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Editorial

EL INTERES POR LA GENETICA EN EL ASMA

En este nimero de la revista se publica un articulo de Aguilar-
Angelesy cols. (pag. 28) en donde se describe en poblacion
mexicana una mayor frecuencia del alelo DR4 en pacientes
asmaticos, en comparacion con sujetos no asmaticos. Este
articulo ilustra el interés que en los Ultimos afios ha habido
por descubirir las relaciones de la genética en el desarrollo y
la gravedad del asma. Haciendo una busqueda en la base
de datos MedLine (http:/ivww.ncbi.nlim.nih.gov), se puede
observar que hasta 1991 el nimero de articulos en cuyo
titulo aparecen las palabras asthma, junto con gene, genetic
0 polymorphism, era sumamente bajo o nulo (Figura 1). A
partir del siguiente afio comenzé un incremento progresivo
de publicaciones, mismo que aln continla hasta nuestros
dias. ¢ A qué se debe el interés creciente por la genética del
asma? Quizas uno de los factores que pueda explicar este
sUbito interés por la genética fue el éxito cientifico que signi-
ficd demostrar concluyentemente la asociacion de mutacio-
nes en el gen CFTRy el desarrollo de fibrosis quistica. Ha-
cia 1985 el gen de la fibrosis quistica se localiz6 en el brazo
largo del cromosoma 7, y para 1989 se publicé la secuencia
completa del mismo.! Esto ha permitido un importante avan-
ce en el conocimiento de la patogénesis de la fibrosis quistica,
y ha estimulado la investigacion por encontrar la curacién
definitiva de esta afeccion a través de la terapéutica génica.
Sin embargo, aungue el asma seguramente tiene un com-
ponente genético importante, la identificacion de dicho com-
ponente no ha sido tan afortunada como en la fibrosis quistica
y Sus repercusiones probablemente no seran tan grandes
como en aquella enfermedad. En ambos padecimientos se
han descrito una gran cantidad de variaciones genéticas (en
la fibrosis quistica se conocen méas de 500 mutaciones del
gen CFTR).2 No obstante, en la fibrosis quistica todas estas
mutaciones dan el mismo espectro clinico, aunque su inten-
sidad o la afeccion preferencial de uno u otro érgano pueden
ser variables,? mientras que en el asma la gran diversidad
de mutaciones o polimorfismos se ha asociado con una gran
diversidad de fenotipos.®* Por ejemplo, polimorfismos o
mutaciones en mas de diez genes, entre ellos los genes de
IL-4, IL-13, PAF-acetilhidrolasa y CCR5, se han asociado
con mayor frecuencia de asma o atopia, y lo mismo ocurre
con los niveles de IgE. Polimorfismos de los genes del re-
ceptor adrenérgico-B y del receptor de la IL-4 se ha relacio-
nado con mayor gravedad del asma, y polimorfismos del
gen de TNF y F_ R1-B parecen estar relacionados con
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Figura 1. Publicacion anual de articulos en cuyo titulo apare-

cen las palabras asthma y gene, genetic o polymorphism y
que estan registrados en MedLine.

hiperreactividad bronquial. Finalmente, otros aspectos que
han mostrado asociacién con polimorfismos son las sibi-
lancias, NO exhalado, FEV1 y respuesta a farmacos. Ade-
mas, en el asma los resultados encontrados en una pobla-
cion suelen no ser aplicables a otras poblaciones,* por lo
que cada grupo étnico pareceria tener sus propios compo-
nentes genéticos de susceptibilidad para el asma.

Sin duda es importante conocer los factores genéticos
gue predisponen a la aparicion, mantenimiento y grave-
dad del asma y/o a la respuesta a los medicamentos an-
tiasmaticos, pero hasta el momento los resultados han
sido como un rompecabezas inmenso en el cual sélo hay
fragmentos separados, sin que se logre aun vislumbrar
cual serd el resultado final.

Mario H. Vargas
Editor
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