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Resumen

Fundamento: En Cuba se realiza el pesquisaje para la
Fenilcetonuria desde 1986.Con este trabajo se trata de
resumir e informar como marcha el seguimiento clinico
de los mismos.

Métodos: A través de estos afnos se han diagnosticado y
tratado un total de 49 pacientes, entre recién nacidos
captados por el Programa y pacientes de mas edad que
se han estudiado por sospecha clinica, ante un cuadro
de deterioro del Subsistema Nervioso. Se han revisado
las historias clinicas de todos los pacientes, archivadas
en el Hospital Ped. de Centro Habana y Ped. de Holguin
Resultados: Encontramos que la enfermedad tiene maxi-
ma prevalencia en las provincias orientales del pais, con
un 53% de los casos. De los casos diagnosticados hasta
la fecha el 59% son masculinos, la mayor parte de la
poblacién fenilcetonlrica esta integrada por adolescen-
tes y adultos lo que constituye el 63% y de estos 15 son
muchachas que representan un riesgo de Sindrome de
Fenilcetonuria Materna. La mayor parte de los diagnds-
ticos han sido por pesquisa neonatal para un 71% vy la
mayor cantidad de pacientes en el pais tienen Coeficiente
de Inteligencia (CI) Normal o un Retraso Mental Ligero
(RML), lo que representa el 65% del total. Con estos
resultados es posible inferir los beneficios del trabajo
realizado por el equipo de salud a través de estos afios y
en que sentido se debe trabajar en lo sucesivo
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Summary

Background: The screening program for Phoenilketouria
in Cuba was started in 1986.In this paper results and
clinical follow up of the program in presented.

Methods: Since its start, 49 patients have been diagnosed
and treated by the screening program in new born and
older patients studied after clinical suspect for
Neurological impairment. Clinical registers of these
patients have been reviewed through the clinical archives
of the Hospital Ped. Centro Habana and Ped. of Holguin
Results: Prevalence of the disease was higher in the Eastern
provinces of the country, 53% of all cases. 59% of all
cases were males, most patients were either adolescents
or adults (63%), and among those 15 were young girls at
risk of Maternal Phoenilketuria sindrome. Most diagno-

sis were confirmed through the neonatal screening
program (71%) and most patients in the country had an
Intelligence coefficient (Cl) classified either as normal or
Slight Mental Retardation (RML), (65%). This results show
the beneficial effect of screening program so far and will
contribute to design new areas for action.

Key words: Phoenilketonuria. Mental retardation.

Introduccion

La Fenilcetonuria tiene como cuna de sus primeras
investigaciones y tratamiento el continente europeo,
asi fue descrita por Folling en 1934 y tratada por
primera vez con dieta por Bickel en 195312,

Con el decursar de los afos las investigaciones se
extendieron al continente americano y hoy en dia
muchos paises en América han realizado serios es-
tudios y tienen gran experiencia en el tratamiento y
seguimiento de la enfermedad3?®.

Dicha enfermedad tiene herencia autosémica
reseciva, con una frecuencia méxima en los paises
de Europa del Norte, cuya incidencia es de 1 x 10000
nacidos vivos®. En los Estados Unidos se reporta una
incidencia de 1 x 15000 o0 20000, en México de 1 x
25000748, En Cuba se ha reportado una incidencia
de 1 x 50000°.

Se trata de un Error Congénito del Metabolismo (ECM)
de los aminoacidos, susceptible de tratamiento die-
tético, pues con él se impide en la mayoria de los
casos el desarrollo de los sintomas y el deterioro
neuroloégico, por lo que es aconsejable el pesquisaje
neonatal del trastorno, para poder iniciar un trata-
miento oportuno’.

En Cuba se inici6 su pesquisaje en el afio 1981, a
través del Programa de Tecnologia Avanzada que in-
clufa el Subprograma de Genética extendiéndose a
todo el pais en el afio 1986. Este pesquisaje se rea-
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liza a través del Test de Guthrie, prueba cualitativa
en la que mediante una puncién en el talén del
neonato, se obtienen unas gotas de sangre para im-
pregnar un papel de filtro previamente disefiado para
este propdsito’:1°,

Gracias a esta técnica se han captado en el pais
cerca de 3 decenas de recién nacidos fenilcetonuricos
(9, datos de consultas). También se han diagnosti-
cado otros casos de mas edad, nacidos antes de
iniciar el Programa de Genética y rescatados de ho-
gares de débiles mentales o de salas y consultas de
neuropediatria, por sospecha clinica de la enferme-
dad (10, datos de consultas)

A todos los casos con Test de Guthrie positivo, debe
realizarse una toma de sangre para determinar
fenilalanina sérica de modo cuantitativo, que confir-
me el diagnéstico”:1°.

En este trabajo se brinda una informacién del segui-
miento clinico de la Fenilcetonuria en Cuba, que tie-
ne como sede principal el INHA en coordinacién con
el Hospital Pediatrico de Centro Habana, existiendo
un subcentro igualmente especializado en el Hospi-
tal Pediatrico de Holguin.

Material y métodos

Se tomaron datos de las Historias Clinicas del Hos-
pital Pediatrico de Centro Habana y del Hospital
Pediatrico de Holguin, pertenecientes a todos los
pacientes fenilcetonuricos diagnosticados en el pais
y atendidos en las consultas de dichos hospitales.

Se extrajeron los siguientes datos: Edad (en el mo-
mento de tomar el dato); Sexo ; Lugar de proceden-
cia; Via de diagnostico (por el Programa de Genética
o fuera del Programa); Coeficiente de Inteligencia
(Cl). Para el Cl se escogié la clasificacién de la
OMS!12 que es la siguiente:

Se analizaron estadisticamente los datos, relacio-
nandolos entre si y calculando porcientos, y se ex-
presaron en tablas.

Resultados

Hasta el momento se han diagnosticado en el pais
un total de 52 fenilcetonuricos, de los que existen en
la actualidad 49, de los cuales a su vez, 20 son
femeninos (41%) y 29 masculinos (59%). Se per-
dieron 3 casos masculinos pues 2 salieron del pais 'y
1 falleci6 en accidente automovilistico (Tabla 1).

En su distribucién por edades, solo 4 pacientes son
menores de un afo (masculinos) para un 8,1%; 14
pacientes estan comprendidos en el grupode 1 a 10
anos para un 28,5% y 31 pacientes son de 10 afos
0 més para un 63,2% (Tabla 1).

La mayor parte de la poblacién de fenilcetondricos
estad integrada por adolescentes y adultos, lo que
trae consigo de forma obligada, una proyeccién mas
amplia en su seguimiento clinico, que contemple
aspectos relacionados con la alimentacion bésica y
complementaria, con la sexualidad, la reproduccion,
los estudios, empleos, autosustento y en los casos
mas tragicos, su custodia!3-1°,

Es de senalar por su importancia que existen 15
féminas mayores de 10 afios, lo que implica riesgo
de Sindrome por Fenilcetonuria Materno (SFM)4
(Tabla 1)

La distribucion por provincias tiene la caracteristica
de que la mayor concentracion de pacientes esta en
las provincias orientales, con un total de 23 casos
(46,9%); le siguen las occidentales con 13 pacien-
tes (26,5%) y por dltimo las centrales con 13 pa-
cientes igualmente. Si a esto se afade que 2 de los
pacientes que residen actualmente en Ciudad Haba-
na proceden de las provincias orientales (Tabla 2).

Retraso Mental Ligero........ Cl entre 50y 69 ; ; . . .
Seglin la via de diagnostico de estos pacientes la
Retraso Mental Moderado .. Cl entre 30y 49 mayorfa fue diagnosticada por el Programa de
Retraso Mental Severo ....... Clentre Oy 29 Genética, siendo un total de 35 pacientes para un
Grupos Numero Pacientes Numero Pacientes Numero Pacientes %
Etarios Femeninos Masculino Total
1 afo 0 4 4 8,3
1 a 10 afos 5 9 14 28,5
10 afios 0 mas 15 16 31 63,2
Total 20 29 49 100
% 41 59 100
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Tabla 2.
Distribucion de los
pacientes por provincias

Tabla 3.
Vias de diagndstico

Provincias F M Subtotal por Subtotal por %
Provincia Region
Occidente
Pinar del Rio 0 1 1 13 26,6
Ciudad Habana 5 3 8
Provincia Habana 0 3 3
Isla de la Juventud 0 1 1
Centro
Matanzas 1 0 1 10 20,4
Cienfuegos 1 1 2
Villa Clara 3 1 4
Santi Espiritus 1 2 3
Ciego de Avila 0 0
Oriente
Camagiey 1 2 3 26 53
Las Tunas 0 1 1
Holguin 3 8 11
Granma 4 4 8
Guantanamo 1 2 3
Santiago de Cuba 0 0 0
Total 20 25 49 49 100
Sexo Por el Fuera del  Total % Se puede ver entonces que de 14 pacientes capta-
programa programa dos fuera del Programa hay 10 con Retraso Mental
entre Moderado y Severo, la mayor parte, pues estos
F 12 8 20 40 . . . L
M 23 6 29 59 pacientes fueron en su mayoria nacidos antes de ini-
ciarse el mismo; mientras que de 35 captados con
;"tal :;i ;;’ 49 100 el Programa solo 7 tienen Retraso Mental Moderado
(-]

71%; mientras que solo 14 fueron diagnosticados
por sospecha clinica de una enfermedad ya en curso
de deterioro, para un 29%, y de estos la mayoria son
nacidos antes de 1986, es decir, de los 14 pacien-
tes diagnosticados por sospecha clinica, 12 son na-
cidos antes de iniciar el Programa y solo 2 son naci-
dos posteriormente, pero sus Test de Guthrie fueron
falsos negativos, lamentablemente (Tabla 3).

En cuanto al grado de deterioro intelectual de los
pacientes, segtn su Cl, podemos ver que la mayoria
de los pacientes tienen Cl entre Normal y RML De
las femeninas 8 son Normales y 3 con RML, contra
3 que son Moderado y 6 Severos. De los masculinos
12 son Normales y 9 son Ligeros contra 1 Moderado
y 7 Severos (Tabla 4). Entre los dos sexos, la mayo-
ria estan entre Normal y Ligero que suman 32 pa-
cientes (Tabla 5).

Por este mismo motivo no puede dejar de
correlacionarse el grado de afectacion de su Cl con
el modo de captacién, es decir, si fue por el Progra-
ma implica de forma precoz o temprana; si fue fuera
del Programa de forma tardia.

y Severo (Tabla 5). De estos 7 casos, 6 han evolu-
cionado mal por poca cooperacion de sus familiares
en el cumplimiento de su dieta, a pesar de los es-
fuerzos realizados por el personal de salud.

Un caso de los 7 de mala evolucion, es una nina en
la cual su madre ha tenido buena cooperacion con el
control de la dieta, manteniendo niveles en sangre
de fenilalanina entre 2 y 10 mg/dl, pero no obstante
la paciente presenta un RMS, por lo que podria tra-
tarse de una Fenilcetonuria Maligna (por deficiencia
en la sintesis o el reciclaje del cofactor), que es la
forma mas resistente al tratamiento y que no mejora
con la dieta!®14,

En resumen, del total de pacientes el 65% presen-
tan actualmente un Cl Normal o RML, lo que mues-
tra los beneficios del trabajo realizado a través de
estos afos, para la sociedad y la familia.

Discusion

El seguimiento clinico de la Fenilcetonuria en Cuba
tiene como sede principal el INHA en coordinacién
con el Hospital Pediatrico de Centro Habana, exis-
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Sexo Coeficiente de Inteligencia Total % Ta_bla_ 4 L, .
Norma Ligero Moderado Severo D/st(/bucmr? (.je pacientes
segun coeficiente
F 8 3 3 6 20 41 de inteligencia
M 12 9 1 7 29 59
Total 20 12 4 13 49 100

Via de Diagnéstico Cantidad de Pacientes

Coeficiente de Inteligencia

Normal o RML RMM o RMS
Por el Programa 35 28 7
Fuera del Programa 14 4 10
Total 49 32 17
% 100 65 35

tiendo un subcentro igualmente especializado en el
Hospital Pediatrico de Holguin.

De los casos diagnosticados hasta la fecha la mayo-
ria son masculinos (29 pacientes) para un 59%. En
estos momentos la mayor parte de la poblacion
fenilcetondrica son adolescentes y adultos para un
63.2%, de estos hay 15 femeninas lo que determina
un riesgo de SFM.

La Fenilcetonuria en Cuba tiene maxima prevalencia
en las provincias orientales del pais, con 26 pacien-
tes para un 53%, lo que se explica por la mayor
frecuencia de consanguineos en estas zonas. Esto
obliga a pensar que se debe intensificar las medidas
y planes de asistencia en esas provincias en cuanto a
consejo genético y prevencion del SFM, que se pue-
de presentar por la gran cantidad de féminas en edad
fértil que existen ya'* .

La mayor parte de los casos diagnosticados han
sido por via del Programa de Genética para un
71%. De los 14 pacientes diagnosticados por sos-
pecha clinica, 12 son nacidos antes de iniciar el
Programa y solo 2 son nacidos posteriormente, pero
sus Test de Guthrie fueron falsos negativos. Si com-
paramos esto con la cantidad de casos diagnosti-
cados por el Programa no cabe duda de la utilidad
del mismo para disminuir la incidencia de retraso
mental en el pafs.

La mayor cantidad de pacientes fenilcetonuricos del
pais tiene Cl Normal o RML, lo que representa un
65% del total. Esto muestra los efectos beneficiosos
de la dietoterapia empleada en estos pacientes de
forma precoz a través de estos afos y el seguimiento
estrecho de los niveles de fenilalanina sérica.

Los resultados de este trabajo permiten formular las
siguientes recomendaciones:

1. Crear y poner en practica un programa de aten-
cién para féminas fenilcetondricas adolescentes y
adultas, con el objetivo de determinar los riesgos y
prevenir el Sindrome de Fenilcetonuria Materna.

2. Hacer un estudio de los pacientes fenilcetonuricos
que lleguen a la adolescencia y la adultez en
cuanto a las necesidades psicosociales y econo-
micas demandadas por su edad, su Cl y su sta-
tus social, para con ello mejorar la atencion in-
tegral a los mismos.

3. Intensificar el trabajo de las Comisiones Provin-
ciales de Atencién Integral a Fenilcetonlricos
(CPAIF) sobre todo en las regiones orientales, por
la gran tendencia a la consanguinidad y la mayor
concentracion de pacientes en esta region.
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