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LA PREDICCION DE ENFERMEDAGES

Casos para
la prediccion
genética de riesgos

médico se extiende por hospitales y centros

La deteccion de mutaciones de interés

de mvestigacion con escaso impulso oficial

JAVIER SAMPEDRO, Madrid
Los analisis genéticos para prede-
cir el riesgo de enfermedades se
han ido extendiendo por Espafia
en los Gltimos afios sin un progra
ma oficial que los organice o co-
ordine. Que se hagan o no suele
depender de la iniciativa del jefe
de servicio hospitalario que le to-
que al paciente, o de fundaciones
especializadas en una u otra do-
lencia. Los andlisis se pueden cla-
sificar en tres grupos, en un or-
den decreciente de desarrollo ¢
implantacién:

» 1. Enfermedades causadas por
un solo gen, también Hamadas mo-
nogenéticas. Cada una de estas
dolencias es infrecuente en la po-
blacion, pero muy [recuente en
las familias que la sufren. La pre-
sencia del gen mutante determi-
na por completo que el paciente
padezca la dolencia. Muchas de
ellas son enfermedades neurode-
generativas como el Funtinglon
y varias clases de ataxias, que se
pueden predecir genéticamente
con un 100% de fiabilidad, aun-
que los sinfomas no aparccen
hasta la madurez del paciente.
i Ja actualidad no hay trata-
mientos efectivos, pot lo que las
pruebas gencticas tienen un va-
tor meramente informativo.

Un gjemplo distinto es la hi-
percolesterolemia familiar. Tam-
bién estd causada por la muta-
cion de un solo gen, que eleva
mucho los niveles de colesterol
desde la infancia y provoca un
alto riesgo de angina de pecho,
infarto o ataque cerebral. Pero,
a diferencia de las enfermeda-
des neurodegenerativas, ¢l ri
go puede eliminarse con los ac-
tuales tratamientos para redu-
cir el colesterol, y el diagnastico
genético reviste por lo tanto
una extraordinaria importan-
ta. Las pruebus a familias de
iesgo se estan extendiendo a
duen Fitmo, en gran medida gra-
Sas a la Fundacion Hipercoles-

terofemia Familiar, una entidad
no lucrativa creada cun 1997 por
el médico Pedro Mata. Afecta a
1 de cada 500 personas.

Otra de las enfermedades mo-
nogencticas mas (recuentes es el
sindrome del cromosoma X fra-
gil, que causa trastornos neurolo-
gicos y retrasos mentales de gra-
vedad variable. Las mutaciones
del gen también tienen una grave-
dad variable: en conjunto, se de-
tectan en una de cada 250 nifias
y en uno de cada 750 nifios, pero
soto el 10% de estas mutaciones
son del tipo que provoca retrasos
serios. Seglin Marcos Isamat, in-
vestigador de la Fundacion Eche-
varne de Barcelona, el diagnésti-
co genético es Otil para planear
tratamientos precoces contra al-
gunos de sus sintomas, y para
informar de los riesgos heredita-
rios al resto de fa familia.

Por ultimo, hay decenas de en-
fermedades metabdélicas para las
que existen pruebas genéticas. Es-
tos errores hereditarios suelen
provocar graves retrasos menta-
fes, y las pruebas son importan-
s en fas tamilias con anteceden-
tes, porquie algunos casos se puc-
den evitar con simples cambios
de dieta u otros tratamientos. En
tos casos en que vo hay trata-
miento existe la posibilidad del
diagndstico prenatal, segin el
Centro de Diagnostico de Enfer-
medades Moleculares, integrado
en el Centro de Biologia Molecu-
lar Severo Ochoa.

» 2. Canceres hereditarios. En casi
todos los tipos de cancer, entre
un 5% y un 10% de los casos
tienen una fuerte componente he-
reditaria; una mutacién hereda-
da confiere al individuo una pro-
babilidad del 70%-80% de desa-
rrollar un tipo de cancer concre-
to, generalmente en la madurez.
La situacién es mas complicada
que en Jas enfermedades monoge-
néticas, ya que se conocen varios
genes relacionados con cada tipo

EP, Barcelona
Familiares de enfer-
mos de Alzheimer y
afectados por esta do-
lencia calificaron ayer
como “muy positivo”
el Programa de Tdenti-

Un trabajador social asiste a un enfermo de Alzheimer en su domiciiio. / JOAN GUERRERO

' “Es util para hacer
planes de futuro”

cion. “Podemos cam-
biar una situacion ne-
gativa en positiva y
afrontarla con valor”,
afirmo.

Ante la posibilidad
de quce estos datos se die-

ficacién Genética (Pi-
cogen) del Hospital
Clinic de Barcelona
que permite conocer
de antemano las proba-
bilidades de padecer la
enfermedad.

El presidente de Ia
Asociacion de Familia-
res de Enfermos de Alz-

Manuel Maiids, reco-
mendod a todas las per-
sonas con anteceden-
tes familiares que “se
informen sobre este
programa”,

Maiids, que cuidod
durante 16 afios de su
mujer, enferma de Al-
zheimer, sefiald que co-

de padecer esta pato-
logia en un faturo
“ayudara a planificar
la vida y estimular las
habilidades motrices y
cognitivas para retra-
sar la dolencia”. Tam-
bién servira para pre-
ver futuras incapacida-
des, y hacer seguros

rana conocer a las asegu-
radoras, Mafios asegurd
que confia “totalmente”
en Ja confidencialidad
del programa. Ademas,
resaltd que el Picogen
prevé la ayoda psicoldgi-
ca de la persona que se
somete a pruebas para
detectar el riesgo de su-

heimer de Barcelona,

de cancer, y la mutacién en cual-
quiera de ellos puede conferir la
propensidn al tumor. Por ejem-
plo, a propension hereditaria al
cancer de marna se puede deber a
mutaciones en el gen BRCA-1, o
en el gen BRCA-2, o en otros
genes menos estudiados.

Segin el director de genética
del Centro Nacional de Investiga-
ciones Oncoldgicas (CNIO), Ja-
vier Benitez, el andlisis genético,
al menos en las familias con ante-
cedentes, puede ser de una enor-
me ayuda para el individuo, ya
que los portadores de una de estas
mutaciones tienen a su disposi-
cion intervenciones preventivas efj-
caces que pueden salvar su vida.

Siuna persona tiene un gen de
predisposicion al cancer de tiroi-
des, puede extirparse esa glandu-

nocer las posibilidades

la. Si lo tiene al cincer de colon,
debe hacerse una colonoscopia
periddicamente. Si la tendencia
hereditaria es al cancer de mama,
debe extremar las medidas de de-
teccion precoz como autoexplora-
clones, mamograffas y ecogra-
tias, ¢ incluso puede someterse a
una extirpacion preventiva de las
mamas o de los ovarios {cuyas
hormonas aumentan el riesgo de
tumor mamario). Los resultados
de estas medidas en tas mujeres
con propension genética son “ex-
celentes”, segan Benitez.

» 3. Las enfermedades mas comu-
fies, como las cardiovasculares,
la diabetes, el Alzheimer, la esqui-
zofrenia, ta obesidad y ¢l 90% de
los casos de cdncer, tienen tam-
bién fuertes componentes zendti-

que cubran la

aten- | frir la enfermedad,

cits. Lo que ocurre es que no de-
penden de an gen, sino de la com-
hinacion de 5, 10 0 mas. Algunos
genes tienen efectos muy drasti-
cos, como o de los estudiados
por el hospital Clinic de Barcelo-
ta en el caso del Alzhetmer, pero
tambien intervienen otros senes
con electos mas modestos, y mu-
chos de ellos no se conocen atm.
Las pruebas genéticas en estos
€as0s estan altn poco desarrolia-
dus, y requicren en general el ana-
lisis simultanco de muchos genes
(para cso sirven los biochips). 1]
90% de los casos de cancer se
debe a la combinacion de varias
mraciones: la mayoria vienen
puestas de nacimiento, y el resto
ocurre durante I vida por agre-
siones como el humo det tahaco,
la Tuz, del sol o ciertos alimentos.



