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La Enfermedad de Gaucher es un trastorno por depésito lisosomal de baja prevalencia, por lo cual se
le considera una enfermedad rara. Se produce por la deficiencia de la enzima glucocerebrosidasa. Esta
deficiencia conduce a la acumulacion del sustrato glucocerebrosido, el cual, al no poder ser degradado,

se almacena en los lisosomas, formando depositos.!

Los pacientes con la forma mas comin de la enfermedad, enfermedad de tipo 1 no neuropatica,
presentan habitualmente hepatoesplenectomia, citopenias (trombocitopenia, anemia y leucocitopenia),
y enfermedad osea distrofica. La enfermedad afecta de manera importante la calidad de vida del

paciente, asi como la de sus familiares y/o cuidadores.’

El tratamiento de primera linea es la terapia de reemplazo enzimatico, que consiste en la infusion
intravenosa de la enzima para promover la degradacion del sustrato acumulado. Las infusiones
intravenosas regulares de un tratamiento de reemplazo enzimatico reducen significativamente la

visceromegalia, y mejoran la anemia y la trombocitopenia.’



aCuéles son los objetivos terapéuticos para la

Enfermedad de Gaucher?

El Grupo Europeo de Enfermedad de Gaucher establece metas terapéuticas a corto y largo plazo. Este
modelo incluye fatiga, calidad de vida y prevencion de secuelas adicionales a largo plazo, ademas de los

marcadores clinicos.?
Objetivos Terapéuticos a Corto Plazo Objetivos Terapéuticos a Largo Plazo

+ Eliminar dependencia de transfusion de

Sintomas
sangre. - Mantener valores normales

relacionados con

. B : : hemoglobina.
Tt Incrementar niveles de hemoglobina en g

12-24 meses a los valores normales.

- Incrementar el conteo de plaquetas
lo suficiente para evitar sangrados
quirdrgicos, obstétricos o espontaneos.

ILLLELEERIR - En paciente con esplenectomia, normalizar - Mantener conteo de plaquetas
EENFIELIY el conteo de plaquetas en 1 afio. >100,000/mm3

- En pacientes con bazo sano, alcanzar
>100,000 mm3 plaquetas a los 3 anos de

tratamiento.

- Disminuir el dolor 6seo no relacionado

con enfermedad osea irreversible en + Prevenir complicaciones oseas:
1-2 anos. necrosis avascular, crisis 0seas,
oo . B infartos oseos vy fracturas
- Reducir el involucramiento de la médula o Y
B . . ) patologicas.
osea en pacientes sin enfermedad 6sea
irreversible. - Prevenir osteopenia y osteoporosis.
Movilidad . 3 . . . .
+ Incrementar la densidad osea a los 2 anos  « Prevenir uso cronico de analgésicos
en pacientes con [-score <-2.5 basal. para el dolor oseo.
- Obtener masa 6sea pico normal en nifos.  + Mantener la movilidad normal, o

. . mejorar si esta alterada.
- Normalizar el crecimiento para que

esté acorde con la meta a los 2 arnos de
tratamiento.
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Objetivos Terapéuticos a Corto Plazo Objetivos Terapéuticos a Largo Plazo

- Evitar la esplenectomia, si es posible.

- Aliviar sintomas de la esplenomegalia: - Mantener el volumen esplénico
distension abdominal, saciedad temprana, <2-8 veces lo normal.
c infarto esplénico. - Mantener el volumen hepatico
omplicaciones .. . .
Pl - Eliminar hiperesplenismo. normal.
Viscerales , , e o
- Reducir el volumen esplénico a 2-8 veces Prevenir fibrosis hepatica, cirrosis
lo normal para el afio 1-2. hepatica e hipertension portal.

» Reducir el volumen hepatico a 1.0-1.5
veces lo normal para el afio 1-2.

- Mantener buena calidad de vida
- Mejorar la calificacion de la basal en un medida por un instrumento
instrumento validado de calidad de vida validado.

en 2-3 anos. L
- Mantener participacion normal en

» Reducir la fatiga (no relacionada con las actividades escolares y laborales.
CHLERSTIEELTIEIN  anemia) medida por un sistema de

o ) . - Minimizar la carga psicosocial del
medicion de fatiga validado. 8P

tratamiento de por vida.
- Mejorar la funcion fisica para llevar

oL . - Lograr un inicio de pubertad
a cabo actividades cotidianas y roles 8 P

i normal.
funcionales.

- Normalizar la expectativa de vida.

- Prevenir o mejorar la enfermedad
pulmonar, hipertension pulmonar y
sindrome hepatopulmonar.

Complicaciones
Pulmonares

+ Prevenir las complicaciones
relacionadas a Enfermedad de
Gaucher durante el embarazo y el
parto

Embarazo y Parto
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Esta vision busca incluir los objetivos para disminuir el impacto a largo plazo de la Enfermedad de
Gaucher al incluir afeccion a la calidad de vida, y considera los desenlaces con todas las modalidades

terapéuticas.’



Algoritmo de Tratamiento

Las nuevas alternativas terapéuticas han modificado la historia natural de la enfermedad, y han cambiado

dramaticamente los desenlaces en pacientes pediatricos y adultos con Enfermedad de Gaucher'!

La primera linea de tratamiento es la terapia de reemplazo enzimatico. Con el tratamiento de reemplazo
enzimatico, se administra la enzima faltante cada 2 semanas mediante infusion intravenosa. La enzima
recombinante reemplaza a la enzima natural que falta. Los macrofagos captan la enzima en circulacion, y
el sustrato que se almacena en las células se degrada con esta enzima. Este tratamiento ha demostrado
eficacia y seguridad a largo plazo, y en general la recomendacion es que los pacientes con enfermedad

grave deben comenzar con el tratamiento de reemplazo enzimatico.

Existen 3 enzimas aprobadas para el tratamiento de la Enfermedad de Gaucher: imiglucerasa,

velaglucerasa alfa y taliglucerasa alfa!’

El tratamiento de reduccion de sustrato es una alternativa terapéutica; su racional es que puede existir
cierta actividad enzimatica residual, y al reducir la cantidad de sustrato, esta actividad residual de la
enzima natural podria degradarlo. Son dos los farmacos que se utilizan para este tratamiento: Miglustat
y Eliglustat. Ambas son terapias orales; sin embargo, pueden presentar mas eventos adversos, y no estan

indicadas en pacientes pediatricos.!



Clase Terapéutica

Terapia de Reemplazo
Enzimatico

Terapia de Reduccion de
Sustrato

Ingredientes Activos

- Imiglucerasa
- Velaglucerasa alfa

- Taliglucerasa alfa

- Eliglustat
- Miglustat

Caracteristicas

- Enzima recombinante.

- Administracion intravenosa.

- Escasos eventos adversos.

- Terapia de por vida.

- No eficaz para Enfermedad de

Gaucher tipo 2.

- Administracion oral.

- Aprobada para adultos, pero no

para ninos.

- Eventos adversos mas frecuentes.
- Terapia de por vida.
- No eficaz para Enfermedad de

Gaucher tipo 2.

Gary SE, 2018.



Conclusiones

La Enfermedad de Gaucher es un padecimiento que, aunque se considere como una enfermedad

rara, se debe identificar y diagnosticar de forma temprana; para esto, se requiere educacion médica y
herramientas clinicas para que los médicos de primer contacto identifiquen y refieran a estos pacientes,
ya que el inicio temprano del tratamiento también va asociado a mejores desenlaces y mejor pronostico

para los pacientes con Enfermedad de Gaucher.
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