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Los defectos del ciclo de la urea (DCU) son errores congénitos del metabolismo que afectan la eliminacion del amonio, producto final del
catabolismo proteico. La sintomatologia de los DCU esta relacionada con la hiperamonemia e incluyen rechazo al alimento, vomitos,
convulsiones, edema cerebral, coma, entre otros, aumentando su morbi/mortalidad. La forma de presentacion, neonatal o tardia, depende de
las variantes genéticas patogénicas que afectan la funcién de las enzimas involucradas. Estas enfermedades estan subdiagnosticadas en
nuestro medio por falta de sospecha y de disponibilidad de pruebas diagnosticas. El tratamiento debe ser instaurado precozmente e incluye
dieta hipoproteica, quelantes de amonio, hemodialisis. Objetivo: Describir la experiencia local en el diagnédstico, tratamiento y seguimiento de
pacientes con DCU.

Se realiz6 un estudio retrospectivo de 51 pacientes con diagndstico de DCU (periodo 2000-2024) estudiados en CEMECO, Hospital de Nifios
de Cérdoba. Se recopilaron datos clinicos, bioquimicos, genéticos y de tratamiento.

Los DCU reconocidos incluyeron las siguientes deficiencias enzimaticas: ornitinatranscarbamilasa (53%), argininosuccinato sintetasa (37%),
argininosuccinato liasa (8%) y sindrome de hiperornitinemia-hiperamonemia-homocitrulinuria (2%); el 96% de los casos fue confirmado
genéticamente. El 53% (27/51) de los casos tuvieron presentacién neonatal. Las manifestaciones clinicas al debut incluyeron sintomas
neurolégicos/digestivos; el valor promedio de amonio plasmatico al diagndstico fue de 1034 pmol/L (normal <80). La demora entre el inicio de
sintomas y diagndstico fue de 5,6 dias (0-26) en formas neonatales y 6 meses (0-4 afios) en tardias. En 11 pacientes se realiz6 el diagndstico
presintomatico. El tratamiento incluyé dieta hipoproteica y suplementos dietéticos, quelantes de amonio (benzoato y/o fenilbutirato de sodio) y
hemodialisis dependiendo de la forma de presentacion, severidad de sintomas y de crisis de hiperamonemia. La tasa de mortalidad total fue
del 61% (31/51), en pacientes sintomaticos con presentacion neonatal 89% (24/27) y 54% (7/13) presentacion tardia.

El trabajo presenta la experiencia local en pacientes afectados con DCU; estas enfermedades son consideradas urgencias médicas que
deben reconocerse precozmente, diagnosticarse de manera especifica y tratarse de forma intensiva para mejorar el prondstico inmediato y a
largo plazo de pacientes afectados.
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Urea cycle defects: diagnosis, treatment and follow-up in a cohort of 51 patients, Cérdoba,
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Persona que presenta: Silvera Ruiz SM, silene_cba@hotmail.com Abstract:

Urea cycle defects (UCDs) are inborn errors of metabolism that affect the elimination of ammonium, the final product of protein catabolism. The
symptoms of UCD are related to hyperammonemia and include refusal of food, vomiting, convulsions, cerebral edema, coma, among others,
increasing morbidity and mortality. The onset, neonatal or late, depends on the pathogenic genetic variants that affect the function of the
enzymes involved. These diseases are underdiagnosed in our environment due to lack of suspicion and lack of availability of diagnostic tests.
Treatment should be started early and includes low protein diet, ammonium chelators, hemodialysis. Objective: To describe the local
experience in the diagnosis, treatment and follow-up of patients with UCD.

A retrospective study of 51 patients with a diagnosis of UCD (period 2000-2024) studied at CEMECO, Children's Hospital of Cérdoba was
carried out. Clinical, biochemical, genetic and treatment data were collected.

The recognized UCD included the following enzymatic deficiencies: ornithinetranscarbamylase (53%), argininosuccinate synthetase (37%),
argininosuccinate lyase (8%) and hyperornithinemia-hyperammonemia-homocitrulinuria syndrome (2%); 96% of the cases were genetically
confirmed. Fifty-three percent (27/51) of the cases had neonatal onset. Clinical manifestations at debut included neurological/digestive
symptoms; the mean plasma ammonium value at diagnosis was 1034 pmol/L (normal <80). The delay between symptom onset and diagnosis
was 5.6 days (0-26) in neonatal forms and 6 months (0-4 years) in late forms. Presymptomatic diagnosis was made in 11 patients. Treatment
included low-protein diet and dietary supplements, ammonium chelators (benzoate and/or sodium phenylbutyrate) and hemodialysis depending
on the form of presentation, severity of symptoms and hyperammonemia crisis. The overall mortality rate was 61% (31/51), in symptomatic
patients with neonatal presentation 89% (24/27) and 54% (7/13) late presentation.

The paper presents local experience in patients affected with UCD; these diseases are considered medical emergencies that should be
recognized early, diagnosed specifically and treated intensively to improve the immediate and long-term prognosis of affected patients.
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