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PSIQUIATRIA VARIOS 'LOCUS' IMPLICADOS, AUNQUE SOLO EXPLICAN UN PEQUENO PORCENTAJE DEL RIESGO GENETICO

Abordar sintomas en esquizofrenia, en
vez del sindrome, puede ser mas util

=> Cada vez son mas las localizaciones cromosomicas vincula-
das al desarrollo de la esquizofrenia. El complejo mayor de
histocompatibilidad y los genes de la neurogranina y la neu-

W José A, Plaza

La V Reunién Internacional
sobre Investigacién Trasla-
cional y Medicina Indivi-
dualizada, que se ha celebra-
do en la Fundacién Jiménez
Diaz, de Madrid, ha tenido
en los nuevos marcadores
genéticos en esquizofrenia
uno de sus protagonistas.
Los hallazgos en torno al
complejo mayor de histo-
compatibilidad, las posibili-
dades de las técnicas de neu-
roimagen y el estudio de las
alucinaciones son algunos
de los puntos calientes en
esta patologia.

La farmacogenética estd
desa.rmllando enormes ex-
pectativas y la psiquiatria no
escapa a sus posibilidades.
Predecir respuestas farma-
cologicas y efectos adversos
para ajustar ¢l tratamiento
va dejando su impronta en
la clinica, aunque sus aplica-
ciones ain son limitadas.
De esta forma ha explicado
Enrique Baca, jefe de Servi-
cio en la FID, la actualidad

de la fnxmzu:renéﬂm.. cen-
trandose en el dmbito de la
esquizofrenia.

Ya se conocen diversos
marcadores ligados a la en-
fermedad. Baca, que ha mo-
derado una mesa redonda
sobre posibles aplicaciones
clinicas en el citado simpo-

Enrique Baca,
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Destacan alteraciones
en el complejo mayor
de histocompatibilidad,
en el gen neurexina 1y
neurogranina y en el
factor 4 de
transcripcién

(18g21.2.) son algunos de los
mis destacados. Mutaciones
en el numero de copias en
los cromosomas 1g21.11,
15q11.3, 15q13.3 y en el locus
2p16.3 de la neurexina 1
también han llamado la
atencién de la comunidad
clentifica.

Entre los objetivos a corto
plazo se encuentra "mejorar

sio, ha dicho que, "al ser un c] mnodmjmto etiolégico y
trastorno de h ia poli- l6gico de la enfer-
génica, estos biomarcadores medad®, un 4mbito en el que
s6lo confieren un pequefio  en este sentido destacan los
riesgo de desarrollarla’ estudios epigenéticos, que
pueden tener un papel des-
Alteraciones tacado. Ademis, Baca cree
Segiin ha apuntado, altera-  que el uso de técnicas neu-
ciones en el complejo mayor  ropsicolégicas y de neuroi-
de histocompatibilidad (re-  magen "abren nuevas poslbri

gién cromosémica 6p21.3-
22.1), en el gen de la neuro-
granlna (11g24.2) y en el
actor de transcripcién 4

lidades para explorar in wvo
el funcionamiento cerel

Javier Sanjuén.
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Elaborar modelos de
diagnéstico y terapia
en alucinaciones
esquizoides puede ser
(Gtil para todos los
sindromes
neuropsiquidtricos

quizofrenia’. Junto al estudio
de las complicaciones somd-
ticas, psiquicas y sociales de
la patologia y las repercusio-
nes sobre la calidad de vida
del paciente, la atencién so-
bre la neuroimagen "es una
de las lineas clisicas de estu-

Angel Carracedo.
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Los estudios de
asociacion de SNP en
genomas completos
permiten que aumente
el niimero de genes
vinculados a la
enfermedad

y cree que realizar estudios
de interaccitn entre factores
genéticos y ambientales es
uno de los caminos adecua-
dos: "Dos grandes estudios
internacionales, uno de ellos
llevado a cabo en Espaiia por
el Ciber de Salud Mental y

dio que se estin

Centrarse en sintomas

Julio Sanjudn, de la Univer-
sidad de Valencia, ha coinci-
dido en este punto con Ba-
ca: "Una de las grandes vias

otro europeo en el que cola-
boran einco grupos espafio-
les, trabajan para identificar
precozmente las poblacio-
nes de riesgo, tanto desde el
punto de vlst‘a genético co-

panmeprarlavahd&d.iag-
néstica en esq

mo Pﬂl’ﬂ
intervenciones tempranas

asociar los estudios genél:l-
cos con las técnicas de neu-
roimagen’. Considera priori-
tario "conocer la funcionali-
dadylaupmﬁéndelosgev
asociados a

y explicar las disfunciones
que se encuentran en la es-

nes fi
la enfermedad y entender su
mecanismo fisiopatolégica”

que mej el curso de la

El grupo del Ciber de Sa-
lud Mental en el que trabaja
Sanjudn estd especialmente
interesado en evaluar y tra-
tar la esquizofrenia "no co-
mo sindrome, sino enfocan-
do uno de sus principales

rexina han cobrade especial protagenismo, mientras que, en
el plano diagnéstico, incidir en los estudios de neuroimagen
25 un abordaje clasico que recupera vigencia.

" sintomas en particular: las

alucinaciones auditivas’. A
su juicio, es mds sencillo en-
tender la genética y el trata-
miento de los sintomas que
el propio sindrome. La ela-
boracién de modelos de
diagnéstico y tratamiento
en alucinaciones por esqui-
zofrenia "puede servir para
comprender y abordar las
alucinaciones en todos los
sindromes neuropsiquidtri-
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Pequefio porcentaje
Por su parte, Angel Carrace-
do, del Centro Nacional de
Genotipacién de y la Uni-
versidad de Santlago de
chompcmeh. cree que el ha-
de nuevos genes invo-
Idcwghs en la esquizofrenia
estd aumentando “gracias a
los estudios de asociacién
mediante polimorfismos de
nucleétidos Gnicos (SNP)
de genomas completos’.
Asegura que “en el caso de
esta patologia los locus en-
contrados que estin asocia-
dos a un riesgo muy alto son
muy pocos y sblo ex-
plican un porcentaje peque-
fio del riesgo genético’, pero
destaca que estin ayudando
a desentrafiar nuevas vias fi-
Al oo )
Al lgua] quc Baca, habla de
una “fuerte evidencia de la
implicacion del sistema in-
mune, con varios SNP de-
tectados en el sistema ma-
yor de hixtmompaﬂhﬂ.idﬂ.d‘.
y sefiala hacia genes de de-
sarrollo tipo neurogranina
como otras de las dianas.

Puoede consufiar
atras noticies sobre
Imvestigacidn bisica
y clinkca paiquiditrica
e ol Wil






