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1. Introduccion

La fenilalanina (Phe), es un aminoacido esencial que no puede ser sintetizado
por el organismo y que se debe ingerir a través de la dieta o procesos
catabolicos. Lo habitual es que independientemente de la ingesta dietética,

los niveles plasmaticos se mantengan por debajo de 120 ymol / L. (4)

La patologia relacionada con este aminoacido es la fenilcetonuria (PKU), un
error innato del metabolismo de la fenilalanina de caracter autosémico
recesivo que ocurre por variaciones en el gen codificador de la enzima
fenilalanina hidroxilasa (PAH). (1) Esta enzima, es la encargada de la
catalizacion a nivel hepatico de fenilalanina en tirosina y para esto necesita el

cofactor BH4, oxigeno y hierro.

Cuando hay un déficit de PAH se produce un aumento de la concentracion de

fenilalanina en sangre y a nivel cerebral. (3) (Figura 1)
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Figura 1

En 1934, Fglling identifica la PKU en dos hermanos noruegos que
presentaban retraso mental y motor, ademas de un peculiar olor corporal.
Felling realizd estudios de laboratorio en busca de cetonas entonces
descubrié que, al mezclar la orina con cloruro férrico, la orina tomaba un color

verde oscuro.

Se necesitaron varias pruebas para determinar la sustancia responsable de

este fendmeno, finalmente se determina que es el &cido fenilpiravico. Al



sospechar que el retraso mental pudiera estar relacionada con esta sustancia
en orina se decide estudiar si hay presencia de esta sustancia en la orina de
otros niflos que también presentaban retraso mental. Se observa que estos

también presentan valores elevados de esta sustancia.

Ademas del retaso mental y el olor peculiar también se descubre que
comparten otros hallagzos clinicos, como: piel clara, eczemas, complexién

ancha, hombros grandes y marcha espastica.

Falling con los resultados de los estudios sugiere que cantidades elevadas de
acido fenilpirdvico en orina eran consecuencia de no poder metabolizar la
fenilalanina. Por ello se decide analizar los niveles de Phe en sangre.
Encontraron que aquellos pacientes con PKU, presentaban acumulacion en

orina de &cidos fenilpiravico y fenilacético y en sangre de Phe.

En 1937 Lionel Penrose sugiere por primera vez el término de fenilcetonuria
para describir la enfermedad, poco después se comienza a utilizar la

abreviatura PKU.

En 1961, el Dr. Robert Guthrie desarroll6 la primera prueba para detectar la

hiperfenilalalinemia (HPA) a nivel poblacional. (5)

La técnica consiste en medir los niveles de fenilalanina en un cartén
impregnado con sangre del recién nacido extraida a través del talén, se
denomina cribado neonatal. Esta técnica permite la deteccion precoz de la
patologia y por tanto la prevencion del retraso mental, que si no se detecta
pronto en la infancia, nifiez o adolescencia puede provocar dafios cerebrales

irreversibles.

A través de un tratamiento adecuado y precoz, se alcanza el rango normal de
capacidad general, los niveles educativos y son capaces de llevar una vida de
manera individual, aunque su nivel neurocognitivo siempre esta algo por

debajo del grupo control. (4)

En 1990, Smith y cols. Realizan un estudio multicéntrico, donde evidencian
gue el tratamiento dietético es la condiciobn mas importante para un buen

pronéstico. (6) En la actualidad hay nuevas estrategias de tratamiento para



pacientes con PKU, que permiten mejor calidad de vida, mejor control

bioguimico y menores complicaciones a largo plazo. (7,8)

1.1 Clasificacion de la hiperfenilalaninemia

Para entender de manera correcta la clasificacion, se deben conocer las

diferentes causas:
- Transitoria: En el neonato y en hijos de madre fenilcetonuricas.
- Secundaria: Asociada a la tirosemia hereditaria.

- Adquirida: Debido a infecciones, inflamacion, hepatopatia, tratamientos
farmacoldgicos que inhiben la actividad de la enzima dihidropterina

reductasa e insuficiencia renal.

- Deficiencia en la sintesis de BH4 o en la actividad de la DHPR: Estos
suelen cursar con deterioro neurologico progresivo ya que interfieren en la
sintesis de otras enzimas, como la tirosina y triptéfano hidoxilasa,
esenciales en la sintesis de neurotransmisores como catecolaminas y

serotonina. Este tipo se denomina hiperfenilalaninemia maligna.

- Deficiencia de la enzima Fenilalanina Hidroxilasa (PAH): Las
mutaciones en el gen que codifica esta enzima, dan muchos tipos
diferentes en funcién de la concentracion plasmatica de Phe al diagnéstico
y grado de tolerancia de Phe en la dieta. Esta tolerancia se establece en
funcién de la cantidad de Phe ingerida que es capaz de mantener niveles

de este aminoacido dentro de los valores recomendados para sexo y edad.

(9)

Clasificacion segun valores de Phe en sangre:

- Hiperfenilalaninemia (HPA): Mutaciones leves en el gen de la PHA,
manteniendo la actividad enzimatica entre un 10-35% de lo normal. Las
concentraciones de Phe son <360 mmol/l. Este tipo no requiere

tratamiento dietético. (10)



- Fenilcetonuria con fenotipo leve: Concentraciones de fenilalanina al
diagnoéstico entre 360-600 mmol/l y tolerancia de fenilamina 400-600

mg/dia. En ellos la actividad es inferior al 10% y requieren tratamiento.

- Fenilcetonuria con fenotipo moderado: Cocentraciones plasmaticas de
Phe al diagnéstico entre 600-1200 mmol/l y tolerancia a Phe entre 350-400
mg/dia. En ellos la actividad enzimatica es inferior al 10% y requieren

tratamiento.

- Fenilcetonuria clasica no tratada: Concentraciones de Phe al
diagndstico >1200 mmol/l y tolerancia a Phe <350 mg/dia. La actividad

enzimatica es residual.

1.2 Fenotipos clinicos de hiperfenilalaninemia

1.2.1 Hiperfenilalaninemia benigna

La HPA es una forma benigna de la enfermedad causada por el defecto
enzimatico parcial que por tanto no necesita tratamiento dietético. Estos

pacientes suelen evolucionar de forma favorable.

En cuanto a la evolucién neuropsicolégica, los resultados de los estudios
investigados son contradictorios. Por un lado, las funciones cognitivas no
muestran alteraciones significativas, por otro, hay evidencia de dificultades para
el aprendizaje escolar y dificultad de flexibilidad cognitiva. (10,11,12,13)

En mujeres a partir de la edad fértil, se lleva un seguimiento mas estricto por un
posible aumento de los niveles de Phe en sangre durante el embarazo y por

tanto riesgo de embriopatia fetal.

1.2.2 Hiperfenilalaninemia Transitoria

Es frecuente en neonatos prematuros e hijos de madres con PKU. La causa de
la alteracion es tanto la inmadurez hepatica como la prematuridad, estos bebés

si pueden tomar leche materna y este tipo no deja secuelas.



1.2.3 Fenilcetonuria clasica no tratada

Este grupo causa un amplio espectro de alteraciones neuroldgicas:
microcefalia, conducta psicética + hiperactividad, conducta destructiva,

ataques de rabia, autoagresion y autismo. (9)

Estos presentan un fenotipo caracteristico: Eczema, caracteristico olor
corporal, hipopigmentacion cutanea de ojos y pelo, temblores y sindrome
parkisoniano. (14,15,16,17,18).

Este tipo de alteraciones se observan desde los primeros meses de vida,
aunque 1-2% de los pacientes con este tipo de anomalia, en la edad adulta
puede presentar nula o leve disminucion de la capacidad intelectual, pero no

es habitual.

En pacientes PKU, cada 4 semanas de retraso en el inicio del tratamiento,
disminuye el coeficiente intelectual 4 puntos (19), lo que indica que el dafio

neuroldgico comienza desde le nacimiento.

En pacientes con Phe> 600 mmol/l, no se deberia interrumpir el tratamiento
antes de la edad adulta (20,21), ya que en caso de abandonar el tratamiento
dietético en edad adulta se pueden dar complicaciones como déficit en la
atencion, afectacion al estado de animo, alteraciones en la funcion cognitiva,
alteraciones emocionales, torpeza motriz y pérdida de vision. (22,23) Este tipo
de alteraciones pueden disminuir o incluso desaparecer tras iniciar el
tratamiento. (24,25,26)

1.2.4 Fenilcetonuria tratada de forma precoz

Se sabe que el cerebro es mas sensible a los niveles de Phe en sangre,
durante los primeros afios de vida. Asi se ha demostrado Phe> 360 mmol/I
durante los primeros 10 afios de vida tiene efectos negativos sobre el

desarrollo de las funciones ejecutivas (27,28).

Por tanto, en la infancia, es fundamental el tratamiento precoz para presentar
una buena evolucién, aunque respecto a los grupos control, pueden presentar
una leve disminucion de la funcién cognitiva, ejecutiva y el coeficiente

intelectual suele ser inferior. (11,12,18,19)



Actualmente, hay dos hipoétesis para tratar de explicar este tipo de alteraciones
cognitivas, por un lado, disfuncién del cortex prefrontal, que origina una
disminucién en la sintesis de dopamina, ya que el desarrollo y la funcién del

cortex prefrontal, estdn muy relacionadas con las funciones ejecutivas. (11)

Por otro lado, la afectacion cerebral debido a la pérdida de mielina, que afecta
de manera secundaria, a la produccién de neurotransmisores y la conduccion

axonal. (29)
1.3 Genética de la Fenilcetonuria

La PKU es consecuencia de alteraciones en el gen que codifica la enzima
fenilalanina hidroxilasa (PHA). La deficiencia de PHA, es de caracter
autosomico recesivo. Este gen se encuentra en le cromosoma 12 y cuenta

con 13 exones y 12 intrones.

Los datos epidemiolégicos, indican lo siguiente, la prevalencia de esta
patologia varia en el mundo, en Europa es aproximadamente 1/10.000 recién

nacidos y los paises con mas casos son Irlanda (1/4.500) y Turquia (1/2.600).

Aunque las correlaciones entre genotipo y fenotipo son imperfectas, de
manera que el genotipo es el mejor factor pronéstico a nivel clinico, del grado
en la deficiencia de PHA. En los estudios mas recientes se ve que hay

mutaciones que responden a la terapia con BH4. (30,31)

1.4 Fisiopatologia de la Fenilcetonuria

Desde el punto de vista clinico, la principal preocupacion es el dafio
neurolégico. Todos los estudios encontrados indican que el origen de la

neurotoxicidad de la hiperfenilalaninemia es multifactorial:

1- Deficiencia en sangrey a nivel cerebral de tirosina. Defecto en la

sintesis de neurotrasmisores.

En pacientes que presentan PKU, la tirosina se convierte en un aminoacido

esencial porque su sintesis esta interferida. Ademas, como la tirosina y el



triptéfano son precursores de neurotransmisores, la sintesis de estos esta

afectada por el déficit de estos aminoécidos.

La consecuencia es la disminucién en la sintesis de serotonina, dopamina
y norepinefrina. Asi lo demuestra un estudio encontrado en el cual una
menor concentracién cerebral de tirosina provoca una disminucioén en la

sintesis de dopamina en areas prefrontales. (32)
Toxicidad por altas concentraciones de Fenilalanina a nivel cerebral.

La fenilalanina, la tirosina y el triptéfano comparten el mismo transportador
cerebral, por tanto, en situacion de hiperfenilalaninemia, el transportador
tiene mas afinidad por la fenilalanina, lo que provoca una dificultad para el
paso de tirosina y triptéfano a través de membranas celulares vy
hematoencefalica. En resumen, la fenilalanina tiene un transporte

preferente al llegar a la barrera hematoencefalica. (33,34)
Defecto en la biosintesis de colesterol

En estos pacientes debido a los niveles elevados de Phe la sintesis de
colesterol esta inhibida, también hay una inhibicion en la sintesis de la
enzima 3-hidroximetilglutaril-CoA reductasa, enzima que limita la sintesis

de colesterol. (35)
Sintesis anémala de proteinas

Las proteinas cerebrales son necesarias para el un correcto
funcionamiento de las funciones cerebrales. Segun un estudio encontrado,
la sintesis de la proteina béasica de la mielina, tirosina y triptéfano
hidroxilasa, se ven comprometidas por las concentraciones disminuidas de
aminoacidos esenciales, provocando una disminucién del crecimiento de

los axones. (36)
Alteracion de la mielinizacion cerebral

Como he comentado anteriormente, las alteraciones en la sintesis de
colesterol provocan una alteracion de la mielinizacion y por tanto una
disminucién del nimero de axones mielinizados. Esta pérdida de mielina
hace que los axones estén inmaduros y por tanto disminuye la sintesis de

dopamina en las neuronas. (37)



6- Estrés oxidativo

Diversos estudios encontrados confirman alteraciones en el sistema
antioxidante y déficit de la ubiquinona-10 en PKU, al igual que ocurre con
las proteinas el aumento de Phe en sangre inhibe enzimas antioxidantes
como la catalasa y sintesis de ubiquinona-10. (37) El aumento de estrés

oxidativo en estos pacientes repercute sobre el dafio cerebral.
1.5 Diagnostico de la Fenilcetonuria

Una vez tenemos la sospecha de diagndstico inicial, se debe confirmar el
diagndstico realizando un perfil de aminoacidos en sangre y determinaciéon de
la actividad de la dihidropterina reductasa para descartar defectos en el
sistema de BH4. A nivel urinario se debe solicitar un estudio de &cidos

organicos y aminoacidos.

También se realiza una sobrecarga oral con BH4 comprobando la respuesta
al cofactor, se determina que es respondedor silos niveles de Phe disminuyen

un 30% respecto al valor basal.

Todo esto se debe realizar antes de iniciar el tratamiento dietético con

restriccion de Phe en la dieta.
1.6 Tratamiento de la Fenilcetonuria

La deficiencia de PAH es uno de los errores congénitos del metabolismo mas
estudiado. Hoy en dia los programas de cribado neonatal permiten el
diagnostico y tratamiento de forma precoz con éxito y las posibilidades

terapéuticas se han extendido hasta utilizar intervencion farmacologica.

Segun varios estudios analizados todas las posibilidades han conseguido
optimizar el tratamiento, mejorando el pronéstico y la calidad de vida en
pacientes PKU. (38)

El principal objetivo en el tratamiento de pacientes con PKU es mantener un
Optimo control de los niveles de Phe para garantizar un 6ptimo desarrollo

neuropsicolégico a largo plazo.
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| : I 12 12 vid iare:
1- Diagnostico y tratamiento precoz, al primer mes de nacer.

2- Tratamiento y seguimiento durante la infancia, adolescencia y edad

adulta.
3- Mantener en rangos normales los niveles de Phe en sangre.

En la actualidad los niveles recomendados de Phe en sangre son entre 120-360
mmol/l, en estos pacientes no se recomienda el tratamiento dietético. Es
importante monitorizar los niveles de Phe y Tyr en sangre y asegurar que se

cumplen todos los requisitos nutricionales. (39)

El tratamiento, por tanto, se centra en la reduccion de aporte de Phe dietético y
en la suplementacion con formulas exentas de Phe que a su vez estan
enriquecidas en micronutrientes y en Tyr. Se recomienda iniciar el tratamiento
en aquellos pacientes con niveles de Phe > 320 mmol/l para evitar problemas

neurolégicos mayores.

Segun los niveles de al diagnostico, se puede excluir totalmente de la dieta la
Phe hasta alcanzar niveles terapéuticos y entonces comenzar la dieta con

restriccion de Phe. (40)
El tratamiento tiene numerosas posibilidades terapéuticas como son:
1- Tratamiento dietético:

La fenilalanina (Phe) es un aminoacido esencial, de manera que los niveles de
Phe en sangre dependen Unicamente de la ingesta dietética ya que su aporte es
exdégeno. De manera que el tratamiento inicial y principal sera el control dietético

de la ingesta de Phe.

La tendencia actual en Europa y los niveles recomendados segun las guias es
empezar el tratamiento dietético con niveles de Phe> 360 umol/L para nifios de
hasta 13 afios y para aquellos de méas de 13 afios con niveles de Phe >600

pmol/L.

En pacientes que superan estos niveles se debe iniciar la dieta restrictiva de Phe,
intentando siempre mantener la lactancia materna y complementandola con

lactancia artificial, es decir formulas enriquecidas pero sin fenilalanina, si fuera

11



necesario en funcion de los niveles de Phe. (41) Esta pauta de alimentacion se

mantendra los primeros 6 meses de vida.

A partir de los 6 meses debemos diversificar la dieta de los lactantes que sera

similar a la poblacion general solo que de manera mucho mas controlada.

Las necesidades de calorias deben estar adaptadas para cada edad, asi como
la cantidad de macro-micronutrientes, minerales, vitaminas y oligoelementos.
(42)

La cantidad de Phe que se administra en la dieta se calcula mediante un sistema
de intercambios o bien, controlando las proteinas naturales independientemente

de su valor bioldgico o calidad.

Los alimentos que contienen proteinas naturales de alto valor biolégico como las
carnes, pescados, legumbres, frutos, secos, huevos y leche, son los que mayor
cantidad de Phe contienen y deben estar muy restringidos. Las verduras y
hortalizas son proteinas de bajo valor biolégico y por tanto contienen menos Phe,
asi esta demostrado que una dieta libre en el consumo de frutas y verduras con
baja cantidad de Phe , no empeoran el estado metabdlico en estos pacientes
(43).

Debido a estas particulariedades en la dieta, que limitan el aporte de proteina
natural, estos pacientes deben tomar formulas enriquecidas en tirosina,

macronutrientes y micronutrientes.

También en la dieta de estos pacientes esta desaconsejado el aspartamo, se
trata de un edulcorante presente en golosinas, alimentos “light” y algunos
medicamentos. Su efecto es el aumento de liberacién de Phe debido a que en la

hidrolisis intestinal, se libera cantidades de Phe.

Otra medida importante en PKU es evitar el catabolismo proteico de los
pacientes, que puede ocurrir en situaciones de déficit calérico, por eso es

esencial asegurar un buen aporte energético en la dieta.
. lietético d Lemt

E objetivo principal en este caso, es evitar la embriopatia por PKU materna. Los
niveles de Phe son més altos en el feto que en la sangre materna, por tanto, se

debe planificar el embarazo con antelacion para adoptar las medidas dietéticas

12



necesarias que aseguren mantenerlos niveles de Phe en sangre < 240 mmol/l,

realizando hasta 24 analiticas con los valores correctos.

Una concentracion elevada en sangre por parte de la madre es especialmente
dafina en el primer trimestre de la gestacion, debido a la inmadurez del higado
fetal para metabolizar la Phe. En cambio, dietas muy restrictivas pueden facilitar
un retraso en el crecimiento intrauterino al igual que provocan el aumento de los

niveles de Phe en la madre debido al catabolismo proteico.

En cuanto a la lactancia materna, no esta contraindicada en estos pacientes, ya
gue los recién nacidos pueden metabolizar la concentracion plasmatica elevada

de Phe de la madre.

En PKU, se ha visto que hay un déficit en la dieta de ciertos minerales y
vitaminas, como son: Selenio (44), carnitina (45) y acidos grasos poliinsaturados

y esenciales (46,47).

Todos estos controles dietéticos y metabdlicos se llevan a cabo con una
finalidad, la de evitar el deterioro neurocognitivo. Por eso es esencial el
cumplimiento dietético estricto, ya que reduce los niveles de Phe y por tanto
facilita el trasporte de aminoacidos neutros, no interfiere en la sintesis de

neurotransmisores y no afecta a las vainas de mielina.
2- Tratamiento farmacologico:

En 2007, se aprobd el primer farmaco para tratar el déficit de PHA, el clorhidrato
de sapropterina, el afio siguiente se autoriza el uso de este farmaco en pacientes
menores de 4 afios con este déficit de PHA, asi como con déficit de BH4 en
Europa. Sapropterina (Kuvan) es la forma sintética del cofactor natural

tetrahidrobiopterina. (48)

El mecanismo por el cual el farmaco potencia la actividad enzimatica de la PHA,
no esta de todo claro, pero se cree que la BH4 podria actuar como chaperona,
es decir, modifica la estructura enzimatica y la estabilidad de PHA. Segun la
revision bibliogréfica, un 25-50% de los pacientes con déficit de PAH responden

a la sapropterina. (48, 49, 50)

La clave en el tratamiento y por la que optan algunas personas segun los

articulos analizados es, tratar de realizar una ingesta proteica adecuada para

13



cubrir las necesidades metabdlicas siempre manteniendo los niveles de Phe por

debajo de la toxicidad, para evitar posibles dafos. (4)

El tratamiento en aquellas personas con PKU sensibles a BH4, es efectivo, sobre
todo en personas con una PKU leve 0 moderada, que tras la suplementacién con
BH4 mejoran los niveles de Phe. Su modo de actuacién se describe como

chaperon farmacéutico. (2)

Se dispone de otros tratamientos alternativos a la dieta debido a su dificultad de
cumplimiento es el caso de formulas infantiles especiales y una terapia
comercializada llamada Kuvan, de cara a un futuro ya que actualmente esta en
ensayos clinicos, se podria aplicar la terapia de sustitucion de enzimas

inyectables, Pegvaliase. (4)

Otra terapia novedosa es el glycomacropéptido (GMP), una proteina natural a
base de suero que se extrae de productos lacteos. Presenta una amplia gama
de propiedades fisiologicas, funcionales, nutracéticas y actia como probidtico,
en resumen, seria una alternativa de remplazo de proteinas para los
aminoacidos. Aunque se deben analizar mas estudios ya que la mayoria son
estudios preclinicos que demuestran la efectividad de esta terapia en ratones

pero no en humanos. (2)

En resumen, las nuevas terapias emergentes enfocan hacia alternativas

terapéuticas donde no sea necesario una restriccion dietética. (4)

14



2. Objetivos

Analizar diversos aspectos relacionados con la salud, en pacientes

diagnosticados de Fenilcetonuria.

El objetivo del estudio es analizar por un lado su calidad de vida, a través de una
serie de encuestas. Por otro lado, los datos de las analiticas de estos pacientes
facilitados por el instituto de investigacion BioCruces nos dan una idea sobre los
diferentes tipos de PKU y también a través de recuerdos dietéticos de 72 horas
veremos las ingestas de macronutrientes (Hidratos de Carbono, Proteinas y

Lipidos) de estos pacientes.

Por ultimo, se realizan unas encuestas de adherencia a la dieta en estos
pacientes. Todo ello, con el fin de conocer de manera mas precisa como llega a
afectar la nutricion en pacientes con fenilcetonuria, ya que se trata de un pilar

fundamental en su tratamiento.
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3. Material y Métodos

En este estudio se analizan los datos de un total de 47 pacientes. Los pacientes
abarcan numerosas franjas de edad que varian desde los 12 meses a los 52

anos.

Los datos del estudio se recogen de la siguiente manera. En primer lugar, se
recogen los datos de las analiticas de los pacientes y datos de la historia clinica
facilitados por la plataforma de metabolomica y bajo la autorizacion del Dr.
Aldamiz. De las analiticas se recogen los niveles de Phe en sangre de los
pacientes, asi como otros valores que son interesantes desde el punto de vista
clinico (como los diferentes tipos de fenilcetonuria, el tipo de diagnostico precoz

o tardio) y también nutricional.

En segundo lugar, se elaboran unas encuestas de calidad de vida, siguiendo el
modelo del cuestionario KidScreen. Se trata de una encuesta compuesta por 27
items y que consta de cinco dimensiones a analizar: Bienestar fisico, Bienestar

psicolégico, Autonomia y padres, Amigos y apoyo social, Entorno escolar.

Por ultimo, en las consultas de metabolismo se realizan unas encuestas
dietéticas, en concreto, un recuerdo de 72 horas para conocer el aporte de

macronutrientes de la dieta, asi como el aporte cal6rico.

Todos los resultados facilitados por los pacientes son estrictamente
confidenciales y solo se muestran en este estudio gracias al consentimiento del

tutor, el Dr. Aldamiz y de los propios pacientes.
Ademas de estos datos recogidos para el estudio, se lleva a cabo una revision
bibliografica.

A través de la base de datos PubMed, se introducen como palabras clave o key
Word para la busqueda los siguientes conceptos: “PKU”, “Hyperfenylalaninemia”,
“Diet”, “Phenylalanine”, “Phenylketonuria”. En total nos aparecen en la busqueda

inicial sin aplicar filtros, um total de 7795 resultados.
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Tras esta busqueda inicial, se aplican los siguientes filtros:
71 Especies humanas
"1 Publicaciones comprendidas entre el 01/01/1990 y el 31/12/2018

1 Texto completo disponible.

Al aplicar estos filtros a busqueda se reduce a 77 articulos y de estos se
seleciona aquellos que mayor relacién tienen com nuestro estadio, al final se

recopilan um total de 50 citas bibliogréfias.
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4. Resultados

4.1 Encuestas Calidad de Vida

Es una Nina o un Nino

6&nbsp;respuestas

@ Niia
@ Nifio

Altura del Nifio/Nifia (cm) (sin zapatos)

6 respuestas

170
70
113
75
110

100.5
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Peso del Nifio/Nifia (kg) (sin ropa)

6 respuestas



1. Actividad Fisica y Salud del nifio

En general, ;Como diria el chico que es su salud? ¢El chico/a se ha sentido fisicamente activo? (por ejemplo ha corrido,
XA H

G respuestas

® Excelente

trepado, ido en bici)

5 respuestas

Mad
& Muy buena : " ;m
o Dene @ Moderadaments
@ Regular ® e
@ tai @ Muchisimo
H 5 . . . . R 2
¢El chico/a se ha sentido bien y en forma? ¢El chico/a ha podido correr bien’
& respuestas 5 respuestas
@ Nada

9 ada @ Un poco
@ un poc @ Mederadamente
@ Moderadamente & vucno
@ Mucho @ Muchisimo

@ Muchisime




Estado de animo y sentimientos

¢El chico ha disfrutado de la vida?

7 respuestas

¢El chico/a ha estado de buen humor?

7 respuestas

1
\ 143%
14.5%
1
i

S

@ Nada

@ Un poco

0 Meoderadamente
® Mucho

@ Muchisimo

@3

®s

® Munca

® Casi nunca
O Aveces

@ Casi siempre
® Siempre
93

®s

¢El chico/a se ha divertido?

5 respuestas

@ Nunca

@ Casinunca
© Aveces

@ Casi siempre
@ Siempre

¢El chico/a se ha sentido triste?

5 respuestas

@ Nunca

@ Casinunca
O Aveces

@ Casi siampre
@ Siempre
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¢El chico/a se ha sentido tan mal que no queria hacer nada?

5 respuestas

¢El chico/a se ha sentido solo/a?

5 respuestas

@ Nunca

@ Casi nunca
@ Aveces

@ Casi siempre
@ Siempre

@ Nunca

@ Casi nunca
0 Aveces

@ Casi siempre
@ Siempre

21

¢El chico/a ha estado contento/a con su forma de ser?

@ Nunca

@ Casinunca
0 Aveces

@ Casi siempre
@ Siempre



3. La vida familiar y el tiempo libre del chico/a

¢El chico/a ha tenido suficiente tiempo para él/ella?

7 respuestas

¢Los padres del chico/a han tenido suficiente tiempo para él/ella?

5 respuestas

. Munca . Munca
® Casi nunca @ Casinunca
@ Aveces @ Avecos
@ Casi siempre @ Casi siampre
@ Siempre @ Siempre
93
®s

¢El chico/a ha podido hacer las cosas que queria en su tiempo libre? ¢Los padres del chico/a le han tratado de forma justa?

5 respuestas 5 respuestas
@ Nunca ® Nunca
@ Casinunca @ Casinunca
D Aveces D Aveces
@ Casi siempre @ Casisiempre
@ Siempre @ Siempre
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¢El chico/a ha podido hablar con sus padres cuando ha querido?

5 respuestas

@ Munca

@ Casinunca
Aveces

@ Casi siempre

@ Siempre

¢El/la chico/a cree que ha tenido suficiente dinero para sus gastos?

5 respuestas

@ Nunca

@ Casi nunca
Aveces

@ Casi siempra

@ Siempre

¢El/la chico/a ha tenido suficiente dinero para hacer lo mismo que sus
amigos/as?

5 respuestas

@ Nunca

@ Casinunca
Aveces

@ Casi siempre

@ Siempre
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¢El chico/a ha pasado tiempo con sus amigos/as?

7 respuestas

@ Nunca

@ Casinunca
@ Aveces

@ Casi siempre
@ Siempre
®:

@5

¢El chico/a se ha divertido con sus amigos/as?

5 respuestas

@ Nunca

® Casi nunca
@ Aveces

@ Casi siempre
@ Sempre

¢El chico/a y sus amigos/as se han ayudado unos a otros?

5 respuestas

@ Nunca

@ Casinunca
O Aveces

@ Casi siempre
® Siempre

¢El chico/a ha podido confiar en sus amigos/as?

5 respuestas

@ Nunca

@ Casinunca
O Aveces

@ Casi siempre
® Siempre
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Colegio

¢El chico/a se ha sentido feliz en el colegio? ¢El chico/a ha podido prestar atencién en el colegio?

7 respuestas 5 respuestas

® Nada @ Nunca
® Un paco @ Casinunca
1 Moderadamente © Alguna veces
® Musho @ Casi siempre
@ Muchisimo @ Siempre
@®:
@ Chip

¢Al chico/a le ha ido bien en el colegio? ¢El chico/a se ha llevado bien con sus profesores/as?

5 respuestas 5 respuestas
@ Mada ® MNunca
@ Un poco @ Casi nunca
@ Mederadamente O Alguna veces
@ Mucho @ Casi siempre
@ Muchisimo @ Siampre
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4.2 Resultados Analiticas // Tabla 1

Sexo (1 Diagndstico (1clasica, Diagndstico Tratamiento
Fecha mujer/2 2moderada, 3leveHPA, precoz (1)/tardio |dietético Tratamiento con
nacimiento | Edad hombre) 4HPAbenigna) Rendimiento Académico (2) (si=1)(no=2) BH4 (si=1)(no=2)
1/6/72 46 1 1 2 1 2
30/4/02 16 2 2 1 1 1
24/7/04 14 1 2 1 1 1
42 Primaria buen
15/7/09 9 2 2 rendimiento 1 1 1
Buen rendimiento
22/11/10 7 2 2 académico 1 1 2
25/6/88 30 1 2 1 1 2
Grado Universitario,

4/6/96 22 1 1 buen rendimiento 1 1 2
19/9/72 46 2 2 1 1 2

2/6/03 15 2 2 1 1 1
6/11/11 7 1 2 1 1 2
24/2/95 23 2 2 1 1 1
15/10/11 7 1 3 1 1 2
4/11/78 40 1 1 2 1 2
30/4/10 8 1 1 1 1 2

1/7/91 27 1 1 2 1 2
28/10/71 47 2 1 2 1 2
23/10/02 16 2 2 1 1 1

3/5/15 3 1 1 1 1 2

9/5/13 5 1

20/1/14 5 2

15/1/15 4 1
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11/6/06 12 2 2 1 1 1
27/7/05 13 1 1 1 1 2
6/2/76 43 1 1 2 1 2
15/7/85 33 1 2 1 1 1
19/4/77 41 2 1 2 1 2
19/7/90 28 1 4 1 2 2
21/6/66 52 1 1 2 1 2
29/7/00 18 1 4 1 1 2
23/9/67 52 2 1 2 1 2
16/3/01 17 1 3 1 1 2
2/12/02 16 1 4 1 1 2
2/4/74 44 1 1 1 1 1
17/2/05 14 1 2 1 1 2
22/5/05 13 1 PKU atipica (defecto sintesisi de BH4) 2 1 2
24/1/06 13 2 4 1 1 1
31/10/89 29 1 1 2 1
2/11/08 10 2 2 1 1 2
11/8/14 4 2 2
23/7/13 5 1 2 1 1 1
29/7/14 4 2 1 1 1 2
15/11/15 3 2 1 1 1 2
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Tabla 2

Peso (kg) Percetil Peso Z Score Peso Talla (cm) Percetil Talla Z Score Talla IMC (kg/m2)
80,1 >P99 2,7 166,3 P64 0,37 29
86 P93 1,53 176,5 P62 0,31 28
51,1 P36 -0,38 152 P8 -1,45 22
39,8 P70 0,55 139,7 P60 0,27 20
21,6 P10 -1,34 121,5 P5 -1,69 15
93,5 P>99 4,3 165 P55 0,15 34
48,4 P14 -1,1 157,54 P14 -1,1 20
98,8 P98 2,14 185,6 P98 1,27 29
93,5 >P99 2,49 167 P25 -0,69 34
20,2 P13 -1,16 112 P<1 -2,51 16
80,7 P70 0,54 170,5 P14 -1,09 28
29,6 P76 0,73 130 P87 1,14 18
64,5 P79 0,83 163 P43 -0,18 24
26 P23 -0,77 130 P32 -0,48 15
73,5 P97 1,91 153,5 P4 -1,78 31
71,6 P40 -0,26 167,2 P6 -1,6 26
56,2 P21 -0,83 161,3 P5 -1,66 22
13,8 P28 92,11 P11 16,13
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‘ Peso (kg) ‘ Percetil Peso Z Score Peso Talla (cm) | Percetil Talla Z Score Talla IMC (kg/m2) |
35,5 P11 -1,28 149,4 P21 -0,84 15,9
51,2 P44 -0,16 148,2 P5 -1,73 23,3
53,8 P33 -0,45 151 P2 -2,19 23,6
74,9 P51 0,03 183 P80 0,87 22,37
9,24 P28 -0,6 75 P47 -0,09 16,43
63,4 P75 0,7 164,5 P52 0,07 23,43

90 P91 1,36 171 P16 -1,01 30,78
60,2 P62 0,31 156,4 P10 -1,29 24,61
78,9 P>99 2,55 162 P37 -0,35 30,06

57 P7 -1,55 174 P30 -0,54 18,83
64,3 P78 0,8 164,5 P52 0,07 23,76

59 152 25,54

56 P42 -0,21 168 P73 0,64 19,84

82 176 26,47
59,5 P55 0,13 157,7 P17 -0,96 23,93
77,4 P96 1,87 167,5 P71 0,58 27,95
54,8 P54 0,11 162,7 P61 0,3 20,7
56,6 P62 0,32 154,9 P23 -0,77 23,59
36,7 P10 -1,29 155,4 P37 -0,34 15,2
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Tabla 3

Proteina total

25 OH vit D Glucosa Vitamina B12 (ng/mL) | (g/dL) (g/dL) pla (mg/dL)
176 94 45 112 75 562 13,9 4,20 7 0,79
17 105 70 36 56 81 330 13,1 4,00 7 0,62
20 130 67 47 70 86 4,55 7,4 0,51
129 54 60 58 84 4,20 6,4 0,51
30 175 70 47 90 97 708 15,9 4,50 7,4 0,58
17 181 104 53 84 82 581 9,44 19,10 7 0,75
63 152 79 60 76 69 390 20,60 4,50 7,1 0,73
28 150 131 33 91 83 471 10,5 4,60 6,9 0,94
150 60 91 389 7,2 0,83
123 176 89 787 8,3 8,2 0,45
173 227 89 780 15,7 7,2 1
21 178 81 53 109 87 1358 >24 4,40 7,8 0,7
25 166 91 47 101 85 1146 17,1 4,50 6,9 0,49
168 126 87 172 11,8 7,5 0,79
190 65 76 101 92 360 9,1 4,60 7,3 0,87
28 99 54 53 36 83 221 9,1 6,7 0,77
217 75 51 151 254 6,4
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- | —— - i ot - —
ialicérid LDL mg(dL) : : Creatining pla

22 208 56 85 112 80 644 7.3 22 208 56
18 134 89 44 72 91 985 >24 18 134 89
174 123 44 105 84 863 8,7 174 123

35 84 51 34 40 100 1063 20,9 35 84 51
19 140 57 81 267 18,25 19 140 57
15 143 36 48 88 91 449 6,6 15 143 36
191 448 35 157 82 315 18,1 191 448

213 88 82 114 83 358 22,8 213 88

152 193 39 74 88 274 >24 152 193

32 158 94 45 95 83 804 15,36 32 158 94
106 21 58 44 76 468 2,6 106 21

145 80 53 76 83 334 8,2 145 80

38 183 69 74 96 88 278 5,5 38 183 69
176 60 54 110 85 739 12,7 176 60

16 126 52 41 75 80 16 126 52
177 163 37 108 72 382 5,8 177 163

127 106 39 67 84 516 17,4 127 106

19 141 41 62 71 80 676 3,7 19 141 41
204 73 63 126 83 430 15 204 73

16 146 86 62 67 85 585 18,6 16 146 86
159 86 85 159 86

26 163 45 82 72 83 522 6,1 26 163 45
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4.3 Adherencia a la dieta

Hidratos de Proteinas %RDA Prot |%RDA Prot | %RDA Prot
carbona Energia Lipidos Proteinas Proteinas suplemento (g/k RDA totales naturales suplemento
totales (g/k d) |naturales (g/k dia) |dia) (g/k d)
56% 1960 Kcal 36% 1,1 1,1 0,00 0,85 129 129 0
2409 Kcal 1,3 0,25 1,05
45% 1419,7 Kcal 41% 1,50 1,50 0,00 0,95 157,89 157,89 0,00
63% 1988,3 Kcal 29% 0,80 0,30 0,50 0,95 84,21 31,58 52,63
57% 1700,3 Kcal 31% 0,20 0,2 0 0,85 23,53 23,53 0
64% 1505,4 Kcal 22% 0,80 0,2 0,6 0,72 111,11 27,78 83,33
57% 1632,7 Kcal 31% 0,90 0,2 0,7 0,77 116,88 25,97 90,91
40% 1467 Kcal 39% 1,10 1,1 0 0,59 186,44 186,44 0
55% 1785 Kcal 38% 0,60 0,4 0,2 0,62 96,77 64,52 32,26
39% 1550 Kcal 38% 2,70 2,7 0 0,92 293,48 293,48 0
26% 1750 Kcal 54% 1,6 1,6 0 0,81 197,53 197,53 0
5% 1539,4 Kcal 36% 2 2 0 0,88 227,27 227,27 5%
54% 1406,2 Kcal 37% 1,5 0,5 1 0,94 159,57 53,19 54%
63% 1610 Kcal 30% 1,7 0,7 1 0,75 226,67 93,33 63%
53% 100,9 Kcal 33% 3,2 3,2 0 0,94 340,43 340,43 53%
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5. Discusiény conclusiones

En el Hospital de Cruces y en seguimiento por la unidad de metabolismo
actualmente, hay un total de 47 pacientes. Los datos que se analizan a
continuacién se recogieron durante el periodo de practicas, por tanto, las

tablas anteriores, recogen los pacientes hasta el dia 05/04/2019.

Se trata de un total de 47 pacientes diagnosticados de PKU, como he
comentado en la introduccién del trabajo, hay diferentes tipos de

fenilcetonuria.
5.1 Resultados de Analiticas

En este apartado se recogen los datos de las historias clinicas y los
valores de las analiticas mas relacionados con la nutricién y la calidad de

vida, los dos principales objetivos del trabajo en pacientes con PKU.

En Tabla 1 se recoge el numero de historia clinica del paciente, 47 en
total, asi como la fecha de nacimiento, la edad, el sexo, el diagnostico, el

rendimiento académico y si el diagndstico ha sido precoz o no.

En primer lugar, se analizan los datos correspondientes al diagnostico, es

decir, segun los diferentes tipos de fenilcetonuria. Clasificado como:

1 = Eenilcetonuria de tipo clasica. Este tipo lo presentan un total de 19
pacientes.

2 = Fenilcetonuria moderada. Este tipo lo presentan un total de 17

pacientes.

3 = Hiperfelialaninemia elevada. Este tipo esta presente en 2 pacientes.
4 = Hiperfenilalaninemia Benigna. Este tipo esta presente en 4 pacientes.

Es decir, sobre la totalidad de los pacientes, el tipo de fenilcetonuria mas
comun es la fenilcetonuria clasica presente en un 40,4% de los pacientes,
en segundo lugar, un 36,1% de los pacientes presentan Fenilcetonuria

Moderada.
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Seguido de un 8,51% de pacientes con Hiperfenilalaninemia Benigna y

por ultimo un 4,2% de pacientes con Hiperfelialaninemia elevada.

En cuanto al tipo de diagnéstico, se recogen por un lado aquellos
pacientes diagnosticados precozmente que suponen un 76,7% sobre el
total, por otro lado, los pacientes con diagnostico de PKU tardio suponen
un 23,3%, como se puede observar hay un porcentaje mucho mayor de
pacientes con diagndstico precoz, gracias a los programas de cribado
neonatal que permiten el diagnéstico y tratamiento de forma precoz con
éxito.

En la Tabla 2, se recogen datos relacionados con aspectos nutricionales

de los pacientes.

En primer lugar, se analiza si los pacientes siguen un tratamiento dietético
0 no, sobre el total de 43 pacientes que aportan esta informacion, un
90,7% estan en tratamiento dietético como medida de tratamiento para la

PKU. Tan solo un 9,3% de los pacientes no siguen tratamiento dietético.

Estos datos son una muestra clara de que para los pacientes que sufren
fenilcetonuria el seguimiento de una dieta estricta, con un control
exhaustivo de los niveles de Phe en la dieta y ajustada a sus niveles de

tolerancia de proteina, son esenciales.

Para muchos de ellos, el tratamiento dietético supone la mejor opcién para
el control de su patologia, por ello como nutricionista, considero que
esencial hacer hincapié en lo importante que es seguir una alimentacion

adecuada.

Algunos proyectos para mejorar la educacion nutricional de estos
pacientes serian dar unas pautas nutricionales y explicar conceptos
basicos en la consulta médica o realizar mediante asociaciones de
pacientes con errores innatos del metabolismo, charlas de educacion
nutricional aplicadas a patologias metabdlicas, en diferentes bloques:

PKU, Acidemia metilmal6nica, Acidemia propionica y B- Oxidacion.
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En segundo lugar, se analiza si los pacientes estan en tratamiento o no
con BH4 (Sapropterina, Kuvan). De un total de 45 pacientes, la mayoria
no estan en tratamiento con BH4, un 71,2% de los pacientes no reciben

tratamiento frente a un 28,8% que si.

Estos datos sumados a los anteriores de tratamiento dietético confirman
lo esencial que es el tratamiento dietético, en ocasiones, mas efectivo que
el tratamiento farmacoldgico, ya que éste en algunos pacientes que no
son respondedores al farmaco no produce mejoras y Unicamente tendran

la dieta como tratamiento.

El tratamiento farmacoldgico es mas efectivo en pacientes con déficit leve
de PHA, ya que se necesita cierto nivel de proteina estable para que la
sapropterina funcione y por tanto en pacientes con un déficit severo podria

no hacer efecto.

En_tercer lugar, se recogen los datos correspondientes al peso de los
pacientes, su talla y su indice de Masa Corporal (IMC), todo con ello con

la idea de estimar la composicion nutricional de estos.

Para interpretar la composicion nutricional de los pacientes nos fijaremos
sobre todo en los percentiles de peso ya que la mayoria de los pacientes
son niflos. Para aquellos adultos la referencia seran los valores del IMC

(pesol(talla)z.

El percentil de peso recomendando es entre el P3y el P97, fuera de estos

rangos P<3 significa bajo peso y P>97 significara exceso de peso.

En los datos de la tabla 1, se presentan un total de 26 nifios con PKU, de
estos tenemos datos de peso y talla de 23 nifios. Sobre estos 23
pacientes, 22 se sitan en rangos de normalidad entre el 93-P97. Un Unico
paciente se sitla por encima del Percentil 99 y por el contrario no hay

ninguno P<3.

En cuanto a los valores de Talla, del total de 23 pacientes, 21 se sitlan
en rangos de normalidad (P3-P97), Unicamente 2 pacientes refieren

valores P<3.
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Lo cual indica que la mayoria de los pacientes se encuentran dentro de la

curva de percentiles para talla y peso.

Para los pacientes adultos, 21 en total que aparecen en la tabla 1, los
valores del IMC se distribuyen en diferentes rangos, de manera que

tenemos:

- Normopeso: valores entre 24,5y 18,5. Del total de pacientes adultos, 10

se encuentran en Normopeso.

- Sobrepeso: Valores de IMC entre 25 y 29,9: Del total de los pacientes 6,

se encuentran en situacion de Sobrepeso

- Obesidad: Valores del IMC superiores a 30: Del total de los pacientes 4,

se encuentran en situacion de Obesidad.

En resumen, un %de pacientes adultos con PKU presentan sobrepeso y un %

presentan Obesidad.

En la tabla 3, se recogen aquellos datos de las analiticas que mantienen una
relacion con la nutricibn como son: Vitamina D, colesterol total, triglicéridos,
colesterol LDL, colesterol HDL, Vitamina B12, Acido Fdlico, niveles de
Fenilalanina plasmatica de la ultima analitica, albumina, proteina total y valores

de creatinina en plasma.

Los niveles de Vitamina D se recogen en un total de 22 pacientes. Se recomienda
un tratamiento de suplementacion en aquellos pacientes que presentan unos
niveles de Vitamina D < 20 mg/ml. En este caso, un total de 9 pacientes estan

en tratamiento de suplementacién con Vitamina D.

En cuanto a los niveles de colesterol total, los valores sefialados en rojo en la
tabla 3 corresponden a los pacientes que superan los rangos recomendados, es
decir, colesterol total <200 mg/ml. Un total de 4 pacientes se encuentran en esta
situacion y por tanto la dieta también debe tener en cuenta el aporte de colesterol

en los alimentos que introduzcamos para estos pacientes.

Para los niveles de triglicéridos, se aprecian marcados en rojo aquellos valores
gue superan lo recomendado, es decir, valores >130 mg/ml. Un total de 7

pacientes presenta rangos elevados de triglicéridos en plasma y al igual que
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aquellos pacientes con niveles elevados de colesterol, esto se debe tener en

cuenta a la hora de establecer la pauta dietética de estos pacientes.

En cuanto a los tipos de colesterol, HDL y LDL, los valores de HDL es

aconsejable que se sitien > 50 mg/ml. Los pacientes marcados en rojo son
aquellos que se encuentran por debajo, en total, 19 pacientes. Estos deberian
seguir una dieta en alimentos vegetales frutas, verduras, hortalizas y legumbres

para tratar de aumentar los niveles de colesterol HDL.

En cuanto a los niveles de colesterol LDL, se considera recomendable unos
valores < 100 mg/ml. Se recogen un total de 13 pacientes por encima de estos
valores que deberan evitar en su dieta, por tanto, alimentos como carnes grasas
(foie, carnes rojas, cordero, cabrito), grasas lacteas (leche entera, nata,

mantequilla, queso curado) o el embutido.

Los niveles de Vitamina B12, que es un nutriente importante en los pacientes
con PKU ya que facilita el mantenimiento de la red neuronal y de los glébulos
sanguineos. Los valores clinicos recomendados varian 175-950 pg/ml. En
nuestro estudio se recogen 5 pacientes con valores de Vitamina B12 > 950pg/ml

y tan solo un paciente con valores <175 pg/ml.

La albimina, se encarga del transporte molecular de sustancias como bilirrubina,
progesterona y ciertos medicamentos, mantiene la presién sanguinea y por tanto

la 6smosis plasmatica.

Los niveles recomendados se encuentran entre 3,4 y 5,4 g/dl. De los resultados
analizados, la mayoria de los resultados estan entre los rangos recomendados,
Gnicamente 2 pacientes presentan hiperalbuminemia, esto indica que los
pacientes probablemente tengan un exceso en el consumo de proteina en la
dieta, ya que estos niveles elevados indican un exceso de proteina, también la
hiperalbuminemia podria indicar una deshidratacion, por lo que, a nivel

nutricional es importante hacer hincapié en una correcta una ingesta de agua.

Los niveles de Proteina total, al igual que los de albumina indican la cantidad de
proteina plasmatica. Todos los pacientes se encuentran en los rangos

recomendados, es decir entre 6-8 g/dl. Por tanto, dos pacientes se sitian fuera
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de estos rangos, sobre me gustaria destacar aquel que presenta niveles
elevados de proteina total 8,1 ligados a una hiperalbuminemia que ya se ha

comentado anteriormente.

En cuanto a la creatinina, se trata de un producto producido por el cuerpo que
se utiliza para dar energia a los musculos. Su eliminacién es fundamental porque
si se acumula puede ser nociva para el organismo, por tanto, si la funcion renal
no depura todo lo que debe porque hay un exceso de aporte proteico en la dieta,

los niveles de creatinina plasmatica aumentaran.

Los niveles recomendados indican que deben estar entre 0,7-1,3 mg/dl. En todos
los pacientes los niveles estan por debajo de lo recomendado, ya que son
inferiores a 0,7 mg/dl. Se deben vigilar estos niveles ya que de mantenerse bajos
a la larga pueden causar enfermedades hepaticas, renales, desnutricion e

infeccion.

5.2 Adherencia a la dieta

En la tabla correspondiente al apartado 4.3 de resultados se recogen las

ingestas dietéticas de un total de 14 pacientes.

En las consultas de metabolismo del Hospital de Cruces a algunos
pacientes que estan en tratamiento dietético se les pasa un recuerdo de
72 horas para ver cual es su ingesta en cuanto a grupos de

macronutrientes, es decir, proteinas, hidratos de carbono y lipidos.

También se recoge el aporte calérico y del aporte proteico total, se
diferencia entre aquellas proteinas naturales, es decir, las que ingieren a
través de los alimentos por un lado y por otro, aquellas que provienen de

un suplemento.

Por dltimo, los valores se comparan con las raciones diarias
recomendadas o Recommended Dietary Allowance (RDA). Estas
recomendaciones indican la ingesta diaria que se estima suficiente para

cubrir las necesidades de un nutriente.
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En primer lugar, se recoge el aporte de hidratos de carbono en porcentaje
sobre el aporte caldrico total. Los valores aportados por los pacientes

oscilan entre un 26-64% de HC.

En cuanto al aporte lipidico, oscila entre un 22-54%, estos rangos se
alejan sobre los datos que suelen seguir las dietas para la poblacion
general sin patologias que suelen ser de un 20-30% de lipidos sobre el

aporte caldrico total.

El aporte de lipidos en la dieta superior a estos rangos comentados sigue
el guion de una dieta cetogénica, cuya principal caracteristica es un aporte
de grasas superior al 40% que en algunos casos puede llegar a ser hasta

un 60% sobre el total del aporte calérico diario.

Por ultimo, se recoge el aporte proteico, que es la pieza clave en la dieta
de estos pacientes.

Por un lado, el aporte de proteina total oscila entre 0,2 y 3,2 g/kg/dia en
funcion de la tolerancia de Phe de cada paciente. Como se puede
observar en la tabla, el consumo de proteina es mayor en dos pacientes
gue Unicamente estan sujetos a un tratamiento dietético ya que no son

respondedores a la terapia con Sapropterina.

En ambos pacientes, se debe controlar de manera aun mas estricta el
consumo de proteina ya que al no estar en tratamiento farmacolégico

presentan menor tolerancia de Phe (mg/dia).

En cambio, se aprecia mejor tolerancia en 2 pacientes que si estan en
tratamiento con BH4, estos probablemente realicen una dieta menos
restrictiva en proteinas, asi se refleja con el aporte de proteina en 1,5

g/kg/dia para un paciente y en 2 g/kg/dia para el otro.

Esto demuestra que el tratamiento farmacolégico podria permitir un
aumento en el aporte de proteina natural de la dieta, ya que ademas
ninguno toma proteina procedente de formulas enriquecidas o
suplementos, por tanto, el aporte proteico de ambas dietas se basa en

proteina natural.
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En cuanto al aporte de proteina en forma de suplemento, en aquellos
pacientes que tienen un diagndstico tardio el aporte de proteina en forma
de suplemento es mayor que la natural ya que la tolerancia de Phe es

menor. Ademas, estos pacientes no reciben tratamiento con BH4.

Asi, se ve reflejado en la tabla correspondiente al apartado 4.3 de
adherencia a la dieta. En ella, el segundo paciente toma mayor cantidad

de proteina en forma de suplemento VS proteina natural.

Al igual que la mayoria de pacientes que no estan en tratamiento
farmacoldgico, lo que ocurre es que el aporte de proteina en la dieta esta
muy limitado por la baja tolerancia a la Fenilalanina y por tanto precisan
tomar proteina en forma de suplemento para cubrir las necesidades de

los aminoacidos esenciales.
5.3 Calidad de vida

Los datos correspondientes a la calidad de vida de los pacientes con PKU,
se recogen a través de unas encuestas que se preparan siguiendo el

esquema del cuestionario KidScreen.

El cuestionario KidScreen, evalla a salud y el bienestar subjetivo de nifios
y adolescentes. Como resultado de su desarrollo simultaneo en 13 paises
europeos, los instrumentos KIDSCREEN son instrumentos realmente
transculturales que miden la calidad de vida relacionada con la salud
(CVRS).

En concreto de las diferentes versiones que tenemos disponibles de este
cuestionario, los pacientes han rellenado la versiéon Kidscreen 27, es decir

contiene 27 cuestiones y requiere unos 10-15 minutos para ser rellenado.

Evalla la calidad de vida del paciente en base a 5 aspectos: Bienestar
fisico, bienestar psicoldgico, Autonomia y relacién con los padres, Amigos

y apoyo social, entorno escolar.

Se realizan un total de 7 encuestas. De los siete pacientes recogidos, un

33,3% son nifios (varones) y un 66,7% nifias (mujeres).

En cuanto a los pardmetros de composicién corporal recogidos, se analiza

por un lado el peso de los pacientes que en funcién de la edad de los
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pacientes varia desde los 7-22 kg, asi como la altura, varia en rangos en

funcion de la edad y el desarrollo del paciente, desde 70 cm hasta 1.70m.
A partir de estos datos genéricos se divide la encuesta en 5 apartados.

En_primer lugar, se realizan un total de 4 preguntas sobre el estado de

-
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dificultades.

Los datos recogidos a través de las encuestas indican que la mayoria de
los pacientes presentan buen estado de salud, excepto un 16,6% que
indica un mal estado de salud acompafiado de un estado de baja forma

fisica.

En cuanto a la capacidad para realizar actividad fisica y sentirse
fisicamente activo, un 80% de los pacientes realiza mucha actividad fisica

frente a un 20% que no.

Esto indica que la mayoria de los pacientes no presentan dificultad para
realizar actividad fisica, asi se recoge en las gréaficas, un 60% de los
pacientes ha podido correr o andar en bici sin dificultad frente a un 20%
gue puede hacer un poco y un 20% restante que refiere no poder hacer

nada de actividad fisica.

En resumen, respecto a la capacidad para realizar actividad fisica y al
estado de salud, de los 7 pacientes entrevistados la mayoria presentan
un buen estado de salud y pueden practicar ejercicio sin dificultades por
lo que a nivel general su calidad de vida a nivel de bienestar fisico es

buena.

Se realizan un total de 8 preguntas en este apartado y son contestadas

por un total de 5 pacientes. La mayoria de los padres indican que los
pacientes disfrutan mucho o muchisimo de su vida sumando un 70%. Esto
es un gran indicador de la calidad de vida de estos pacientes, que puede

ser Optima a pesar de la patologia.
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En cuanto al estado de animo, la mayoria de pacientes concluyen que
rara vez estan tristes (80%9 y tan solo un 20% refiere estar triste casi
siempre. Estos datos, se relacionan con si se ha divertido o no el paciente,

un 80% de los pacientes se divierten casi siempre.

Algo muy positivo es que un 80% de los pacientes nunca refierne no
guerer hacer nada y un 20% casi nunca. Esto indica que la patologia de
PKU, no hace que sean inapetentes y no los deja sin ganas. Es esencial
como parte de su tratamiento motivar a estos pacientes y animarlos a

realizar ejercicio y movilidad.

Por ultimo, la mayoria refieren no sentirse solos, el apoyo familiar a los
pacientes también es una parte importante de cara al tratamiento sobre

todo en aqguellos pacientes que tienen menor edad.

En resumen, respecto al estado de animo y sentimientos, practicamente
todos los encuestados cuentan con un buen estado de animo y no

parecen tener alteraciones sentimentales.

En este apartado se realizan un total de 7 preguntas.

La mayoria de los pacientes refieren tener suficiente tiempo libre para
ellos, en cambio no esta tan claro que los padres siempre tengan todo el

tiempo que quieran para dedicarselo a sus hijos y a cuidar su patologia.

Como vemos en las graficas, tan solo un 20% de los padres dicen tener
suficiente tiempo siempre para dedicarlo a sus hijos, un 40% casi siempre
dispone de tiempo, en cambio, el 40% restante indica que casi nunca tiene

tiempo.

Esto indica que en ocasiones los pacientes que padecen esta patologia
requieren de un tratamiento y de una dedicacion que los padres no
siempre pueden cubrir debido a los horarios del trabajo ya diferentes

factores socioecondmicos.

Respecto a la relacion entre los padres e hijos, un 80% indica que tratan
a su hijo de forma justa frente a un 20% que refiere a veces. Esto es
importante, ya que una buena educacion por parte de los padres hacia el
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hijo concienciandole de su patologia, en que consiste, asi como de las
medidas terapeuticas y de sus limitaciones facilitara el tratamiento de la

enfermedad y la convivencia en el dia a dia con el paciente.

Algo relevante es que un 80% de los padres indican que el chico/a
siempre ha tenido posibilidad de comunicarse con sus padres y el 20%
restante indica que casi siempre. Una buena comunicacién entre padres
y el paciente facilitara el tratamiento de su patologia permitiendo un

aumento de su calidad de vida.

En cuanto a las posibilidades econdmicas, el 100% de los pacientes entre
aquellos que indican siempre (80%) y casi siempre (20%), tienen
suficiente dinero para sus gastos, asi como tienen suficiente dinero para
hacer cosas similares a sus amigos/as. Tan solo un 20% indica que casi

nunca tienen las mismas posibilidades econémicas que sus amigos/as.

Por tanto, en cuanto a este apartado de preguntas, un punto a mejorar
seria el tiempo que pueden dedicar los padres a sus hijos, en este caso

los pacientes.

amigas. En este apartado se realizan un total de 4 preguntas.

La mayoria de los pacientes tienen una buena relacion con sus amigos,
asi se ve reflejado en los graficos, el 60% se ayudan casi siempre, un 20%

a veces y tan solo un 20% casi nunca.

En cuanto a la diversiéon un 80% indican divertirse siempre (40%) o casi

siempre (40%) frente a un Unico 20% que indica hacerlo casi nunca.

Por ultimo, la mayoria indican poder confiar en su grupo de amigos/as un

80%, siempre (40%) y casi siempre (40%) frente a un 20% a veces.

Por dltimo, en un qui

A A

. Este apartado al igual que el anterior consta

de 4 preguntas.
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El 100% de los encuestados indican que los pacientes mantienen una buena
relacion con sus profesores, en cuanto al rendimiento académico un 80% indican

gue les va bien a sus hijos en el colegio y el 20% restante indican que muy bien.

En cuanto a la atencidon que presentan sus hijos un 40% indican que prestan

atencion siempre, otro 40% muchas veces y tan solo un 20% a veces.

En general tanto el rendimiento académico de los pacientes como el trato con
sus profesores, no parece verse afectado por la patologia de PKU que padecen

todos ellos.
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