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PORFIRIA AGUDA
INTERMITENTE

- Déficit de porfobilin6geno deaminasa.
- Excrecion aumentada de PBG y ALA (PBG > ALA).

- Principal manifestacion: deterioro del sistema nervioso
autonomo. Polineuropatia.

PORPHYRIA

Ritmo cardiaco Intenso dolor abdominal
elevado sin explicacion

Sintomas \

neurolégicos auseasy
vOmitos

Orinaoscura Dolor de espalda

cuando se expone alaluz




PORFIRIA AGUDA
INTERMITENTE

- Origen hepatico: Productos intermedios hepaticos. Se manifiestan po
lo general en la vida adulta.

- Sintomatologia nerviosa.

Tipo de Porfirias Incidencia Edad de Aspectos
herencia/gen | agudas presentacion importantes
locus

Autosomica | Porfina Aguda | g 5.1 nor 100.000* | Segunda a cuarta | Es la mds comin

dominante | Intermitente \ _ década de la de las porfirias
(PAI) La AEP informa | i4a muyrara | agudas: ataques

11g24.1- de casos familiares | _ o0 4o [a agudos

q24.2 en Murcia. pubertad. neuroldgicos pero

sin sintomas
cutaneos.




CRISIS AGUDA DE PORFIRIA (CAP)

A.  sintomatologia neurovisceral: dolor abdominal,
nauseas, vomitos y const1pac10n

B. neuropatia periférica ascendente (paresia o
paralisis)

C. disfuncion autonémica: hipertension, taquicardia e
hiponatremaia.

D. sintomas psiquiatricos: ansiedad, agitacion,
depresidn, psicosis aguda, mania, alucmacmnes
convulsiones, encefa opatla y coma.

- El dolor abdominal se presenta en el 90% - 95% de las
Crisis.

- La taquicardia y orina oscura en casi el 80%.




CASO CLINICO: RESUMEN

- Mujer de 32 anos diagnosticada de porfiria aguda
intermitente (PAI) en junio de 2017 tras varias
consultas en puerta de urgencias por CAP.

- La mayoria de las mismas coinciden con el inicio de la
menstruacion.

- Sintomas: dolor abdominal, nauseas, vomitos, dolor de
miembros inferiores y dolor a nivel renal izquierdo.

- La paciente desarroll6 insuficiencia renal aguda, de leve
a moderada.

®




ANTECEDENTES

- Mujer de 32 anos, sin alergias medicamentosas
conocidas.

- Fumadora de 5 cigarrillos/dia.

- No habito endlico (desde el diagnéstico de la

enfermedad). No hipertension arterial. Ciclo menstrual
de 24-26 dias.

- Su madre es portadora de la enfermedad, asintomatica.
Ningun otro familiar portador.




PRUEBAS DE VALORACION
OBJETIVAS Y SUBJETIVAS

Diagnostico:

- Estudio genético: mutacion en heterocigosis 669-698 en
el gen HMBS (porfobilinégeno deaminasa).

- Porfobilinégeno en orina al diagnéstico:4,51 mg [0-3,4
mg/24 horas]

- Acido aminolevulinico en orina al diagnodstico:1,12 mg
[< 7 mg/24 horas]

Post-tratamiento:

- Porfobilinégeno en orina en julio/20 : 1,49 mg

- Acido aminolevulinico en orina en julio/20: 0,68 mg




HISTORIA FARMACOTERAPEUTICA Y
MEDIDAS NO FARMACOLOGICAS

- Tratamiento con hemina intravenosa a dosis de
3mg/kg/dia (156 mg) durante 4 dias tras la instauracion
de las crisis. A partir de 7* CAP, reservorio subcutaneo
de hemina.

- Suero glucosado hipertonico hasta mantenimiento de
glucemia por encima de 100 mg/dl durante las crisis.

- Tratamiento con givosiran a 2,5 mg/kg (128 mg) por via

subcutanea una vez al mes, comenzando en noviembre
de 2020.

- Hidroxil B1-B6-B12




Givlaari®

. Givosiran: Acido ribonucleico pequeno de
interferencia (ARNip)

- Degradacion del acido ribonucleico mensajero
(ARNm) para el acido aminolevulinico sintasa 1

(ALAS1).

- Indicacion: Porfiria hepatica aguda en mayores de
12 anos.

Therapeutic Hypothesis for Givosiran, an Investigational
RNAi Therapeutic for AHPs
Reduction of Liver ALAS1 Protein to Lower ALA and PBG

ALA induces porphyria
symptoms

Givosiran results in reduction
of ALAS1 and lowers ALA/PBG
production to prevent attacks
and disease symptoms
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Givlaari©

Posologia: 2.5 mg/kg 1 vez al mes.

ITransaminasasz Interrumpir y reanudar a 1.25
mg/kg.

No es necesario ajuste por funcién renal o hepatica

Via subcutanea.
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CONSIDERACIONES FINALES DEL GC REVALMED
SNS

La Direccion General de Cartera Comun de Servicios del SNS y
Farmacia ha emitido resolucion de financiacion para el medicamento
GIVLAARI" en el tratamiento de la porfiria hepatica aguda
intermitente, en pacientes adultos que deberan cumplir los dos
criterios siguientes.

i. Paciente con = 2 crisis en los ultimos 6 meses.

ii. Paciente con niveles de ALA o PBG en orina =4 veces el
limite superior del rango normal [ULN] y sintomas
cronicos.

En el caso de pacientes en tratamiento cronico con hemina
deberan cumplir la condicion de paciente con niveles de ALA o PBG
>4 veces el limite superior del rango normal [ULN] y sintomas
cronicos v/o historial de = 4 crisis al ano.

La eleccion entre GIVLAARI ™ y las alternativas existentes, debera
basarse en criterios de eficiencia.




(Gilvosiran

se 1nicid tratamiento con givosiran en noviembre de
2020. Preparado en servicio de farmacia.

Dosis: 2.5 mg/kg (128 mg) por via subcutanea una vez al
mes.

Desde el inicio no ha presentado CAP.

EA: nauseas y sensacion presincopal.
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CONTRIBUCION DEL FARMACEUTICO

I. Gestion de compra del medicamento y custodia del mismo en
el servicio de farmacia.

II.  Dosificacion en campana de flujo laminar dentro de la sala
blanca del servicio de farmacia para preservar la esterilidad
del medicamento, haciendo mas eficiente el tratamiento y, por
tanto, mas accesible para los pacientes.

111. Evaluacion de la eficacia y seguridad del mismo, asi como de
su coste/efectividad a la hora de su utilizaciéon en el ambito
hospitalario.

1V. Validacion de la prescripcion meédica del medicamento,
comprobando tanto dosis e intervalo terapéutico como via de
administracion.




