LATM

LIFE SCIENCES CONSULTANTS

1M
INsight

Protoporfiria eritropoyética en América Latina

Las porfirias son un grupo de enfermedades que se
producen debido a una alteracion del metabolismo de las
porfirinas, lo que conduce a un aumento de la acumulacién
y excrecién de sus productos intermedios. Se pueden
clasificar seguin sus principales manifestaciones, como
cutaneas, agudas o mixtas, o por el sitio donde predomina
la deficiencia enzimatica, como hepatico o eritropoyético.

La protoporfiria eritropoyética (PPE) es un raro trastorno
hereditario del metabolismo de las porfirinas provocado
por una disminucién de la actividad enzimatica de la
ferroquelatasa. La disminucién de la actividad enzimatica
es consecuencia de diferentes mutaciones en ambos alelos
del gen de la ferroquelatasa. La PPE se caracteriza por una
grave fototoxicidad (intolerancia a la luz) de la piel, que
provoca un dolor intolerable, hinchazén y cicatrices,
generalmente en zonas expuestas como la cara, las manos
y los pies. Los nifios y adultos que viven con PPE deben
evitar la luz solar y cualquier otra fuente de radiacion en el
espectro visible, a menudo permaneciendo en zonas
protegidas de la luz o usando ropa protectora.

La PPE afecta a unas 10.000 personas en todo el mundo. En
América Latina, la prevalencia varia en cada pais. En
Argentina, la prevalencia de la PPE es de aproximadamente
1:900.000, agrupada en unas 44 familias diagnosticadas.
Entre ellos, se realizé un estudio genético del gen que
codifica la ferroquelatasa en 16 familias, y se descubrieron
15 perfiles mutacionales diferentes. En Colombia, la
prevalencia es de aproximadamente 1:65.000 y afecta por
igual a hombres y mujeres.

Segln un KOL brasilefio, "la prevalencia en Brasil es dificil
de obtener porque no hay una centralizacion de los
diagndsticos, como ocurre con otras enfermedades raras".
Sin embargo, con base en los registros de pacientes de la
Asociacion Brasilefia de Pacientes con Porfiria (ABRAPO), la
PPE tiene una frecuencia del 4% (18 pacientes) entre 439
pacientes con porfiria (datos de 2007 a 2015).
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El diagndstico de la PPE se establece sobre la base de las
caracteristicas clinicas de la enfermedad y se confirma
mediante analisis de sangre que muestran niveles elevados
de protoporfirina. Sin embargo, en Brasil, "el sistema de
salud publica no ha incorporado el andlisis de los niveles de
porfirina ni las pruebas genéticas para el diagndstico de la
PPE", como menciond un KOL local. Ademas, hay pocos
laboratorios capaces de realizar pruebas de protoporfirina
en Brasil.

En Argentina, existe un centro de referencia para América
Latina dedicado, desde 1978, exclusivamente al
diagndstico genético y bioquimico, al tratamiento y al
seguimiento de los pacientes con porfiria, - Centro de
Investigaciones sobre Porfirinas y Porfirias (CIPYP) -
ubicado en el Hospital de Clinicas José de San Martin,
dependiente del CONICET y de la Universidad de Buenos
Aires. En Colombia, los problemas con la disponibilidad de
las pruebas de laboratorio y la calidad de los resultados
han provocado retrasos en el diagndstico y diagndsticos
erréoneos de los casos de porfiria.

La mayoria de las opciones terapéuticas disponibles (por
ejemplo, el betacaroteno, la N-acetil-L-cisteina y la
vitamina C) no han mostrado un beneficio claro en los
ensayos clinicos. Por otro lado, el trasplante de higado o
de médula ésea es una buena alternativa, pero de
aplicacidn limitada. Por lo general, cuando hay una elevada
acumulacion de porfirinas en el higado, que perjudica su
funcidn, el paciente se somete a un trasplante de higado,
seguido de un trasplante de médula ésea. Recientemente,
se ha desarrollado un nuevo farmaco para la PPE, la
afamelanotida (Scenesse®, Clinuvel Pharmaceuticals). Es
un analogo sintético de la hormona estimulante de los
melanocitos a, que ha demostrado reducir la incidencia y
la gravedad de las reacciones fototdxicas y mejorar la
calidad de vida a largo plazo. Aunque esta terapia aln no
esta disponible en América Latina, ha mostrado un buen
resultado en Europa, donde esta aprobada.
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