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Apresentação clínica das DHM

V Sintomas agudos precoces: no período antenatal e neonatal

V Início agudo na infância ou ataques recorrentes de sintomas 
(coma, ataxia, vómitos, acidose, intolerância ao exercício, 
falência cardíaca, renal, hepática ou outra)

V Sintomas crónicos e progressivos, maioritariamente 
neurológicos (atraso desenvolvimento, deficit cognitivo, 
epilepsia, deterioração neurológica) ou psiquiátricos

V Apresentação especifica e permanente de órgão /sistema 
(cardiologia, dermatologia, endocrinologia, gastroenterologia, 
hematologia)
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Apresentação clínica das DHM

VSintomas agudos precoces: no período antenatal e 
neonatal

V Início agudo na infância ou ataques recorrentes de 
sintomas (coma, ataxia, vómitos, acidose, intolerância 
ao exercício, falência cardíaca, renal, hepática ou 
outra)

V Sintomas crónicos e progressivos (atraso desenvolvimento, deficit 
cognitivo, epilepsia, deterioração neurológica e sinais psiquiátricos)

V Apresentação especifica e permanente de órgão /sistema (cardiologia, 
dermatologia, endocrinologia, gastroenterologia, hematologia)
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Apresentação Aguda

As doenças com curso agudo / agudo 
recorrente 

podem apresentar -se como emergências ,

com risco de morbilidade e mortalidade , 

com necessidade 

de uma abordagem  diagnóstica na fase aguda.

A evicção de um novo episódio de  
descompensação aguda passa por um 

diagnóstico atempado.
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Urgênciametabólica

Mais frequente no RN e pequeno lactente mas 
pode surgir em qualquer idade

Mais frequentemente associadas às doenças 
do tipo intoxicação e deficit energético
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Urgênciametabólica

A urgência clínica é muitas vezes a primeira 
apresentação da doença

Fundamental o reconhecimento e 
tratamento precoces
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Urgênciametabólica

Momento ideal para colheita de produtos que 
permitirão o diagnóstico

Sangue em EDTA
Sangue em cartão de Guthrie
Urina
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Apresentação Aguda - Antenatal

ÅMalformações verdadeiras

ÅDisplasias

ÅMalformações funcionais
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Apresentação Aguda - Antenatal

Malformações verdadeiras
ÅMalformações esqueléticas

ÅDoença cardíaca congénita

ÅDefeitos do tubo neural

Defeitos congénitos da glicosilação

Defeitos sínteses do colesterol

Defeitos da glutamina sintetase (lisencefalia)

Acidúria glutaricatipo II

Defeitos da cadeia respiratória mitocondrial
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Apresentação Aguda - Antenatal

Displasias
ÅHeterotopias corticais

ÅQuistos corticais

ÅAnormalidade da fossa posterior

ÅRins poliquisticos

ÅQuistos hepáticos

Doenças lisosomais

Doenças peroxisomais

Defeitos congénitos da glicosilação

Filho de mãe com PKU não tratada /mal controlada
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Apresentação Aguda - Antenatal

ÅMalformações funcionais
ÅRCIU

ÅHidropsiafetal

ÅHepatoesplenomegalia

ÅMicrocefalia

Doenças lisosomais

Doenças peroxisomais

Defeitos congénitos da glicosilaçao
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· Doenças lisosomais

· MPS tipo I, IV A e VII

· GangliosidoseGM1

· DoençaGaucher

· Doençade NiemannPick

· Sialidose

· Galactosialidose

· DoençaFarber

· Defeitoscongénitosda glicosilação

· Glicogenosetipo IV

· Defeitosdacadeiarespiratoriamitocondrial

CURSO 3

Hidropsiafetal não imune
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Apresentação Aguda - Antenatal

Clínica na mulher grávida

Insuficiência hepática aguda

HELLP (haemolysis, elevatedliver enzymes, low
platelets), pré eclampsia e enfartes da placenta

Patologia no feto:  nos defeitos da oxidação 
mitocondrial dos ácidos gordos de cadeia longa, as 
acilcarnitinasproduzidas pelo feto com esta patologia 
são tóxicas para a mãe
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Apresentação Aguda ςNeonatal 

Recém nascido tem repertório limitado de resposta à
doença; sintomasinespecíficos:

- Dificuldaderespiratória

- Hipotonia

- Reflexosucçãodébil

- Vómitos,diarreia

- Desidratação

- Letargia,convulsões

- Sepsislike
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Apresentação Aguda ςNeonatal 

Recémnascidode termo

Partosemintercorrências

Períodolivre de sintomas: horasa semanas

Deterioraçãoneurológicasemcausaaparente

Clínica de άsépsisέ(hipotonia, vómitos, desidratação,
dificuldaderespiratória,diarreia, letargia)

Rastreiosépticonegativo

Pensar num EIM tipo intoxicação
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Apresentação Aguda ςNeonatal 

Alteraçõesneurológicas

Irritabilidade; letargia

Vómitos

Hipotonia

Convulsões

Coma

Anomalias respiratórias, soluços, apneias, bradicardia 
e hipotermia, alt tónus muscular e movimentos 
involuntários
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Apresentação Aguda ςLeucinose

Episódiosgeneralizados
de hipertonia com
opistótono

Movimentos de boxing
e pedalagem

Elevação lenta dos
membros
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Apresentação Aguda ςNeonatal 

Dismorfias
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Defeitos Congénitos da Glicosilação

Anomalias lipocutâneas (pele tipo casca de laranja,
distribuiçãoanormalda gordura)

Mamilos invertidos

Estrabismo

Atrofia olivo-ponto-cerebelosa
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Dismorfia craneofacial:

macrocefalia

fontanela anterior alargada e 
suturas abertas

fronte alta, face achatada

cristas supraorbitais hipoplasicas,

telecanto, pregas epicanto

ponte nasal alargada e deprimida, 
narinas antevertidas

orelhas displásicas

pele redundante no pescoço

Síndrome de Zelweger
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Dismorfiascraneofaciais:

microcefalia, estreitamento frontal

blefaroptose

nariz pequeno com base alargada e narinas 
invertidas

orelhas de implantação baixa e rodadas 
posteriormente

filtro longo

micrognatia/ retrognatia

fenda do palato

CURSO 3

Síndromede Smith-Lemli-Opitz

Apêndice digital

Polidactilia

Sindactilia parcial do 2º e 3º dedos 
dos pés
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Doença de Menkes

Cefalohematomasvolumosos

Aumento da elasticidade da pele;

cabelo fino, esparso, quebradiço 

hipopigmentado(pilli torti )

Características faciais:
Å bosselamentofrontal
Å bochechas/maxilares salientes. 
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Apresentação Aguda ςLactente
Sobreponível ao período neonatal

Sintomas agudos estão frequentemente associados a 
sintomatologia de carácter crónico de instalação 
progressiva, do foro digestivo, muscular e/ou 
neurológico. 

Anorexia seletiva (ex: alimentos ricos em 
sacarose/frutose ou em proteínas) 

Desenvolvimento psicomotor subnormal
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Apresentação Aguda ς
criança e adolescência

Doençaagudainexplicada,recorrenteou refratária

Períodolivre de sintomas: anos

Apóscadasurto: melhoriaou morte súbita

Normalentre osepisódios

Eventosprecipitante: ingestão proteica excessiva,jejum
prolongado,exercícioprolongado,qualquer situaçãoque
aumenteo catabolismoproteico
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Apresentaçãoneurológicaaguda

Doençashepáticaaguda

Cardiomiopatia ou arritmias cardíacas e morte
súbita

Intolerânciaao exercício

A presença de acidose metabólica, cetose,
hiperlactacidémia, hipoglicémia e/ou
hiperamoniémia são sugestivasde uma alteração
metabólica.

Apresentação Aguda ς
criança e adolescência
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Apresentação Neurológica Aguda 

Encefalopatiaaguda

Coma inexplicado sem sinais neurológicos
focais

Comainexplicadocomsinaisfocais

Stroke-like

Ataxiaaguda/ recorrente
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Histeria,esquizofrenia

Deficit de OTC,início tardio

Ataques recorrentes de vómitos, dor abdominal, neuropatia e
sintomaspsiquiátricos

Porfiria intermitente agudae coproporfiria hereditária

Esquizofrenialike

Defeitosda remetilaçãoda homocisteína

Amónia;  Porfirias; Homocisteína total

Apresentação Psiquiátrica Aguda C
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Intolerância ao exercício 

Defeitos glicólise: fases iniciais do exercício
ou durante exercício intenso (carbohidratos como
fonte de energia)

Fenómenosecondwind

Mioglobinuria recorrente

Defeitosda beta oxidação

Exercícioprolongadaligeiro a moderadoe sobstress
(jejum,frio ou infeção)
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Intolerância ao exercício 

Intolerânciaao exercíciode breve duraçãomas muito
intenso(levantarobjetospesados, correr)-
Glicogenoses

Fenónemosecond wind: melhoriada tolerânciaao
exercícioapósumabreve pausa(aumentoda 
circulaçãoda glucose devidoa mobilizaçãoda glicose
hepatica) - McArdle (glicogenosetipo V)

Out-of-wind fenónemo: aumentoda intolerânciaao
exercícioapósadministraçãode glucose (devidoà 
diminuiçaodos acidosgordoslivres e dos corpos
cetonicos) - Glicogenosetipo VII
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Intolerância ao exercício 

Exercícioprolongadaligeiro a moderadoe sobstress
(jejum,frio ou infeção)

Sintomas após o jejum (quando os ácidos gordos
estãoa serutilizados)

Defeitosda beta oxidação

C
R
I
A
N
Ç
A
-
A
D
O
L
E
S
C
E
N
T
E

Anabela Bandeira ςCHUPortoς17-06-2021



Dores nas extremidades e crises 
ósseas

Crisesdolorosas,dor abdominal,obstipação,vómitose neuropatia

Porfirias; Tirosinemiatipo I

Dorneurológica,irritabilidade, choroincessante

Doençade Krabbe

Crises dolorosas, mioclonias, oftalmoplegia, espasticidade,
movimentosanormais

Gauchertipo III

Dorem queimaduranaspalmase plantas,febre e aumentoVS

Fabry

Dorepisódica,dura diasa meses,nosombros,costas,pernase pelve

Gauchertipo I
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Apresentação Aguda recorrente

Vómitosrecorrentescomprostração

Alteração da consciência (letargia, coma), com/sem
sinaisneurológicosfocais

Ataxiaagudarecorrente

Rabdomióliserecorrente
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Rabdomióliserecorrente

Clínicaclássica:

- Mialgiasde iníciosúbito

- Fraquezamuscular transitória

- Urinacorde cháou coca-cola(excessode 
mioglobina)

- Estatríada estápresenteem menosde 10% dos casos

- Elevação de 5 vezes do valor  sérico de CK
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Rabdomióliserecorrente

25% casos: causa hereditária

Defeitosdo armazenamentodo glicogénio

Glicogenosestipo V, VII, IX, X , XI, XII, XIII,  XIV

Defeitosda beta oxidaçãodos acidosgordos

SCAD, MCAD, LCHAD, VLCAD, CPT II

Defeitosda cadeiarespiratóriamitochondrial

Defeito no ciclodas purinas

Deficiênciaem adenosine monofosfatodeaminase

Distrofiasmusculares
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