ESTRATEGIAS A INCLUIR EN EL
DISENO INTEGRAL PARA SISTEMAS

DE DETECCION Y CONTROL DE
ENFERMEDADES RARAS




AMERICA ES
MUCHO MAS QUE
LA SUMA DE LOS

INTERESES DE
CADA
AMERICANO




EL DISENO INTEGRAL DE
ESTRATEGIAS DEBE SER

DE CADA PROFESIONAL
IMPLICADO




Enfer 3 evalencia es
inferior al 5 casos por cada 10.000 personasen la Comu-
nidad Europea. La mayoria de los casos aparecen en la
edad pediitrica, dada la alta frecuencia de enfermeda-
des dg origen genético|v de anomalias congénitas. No
obstante, Ta prevalencia es mayor en los adultos que en
los ninos, debido a la excesiva mortalidad de algunas
enfermedades infantiles graves y a la influencia de cier-
tas enfermedades que aparecen a edades mas tardias.

La Red Epidemioldgica de Investigacion en Enfer-
medades Rqras (REplER) degarrolls el primer atlas de
distribucion geografica de Tas enfermedades raras en
Espana, evalud la existencia de registros de enfermeda-
des raras existentes, facilitd el ulterior desarrollo de
planes autonomicos y acciones sociosanitarias y plan-
e0 un marco de necesidades a desarrollar, que mas
tarde han llegado a ser reconocidos como necesidades
a resolver en el marco del Comunicado de la Comision
Europea sobre Enfermedades Raras y en la propia
Ponencia del Senado.

+2rEDER

Federacion Espanola de Enfermedades Raras
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Sano, Portador de riesgo [} Sano y NO portador de mayor riesgo .










_._.L_____

it (1111173

.. w-.—......u

e

.:q.h.....:

b

s

L

ARk g

EI

¥




2
L
-
Ll
ae
Z
Ll

Z s
O -
@)

z 0=
o ®
2 =0
— <
z =2




RETRASO MENTAL
HEREDADO MAS FRECUENTE

SINDROME DEL

CROMOSOMA X FRAGIL
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12 aios
Fenotipo X FRAGIL
46,X,fra(X)(q27.3) 21%
(31/> 300 repeticiones)

4 anos
Fenotipo X FRAGIL
46,Y ,fra(X)(q27.3) 15%
(> 300 repeticiones)

9 anos
Fenotipo X FRAGIL
46,X,fra(X)(q27.3) 23%
(31/> 300repeats)




Transmision masculina

64 anos

(69) 57 afios
(29/35)

®
14y. 12y.
(29/39) (29/39)




INDIVIDUOS ANALIZADOS CON TECNICAS de
GENETICA MOLECULAR

N° DE
CATEGORIA REPETICIONES MUJERES VARONES

MOSAICOS PATRONES 2
MIXTOS




CASOS DE RETRASO MENTAL NO FILIADO

INDIVIDUOS SANOS PORTADORES RIESGO

PACIENTES AFECTADOS DE X FRAGIL




IMPACTO SOCIAL DE LA ENFERMEDAD
RESULTADOS 18 MESES

GRUPOS FAMILIARES IDENTIFICADOS

GRUPOS FAMILIARES NO RECIBIDOS AUN

INDICE DE DETECCION - 3%, otros laboratorios

EDAD MEDIA — 16 a. otros laboratorios

PREDICCION EN ” NINOS




SINDROMES PEDIATRICOS Y RETRASO MENTAL
CRIBADO DE SORDERAS HEREDITARIAS
CRIBADO DE DIAGNOSTICO PRENATAL

CRIBADO NEONATAL Y DCO DE FIBROSIS QUiSTICA
ENFERMEDADES NEUROLOGICAS
-Corea de Huntington
-Ataxia de Friedreich
-Distrofias musculares

-Cegueras hereditarias
SINDROMES DE CANCER HEREDITARIO

E INVESTIGACION ...




Genetic Approach of Obesity
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ENVEJECER CON DEPENDENCIA







i, —Dwarf, heiglh

DIAGNOSTICO

Y TRATAMIENTO DE LA OBESIDAD MONOGENICA
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GENES AMBIENTE

Afrontamiento del
estrés Calidad ingesta

Balance Alimentos

Seleccion l Estilo de vida
Alimentos

HIPERFAGIA Eventos
HIPOFAGIA estresantes
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ENORME COSTE SANITARIO
UNICA ESTRATEGIA LA PREVENCION
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Single nucleotide
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(SNP)




*Grupo de pacientes representativo de ia enfermedad en pobiacion analizada

*Seleccion de pacientes con posible mayor susceptibilidad heredada

Descartar sindromes monogénicos
Caracterizar modelo de herencia
* Seleccion de poblacion Control representativa del fondo genético de poblacion

*Control de las limitaciones de los estudios caso/control

sd=1.2
population
— CASES

POBLACION POBLACION DE
CONTROL PACIENTES







A PROPOSITO DE UN CASO

Fenotipo , herencia, reg. genes, fish, zona polimorf, impronta, reg. CNVs....




CARACTERIZACION MOLECULAR DE ALTERAC. CITOGENETICAS
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DUPLICACION
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HERCZ2 N
GOPS & Type | delation

CYFIiP?
NIPAZ
NIPAT
HERCZ
MKANI
MAGELZ
NDN
C150RF12

SNURF-SNRFPN
HBN-436/13
HEN-438A

snoRNAs sl B Maternally expressed

[FW exons genes (Angelman
syndrome genes)

4 Type Il deletion

Ic |

HBIl-52
HEI-4388

Paternally expressed
genes (Prader-Willi
syndrome candidate
UBE3A genes and snoRNAS)

ATP1OC Genes expressed
on both
chrnmosomeas

GABREBS
GABRAS Genas with patarnal
GABRG3 biased expression

Gene exprassion
status not confirmed

P{OCAZ)

BP3 .4~ HERC2

Y
Tal

Ideogram of chromosome 15, showing genes located in the typical deletion
region of Prader-Willi syndrome

Expert Reviews in Molecular Medicine® 2005 Cambridge University Prass




EL DISENO INTEGRAL DE
ESTRATEGIAS DEBE

1. Empezar a partir de la sospecha clinica.
2. Ser

de cada profesional implicado.
3. Exigir la coordinacion de los recursos
existentes.
4. Impulsar la formacion especializada.

5. PROCURAR LA
DE DATOS Y CONOCIMIENTO




- Deteccion del potencial problema
- Medidas diagndsticas

- Diagnostico, prondstico, tratamiento y seguimiento evolutivo

- Atencion al entorno familiar referido al proceso diagnosticado

- Medidas de control evolutivo en el entorno familiar

- Medidas de ambito sanitario general, referidas al proceso diagnosticado

- Medidas de apoyo:

. Social ‘

. Laboral

. Psicologico
. Funcional

. etc.




UNIDAD DE GENETICA, AREA DE SALUD DE BADAJOZ




