PF LAS PORFIRIAS — GUIA DE FAMILIAS. Con la cooperacién del Dr. Rafael
Enriquez de Salamanca. Hospital Doce de Octubre. Madrid.

1. ¢Qué son las Porfirias?

Las Porfirias son un grupo heterogéneo de enferdesdmetabdlicas,
generalmente hereditarias, ocasionadas por ddfiaieen las enzimas que
intervienen en la biosintesis del HEMO (Componeigda hemoglobina,
parte esencial de los glébulos rojos).

Se caracterizan por una sobreproduccion y acumeldasl llamadas
Porfirinas y de precursores como ALA (acido delmairelevulinico) y
PBG (porfobilindgeno).

En 1930 Hans Fischer describiéo a las porfirinasuda forma muy
sencilla: “son los compuestos que hacen la hiegbdevy la sangre roja”.

Las principales fabricas de porfirinas del orgamison el higado y la
médula 6sea. En esta médula 0sea se sintetiza MO para producir
suficientes cantidades de hemoglobina, substaacianécesaria para el
trasporte de oxigeno. En el higado el HEMO sezatipara formar otras
substancias que fundamentalmente sirven para desiat.

2. Tipos de Porfirias

Existen siete tipos principales y distintos de iFad. Cada una esta
originada por un defecto (hipoactividad) en la\agéid de una de las siete
enzimas que participan en la cadena de biosiradaisricacion de HEMO.
Dependiendo del tejido en que predomina el defentgabdlico, se
agrupan en:

- Porfirias Hepaticas
- Porfirias Eritropoyéticas



Porfirias Hepaticas.

La herencia de estas Porfirias es autosomica domeirfa excepcion de
la Porfirias de Doss). Simplificadamente se puesl@radjue en tales casos
basta con que uno de los padres sea portador feetal@ara que cada uno
de sus hijos tenga un 50% de posibilidad de hertdahipoactividad
enzimatica.

Atendiendo a las posibles presentaciones clineassinguen tres grupos:

A- Presentan sintomas agudos y no dérmicos
Porfiria Aguda Intermitente (PAI)
Plumboporfiria o Porfiria de Doss

B- Presenta sintomas cutaneos y no agudos
Porfiria Cutanea Tarda (PCT)

C- Pueden presentar sintomas agudos y/o dérmicos
Porfirias mixtas: Coproporfiria hereditaria (CPH)

Porfiria Variegata (PV)

Son enfermedades complejas, de pronostico diferdateveces
impredecible) que se presentan con una gran variedie signos y
sintomas. No obstante es preciso advertir que da gnayoria de los
portadores del defecto genético permanecera asatitordurante toda su
vida.

En el 100% de los casos de PAI los sintomas sodoagy no hay
problemas de fotosensibilidad. La Porfiia Aguda @®ss — o
Plumboporfiria — es extremadamente rara y la®sias son similares a la
PAI.

En el PV la mayoria de los pacientes presentamrsadg agudos y
sintomas cutaneos, pero alguno puede presentarumica forma de
expresividad clinica

Los sintomas son predominantemente agudos en lay@Rjde menos
de un 15% de los pacientes tiene sintomas cutanemsbos.



La PCT, como su nombre indica, se suele manifestan
fotosensibilidad y lesiones dérmicas de comienedida Hacia los 40-50
afios de edad. También suele ser denominada Pdip@tocutanea tarda
no solo por ser una porfiria hepatica sino tamigénla gran frecuencia
con la que se asocia a un mayor o menor gradteta@on en la funcidon
del higado.

Porfirias Agudas.

Las Porfirias agudas pueden cursar con crisis guatacuyo cuadro
clinico suele ser confuso, consecuente con unaimdi€in global del
Sistema Nervioso (Autdbnomo, Central y Periférico).

La mayoria de estas crisis requiere hospitalizagida instauracion
inmediata de tratamiento (arginato de hemina yesmvga de glucosa).
Sobre ello abundaremos en capitulo aparte.

= Porfiria Aguda Intermitente (PAI)

Es la forma mas frecuente de las Porfirias Agudéka sido
denominada también “Porfiria Sueca” por la preveikeren ese pais
(1/1000).

Se estima en 1-2/15.000 su prevalencia generakEshafia no se
conocen datos epidémicos concretos.

La PAI se asocia a un déficit de la enzima PBG-D
(Porfobilinogeno Desaminasa) causado por una geaiedad de
mutaciones (en torno a 209 en junio de 2004) engeal que la
codifica.

Menos del 10% o 20% de los portadores del gen mutad
presentan sintomas clinicos de la enfermedad. Como
mencionabamos la mayoria de los portadores permanec
asintomaticos si no concurren factores desencatiEnan



La expresion de la enfermedad es mas frecuenteugsres entre
20y 45 afnos. Son excepcionales los casos esdgfapuberal. La
crisis 0 ataque se presenta con cierta frecuencinte el periodo
premenstrual.

» Porfiria Variegata (PV)

Se le conoce también como “Porfiria Surafricana” o elevada
prevalencia entre la poblacion blanca de dicho faliededor de
20.000 portadores)

Se han detectado ya unas 77 mutaciones en el gerodifica la
sintesis de la enzima responsable (PROTOgeno —OX).

La mayoria de los portadores son asintomaticos. La
manifestacion de la enfermedad puede tener caisiatas similares
a la PAI, si bien es probable que las crisis seanas graves y
frecuentes que en ésta y/o un sindrome dérmicejaata al de la
PCT (Porfiria Cutanea Tarda). Por esta variedasimtemas se la ha
denominado “Variegata”.

En plasma de los casos sintomaticos se detectaiamn de
fluorescencia caracteristico lo que permite el mi&gco rapido. Las
porfirinas en heces estan incrementadas.

= Coproporfiria Hereditaria (CPH)

Al igual que la PV puede ser mixta, es decir, nestdrse
clinicamente con crisis agudas y/o con el sindrodiaico
caracteristico de la PCT.

La enfermedad esta causada por la hipoactividath gmzima
COPROgeno-OX y se conocen 21 mutaciones distirehgeah. Es
caracteristico el aumento de la Coproporfirinalfeca

» Plumboporfiria o Porfiria de Doss

Es extremadamente rara. La herencia es de cagdt®somico
recesivo ( la madre y el padre son portadores @&l de la
enfermedad, y al unirse los cromosomas de amb®slelecendientes
tienen un 50% de posibilidades de ser portadotamsatico, un 25%



de posibilidades de padecer la enfermedad (alireaita “doble”
herencia defectuosa)y un 25% de ser un individno)sa

Se conocen cinco mutaciones. La actividad enzimadie la
ALA-D (Acido delta aminolevulinico deshidrasa) esititaria se
encuentra profundamente disminuida. La actividacesta enzima
esta alterada en la intoxicacion por plomo, degalei se la conozca
también por Plumboporfiria.

= Porfiria Cutdnea Tarda (PCT)

En la PCT la actividad de la enzima URO-gen- déspalasa
hepéatica esta disminuida.

Existen formas familiares y esporadicas. La espcades la mas
frecuente (alrededor del 80% de los casos) y enahipoactividad
enzimatica queda restringida al tejido hepaticpugde alcanzar
valores normales tras la remision de la enfermedado hay
afectacion familiar. Se desconoce el origen de P€la llamada
esporadica pero parece que el alcohol, los estodgédm sobrecarga
férrica y los virus de hepatitis inactivan la enzimen aquellos
individuos predispuestos.

En la PCT de tipo familiar la herencia es de caraatitonoOmico
dominante.

Existe también una PCT de origen toéxico o ambiemiglicida
por hidrocarburos aromaticos halogenados, algumo$osl cuales
pueden causar Porfiria tanto en animales de expatanion como
en humanos.

La PCT es quizé la Porfiria mas frecuente en Esp@i24 casos
por 1000 habitantes en Madrid).

La sobreproduccién y acumulo de las porfirinas seatan en
plasma, orina e higado. Este acumulo es el reaptndel sindrome
dérmico: lesiones ampollosas y erosivas en zonasubertas,
principalmente, del dorso de las manos. Estasisec de costras
que, al desprenderse, dejan una cicatriz hiperpopigmentada
caracteristica.



Hay una hiperfragilidad dérmica, aun ante los magupfios
traumatismos, y no es extrafa la hipertricosisridhocia de vello).
Como ya se menciono, el sindrome dérmico sueleeepar
generalmente, alrededor de los 45 afos de edadlisinguir de
sexos, si bien hay casos precoces en el tipo fmniin la PCT
toxica o en los casos desencadenados por antidouoseprales.

La lesion hepatica de la PCT depende mas del @landerido o de
la infeccion por virus de hepatitis que de la padporfiria- Por ello
Su pronastico es variable.

En la PCT a la evoluciéon de la hepatopatia conggbantre otras, la
siderosis. El hierro inhibe la actividad del sisteemzimatico cuya
deficiencia origina la enfermedad. La sobrecargacke pues, altera
el metabolismo del hemo.

La enfermedad puede remitir en algunos casos ya®mnando se
suprimen los factores precipitantes.

Al igual que en otras variedades de Porfirias, @T P puede
presentarse en forma homozigota. En tal caso (Rohfepatoeritrocitaria)
la doble herencia andmala recibida (del padre hdaeadre) da lugar a un
profundo defecto enzimatico, a un masivo y preaamrailo de porfirinas
y por tanto a una extrema o marcadisima fotosdizsiion.

Porfirias Eritropoyéticas.

Las Porfirias se consideran eritropoyéticas cuadejido en el
gue predomina el déficit enzimatico es la méduénos

o Porfiria Eritropoyética congénita (PEC) o Porfirde
Gunther.

Se la considera extremadamente rara. Es de l&sidomenos
frecuentes (200-300 casos en el mundo). Fue raepai Porfiria
descrita (Gunther,1911).

Se asocia a una deficiencia muy profunda en izidatl de la
enzima URO-gen lll. La herencia es de caracter samdco
recesivo. Se han descrito 22 mutaciones del gen.

Los sintomas se presentan en los primeros meseglae El
primer signo que alarma a la familia es la orina (tonalidad vino
tinto) que mancha el pafial del bebé.



Hay una sensibilidad extrema a la luz solar quéelés infancia
se manifiesta con lesiones dérmicas en las zoagestas.

Las lesiones son intensas. Las dolorosas erosigndss
cicatrizaciones reiteradas pueden terminar origioamatrofia
epidérmica, esclerodermia, retracciones y destnesi 6seas y
cartilaginosas, mas acusadas en el rostro y lassnapor ello se la
conoce también como Porfiria mutilante.

Otro signo caracteristico es la eritrodoncia (@d@n marron
oscuro de los dientes, sobre todo de leche, pancémulo de
porfirinas).

En ocasiones existe anemia hemolitica de divemssiaeracion,
gue puede requerir transfusiones e incluso lapadién del bazo.

o Protoporfiria Eritropoyética (PPE)

Esta causada por una deficiencia de la enzimadigetasa, en el
ultimo paso de la formacion del HEMO.

La herencia tiene caracter autosomico dominantegual la
transmision parece seguir un patrén mas complejo.

Es mas frecuente que la PEC, con una prevalentia £75.000
y 200.000.

Se conocen mas de 50 mutaciones del gen. La Proto@ose
acumula en la médula 6sea, glébulos rojos y, etiognauy variable,
en el higado.

Se manifiesta con sensibilidad a la luz solar.exjgosicion a ella
produce, de forma brusca, comezon y enrojecimidatta piel, que
pueden remitir en horas (12-24 horas, por regleigdn Como
suele iniciarse en la infancia, el signo que pusddar a los padres
es que el nifio se vuelva irritable y/o presentehalicsintomas
dérmicos bruscos, después de estar expuestos al sol



La formacion de ampollas y cicatrices es menos coque en
los otros tipos de Porfirias cutaneas (CPH, PV, REEC).

Las reiteradas exposiciones a la luz y las lesi@oesecuentes
pueden producir un aspecto envejecido de la piés atusado en
nudillos y zonas malares de la cara.

De producirse anemia, ésta es siempre leve o numlerdl
riesgo de desarrollar una hepatopatia es muy bé&jpy pero al igual
gue en la PV se debe vigilar la posible formaciércéculos biliares
favorecidos por la gran eliminacion de porfirinas fal ruta.

3. Diagnostico

La baja prevalencia que suelen tener estas enfadwedy el
cuadro clinico, a veces complejo y confuso, qusgran algunos
tipos de Porfirias, dificultan la sospecha del diajico. Es
frecuente el retraso en meses, e incluso, en afios.

El diagnostico vy tipificacion de una Porfiria sensmgue mediante
una adecuada complementacion entre la sintomatoldiiica y la
deteccion de anomalias especificas del metabolishioemo.

Hay signos que pueden orientar hacia la presund®nuna
posible enfermedad porfirica:

Una orina con una coloracion rojiza o de vino tipteede sugerir
la existencia de una enfermedad metabolica (commadPorfiria),
una enfermedad hepatica o biliar (coluria) o laspneia de sangre
(hematuria). Si agitamos una orina de tal coloizogjla tonalidad
amarillenta de la espuma formada nos hara pensaco&mia
(presencia de pigmentos biliares) mientras queparea blanca nos
podra hacer sospechar la existencia de sangre flmemao de
exceso de porfirinas.

Sin embargo, la ausencia de dicha coloracion ndugxcel
diagnostico. La orina rojo oscuro que mancha élapael bebé
puede ser signo de una Porfiria Eritropoyética @aoitg o Porfiria
Mutilante de Gunther. Los pacientes con Porfirgisdas (0 mixtas)



qgue eliminan cantidades excesivas de porfobilinog@BG) suelen
exhibir orinas cuya coloracién se va progresivamerscureciendo
al cabo de unas horas sobre todo si se las expanea Este rasgo
es muy conocido pero de escasa importancia.

Los sintomas de las crisis porfiricas pueden sey wawiados
pero el médico debe pensar en las mismas antectdtvo de dolor
abdominal no filiado o de origen desconocido sdbdo cuando
afecta a mujeres jovenes. El dolor con frecuereiexiende a zonas
lumbares (“riniones”) y/o a muslos y suele acompsdgiade
estrefiimiento, vomitos y marcada ansiedad. Resoltaprensible
gue en ocasiones se haya llegado al diagndsticonesrr de
apendicitis, anexitis o colico nefritico.

Si en la familia hay o hubo algun caso de Porflaaparicion de
estos sintomas en algun nuevo miembro familiare delb motivo de
alerta, y se ha de indicar al médico el antecedeata que pueda
actuar con la maxima celeridad y eficacia. Por gllpara evitar
errores es especialmente importante que el pagiardeagnosticado
lleve una pulsera o colgante de “alerta médicalaeque se indique
su enfermedad.

Para diagnosticar cada tipo de Porfiria se han raodisalo
distintas técnicas de laboratorio y por lo genesgkealizan en orina,
sangre y heces.

Es importante que el laboratorio esté especialiyadotado para
estos estudios bioquimicos.

Las Iniciativa Europea para la Porfiria (EPI) imf@ar en su web
sobre hospitales, laboratorios y meédicos expertoscada pais
comunitario (www.porphyria-europe.com

En la crisis aguda la eliminacion urinaria de presotes PBG
(Porfobilindgeno) y ALA (Acido-Delta-Aminolevulin@ siempre es
elevada, si bien puede disminuir o incluso normaadie en los
periodos asintomaticos. La presencia de cantidadesmalmente
elevadas de PBG en orina es facilmente demostrabtiante el



sencillo test de HoesthUn test negativo practicamente descarta que
un dolor abdominal sea debido a una crisis poéfiric

Obviamente los estudios bioquimicos mas complegosnifiran
tipificar la variedad de Porfiria que dio lugar a drisis. En las
Porfirias mixtas, PV y CPH, las porfirinas fecalasstan
caracteristicamente elevadas.

Los estudios enzimaticos y genéticos confirmarahagndstico.

Ante un cuadro de fotosensibilizacion cutanea haye
determinar si el origen de las lesiones dérmicts &% un acumulo
de porfirinas en el plasma. Dicha presencia e yaapidamente
detectable mediante el barrido fluorimétrico ( lasfirinas son
compuestos fluorescente bajo la luz UV; esta caristica fisica las
hace facilmente reconocibles).

Sera necesario afadir otros estudios para dis@rmada tipo de
Porfiria.

Es muy importante la confirmacion del diagnésticedrante la
aplicacion de técnicas mas sofisticadas como laiadedde la
actividad enzimatica y los estudios genéticos quezmiten
iIdentificar las diversas mutaciones responsablesaslediferentes
variedades de Porfiria.

TEST RAPIDO ANTE LA SOSPECHA
DE UNA PORFIRIA AGUDA

TEST DE HOESCH

1 ml. de reactivo de Ehrlich
1-2 gotas orina reciente

Color rosa - rojo = Exceso

de PBG
+

Reactivo de Ehrlich

(2 g. de p - dimetilaminobenzoldeido en
100 ml. de HCI 6N)

HCI 6 N: Diluir a la mitad HCI 12 N (37 %)

jAtencién!: Siempre dcido sobre agua
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Las mutaciones responsables de cualquier tipo dri®wson
extremadamente heterogéneas.

Una vez identificada la mutacion en un pacientepesible
realizar un seguimiento de la transmision de laagiah mediante el
estudio del ADN de las familias para diagnostiazs portadores
asintomaticos (los que aun no han desarrolladonfermedad,
aunque pueden transmitirla). Un estudio familiarlas portadores
es imprescindible en la prevencion de la crisiddagen las Porfirias
Hepaticas graves o en el consejo genético de |&sitPopoyéticas
mas severas.

4. La crisis Aguda

La crisis aguda esta provocada por una aumenta derhanda
del hemo del organismo. La combinacion, por uo,lael aumento
en la actividad del ALA sintetasa y, por otro, Eldueo enzimatico,
dan como resultado una sobreproduccion y acumulaeoALA y
PBG en los fluidos bioldgicos; su relacion condastomas clinicos
del ataque agudo todavia permanecen desconocidos.

Se caracteriza por una serie de manifestacione®viscerales
y/o neuropsiquicos.

Es un sindrome clinico de alto riesgo si no seb&sta el
diagnodstico en las fases iniciales. El cuadroiadinsuele ser
confuso ( a la Porfiria Aguda se le ha adjetivdddsimuladora”).

v Signos y sintomas

Los signos y sintomas son consecuencia de unadi§fuglobal
del sistema nervioso:

Autonomo ( dolor abdominal, nauseas, vomitos, Bstriento, ileo,
hipertension, taquicardias, sudoracion...)

Periférico (neuropatia sensitiva y motora —que @ dasos mas
graves pueden afectar a la musculatura respirgtoria
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- Central (ansiedad, confusion, insomnio, alucinagspnagitacion,
convulsiones, depresion...e incluso la alteraci@n lal hormona
antidiurética).

Podriamos decir que hay sintomas “marcadores”. &yona de
las crisis comienzan con dolor abdominal con pesitsadiacion a
espalda y muslos, y un estado peculiar de graredsusi Suelen
requerir hospitalizacion y la instauracion inmeaidel tratamiento
(especifico: arginato de hemina y sobrecarga decoghy y
sintomatico, especialmente, para el dolor).

v Factores desencadenantes

La crisis 0 ataque puede ser provocada por midtiletores. El
desencadenamiento mas comun es el uso de farmacos
(medicamentos y anestesias) probada o0 potenci@ment
“porfirinogénicos” (es decir, capaces de provochmecanismo
inductor de la crisis). Los mas frecuentes relzims con el
desencadenamiento del ataque agudo son:

- Barbituricos - Glutetimida - Primidona

- Carbamacepina - Metildopa alfa Pirazolonas

- Carisoprodol - Metriprilona - Piracinamida

- Ergotaminas - Meprobamato - Progestagenos
- Hidantoinas - Pentazocina - Succinimidas

- Griseofulvina - Sulfonamidas

Algunos expertos advierten sobre la contraindicacte la
lidocaina como anestésico local y recomiendaneldesla procaina
(dentista...). Otros, en cambio, no comparten @erio y estiman
gue no hay que observar un cuidado especial acasp

Ademas del uso de farmacos contraindicados existens
factores desencadenantes:

Cambios hormonales (ciclo menstrual... —el emlmasagpone
hoy menos riesgo del que se temia-) ayuno (digpec#ioricas...)
alcohol, infecciones, estrés, tabaco (existe aptadsis).

v' Riesgos y complicaciones
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Un retraso importante del diagnostico y/o la notansacion
inmediata del tratamiento comporta un riesgo ingad de que se
presenten complicaciones neurolégicas que puedsgarlla ser
graves.

Dicho riesgo podria provenir de tres vias:

Una cirugia exploratoria (abdominal) utilizando stdsicos
especialmente contraindicados como el pentotal diagnostico
psiquiatrico abusivo ( hipocondria, histrionismo..tratamiento
inapropiados (analgésicos...) o cualquier situagga implique la
utilizacion de medicamentos inductores (“porfiriBagos”).

La evolucion de la crisis severa es impredecibleas L
complicaciones mas graves son la paralisis respiaay la paralisis
motora que comporta secuelas importantes de ramisio
generalmente, lenta.

De ahi la importancia que tienen una actuacioncagatiecuada
y que el paciente y la familia estén bien inforngede los factores
de prevencion.

5. Tratamiento de las Porfirias.
5.1. Porfirias Agudas

Como hemos indicado, el ataque agudo es una usgeradica y
requiere tratamiento hospitalario.

La evolucion espontanea de la crisis 0o ataque meraienente
bueno si se previene con un tratamiento precoziadecy/o se trata
en cuanto aparecen los primeros sintomas.

El tratamiento es delicado. Se basa en la triada:

o Infusidbn venosa de altas dosis de glucosa. (los
carbohidratos reprimen la actividad de la ALA-Shaue
sus efectos son lentos y no todos los pacientg®mdsn
favorablemente).
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o Infusién de hemo en via central. La moderna peepdin
de hemo exdgeno (arginato) es sin duda mas efioazag
glucosa. Permite la correccion del déficit de hgmegula
la actividad de la ALA-S. Ha de prescribirse pmuente
(3-4 mg/kg/ dia durante cuatro dias consecutivos).

o La administracion de Beta-blogueantes (propanolol)
capaces de frenar la hiperactividad simpatica.

La variada sintomatologia que acomparfia a la coisssaque (
dolor, ansiedad, agitacion, vomitos...) se puedseydebe tratar,
administrando siempre medicamentos seguros.

Es importante la vigilancia y correccion de losstnanos
electroliticos. La hiponatremia debe tener atenegpecial.

Como profilaxis de las crisis frecuentes que sufreachos
pacientes en clara relacién con el ciclo menstsalha probado la
induccion de una menopausia yatrogénica y el asmdtraceptivos
orales con bajas dosis de estrégenos y progestgenoteoria
contraindicados, por ser porfirinogénicos) aungueo eresulta
siempre arriesgado y debe ser estudiado el casaduodl y ser
prescrito por el médico experto en Porfiia ( 0o ceo
asesoramiento).

5.2. Porfirias no agudas.

La inexistencia de crisis porfirica de tipo agudodique en estas
Porfirias no haya que tener especial precaucionlasrfarmacos
desencadenantes; (a excepcion de la PCT o Pdfifpatocutanea
Tarda).

En la PCT se debe atender y tratar una posiblettyegéa. No
es extrafa la persistencia de transaminasas etevaim frecuencia
los pacientes presentan infeccion por virus de titepaC que
responde mal al tratamiento con interferon.
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El tratamiento habitual y basico consiste en fleboas repetidas
y/o la administracion prolongada de dosis minimasclkdroquina,
que es un antipaludico.

Las sangrias son necesarias para disminuir la canigiee férrica.
La pauta es primero semanal y, posteriormente, cquad Yy
mensual. Si no hay complicaciones, es frecuententgsion al afio,
aproximadamente.

El cuadro de fotodermatosis en areas expuestasia $alar debe
prevenirse y/o tratarse; ( Remitimos al capituld®&vencion, y al
capitulo 7: Nutricion y Porfirias, en lo referense las normas
higiénico-dietéticas que deben observarse, comote patel
tratamiento).

La ingesta de alcohol esta absolutamente contcziddi En la
muijer la PCT suele ser precipitada por el empledad&ildora”
anticonceptiva por lo que el tratamiento hormonadtitutorio tan
usado en la menopausia ha de valorarse con sunheadoui

La diabetes mellitus asociada a algunos casos,cenatencion
especial. Ante tal asociacion debe estudiarse e¢abuksmo del
hierro.

El tratamiento de la PCT en pacientes con insuiaé# renal
cronica y sometidos a dialisis, es complicado. HEo ude
eritropoyetina (rEPO) puede ser muy prometedor.

La Administracion de vitamina E (alfa-tocoferol) eal
tratamiento de la PCT es de dudosa eficacia.

En la Porfiria Eritropoyética Congénita (PEC) ehtamiento
profilactico consiste en la estricta protecciériageenfermos a la luz
solar y medidas semejantes a los presupuestosaapitllo 6 para
las Porfirias Cutaneas.

Se ha aconsejado la administracion de beta-camtene en
ningun caso es< perjudicial.

El tratamiento de la PEC es dificil y de resultadosco
alentadores.
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Se han ensayado, con diverso resultado, las taosés, la
administracion oral y prolongada de carbon activadoe absorbe
las porfirinas intestinales impidiendo la presuntaculacion
enterohepatica y facilitando la eliminacion).

El trasplante de medula 6sea ha sido realizad@xibo en casos
aislados.

La terapia génica se considera hoy una esperaakzg re muy
lejana.

En la PPE ( Protoporfiria Eritropoyética) se delimtan los
cuadros de fotosensibilidad cutanea ( remitimosagitulo 6:
Prevencion). Con frecuencia se recomienda el wapéatico de B-
carotenos para reducir la fotosensibilidad.

La profilaxis de la hepatopatia se basa en evitamcamulo
hepatico de protoporfirina, para lo que se ha yest el uso de
acidos biliares. Al igual que en la Porfiria de @ian la terapia
génica podria ser eficaz y posible, en un futuéxipmo.

Para todas las Porfirias y casos, es muy impertguoie el
tratamiento sea prescrito o aconsejado por un médiperto, y que
los pacientes nunca se automediquen, por los segge podrian
sobrevenirles.
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Anemias y otros estados carenciales

En algunos casos y tipos de Porfiria no es exti@a@agaricion de
anemia por alteraciones en el metabolismo deldiedel hemo.

En la PAI —y otras Porfirias agudas es posible miasain cierto
grado de anemia en el seno de las crisis. Paratmudar aun mas
la sintesis de porfirinas se debe tratar con detisl frecuente
déficit de hierro; la determinacion de ferritinaisg ayuda a valorar
el estado de los depositos ferricos del organismo.

En general, la anemia en estas Porfirias sueleleser o
moderada.

Respecto a la Porfirias Eritropoyéticas, en la RPBEnas suele
haber anemia y, si la hay, es leve o moderada,oniicra e
hipocromica con concentracion disminuida de hentmgé

Se ha usado el hierro de manera profilactica y eartar la
hepatopatia.

En la PEC - o Porfiria de Glnther- se puede praseamia
anemia hemolitica que incluso puede precisar espiemia.

Las transfusiones han sido utilizadas no solo conexlida
terapéutica para combatir la anemia, sino tamboemo intento de
frenar la hiperproduccion de porfirinas.

En las Porfirias Agudas —especialmente la PAI- resuente
encontrar otros estados carenciales que deben ra@dds y
corregidos, como la hipomagnesemia y la hiponatemi

Otros déficits menos frecuentes podrian ser coeseta de las
crisis agudas recurrentes y una mayor demandaetabwiismo ( de
acido folico y vitamina B12). Tratarlos podria nm@jo ciertos
sintomas del cuadro neurologico.

6.- Prevencion

En todas las Porfirias los pilares de la prevensam

- Un diagnéstico confirmado de la enfermedad o
conocer gue se es portador asintomatico.
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- Lainformacion.
La informacion deberia ser facilitada por el méditpaciente y
la familia.

Ante una duda ( medicamentos, anestesia,...) acsi ( un
nuevo sintoma, cambios en la evolucion,...) queieeg mayor
informacion, el paciente y/o la familia deberia avppor la
consulta al médico experto, con preferencia a dtraistes. Si las
consulta ( internet...) que éstas sean fuentegastatlas. Para
ello puede solicitar asesoramiento de la Asociac®nla
Federacion.

En todo caso, la informacién asi obtenida deberteneacter
orientativo y nunca ser sustitutiva de la opiniarioazada del
meédico.

En las Porfiias Agudas una buena informacion essuma
importancia.
Conocer los factores desencadenantes de la ogistlay seguir
las medidas oportunas ayuda a los pacientes arlayviemn lo
posible, y a los portadores sintomaticos a namekar la
enfermedad.

Hay unas pautas que pueden ser de gran utilidaéterminadas
ocasiones Yy circunstancias ( desplazamientosavasitin nuevo
meédico, urgencia médica, accidente con pérdida de
conciencia,...):

v’ Llevar consigo el listado actualizado de farmagog el
médico debe proporcionarle.

v Igualmente, una tarjeta o placa, una alerta méglieaindique
el tipo de Porfiria que padece.

Respecto a las Porfirias que cursan con fotosénaihl la base
de la prevencion esta en evitar la exposiciéa ackion del sol y
prestar atencion al cuidado de la piel.

Se aconseja el uso de sombreros, guantes ( dedalgolino en
verano) y prendas de vestir adecuadas que prol@gamonas de
mayor fragilidad.
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En caso de fotosensibilidad ocular ( fotofobiagsja aconsejado
el uso de filtros especiales con las lentes. Eangedeberan usarse
gafas “de sol” de calidad contrastada.

La colocacion de filtros o plasticos amarillosles cristales de
los coches o0 ventanas resultan muy conveniente® @ofilaxis,
principalmente en la Porfiria de Gunther, si bienhs aconsejado
tambien para otras Porfiias y casos que lo regojeo
circunstancias tales como que el paciente trabajaesto al sol, en
cabinas de vehiculos ...

En la Porfiria de Giinther se recomienda el uso ahepéaras
incandescentes en lugar de tubos fluorescentes.

La préactica de ejercicio o deporte —sea 0 no depetinion- debe
estar sujeta al criterio del médico. En los casogue se permita, se
aconseja extremar las medidas de proteccion (crepnasdas de
vestir, ...) si se hace al aire libre.

Para la higiene personal se recomienda el usoathigios con
ph neutro.

Las cremas protectoras deben utilizarse en takasdtaciones
del ano y tener un factor de proteccion alto ( maje efecto
“pantalla total”, con dioxido de titanio u oxide @&inc, que protegen
de las radiaciones con longitud de onda de 3800ant%.) si bien
no siempre, ni en todos los casos, son suficiemieda prevencion
de las lesiones dérmicas, sobre todo en las Rarfinas severas.

Cuando existen lesiones ( ampollas serosas, grigtdgeridas
exudativas, zonas infectadas,...)en las curas enctio se puede
aconsejar la utilizacion de productos ( aposidaso. adherentes.

La evolucion del cuadro dérmico y el tratamientdede ser
siempre seguidos y propuestos por el dermatélogo.

Los padres y familiares de un nifio porfirico tienam papel
importante en la prevencion, dandole informacioopprcionada a
su edad y ayudandole a conseguir habitos adecaaslogondicion,
conforme a las practicas profilacticas.
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En conclusion: estar bien informado es la basead@dvencion
y, en muchos casos, de una mejor evolucion de ferreadad.
Evitar el riesgo forma parte del tratamiento.

7. Nutricion y Porfiria.

En ciertas Porfirias ( todas las agudas y la P&Tutricion juega
un papel importante.

Como hemos referido con anterioridad, seguir unatadi
hipocalodrica o el ayuno, son dos de los factoremcidos como
desencadenantes o precipitantes de la crisis aguda.

Se recomienda comer abundantes carbohidratos fptefdéos
“lentos”: pastas, patatas, arroz, batatas...) eiglo la pauta que
mejor se ajuste a la expresion concreta de lareefitad, durante y
después de la crisis; y si ésta esta relacionadalaticlo menstrual,
hacerlo también unos 3-4 dias antes de los dosspuriticos del
ciclo: ovulacion y menstruacion.

Si se ha de complementar o no con glucosa es dcmgdien
debe indicarlo, segun el caso particular. (Es safite la glucosa y
otros hidratos de carbono reprime la actividadaderizima ALA-
sintetasa).

Durante la menstruacion — y aun si los cambios boaies
inducen la crisis — la mujer debe estar bien hadiat bebiendo
liquidos en la cualidad y cantidad que el médiclgne.

El control hidro-electrolitico es muy importante.

Si por sintomas que acompafian frecuentemente aids C
(vomitos...) la ingesta de alimentos (solidos wililgs) se hace
dificil o imposible, es necesario que se instaura capidez el
tratamiento (hospitalario) una de cuyas partda @gusion en vena
de altas dosis de glucosa, hasta que se restalleatinentacion
enteral.

A veces, la ingesta extra de azucares puede lepasblemas de
sobrepeso. Como esta ingesta es importante, elcanédidocrino,
nutricionista o dietista, debe hacer el seguimietéb paciente,
proponer una dieta individualizada, o los habitosectos, si fuera
necesario, siempre teniendo en cuenta el paded¢ontenbase. En

20



general la toma de hidratos de carbono deberidedes50% al 60%
del total de la energia tomada.

En todo caso, el paciente porfirico debe huir aedietas de
adelgazamiento (estandar, de revistas divulgativas de
entretenimiento) de las comidas pobres en nutsgntiel ayuno.

En general, es aconsejable mantener un peso awebaaiendo
una dieta variada y equilibrada.

Algunos médicos se refieren a ciertos productaseaiticios y/o
de manipulacién, como no aconsejados: coles (tBgmyariedades)
alimentos ahumados (industriales y los cocinadoxasbon en
barbacoa...).

Como norma general, se recomienda que la toma aka grea
menor del 30% del total de calorias y la de cotektenenos de
300mg/dia. Este aspecto deberd ser especialmegitadei por el
médico en los pacientes que hayan desarrolladddpgi@as. EI uso
de sal no necesita ser restringido, a no ser gedxpertension.

Es importante no excederse en la ingesta de fijua,no debe
sobrepasar los 50 grs.

La Diabetes Mellitus es una complicacion no habipeao que
debe tenerse muy en cuenta para aconsejar laidntadecuada.

Aunque hay que pensar que el sindrome abdomirtedocds de
origen funcional (no parece estar ocasionado [mwores organicas
en estOmago, intestino o visceras paradigestivasgle tener
caracter reversible. Mientras dura (nauseas, véméstreiimiento,
dolor...) y es de pequefia o0 mediana intensidadpa&knte pueda
permanecer en domicilio sin riesgo, suele recontseda ingesta en
forma de pure, papilla..., que no descuidan logenies necesarios
y son mas faciles de tomar y digerir.

En la Porfiria de Gunther la nutricion no pareegar un papel
preponderante, a no ser en los casos 0 periodosndmia.
Igualmente en la Protoporfiria Eritropoyética — qu Si, Si cursara
con hepatopatia.
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