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Identificação / Antecedentes 

Antecedentes perinatais 
GI, sem intercorrências 
PI, eutócico, 35s + 3d 
APGAR 6/8/9 
PN: 2070g (<P5), Comp 42 cm (<P5) 
Internamento na UCIN por TTRN 

Antecedentes familiares 
Ø consanguinidade 
Mãe: 20 A, asma na infância 
Pai: 26 A, saudável 
Tia paterna: ↑transaminases em 
contexto de infeção (toma de AB?), 
com posterior N  
Avó materna: litíase vesicular 

Antecedentes patológicos 
Má progressão estato-ponderal 
Otites de repetição 
Pneumonia  (18 M) 
Amigdalite (24M) 
 

PNV 
PNV + 4 doses Prevenar13® 
 

Alimentação  
Variada,  come bem fruta, não 
gosta muito de doces, 
"petisqueiro” 

3A 

 



História da doença atual 

Seguido no H. de Ponta Delgada 

 
 Má progressão ponderal (valorizada 15 M) 

• Hemograma 

• Função renal 

• Ionograma 

• Função tiroideia  

• Rastreio dça celíaca neg 

• Prova de suor  

 

No contexto de pneumonia vírica (18M): 

• Elevação das transaminases 

(AST e ALT  125 / 155 UI/L) 



Hipóteses de 
diagnóstico? 

História da doença atual 

Investigação:  

• CK N 
• Serologia s (CMV, EBV) neg 
• Alfa 1 AT N 
• Autoimunidade neg 
• Ceruloplasmina N 
• Imunoglobulinas (IgA, IgG e IgM) N 
• Ferritina N 
• AFP 32 ng/ml (ligeiramente ↑) 
• Gasimetria N 
• Lactato N 
• AA plasmáticos: sem alterações significativas 

 
• Ecografia abdominal: ligeira infiltração esteatósica difusa 

 Má progressão ponderal + ↑ persistente transaminases (máx AST/ALT 205/193 UI/L)  

3A,  
Má progressão estato-ponderal 

Hepatite X 
Esteatose hepática 



História da doença atual 

Referenciado para o HPC  

 > Investigação/realização de biópsia hepática 

Exame objectivo: 
Peso 10,3 Kg (<P5), Est 87 cm (<P5) 
Sem dismorfismos. Discretas telangiectasias na face.  Eritema palmar. Sem 
hipocratismo digital. 
 AC: taquicardia, sem sopros audíveis. 
 Abdómen: circulação colateral muito discreta, fígado palpável a 2 cm abaixo 
do rebordo costal dto, baço não palpável 

Exame neurológico - N 

Desenvolvimento psicomotor: adequado á idade 

Avaliação oftalmológica - N 

Observação ORL - N 

Avaliação cardíaca (ecocardiograma e ECG) - N 



Investigação 

Avaliação analítica inicial 

 Hemograma - N 

 Função renal e ionograma - N 

 Perfil lipídico - N 

 Função hepática N 

 Sem colestase, apenas discreta ↑ GGT (69 UI/L) 

 Citólise: AST/ALT 142/166 UI/L 

Estudo metabólico inicial 

 Amónia - N (11umol/L) 

 Lactato 5,7 mmol/L (0,4-2 mmol/L) 

 Gasimetria: pH 7,28, HCO3 20,2, BE -6,5 (acidose metabólica) 



Após o procedimento, realizado sob anestesia, apresentou episódio inexplicado 
de prostração marcada 

 

Investigação metabólica alargada: 

 Colheita para AO urinários 

  Acilcarnitinas sangue cartão 

  CDT sérico 

 Estudo mitocondrial na BH 

Investigação 

Ecografia abdominal:  

Fígado com textura homogénea mas ligeiramente hiperreflectiva, em relação 
aparente com sobrecarga metabólica; VT = F1 

Programada realização de biópsia hepática 



Investigação metabólica adicional: 

Acilcarnitinas - N 

CDT - N (2,3%) 

Atividade dos complexos III,II+III,V da cadeia resp mit < N 

Ligeira depleção do mitDNA no fígado (28,1%; N >30%) 

Acidúria 3-metilglutacónica (203 µmol/mmol creatinina; normal: 0-19) 

Investigação 

Biópsia hepática 

Esteatose macro e 
micronodular e fibrose 

portal (200x) 

Fibrose portal (200x) Espaço portal com septo 
fibrótico (200x) 



3A,  

Má progressão estato-ponderal 

Esteatohepatite 

Fibrose hepática 

Neurológico OK 

Hiperlactacidémia moderada 

Acidose 

Défice CRM + ligeira depleção mitDNA fígado 

Acidúria 3-metilglutacónica 



Aciduria 3-metilglutacónica 

Grupo de DHM caracterizadas por  ↑ excreção urinária do ác 3-metilglutacónico 

 

5 tipos distintos: 
Tipo I 
Tipo II (Síndrome de Barth) 
Tipo III (Síndrome de Costeff) 
Tipo IV (inclui o Síndrome MEGDEL) 
Tipo V 

Defeito no metabolismo da leucina 
 

Alt da função mitocondrial 
(  mecanismos) 





SERAC1 
Codifica  enzima envolvida na 
remodelação do fosfatidilglicerol 
Essencial para função mitocondrial e 
tráfico intracelular do colesterol 

Estudo molecular do SERAC1 

Homozigotia para c.777>G, exão 9 mutação (p.Y259*) (não descrita) 

Investigação 

Síndrome MEGDEL 

3-MEthylGlutaconic aciduria with Deafness, 
Encephalopathy  and Leigh-like disease 

 Má  progressão estato-ponderal 

 Esteatohepatite 

 Alt função CRM/deplecção mitDNA 

  Excreção urinária ↑ácido 3-metil-
glutacónico  

Ausência manif clássicas: 

  Surdez 

   Alt  neurológicas 
(espasticidade/distonia) 

  Atraso DPM 

 RMN-CE normal 



Comentários finais 

• Excreção urinária ↑ do ácido 3-metilglutacónico 

• Biomarcador importante que deve motivar investigação 

• Achado comum na suspeita de DHM (++dças mitocondriais) 

• Pode ser intermitente > importante investigar em crise 

• “Chave” para o dx no nosso doente 

 

• Este caso representa uma nova mutação do SERAC 1  

• Forma de apresentação menos grave do Síndrome MEDEL (envolvimento 

hepático + MPP) 


