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En el cuadro que se
presenta a continuacion,
se muestra la diversidad de
funciones que se ven afectadas
por las enfermedades
genéticas:
Se ofrece una vision de las
alteraciones genéticas y sus
consecuencias tanto en el
ambito individual y familiar
como en el econdmico (en
particular la inversién con la
gue se mejora el bienestar del
sujeto y se le permite preservar
su papel social y econémico).
En dicho cuadro se toman
como referencia los parametros
establecidos por la OMS™ para
evaluar las enfermedades
cronicas e invalidantes.
La genética es una nueva clave
para entender las minusvalias
motoras, sensitivas y/o
mentales. Aporta una nueva
vision sobre las patologias mas
comunes como la hipertension
arterial o la diabetes. Su
desarrollo constituye una
puerta abierta hacia nuevos
enfoques terapéuticos que
ayuden a combatir las causas

de estas afecciones.

* Organizacion Mundial de la Salud




ALGUNAS
CIFRAS

e LESION EVOLUCION
RX: recesva aXeAD: aLinsomicadomi . .
ENFERVEDAD  rnmecmae DEFICIENCIA PRONOSTICO
Aparato Distrofia muscular 33 de cada 100000nacimientos. Degeneracion progresiva de los Aparicion entre 1 y 5 afios.
muscular de Duchenne 1,6 de cada 5000 varones. musculos de los miembros, de la  Evolucién grave en pocos afios:
Modo de transmisién: RX. cabezay del cuello, de los Pérdida de fuerza muscular
Gen identificado en Xp21, codigo para  musculos respiratorios, del progresiva que conlleva pérdida
la distrofina. musculo cardiaco. de la marcha entre los 8y 12
Deficiencia del esqueleto y del afios, seguida de pérdida de
aparato locomotor. actividad motora de los
miembros superiores,
escoliosis, insuficiencia
respiratoria.
Muerte hacia la 22 o 32 década.
Distrofia mioténica 13,5/100000 nacimientos. Problemas del tono muscular y Variabilidad de las formas
de Steinert 1 persona de cada 8000. lesiones difusas del corazén, del  adultas: disminucion de la
Modo de transmisién: AD. 0jo, de las génadas, del sistema  fuerza muscular, compatible o
Gen identificado en 19q13,2 nervioso. no con una vida normal.
gue codifica una proteina quinasa Forma neonatal: Gravedad de las formas
Deficiencia intelectual. neonatales a menudo mortales.
Hipertermia Alrededor de 2/100000 anestesias. Deficiencia de los canales del Si no se realiza tratamiento,
maligna 62 casos recogidos entre 1984 y 1988:  calcio. muerte en pocas horas.
33 muertes. Afectacion del sistema muscular.
Modo de transmisién: AD o AR
Varios genes localizados: 19q13,1
(rianodina).
Gen de susceptibilidad: 17911,2-24
Aparato Acondroplasia Anomalia del cartilago de Enanismo, fracturas.

osteoarticular

Alrededor de 10/100000 nacimientos.
Modo de transmisién: AD.

crecimiento de los huesos:
deficiencia del esqueleto.
Deficiencia estética.

Deformidades éseas.

Sistema nervioso

Corea de
Huntington

Enfermedad de Von
Recklinghausen

Enfermedad de

Entre 5y 20 de cada 100000
nacimientos.

Alrededor de 5000 casos.
Modo de transmisién: AD.
Gen localizado en 4p.

25/100000 nacimientos.

e Tipo I: 1/4000.

Modo de transmisién: AD.
Gen identificado en 17q11-22.
e Tipo Il: 1/50000.

Gen localizado en 22q12.

Modo de transmisién: AD.

Afectacion motora, intelectual y
fisica por degeneracion del
sistema nervioso central (cortex,
nacleos grises centrales).

e Tipo 1: Tumores nerviosos
multiples entrafiando
deformidades Oseas y
alteraciones sensitivo-motoras
variables.

Anomalias de pigmentacion
cuténea.

Tipo 2: Tumores cerebrales con
riesgo de secuelas
neuropsicolégicas.

Deficiencia mental y del

Riesgo depresivo ligado a la
amenaza diagnéstica.
Comienzo entre los 20 y 60
afios con movimientos
anormales seguido de deterioro
mental progresivo.
Empeoramiento hasta la
muerte en 1 6 2 décadas.

Comienzo en la adolescencia o
en el adulto joven. Agravacion
progresiva con multiplicacion y
crecimiento de los tumores
nerviosos.

En ocasiones sordera.

Riesgo de muerte por tumor
cerebral.

Comienzo entre 45 y 75 afios.

Alzheimer Al menos 3 genes localizados: comportamiento. Problemas Evolucion irreversible hacia la
hereditaria Cromosomas 21, 14, 19. esfinterianos. muerte en algunos afios.

Aparato visual Retinitis 30/100000 nacimientos. Degeneracion progresiva de la Comienzo en la infancia,
pigmentarias 30000 casos en Francia. retina: deficiencia visual. adolescencia o adulto joven.
(5a10 Modo de transmision: AD, AR, RX. Ceguera irreversible.

Algunos genes localizados:
enfermedades) Cromosomas 3, 6, 7, 8.
Aparato auditivo Sorderas Alrededor del 1/1000. Deficiencia auditiva. Forma AD precoz: sordera

(al menos 30 Modo de transmisién: AD, AR. progresiva en la adolescencia o
formas Un gen localizado en el cromosoma 5. en el adulto joven.

hereditarias)

Aparato
Respiratorio

Mucoviscidosis

50/100000 nacimientos.

400 casos nuevos/afio.

5000 casos en Francia.

Modo de transmisién: AR.
Gen identificado en 7931,2
Cadigo para la proteina CFTR.

Insuficiencia respiratoria y
problemas digestivos por
anomalia de las secreciones
mucosas.

Comienzo en el lactante o en la
primera infancia. Irreversible.
Aumento de la duracién de la
vida gracias a los cuidados.
Muerte en la infancia o en la
adolescencia.




INCAPACIDAD

MINUSVALIA
REPERCUSION
FAMILIAR

INVERSION

Gestos y ayudas técnicas
Elementos financieros

Incapacidad progresivamente total
para desplazarse, para levantar
objetos, para cambiar de posicién.
Incapacidad relacionada con la
seguridad personal, los cuidados
personales, la realizacién de ciertas
tareas (actividades domésticas
cotidianas).

Todas las formas: Incapacidad
variable que puede oscilar desde
problemas para andar y escribir hasta
la incapacidad motora total.

Torpeza, cansancio.

Incapacidad que afecta a la
comunicacion, la vision (cataratas).
Forma neonatal: incapacidad unida a
deficiencia intelectual.

No hay incapacidad si existe
prevencion y tratamiento.

Dificultades unidas a la dependencia fisica y a la movilidad limitada.
Restriccién cualitativa y cuantitativa de la vida laboral.
Hospitalizaciones reiteradas.

Problemas de integracion escolar y sociolaboral.

Riesgo de desorganizacion de la vida familiar.

Cuidados diarios laboriosos.

Repercusion del consejo genético en la formacion de una familia.

Dificultad de integracién sociolaboral (inadaptacién).
Absentismo, problemas sociales.

Riesgo de desorganizacion familiar.

Repercusion del control genético en la formacién de una familia.
Forma neonatal:

Dificultades debidas a la dependencia fisica e intelectual.
Discontinuidad de los cuidados maternos durante el primer afio.

Fisioterapia regular.

Reanimacioén laboriosa.

Cirugia ortopédica mayor.

Silla de ruedas eléctrica.

Aparatos de asistencia respiratoria.
Control del entorno.

Educacién en un medio especializado si el
nifio no puede quedarse con su familia.
Adaptacion del entorno si el nifio se queda
con su familia.

Forma comun:

Control cardiaco (Holter) y oftalmolégico.
Forma neonatal:

Reanimacién pediatrica, y mas tarde
seguimiento en centro especializado.

Dantroleno disponible inmediatamente
(entre 3600 y 10800 FF) (90000 y
270000pts aprox.).

Reanimacion.

Incapacidad unida a la baja estatura,
en lo que se refiere a la utilizacion
corporal en determinadas tareas.

Dificultad de integracion escolar y mas tarde sociolaboral.
Perjuicio estético.

Adaptacion del medio.

Riesgo de desorganizacion familiar.

Repercusion del consejo genético en la formacion de una familia.

Cirugia ortopédica.

Incapacidad relacionada con los
cuidados personales, la seguridad
personal, las relaciones inter-
individuales, la conciencia y el
comportamiento, la limitacion de la
marcha y de los desplazamientos.

Incapacidad variable segin la
localizacién de los tumores:
locomotora, visual, auditiva, estética.

Incapacidad relacionada con el
comportamiento, la comunicacion, los
cuidados personales, la seguridad
personal.

Dificultades laborales, de orientacion, de dependencia fisica, de
integracion social, de independencia econémica.

Desorganizacion en la vida familiar con perturbacién de las funciones
parentales.

Limitacion de perspectivas familiares unida a la amenaza diagndstica.

Segun la localizacion de los tumores. Dificultad laboral, de movilidad, e
incluso dependencia econémica y fisica.
Repercusion del consejo genético en la formacion de una familia.

Invalidez progresiva total: dependencia fisica total, pérdida de
orientacion.

Riesgo de desorganizacion familiar.

Limitacion de las perspectivas familiares unida a la amenaza evolutiva.

Hospitalizacién en un centro especializado
0 persona de ayuda.

Diagnostico precoz presintomatico posible:
coste: 20000FF (500000pts aprox) (en
Francia a cargo de la SS).

Neurocirugia reiterada de los tumores
nerviosos cuando sea posible.
Rehabilitacién y ortopedia de las secuelas
motoras eventuales.

Hospitalizacién en centros especializados.
Persona de ayuda.

Incapacidad visual.

Dificultad laboral, de integracion escolar, y mas tarde sociolaboral.

Dificultades unidas a la ausencia de signos externos de la enfermedad.

Adaptacion del entorno
Limitacion de las perspectivas familiares unida al prondstico.

Control y balance a través de consultas con
especialistas.
Adaptacion profesional.

Incapacidad de comunicacion.

Dificultades laborales, de integracién escolar, y mas tarde sociolaboral.

Educacion especializada.

Incapacidad para la movilidad fisica
en determinadas tareas.
Incapacidad en lo que se refiere a la
resistencia fisica.

No hay signos exteriores de minusvalia.

Discontinuidad de los cuidados maternos unido a las continuas
hospitalizaciones.

Dificultad de integracion escolar y sociolaboral.

Riesgo de desorganizacion familiar.

Cuidados cotidianos laboriosos.

Régimen obligatorio.

Repercusion del consejo genético en la formacion de una familia.

Cuidados de fisioterapia.

Curas de antibiéticos.
Hospitalizacién (infecciones) incluso
reanimacion respiratoria.
Trasplante de corazon-pulmon.
Absentismo escolar.




Sangre Hemofilia 10 de cada 100.000 personas.  Defecto de coagulacién Evolucion variable.
Forma A (85%) o B Modo de transmisién: RX. sanguinea que conlleva En el peor de los casos: mdltiples
(15%) Genes identificados. hemorragias por déficit del accidentes hemorragicos en la infancia,
factor VIII (forma A) o del factor infecciones mortales tras
IX (forma B). transfunsiones (hepatitis, SIDA)
En el mejor de los casos: vida normal.
Aparato Poliposis colo-rectal 10 de cada 100.000 Polipos colo-rectales miltiples. Degeneracién cancerosa.
Digestivo familiar nacimientos.
Modo de transmisién: AD.
Gen localizado en 5qg21.
Hemocromatosis Entre 3 y 5 por cada 1.000 Defecto de eliminacion del Comienzo hacia los 30 afios.
nacimientos. hierro que se acumula en todos Seguido de diabetes, problemas
Modo de transmision: AR. los érganos (higado, pancreas, cardiacos, cirrosis y cancer de higado.
corazoén, articulaciones...).
Riflones Poliquistosis renal Irreversible — Si no se somete a dialisis
o trasplante de rifion: muerte en
100/100.000 naqlmlleptos. Insuficiencia renal hacia los 40- alguna_s semanas. o
Modo de transmisién: AD. ~ ] Complicaciones de la didlisis
. 50 afios, en ocasiones antes. : )
Un gen localizado en 16p13,31. (infecciones).
Piel Epidermolisis 10.000 casos en Francia. Fragilidad extrema de la piel y
(méas de 30 bullosa de las mucosas. Cronica — irreversible.
enfermedades) (al menos 18 formas) Retracciones de las manos. Crecimiento lento unido a los
Pérdida de los dientes. problemas de alimentacién en las
Infecciones cutaneas. formas graves.
Numerosas cicatrices.
ALGUNAS LESION EVOLUCION
CIFRAS DEFICIENCIA PRONOSTICO
Enfermedades Lupus erimatoso Alrededor de 1/2.000 personas. Afeccion de la piel y de las Evolucion por brotes hasta una
sistémicas diseminado Alrededor de 20.000 casos. visceras (corazon, pulmones, afectacion del estado general.
riflones, articulaciones...). Agravamiento en caso de embarazo.
Poliartritis 1 mujer de cada 100. Degeneracion dolorosa de las ~ Comienzo en la mujer adulta.
reumatoide articulaciones. Agravamiento crénico hacia
Comienzo en el adulto joven. deformidades articulares invalidantes.
Complicaciones derivadas del
tratamiento.
Sistema Esclerosis en placas Alrededor de 50.000 personas. Problemas neurolégicos de Comienzo en el adulto joven.
nervioso Enfermedad poligénica y todo tipo. Agravacion progresiva irreversible
plurifactorial, varios genes durante varios afos.
localizados.
Alzheimer (varias Alrededor de 300.000 Problemas mentales y del Comienzo en el sujeto de mas de 60
formas) personas. comportamiento seguidos de afos.
problemas esfinterianos. Degradacion fisica seguida de
psiquica.
Muerte en algunos afios.
Aparato Miastenia Alrededor de 5/100.000 Afectacion de la union Comienzo en el adulto joven.
muscular personas. neuromuscular: fatiga, debilidad Evolucién por brotes mas o menos
De 3 a 5.000 enfermos. muscular de los miembros con  regresivos de los problemas motores y
problemas respiratorios, respiratorios.
problemas de deglucién. Riesgo de insuficiencia respiratoria.
Aparato Hipertension arterial Complicaciones si no se realiza

cardiovascular

5 millones de personas.
Algunos genes localizados.

Sistema cardiovascular.

tratamiento: accidente vascular
cerebral, infarto.

Cancerologia
5% de los
canceres son
hereditarios

Mama (forma familiar)

Colo-rectal

Varios genes localizados.

1 gen de predisposicion
localizado.

Mama més tarde con ganglios,
huesos, si hay metastasis.

Colon, recto

Favorable si existe diagndstico precoz.
Desfavorable si el diagnéstico es
tardio.

Favorable si existe diagndstico precoz.

Endocrinologia

Diabetes
insulinodependiente

2 millones de personas.
1/2.000.

Afectacion ocular, renal,
nerviosa.

Evolucion crénica estabilizada
mediante el tratamiento.

Rif6n

Insuficiencia renal
crénica

Alrededor de 50.000 personas.

Pérdida de la funcion de
“mantenimiento” del medio
interno (agua, equilibrio acido-
base, excrecién de deshechos
nitrogenados...).

Evolucién crénica irreversible.



Incapacidad unida a las reiteradas
transfusiones, al cansancio.

Dificultades de integracion escolar y sociolaboral
en las formas graves.

Absentismo escolar y profesional.

Adaptacion del entorno en caso de forma grave.

Transfusiones de concentrado de factor VIII.
Hospitalizaciones reiteradas en caso de forma grave y
de complicaciones.

Coste de las complicaciones: SIDA, hepatitis.

No hay incapacidad.

Incapacidad variable.

Minusvalia estética y funcional si ano artificial.

Minusvalia variable.

Absentismo unido a los sintomas y al tratamiento.

Limitacion de las perspectivas familiares.

Vigilancia regular mediante colonoscopia.
Cirugia.

Sangrias.
Desferin (100 FF/dia. 2500pts aprox.), mediante curas

Incapacidad unida a las
complicaciones y al cansancio.

No hay signos externos de minusvalia. Didlisis
obligatoria (paso del tiempo, complicaciones).
Limitacion de las perspectivas familiares.

Didlisis (3 veces por semana).
Trasplante renal

Aspecto fisico desagradable.
Dificultades de prension.
Perjuicio estético.
Raquitismo.

Dolores.

ALGUNAS ENFERMEDADES GENETICAS PLURIFACTORIALES

INCAPACIDAD

Repercusion del aspecto fisico en la vida social.
Dificultad de insercion escolar y sociolaboral.
Limitacion de las perspectivas familiares.

MINUSVALIA
REPERCUSION
FAMILIAR

Tratamiento de las infecciones cutaneas.
Curas cutaneas diarias.
Cuidados estomatolégicos.

INVERSION
Gestos y ayudas técnicas
Elementos financieros

Incapacidad unida a las
complicaciones de la enfermedad
(infecciosas, cardiacas, renales,
pulmonares...).

Incapacidad locomotora que oscila
entre la simple molestia con los
movimientos precisos y la impotencia
funcional total.

Hospitalizaciones reiteradas.

Dificultad de insercion sociolaboral.
Perjuicio estético variable.

Limitacion de las perspectivas familiares.

Dificultad de insercion profesional.
Absentismo.
Hospitalizaciones reiteradas.

Tratamiento medicamentoso a largo plazo.
Hospitalizaciones repetidas.

Tratamiento medicamentoso definitivo.
Seguimiento en reumatologia y cirugia.

Incapacidad locomotora que va
desde la simple molestia a la
impotencia funcional total.
Incapacidad visual.

Problemas de comunicacion.
Desaparicién de las actividades.

Dificultades de movilidad.
Desinsercion sociolaboral.
Adaptacion del entorno.

Desinsercion social.
Dependencia fisica y psiquica total.
Riesgo de desorganizacion familiar.

Vigilancia regular por el servicio de neurologia.
Hospitalizaciones.

Persona de ayuda o ingreso en centro especializado.

Incapacidad locomotora por brotes:
desde la simple fatiga a la
imposibilidad de andar.

Dificultad para llevar a término un
embarazo en la mujer afectada.

Dificultades de movilidad, de alimentacion, en
la vida laboral.

No aparicién de fatiga muscular.

Limitacion de las perspectivas familiares de la
mujer afectada.

Tratamiento medicamentoso a largo plazo — Fisioterapia.
Hospitalizacion en reanimacion si hay descompensacion
respiratoria.

Adaptacion profesional

Primera causa de mortalidad en
Francia.

No hay minusvalia si se trata y si no se
presentan complicaciones.

Tratamiento medicamentoso a largo plazo.
Tratamiento de las complicaciones.

Absentismo unido a la enfermedad y
al tratamiento.

Minusvalia estética.

Minusvalia estética y funcional si hay ano
artificial.

Cirugia, radioterapia, quimioterapia.

Cirugia, cuidados de la colostomia.

No hay incapacidad si el tratamiento
esta bien equilibrado. Prohibicion de
desempefiar determinadas
profesiones.

Tratamiento definitivo obligatorio.

Seguimiento especializado.
Tratamiento sustitutivo definitivo.

Incapacidad en lo que se refiere a la
restriccion de las ocupaciones.

Obligacion de tratamiento.

Tratamiento medicamentoso definitivo.
Hemodialisis, incluso trasplante renal.






Enfermedades geneticas

¢+ MONOGENICAS

APARATO SENSORIAL APARATO OSTEOARTICULAR PIEL
¢ Acondroplasia,

¢ Retinitis pigmentarias, ¢+ Marfan (Enfermedad de) ¢ Albinismos,
* zgt:jnoblaséomvz;, dont + Osteogénesis imperfectas. * :E?.lde.rmollss bullosa,
¢ Sm éome & Waardenburg, + Poliartritis reumatoide, ¢ ;'Os.'s‘.
¢ ¢ Sorderas,... + Espondilartritis anquilosante,... ¢ Fsorasis,...
RINONES
ENFERMEDADES SISTEMICAS + Insuficiencia renal crénica,

SISTEMA NERVIOSO ¢ Poliquistosis renal,

¢ Goujerot Sjogren (Sindrome de), + Sindrome de Alport

¢ Adrenoleucodistrofia, ¢ Lupus eritematoso diseminado,
¢ ¢ Alzheimer (Enfermedad de), + Esclerodermia,...

+ Amiotrofias espinales infantiles,
Ataxia de Friedreich,
Autismo,

Charcot Marie Tooth (Enfermedad de), APARATO RESPIRATORIO
Corea de Huntington,

Distonias, ¢ Mucoviscidosis,...
Heredodegeneracion espinocerebelosa,
Narcolepsia —Cataplejia,

Parkinson (Enfermedad de),

Psicosis maniaco-depresiva,
Recklinghausen (Enfermedad de),

Rett (Sindrome de),

Esquizofrenia,

Esclerosis en placas,

Esclerosis lateral amiotréfica,

Espina Bifida,

Williams (Enfermedad de),

X fragil,...
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Genes para curar




y genetica de las enfermedades

¢

PLURIFACTORIALES

APARATO MUSCULAR

¢ Distrofia muscular de Duchenne,
Distrofia muscular
facioescapulohumeral,
Hipertemia maligna,

Miastenia,

Miopatia central core,

Miopatia nemalinica,

Distrofias musculares congénitas,
Miopatias mitocondriales,
Distrofia mioténica de Steinert,
Sindromes miotoénicos,

Paralisis periddicas,
Polidermatomiositis,...

*
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SISTEMA INMUNITARIO

*

Agammaglobulinemia,

Asma,

Déficit inmunitarios combinados
importantes,

Eccema,...

APARATO CARDIOVASCULAR

¢ Ateroma

+ Miocardiopatias hipertroficas
familiares,

¢ Cardiopatias congénitas,

Hipertension arterial,

¢ Hipercolesterolemias familiares,...

<>

SANGRE

¢ Drepanocitosis,
¢ Betatalasemias,
¢ Hemocdfilia,...

APARATO DIGESTIVO

Poliposis rectocdlica familiar,
Hemocromatosis,
Hirschprung (Enfermedad de),
Wilson (Enfermedad de),...

* o o o

ENDOCRINOLOGIA METABOLISMO

Alcoholismo,

Déficit en alfa 1 antitripsina,
Hiperplasia congénita suprarrenal,
Fenilcetonuria,

Diabetes no insulinodependiente,
Diabetes insulinodependiente,
Enfermedades del metabolismo de
los aminoacidos,

Enfermedades del metabolismo de
los &cidos nucleicos,
Glucogenosis,

Lipidosis,

Mucolipidosis,
Mucopolisacaridosis
Esfingolipidosis,...

<> * S 6 6 O o 0

* o & o o

CANCEROLOGIA

Mama,

Colon,
Nefroblastoma,
Ovario,...

* & o o




Enfermedades genéticas y genética de las enfermedades

B Esta ficha esta desarrollada en un
documento de trabajo, con formato de
folleto que incluye las enfermedades
genéticas monogénicas y plurifactoriales
mas frecuentes.

B Para saber mas sobre una
enfermedad genética, puede contactar
con Allo-Geéenes, informacidon sobre las
enfermedades genéticas en el N°Vert:
05 40 20 00 (Francia).

ASOCIACION FRANCESA CONTRA LAS MIOPATIAS

1, rue de I'International B.P. 59 — 91000 Evry Cedex
Association loi 1901 reconocida de utilidad publica

Federacion

Espanola
’ De
\ Enfermedades _ Asociacién
AFM SgMy =

Neuromusculares Contra s

Enfermedades
Neuromusculares

1lrue de I'Internationale — BP 59 C/ Jordi de San Jordi 26-28 bajo YollFsx 588378 001
91002 EVRY Cedex 08027 Barcelona asemga@teleline.es
01 69 47 28 28 — 934 516 544 www.asemgalicia.com
www.afm.france.org www.asem-esp.org

©AFM e ©ASEM 2005 e ISBN 84-689-1585-8 e Convenio colaboraciéon AFM / ASEM e Traduccidn: Begofia Montenegro
(licenciada en traduccion) y Elena Sanchez Trigo (Catedratica de Traduccién e Interpretacién. Universidade de Vigo).

e Traduccién promovida por ASEM Galicia - Asociacion Gallega contra las enfermedades Neuromusculares, en el marco del
proyecto I+D+i (PGITDITO4SINO65E) « Creaciéon y explotacion de recursos documentales sobre Enfermedades
Neuromusculares » 2004-2007







