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"La hipercolesterolemia familiar es ef
paradigma del diagnéstico genético™

¥ La hipercolesterolemia familiar es et paradigma del diagndsti
sy bratariento de fe enfermedad cardiovescular, La propia
OIS cree gue esty patologla es un modsly de fas posibifita-

B Alberto Bartolomé

¢El reto de Ia hipercoleste-
rolemia familiar (HF) es la
deteccién precoz?

-5i. Segim la OMS, la de-
teccién de la HF es el para-
digma de Ja prevencién de la
enfermedad cardiovascular
porque es una enfermedad
que se expresa desde el naci-
mienio, que-posee pruebas
diagnésticas acreditadas y
un tratamiento efectivo, Si
no son detectados y trata-
dos, los enfermos tendrian
una esperanza de vida 20 6
30 afios menor que el resto
de la poblacién.
¢Cudntos casos existen en
Espafia?

-Actualmente tenemos un
registro con unos 2.500. Es-
ta patologia afecta a una de
cada' 400 personas. En Espa-
fia aproximadamente habria
unos 100.000 enfermos.
¢Qué se puede hacer con
ellos?

-Lo mejor es Ia preven-
cién y la deteccién tempra-
na. Si descubrimos un caso
en la infancia, no vamos a

" poder cambiarle su predis-
posicién a acumular coleste-
rol, pero si se pueden variar
sus habitos de vida, sobre to-
do en el tema del tabaco,

Una vez que se detecta un
caso hay que analizar a la fa-
milia. Se sabe que la HF
afecta a la mitad de sus
miembros.
éSe les propone un trata-
miento también a los fami-
liares?

-Una vez que identifica-
mos a un enfermo, hacemos
un andlisis familiar en cas-
cada, e intentamos que to-
dos sigan recomendaciones
de cuidado cardiovascular.
Estas medidas no sélo se dj-
rigen a las personas afecta-

T
En el mundo se han
detectado 800
mutaciones de
hipercolesterolemia
familiar. En Espafia
esperamos que haya
unas 300

das, sino también a su en-
torno, y hemos comprobado
que su salud cardiovascular
también mejora,

¢Qué impacto causa en el

paciente la confirmacién’

de que sufre la enferme-
dad?

-Al principio se preocupa,

pero en seguida se concien-
cia y se tranquiliza al saber
que hay tratamiento y que,
si lo cumple, no va a sufrir
enfermedad cardiovascular,
¢Cudl es el criterio para
elegir a un enfermo para
una prueba genética?

-Existen unas recomenda-
ciones clinicas en funcién
del colesterol LDL de los
miembros de una familia, de
la presericia de cardiopatfa
isquémica en el paciente y
€n sus parientes y, sobre to-
do, de que en la familia haya
un menor por debajo de los
18 afios con hipercolestero-
lemia. El diagnéstico defini-
tivo es genético, porque en
el anélisis clfnico puede
existir confusién con otras
hiperlipemias: la familiar
combinada o la hipercoles-
terolemia poligénica.
¢En qué consiste el diag-
néstico genético?

-La HF es una enferme-
dad monogénica de las més
frecuentes. Aunque influyen
factores ambientales, lo bé-
sico es la alteracién de un
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gen. Mis de un go por
ciento de las personas que
portan la mutacién desa-
rrollan HF fenotipicamen-
te con un aumento del co-
lesterol y del riesgo cardio-
vascular.

¢A cudntos genes afecta la
HF?

“En Ia HF heterocigota,
aunque sea monogénica, ya
se han descrito en el mun-
do 800 mutaciones dife-
rentes que la provocan. En
Holanda, pafs muy avanza-
‘do en el diagnéstico de esta

PREDECIR COMO RESPONDEN LOS PACIENTES

La Fundacién de Hipercolesterolemia
Familiar est4 realizando un estudio de
cohortes en et gue Ya se han analizado a
1.200-personas de 240 familias, Entre ef
20y el 25 por ciento de tos incluidos
son familiares no afectados por
hipercolesterolemia familiar gue sirven
de control. La investigacién se basa en
una encuesta de calidad de vida,
dietética y actividad fisica. También se
obtienen de los participantes veinte
muestras de suero para compararlas
con marcadores de riesgo
cardiovascular. A las personas incluidas
en el estudio se les efectia una analitica

cada tres afios y cada tres meses se les
controla desde la‘fundacién. *f} estudio
pretende observar la interaccién entre el
geny los factores ambientales,
Queremos llegar a hacer ecuaciones
predictivas en las que sepamos evaluar
el riesgo cardiovascular en funcién de la
mutacidn que porte ef enfermo", E|
estudio busca qué personas responden
mejor o peor al tratamiento con
estatinas o la terapia combinada
(estatinas mds ezetimiba). "A los

pacientes se les reciuta desde los 15

afios. Queremos hacer up Fi ramingham
dela hipercolesterolemia", afirma.
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Pedro Mata, presidente de ja Funda
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cién de HF,

enfermedad, hay unas 300.
En Espafia, por nuestra pro-
pia historia, esperamos que
haya muchas; hasta el mo-
mento hemos detectado
250 mutaciones.
¢Secuenciacién completa
o biochip?

* -Secuenciar completa-
mente el gen de cada perso-
na saspechosa de sufrir fa
enfermedad es una tarea
muy laboriosa y no es muy
préctica si tienes la inten-
cién de realizar un plan de
salud pitblica. La era de la
biotecnologia nos propor-
ciona una herramienta muy
atil: los biochips, que nos
permiten introducir las
mutaciones de HF en Espa-
fla mediante sondas de
ADN; de este modo se de-
tecta més rdpidamente si
una persona porta o no una
de ellas.

¢En qué consiste el pro-
yecto del biochip?

-Esta iniciativa es el
¢jemplo de una gran inves-
tigacién traslacional: por
una parte, estdn los pacien-
tes que han donado su
ADN a la fundacién; por
otro lado, los médicos que

SYISTION NILSNOY

des de la genética en la preventidn. Pedro Mata, presidente
de la Fundacidn de Hipercolestarofenia £ amiliar, ha repasaiio
{as novedades en I deteccién de esta patologia.
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El "Lipochip' es ejemplo
de investigacién
traslacional; han

participado enfermos,
médicos,
investigadores bésicos
y biotecnoldgicas

han aportado sus historias;
también han colaborado in-
vestigadores béasicos que
han analizado las mutacio-
nes y, por ltimo, una emn-
presa de biotecnologia, Pro-
genika, que ha hecho el
biochip y otra compafiia es-
pafiola, Lacer, se ha encar-
gado en comercializarlo. £l
resultado de todo este tra-
bajo se llama Lipochip.

¢Se tiene acceso al Lipo-
chipen toda Espafia?

-Ya hay siete comunida-
des que lo financian: Nava-
ITa; Asturias, Aragén, lix-
tremadura, Pafs Vasco, C
talufia y la Rioja. Hay otras
tres que se han comprome-
tido a empezar: Murcia,
Madrid y Castilla y 1Leén.
Castilla-La Mancha est4 en
conversaciones para unirse,
¢Cudl es s coste?

-Puede salir por 450 eu-
08, Pero es una vez en la
vida. Se usa sélo en pacien
tes con un colestero} eleva-
do que tienen familiares
con el mismo problema.
Una vez que se detecta el

- caso indice se reclutan tres

generaciones de su familia,
porque la mitad estén afec-
tados. En Espafia, para eco
nomizar miés, decidimos
hacer una determinacién
de colesterol a los familia-
tes antes de la prueba gené-
tica. Si esta por encima de
250 se les realiza el diag-
néstico genético; si tienen
menas de 18 afos ¥ su nivel
de colesterol es superior a
220 también se les hace la
prueba. La intervencién es
tremendamente rentable.
¢La medicina va a pasar
de ser intervencionista a
predictiva?

-El caso de la hipercoles-
terolemia familiar es un
ejemplo claro. La deteccion
genética nos proporciona
un diagnéstico de certeza.

S
Hds informacidn sobre HF en
&l web dedicado & cardialogla de
www.dlariomedico.com

Lunes, 2 de abril de 2007

MAS PRIORIDAD

El control del
colesterol, tan
importante
como el del
tabaguismo

1 Enrigue Mezquita Valencia
La jornada Colesterol, impli-
cuciones de un abordaje insu-
ficiente: de la Unidn Europea
a la realidad de lus autono-
inias, ha reunido en Valencia
a representantes de los
agentes que intervienen en
los planes de salud de las co-
munidades: médicos, asocia-
ciones de pacientes, polit-
cos y téenicos de economia
sanitaria. Il coordinador del
encuentro ha sido Pedro
Mata, presidente de la Fun-
dacion de Hipercolesterole-
mia Familiar y director de la
Unidad de Lipidos de la
Fundacién Jiménez Diaz, de
Madtid. Su principal con-
clusién fue que, “aundque en
¢l dltimo ufio se han produ-
cido avances en diversos pla-
nes de salud cardiovasculs-
res regionales, el tema del
colesterol atn no se con-
templa como una prioridad’

Mata setiald que "los pla-
nes ponen énfasis en los hé
bitos de vida saludables, el
tabaco y la obesidad, pern
muchas veces no se hacen
eco de la importancia del
control del colesterol” Des-
tac6 que "desde Europa se
recomienda que las hiperco-
lesterolemias se afronten
con estrategias similares a
las empleadas en tabaguis-
mo y obesidad, ya que este
abordaje permitird reducir
la carga de morbimortalidad
cardiovascular ¥, por exten-
si6n, ayudar al manteni-
wiento del sistema sanita-
rio®

Preocupacién
A pesar de cierto retraso,
Mata matizé que existen
mMovimientos en nuestio pa-
iS (Jllﬁ l‘eCL)g(’!“ Ii\ PK'L‘)OCUPJ“
cion por abordar en serio el
control del colesterol. "La
Comunidad de Madrid pre-
sentard en los préximos dias
un Plan de Salud Cardiovas-
culary en él se contempla el
colesterol como un objetivo
prioritario, a la vez que otros
factores de riesgo. Incluso se
contempla especificamiente
a los pacientes vulnerables,
por ejemplo, que padezean
una hipercolesterolemia fa-
miliar

Mala destacs que “si que
remos potenciar la fortaleza
del sistemna sanitario espafiol
€8 necesario mver(ir més re-
cursos en Ja prevencion y es-
tablecer un pacto nacional
por la sanidad, al estilo del
que se hizo con las pensio-
nes'”



