolizmu, zplsobenému chybénim produktl za
metabolickym blokem.

Radi se k nim:

poruchy katabolismu AMK (fenylketonurie, homocystinurie, tyrosinémie, choroba javorového sirupu);
nékteré organické acidurie (metylmalonova acidurie, propionova acidurie, izovalerova acidurie);
intolerance sacharidd (galaktosémie, hereditarni intolerance fruktézy);

poruchy metabolizmu mastnych kyselin;

poruchy cyklu mocoviny;

porfyrie;

intoxikace kovy (Menkesova choroba, Wilsonova choroba, hemochromatéza);

poruchy syntézy a degradace neurotransmiterd (GABA, glycin, monoaminy);

dédi¢né poruchy syntézy AMK (serin, glutamin, prolin).

Patogeneze

Pritomnost metabolického bloku zapricinuje hromadéni toxickych latek, nejcasté&ji metabolitd bilkovin, sacharid{
¢i mastnych kyselin privadénych potravou, které nemaiji ¢i v dané situaci nemohou vyuzit alternativni metabolickou
drahu. V jinych pripadech po hladovéni chybi metabolity, které si jedinec kvili enzymovému deficitu nedokaze
syntetizovat sdm a pfijima je pouze potravou.

Priznaky

Prodromalni faze je typicky kratkd, priznaky se ¢asto projevi u malych déti ¢i kojencll, nezasahuji vsak do
embryonalniho ani fetdlniho vyvoje. Dostavuji se jako akutni metabolické ataky nasledujici po pfijmu stravy ¢i
naopak hladovéni, jsou zesilené horeckou, interkurentnimi nemocemi, intenzivnim katabolismem. Projevy
intoxikace byvaji akutni (poruchy védomi az kéma, acetonemické zvraceni, selhani jater, trombembolické
komplikace, metabolickd acidéza) nebo chronické (neprospivani, opozdéni psychomotorického vyvoje,
kardiomyopatie, poruchy zraku), pokud neni hromadici se metabolit natolik toxicky, aby se projevil akutné. Ataky
se v mnoha pripadech opakuji v zavislosti na okolnostech, které maji tendenci je vyvolavat (poZiti dané potraviny,
infekce, hladovéni, svalovd ndmaha).

Do diferencidlni diagndzy patfi sepse, intoxikace & meningoencefalitidal.
Lécba
Pro 1é¢bu akutnich pfri¢in projev(:

= Urgentni odstranéni toxind formou diety, extrakorporalnimi eliminaénimi metodami, ,,oc¢istujicimi“ léky
(karnitin, natriumbenzoét, penicilamin a jiné).

= Urgentni doplnéni chybéjicich meziproduktl energetického metabolizmu (glukéza), at jiz peroralné, ¢i pri
neprestdvajicim zvraceni parenterdiné.

Pro |é¢bu z dlouhodobého hlediska:

= Uprava diety (omezeni pfijmu latek, které pacient neumi zpracovavat, doplnénf latek, které neumi
produkovat)

= V nékterych pripadech mize byt prospésné podavani vitamind, které se Gcastni danych enzymatickych reakci
jako kofaktory!!!
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