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Déficit del receptor de la leptina
y déficit de proopiomelanocortina

El déficit del receptor de la leptina
y el déficit de proopiomelanocortina

(POMC) se deben a variantes ‘ ’

genéticas raras en la via del 2
receptor 4 de la melanocortina

(MC4R), responsable de la

regulaciéon del hambre

Se frata de enfermedades autosdmicas '
recesivas causadas por variantes
de los genes LEPR o POMC !
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Siglas: AgRP: proteina r-aguti; LEPR: receptor de la leptina; MC4R: receptor de la melanocortina-4; MSH: hormona estimulante
de los melanocitos; PCSK1: gen de la proproteina convertasa subtilisina/kexina tipo 1; POMC: proopiomelanocortina



Déficit de receptores de la leptina y déficit de proopiomelanocortina

Sintomas primarios principales del déficit de LEPR y POMC

Hiperfagia* Obesidad grave de inicio precoz®5=
Las caracteristicas y las manifestaciones son: 0
Q Hambre excesiva y prolongada Déficit de LEPR
35
M . »f. . d
O Mayor tiempo para saciarse 30 - pefieiide LeR
E 25-
O Menor duracién de la saciedad 2 Déficit de MC4R
J L0 99,5
2 , 97
Obsesién considerable por la comida Ao
(impulso hiperfagico) 15 "50
3
Comportamientos de bisqueda |
O de alimentos (buscar comida 10 —— Pacientes con enfermedades raras de la via del MC4R
a escondidas y robarla) — Pacientes con obesidad general®
S \ \ \ \ \
Ansiedad y respuesta conductual 0 1 2 3 4 5
inadecuada si se les niega la comida ek, eien

a) Se define como un IMC =120 % del centil 95 y aparicién antes de los 5 afios de edad.
b) Los pacientes con obesidad general tienen un IMC >30 kg/m? entre los 14 y los 16 afios de edad y no presentan ninguna

variante en LEPR, LEP o MC4R. Reimpresién con el permiso de Springer Nature de Kohlsdorf K. et al. Int | Obes (Londres).
2018;42(9):1602-1609.

Caracteristicas clinicas de los déficits de LEPR y POMC7=<

Déficit de LEPR Déficit de POMC 20 %
921% 9 % o ) Pelo rojo
Hiperfagia *— _» Hipotiroidismo Hipeérfsagﬁ — 39 %

hipotalamico Retraso del desarrollo

durante la infancia
" 65%
Piel de color claro o pélida
para el grupo ético

35% . _
Crecimiento acelerado -
durante la infancia

. 34%

" Antecedentes
de infecciones
frecuentes 90 %

97 %
Obesidad grave *

de inicio precoz - Obesidad grave — 68 %
49 % - de inicio precoz Déficit de ACTH
Hiperinsulinemia 529%° " 68 %

 .30% Hiperinsulinemia Hipocortisolismo

4%V
Hipogonadismo
hipogonadotrépico

Retraso de
la pubertad

16 %

Retraso del
crecimiento
durante la infancia

c) Los porcentajes se han calculado dividiendo el nimero de casos con las caracteristicas por el nimero total de casos.

Prevalencia: POMC/PCSK1: menos de 50 casos notificados

LEPR: 1,34 de cada millén de personas® en todo el mundo en las dos indicaciones’



Déficit del receptor de la leptina y déficit de proopiomelanocortina
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¢Cémo se diagnostican los déficits de LEPR y POMC?

Se puede tener la sospecha de un diagnéstico de déficit de LEPR y POMC atendiendo
a las manifestaciones clinicas, que se puede confirmar mediante pruebas genéticas.'*'?

Pacientes pediatricos Pacientes adultos
Se recomienda hacer pruebas Las caracteristicas de los
genéticas a los pacientes pacientes diagnosticados
pedidtricos que presenten: 41012 en la edad adulta incluyen:'?™
Obesidad grave de inicio precoz Anomalias metabdlicas
Antecedentes familiares de obesidad grave Antecedentes de obesidad
Caracteristicas de la obesidad sindrémica grave de inicio precoz
Antecedentes de comportamientos de Hiperfagia desde una edad temprana
bisqueda de alimentos Resistencia a los abordajes
Hiperfagia terapéuticos de la obesidad
Alteraciones del desarrollo neurolégico Pelo rojo

Las caracteristicas clinicas pueden variar de una persona a otra y entre variantes génicas.
Por lo fanto, es importante: 01213

+ Recabar detalladamente los antecedentes clinicos

« Registrar los antecedentes familiares, si se dispone de ellos

» Supervisar la resistencia a los enfoques terapéuticos convencionales para la obesidad
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