Patientresa PDH-brist
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= FOrsta symtom

. sker ofta under férsta levnadsaret (ibland
under fostertiden) men senare debut/mildare
former (sarskilt ataxi) forekommer

- Tillvaxthamning av fostret
Mikrocefali (primar + sekundar)
Dysmorfa ansiktsdrag
Utvecklingsforsening
Laktacidos med eller utan andningsstoérning
Hypotonus (axial), kan vara kombinerad med
hypertonus/ spasticitet i armar och ben
Epilepsi( fokal och generaliserad)
Neuroradiologi: asymmetrisk ventrikulomegali,
cerebral atrofi, Forhojd T2-signal i basala
ganglier, strukturella férandringar i hjarnan
(e.g. corpus callosum dysgenesi),
laktatforhojning pa MR-spektroskopi
Motorikrubbning- dalig balans, choreoatetos,
dystoni och/eller ataxi
Pl6tslig debut/ férsamring majlig vid infektion,
MR lesioner i basala ganglier, Leigh syndrom
spektrum
Horselnedsattning/synproblem  (optikusatrofi,
ptos, nystagmus, skelning)

Notera: mildare former kan borja med
intermittent ataxi/dystoni (ofta utlost av feber
eller kolhydrater), episodisk svaghet eller
paroxysmal anstrangningsutlost dystoni

Diagnos

Alder vid diagnos: varierar stort- kan ske under
fostertiden, men sker ofta senare i barndomen,
sallan i vuxen alder (median 45 manader)

Kliniska symtom: noggrann klinisk
undersokning, bedémning avseende
utvecklingsférsening, motorikrubbning (e.g.
ataxi, dystoni, axonal neuropati, spasticitet) och
epilepsi

Fynd vid MR hjarna: Bedémning av strukturella
avvikelser (cerebral atrofi med asymmetrisk
ventrikulomegali, dysgenesi av corpus callosum)
liksom stédjande fynd: Leigh syndrom sarskilt
drabbande globi pallidi, MRS med laktatpeak

Nervledningsundersékning: kan visa perifer
neuropati

Biokemiska undersékningar/laboratoriefynd:

- Analys av laktat/pyruvat i blod och/eller CSF
(typiskt: laktat med normal L/P kvot)

- Lag pyruvatdehydrogenaskomplex enzym
aktivitet

Molekylargenetisk testning:

Patogena varianter i PDHA1, PDHB, DLAT, DLD,
PDHX, PDP1, PDK3, lampligast genom utforlig
genomisk analys for att utesluta alternativa
diagnoser som kan imitera PDH-brist eller
orsaka sekundar PDH-brist
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gT Behandling

Kongenital laktacidos behover ibland
behandlas med natriumbikarbonat +/-
dikloroacetat (klinisk prévning pagar)

Ketogen diet ar effektivt for langsiktig
behandling- forbattrar epilepsi +/- kognitiv
férmaga och motorik

Protokoll for akutbehandling vid infektion
eller vid operation som ocksa tar hansyn
till eventuell ketogen diet

Hog dos tiamin, riboflavin (vid DLD E3)
+/- andra tillskott (e.g. Coenzym Q)

Antiepileptisk behandling
(forsiktighet med valproat)

Stodjande behandling:

- Fysioterapi/ arbetsterapi

- Dystonibehandling

- Hjalpmedel (rullstol, rullator, staskal,
etc)
Tal och sprakbehandling,
kommunikationsstod
Enteral nutrition v.b.
Handlaggning av hoftdysplasi
Skolioskirurgi
Undervisning: tidig intervention med
stodteam
Psykologstdd fér barn och familj

Monitorera
undersokningsfynd +
nutritionsstatus
regelbundet, med sarskilt fokus pa
bedémning av
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/géUppfbljning

utveckling,  kliniska

och tillvéxtdata

- Tillvaxt: kroppsvikt, langd &

huvudomfang
Utveckling:

Motorisk formaga

Tal & sprak

ADL (Aktiviteter i dagligt liv)

Undervisning
Beteende och psykiatriska
symtom
Epileptisk anfallskontroll
Syra-bas balans
Nutritionsstatus: vitaminer &
mineraler
Leverfunktion vid DLD (E3 brist)
Syn / oftalmologisk undersékning
Horselundersékning
Hjartundersokning (sarskilt PDP1)
Skeletthalsa, skolios, hoftdysplasi
Tandundersdkning
Psykiskt valmaende, syskonstod
Familjestod

European
i3V Reference
o0 Network

MetabERN

European Reference Network
for Hereditary Metabolic Disorders
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Vuxenlivet

Koordinerad transition till
vuxensjukvarden
- fortsatt stdd av specialist pa

PDH-brist.

En forlangd transitionsperiod kan
vara bra for att minska
svarigheterna med att bygga upp
ett nytt medicinskt stodnatverk

Involvera patienterna | medicinska
beslutsprocessen— ofta ar fortsatt
behov av stod fran foraldrar/god
man nodvandigt

Ibland behovs justering av den
ketogena dieten (e.g. lagre ratio,
modifierad Atkins) for att bibehalla
féljsamheten till behandlingen

Livslangt larande, fortsatt
specialundervisning integrerat
med arbetsstod

Samhallsstod: ekonomiskt,
assistans, ledsagare etc
Tidig tillgang till palliativ vard

Var uppmarksam pa mildare
former (e.g. som debuterar med
intermittenta motorikstérningar)

Familj och sociala behov

Helst tidig diagnos, behandling/uppféljning pa specailiserat center med multidisciplinar vard:

involverande metabol specialist, barnneurolog/neurolog, specialiserad dietist, kurator, psykolog

Regelbunden interdiscipliar uppféljning och vard med specailist i epileptologi, syn & sensorik, ortopedi,

mage/tarm etc. koordinerad av specialist pa PDH-brist

Familjeinstruktioner fér handlaggning vid sjukdom/ operation, med hansyn till den ketogena dieten

lampligast

forbattra livskvalitet for patienter och familj/vardgivare

Tidig kontakt med familjestodgrupper om énskemal finns

Ytterligare stod kan behovas for att uppratthalla aktiviteter i dagliga livet (ADL), samhallsmedverkan och

Tillgang till tidig habilitering/rehabilitering, fysioterapi, arbetsterapi— tillgang till samhallsstod
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