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Globdsidos, Ganglidsidos

Diagndstico Gaucher
< 30% actividad enzimatica

Glucosilceramida sintasa

Glucosilceramida

B-Glucocerebrosidasa

Tratamiento:

Ceramidasa dcida terapia enzimatica sustitutiva

(TES)

Acidos grasos
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Terapia enzimatica sustitutiva (TES)

Imiglucerasa, Velaglucerasa

Efectividad
( Amplio ambito de dosis J

Ajuste posoldgico

(Ajuste seguin respuesta y J

Buenos y malos respondedores

situacion clinica

Seguimiento Clinico BIOMARCADORES
Economicos Farmacoterapéutico CELULAS GAUCHER
Coste paciente-afo: M q i
100.000- 500.000 € arcadores poco especificos ) RESPUESTA
INFLAMATORIA

CLINICOS

Introduccion Sefh Eﬂ F
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Seleccionar marcadores y puntos de corte para la
individualizacion posologica de la TES en pacientes Gaucher tipo |
y analizar su relacion con larespuesta optima al tratamiento.

EPA-SP multicentrico de 24 meses de duracion con pacientes
adultos diagnosticados de EG1 en tratamiento con TES durante al
menos 6 Meses previos a la inclusion.
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Variables clinicas

* % ActED (Actividad Enzimatica al diagndstico)
* Dosis TES (U/Kg/28dias)

* Respuesta a la TES*

Optima 5/6 criterios

No dptima < 4 criterios

* Criterios Global Experts Meeting on Therapeutic Goals for the Treatment of
Gaucher Disease de Pastores et al 2004 y Guia FEETEG.

Comprometidos
Coﬁ@o

Par. Objetivo
‘ Hb >11,0 g/dL mujer
>12,0 g/dL varon
@) pq | 2120%10%L
‘ Higado | <5 veces valor normal
‘ Bazo | <1,25 veces valor normal
p EVA<2
‘ Oseo . _
No + crisis /necrosis
‘ QT <600nmol/mLxh
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MARCADORES RESPUESTA OPTIMA

G Dosis TES | Prescripcion segun Guias Clinicas

Historia clinica

e % ACtE D |sLaboratorio de referencia

‘ % ACtE t75 - % ActE D

- |
© negento .
. |
Oncentrs -

Experimental

______ Intervalo ActE individuos sanos
(1.722-2.339 nmol/min/ml)

Actividad
intraleucocitaria

Material y métodos
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SELECCION DE MARCADORES

19 Pacientes EG1
4 Hospitales

Comprometidos
Co”nfgo

H. Dr. Peset Valencia

H. Virgen de los Lirios, Alcoi

H. Virgen Macarena, Sevilla

H. Clinico Lozano Blesa, Zaragoza

SI0E d C d 0 D C O
-t Respuesta Respuesta 5+ © -
Optima NO 6ptima
% ACtED (352) 8115) 0,510
Dosis TES (u/kg/28d) (5;,99) gi'; 0,908
ACtE t0 (nmol/min/mi) (72(_’22;? 3’127553 0,736
ACtE t75 (nmol/min/mi) (22'_2583 (11'§§’68) 0,254
% ActE Sustituida (983'16) (22:'3 0,045

*Variables distribucién normal - media y desviacion estandar(Sd).
Variables no normales - mediana y rango(R).
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ESTIMACION EXACTITUD GLOBAL DE LA PRUEBA Y PUNTOS CORTE

Curva ROC AUC. Resultados de contraste

Area Error tipico Sig. Asintotica
" 0,833 0,105 0,074
g Punto de corte %0ActE sustituida
% o Se= 68,8%
Sp=100%
R 58,02%
VP+=100%

VP-=37,5%

0.0 T T T T
0,0 0,2 0,4 06 0,8 1,0

1 - Especificidad

Resultados Sefh & F
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ODDS RATIO Y PRUEBA X2 PEARSON

Respuesta a TES © Rgs&lil;s:a
300,00+ o
Optima NO éptima ©Si
% No
7 i <58 |6 (66,7%) |3(33,3%) |9 (100%)
Sustituida | 558 | 10 (100%) | 0 (0%) 10 (100%) & . | ©
3 !
Total 16 (84,2%) | 3 (158%) | 19 (100%) | 3
w

Risk Estimate

95% Confidence Interval

X 2 Pearson Sig. estadistica Value Lower Upper
Odds Ratio ActE Sustituida 58

3,958 0,047 (>58 / <58)
Cohorte respuesta optima = Si 1,500 ,945 2,381

Cohorte respuesta optima= NO
N of Valid Cases 19

sultados sefh K El
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Conclusiones




