Enero-Junio 2011

Reflexiones bioéticas en
torno a las enfermedades
raras y huerfanas con
Impacto en el sistema
bucodentario

BIOETHICSTHOUGHTS ABOUT RARE AND ORPHAN DISEASES
WITH SEVERAL REPERCUSSIONS IN ORAL SYSTEM

REFLEXOES BIOETICAS EM TORNO DAS DOENCAS RARAS E ORFAS
COM IMPACTO NO SISTEMA BUCO-DENTAL

» Gilberto Cely Galindo* » Sandra Yaneth Gutiérrez**

[> Fecha de recepcion: febrero 15 de 2011 > Fecha de evaluacién: abril 1 de 2011 > Fecha de aceptacion: mayo 16 de 2011

*| Sacerdote jesuita especialista en Bioética. Ha publicado individual y colectivamente una veintena de libros, ademas de
cientificas. Actualmente es Decano del Medio Universitario de la Facultad de Ciencias Econémicas y Administrativas de

na de Bogotd, Colombia. Email: gcely@javeriana.edu.co

numerosos articulos en revistas
la Pontificia Universidad Javeria

**| Odontodloga, con Maestria en Ciencias Bioldgicas y énfasis en Genética, candidata a doctorado. Se desempena ¢

omo Directora del Centro de Investiga-
ciones Odontolégicas CIO, en la Facultad de Odontologia de la Pontificia Universidad Javeriana, Bogotd, Colombia. Email: s.gutierrez@javeria 0

na.edu.c

rev.latinoam.bioet. / ISSN 1657-4702 / Volumen 11 / Numero 1/ Edicién 20 / Paginas 22-31 / 2011



REFLEXIONES BIOETICAS EN TORNO A LAS ENFERMEDADES / Gilberto Cely Galindo, Sandra Yaneth Gutiérrez

AEEEEEEEN
TEEE BN EEEEEN

Este articulo esta dirigido a odontopediatras que forman parte de grupos interdisciplinarios de investigacion y terapia
clinica, a los pacientes y sus familias con problemas genéticos de las llamadas “enfermedades raras y huérfanas” Estas
enfermedades sistémicas tienen repercusiones severas bucodentales. El énfasis lo ponemos en las reflexiones bioéticas
que orientan la accion investigativa y terapéutica.

[> Palabras Clave

Genética, enfermedades raras y huérfanas, Bioética, cribado genético, consejeria genética.

(> ABSTRACT

This article aims to odontopediatrics members of interdisciplinary health groups in research and clinical therapy, es-
pecially to patients and their parents with genetic problems of the “rare and orphan diseases” These systemic diseases
have several repercussions in the oral denture system. Our emphasis is on the bioethics aspects that orient the actions in
research and therapeutic matters.

[> Key Words

Genetic, rare and orphan diseases, Bioethics, genetic screening, genetic counseling.

Este artigo esté dirigido a odonto-pediatras que fazem parte de grupos interdisciplinares de pesquisa e
terapia clinica para pacientes, e suas familias, com problemas genéticos das denominadas “doencas raras e
orfas” Estas doengas sistémicas tém severas repercussdes buco-dentais. A énfase é dada nas reflexdes bioéticas que
orientam a acéo investigativa e terapéutica.

[> Palavras-chave

Genética, doengas raras e 6rfas, Bioética, crivado genético, conselho genético.
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“Las investigaciones sobre el genoma humano y
sus implicaciones abren inmensas perspectivas de
mejoramiento de la salud de los individuos y de toda
la humanidad, pero destacando que deben, al mismo
tiempo, respetar plenamente la dignidad, la libertad y
los derechos de la persona humana, asi como la pro-
hibicién de toda forma de discriminacién fundadas en
las caracteristicas genéticas” (UNESCO, Paris, 11 de
noviembre de 1997).

DESTINATARIOS DEL PRESENTE TEXTO

La formaciéon académica contemporanea de los pro-
fesionales de la Odontologia acepta los retos que les
proponen los avances de las ciencias basicas médicas,
entre ellas la Genética, como una de las mas promiso-
rias en la salud humana. Lo que diferencia radicalmente
la praxis histérica de la odontologia es la fundamenta-
cion cientifica actual. Intervienen las ciencias positivas
y las humanidades. Sin la correcta articulacion de es-
tos dos grandes grupos de disciplinas no es posible un
conocimiento integral del ser humano, a la vez que

llevar con rigor la anamnesis, diagnoéstico, pronds-
tico y terapia de patologias bucodentales, como
también la prevencion de las mismas y el mante-
nimiento adecuado de la poblacion sana.
La fundamentacion cientifica de las nuevas gene-
raciones de odontdlogos abre la mirada hacia otras
profesiones de la salud, especialmente hacia la Medi-
cina, para interactuar mancomunadamente a favor de
los pacientes. Pero todo esto no es suficiente. Hay
que mirar al paciente mas alld de lo somatico y en-
tenderlo en su complejidad bio-psico-socio-espiritual.
En esta misma realidad el odontélogo debe asumir su
propia condicién personal. Entonces, hay que articular
la formacién en Ciencias de la salud con las Ciencias
sociales y humanas para lograr “buenos odontélogos”
que simultdneamente sean “odontélogos buenos”
Esto es, personas profesionalmente competentes vy
con alta calidad y calidez humanas. La Bioética enlaza
y dinamiza estos ideales.

Vale aclarar, que el tema del presente articulo re-
baza las condiciones profesionales de un odontélogo
de pregrado. Su perfil monodisciplinar no es suficiente
para atender con propiedad a pacientes comprometi-
dos con enfermedades raras y huérfanas, pues sélo pue-
de actuar paliativamente sobre las condiciones fenotipicas
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de lo somatico en el sistema dentario. Este texto va
dirigido a quienes hacen posgrados odontopediatricos
con énfasis en investigacion cientifica clinica y entran
en una cultura deseable de interdisciplinariedad, ya
que estan en mejores condiciones para interactuar
con equipos de salubristas clinicos en el horizonte de
complejidad y reflexion bioética. Nunca hay que olvi-
dar que el paciente odontolégico es mucho méas que
un organismo somatico. Es una persona humana. Su
dignidad remite siempre a la compleja unidad trascen-
dental bio-psiquico-socio-espiritual.

GENOMICA Y ODONTOPEDIATRIA

Todos los 6rganos del cuerpo humano se forman bajo
estricto control genético del material hereditario ADN,
codificado como informacién en las células gaméticas
haploides, las que pueden aportar carga biolégica dis-
funcional deletérea al desarrollo embrionario. Como cé-
lula diploide y en su proceso de meiosis embrionaria, las
sucesivas divisiones celulares en interaccion ambiental
pueden dar lugar también a alteraciones en genes que
codifican para la formacion de proteinas defectuosas, las
que causan diferentes patologias en los individuos, tera-
togénesis, por errores innatos del metabolismo.

Un numero significativo de genes se expresan durante
la formacion de los arcos branquiales que dan origen a va-
rias estructuras de cara y cuello, entre ellas la faringe, los
maxilares superior e inferior, la lengua, el paladar, los labios
y la boca. De alli gue una gama muy amplia de enfermeda-
des congénitas, es decir que se producen durante la vida
intrauterina y se manifiestan en el nacimiento o en etapas
etareas posteriores, repercuten sistémicamente en pato-
logias bucodentales con diferentes grados de morbilidad.

La fisura labial palatina, por ejemplo, es una de estas
patologias genéticas deletéreas y se presenta de 1/500-
1/700 en nifios nacidos vivos, considerdndose como un
problema de salud publica por su recurrencia. Se presen-
ta durante el periodo embrionario, aproximadamente a
partir de la sexta semana de vida intrauterina y aunque su
etiologia no es muy conocida existen factores medioam-
bientales y genéticos que actlan simultdneamente en el
30% de los casos. Dentro de los factores medioambien-
tales que han sido mas involucrados en la etiologia de
esta entidad se encuentran: el cigarrillo, las drogas, v el
alcohol ingeridos durante el embarazo, al igual que la des-
nutricion de la madre.
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En cuanto a los factores genéticos se han conoci-
do alteraciones en varios genes que causan la fisura
labial palatina; entre estos los mas importantes el gen
MSX1, RARA y el TGF . Se ha encontrado que agentes
hipergenéticos también intervienen como factor cau-
sal para esta anomalia que se manifiesta como una fal-
ta de cierre del paladar duro, blando o ambos, combi-
nado con la falta de cierre del labio superior y reborde
alveolar, en forma uni o bilateral. Se puede presentar,
ademads, paladar fisurado aislado o asociado con sin-
dromes diversos. Los nifios afectados tienen dificultad
para la alimentacion, fonacion y deglucion entre otras,
y €s muy comun la asociacion del labio-paladar hendi-
do con hipodoncia (ausencia de dientes), lo cual provo-
ca adicionalmente problemas de maloclusion dental,
problemas en la funcion masticatoria y alteraciones en
la secuencia de erupcion, incrementando asi el riesgo
de dientes impactados y caries dental. El niflo, durante
su vida, tiene que someterse a extensos tratamientos
quirdrgicos y psicolégicos, lo que hace que el enten-
der la etiologia de la fisura labial palatina sea relevante
para la calidad de vida de estos individuos.

Las amilogénesis imperfectas y otras anomalias de cau-
sa genética son desérdenes que afectan la cantidad vy cali-
dad del esmalte dental de los dientes temporales y perma-
nentes, siendo en estos Ultimos més severa la enfermedad.

Las anomalias anteriores se producen por alteracio-
nes en el proceso de formacion del esmalte llevadas a
cabo bajo control genético por los ameloblastos. Estos
secretan una matriz organica que contiene proteinas,
que una vez que cumplen su funciéon en la formacién de
los prismas del esmalte, son degradas por proteinasas,
para dar lugar a la completa mineralizacién de estos
prismas, por iones transportados también a través de
los ameloblastos. Las mutaciones en los genes que co-
difican para las proteinas del esmalte, como enamelina,
amelogenina, ameloblastina, MMp-20 y KLK-4 causan
esta enfermedad con diferentes fenotipos. Su frecuen-
cia varia de 1/14.000 en poblacién norteamericana y de
1/700 en poblacién suiza. Los nifios afectados sufren
de sensibilidad dental al frio, calor, dulce y sal de los ali-
mentos. Esta sensibilidad les dificulta el cepillado, por
lo tanto, son muy susceptibles a las caries dentales y
problemas periodontales. Adicionalmente, la apariencia
de sus dientes, que varia de color amarillo a café, les
crea problemas de baja autoestima. Se ha encontrado,
ademads, que esta entidad estd asociada a alteraciones

No faltan los conflictos
de parejas que se incul-
pan mutuamente de res-
ponsabilidad por transmi-
tir las enfermedades ge-
néticas a sus hijos. Son
frecuentes también las
inculpaciones y desave-
nencias con sus parien-
tes mayores, alegando
que fueron los abuelos
los que transmitieron los
genes recesivos o dele-
téreos que han causado
la desgracia de padecer
taras familiares.
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dentales y esqueléticas tales como: mordida abierta
anterior, retardo en la erupcion dental, agenesia congé-
nita de dientes, calcificaciones pulpares, reabsorcion
radicular y taurodontismo, entre otras.

Otra de las enfermedades genéticas, con mayor
frecuencia en la consulta y en la poblacién, es la age-
nesia dental que, como se dijo anteriormente, consiste
en la ausencia de algunos dientes. Esta malformacion
se produce por alteraciones en uno o mas de los pro-
cesos moleculares, secuenciales y reciprocos de sefa-
lizacion entre el epitelio y el mesénquima dental que
toman lugar durante la formacién de los dientes. Di-
chos procesos se encuentran dirigidos en forma jerar
quica por genes que codifican, tanto para factores de
transcripcién, como de crecimiento y componentes de
la matriz extracelular. Esta entidad ha sido clasificada
como hipodoncia en ausencia de 1 a 5 dientes, como
oligodoncia en ausencia de 6 o mas dientes y como
anodoncia en ausencia total de dientes. Su mecanismo
de herencia puede ser autosémico dominante, autoso-
mico recesivo o ligado a X.

La agenesia dental se presenta mas comiunmente
en terceros molares, aproximadamente en un 25% del
total de la poblacién; luego le siguen los segundos

premolares y, por ultimo, los incisivos superio-

res. Las mutaciones, principalmente en los ge-

nes MSX1 PAX-9 y AXIN2, se pueden presentar

en forma aislada o asociada con otros sindromes
tales como: Sindrome de Down, Sindrome de Klinefel-
ter, Sindrome de Crouzon, Sindrome de Robinson’s y
Ellis-van-Creveld, entre otros. Es comun también que
se manifiesten asociadas con microdoncia: dientes
pequenos, macrodoncia: dientes grandes o supernu-
merarios.

Por ultimo, y no menos importante, aunque no tan
frecuente en la consulta odontoldgica, esta la dentino-
génesis imperfecta, originada hereditariamente. Esta
impacta la formacion anormal de la dentina. Los dien-
tes con este defecto se presentan generalmente de co-
lor rosado, con el esmalte fracturado ya que la dentina
actla como soporte o colchén de éste. Sin dentina el
esmalte se rompe como un vidrio. Esta enfermedad se
produce por alteraciones en el proceso de formacion
de la dentina, donde intervienen disfuncionalmente va-
rios genes. Alli los odontoblastos son los encargados
de secretar la matriz extracelular, formada principal-
mente por colageno tipo | y proteinas no colagenosas,
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las cuales interactlan entre si, jugando un papel crucial
en el control de la mineralizacién de la dentina.

Estos defectos hereditarios que afectan la dentina
se clasifican en: tipo |, Il, Il y displasia dentinal. En el
tipo | se presenta, ademéas de dentinogénesis imper-
fecta, osteogénesis imperfecta (problemas de osifica-
cién a nivel de todo el organismo) y se manifiesta de
forma autosémica dominante. Los tipos Il, Il y tam-
bién la Displasia dentinal, se presentan como rasgos
aislados, los cuales se heredan generalmente también
de forma autosémica dominante. Las mutaciones en
el gen que codifica para la proteina sialofosfoproteina
de dentina (DSPP) y en el gen COL 1, que codifica para
el coldgeno, causan esta entidad.

Los anteriores fendmenos crean en los nifos, ade-
mas de los problemas orales ya descritos, otros pro-
blemas sistémicos maés significativos asociados a un
bajo desarrollo mental y psicosocial, problemas de mo-
tricidad gruesa y fina, enanismo, aplasia de gldndulas
sudoriparas, ausencia de gldndulas sebaceas, micro-
talmia, maxilares subdesarrollados y disfuncionales, y
fisura labial palatina, entre otros.

ENFERMEDADES RARAS Y HUERFANAS

Las llamadas enfermedades raras y huérfanas, ocasio-
nadas por errores innatos en el metabolismo, corren la suer
te de ser poco o nada atendidas por su baja prevalencia en el
conjunto de las enfermedades de origen genético. Una en-
fermedad se denomina rara, poco frecuente, de baja preva-
lencia, cuando afecta a menos de 1 en dos mil personas. Y
se le llama huérfana porque carece de medicamentos para
su tratamiento, o en el caso de que si existan, son tan cos-
t0sos que ni el paciente ni el sistema de seguridad social los
pueden proveer. Hay alrededor de 6.000 a 7000 enferme-
dades raras conocidas. Alrededor del 80% de las enferme-
dades raras son de origen genético. Estas enfermedades
son graves, cronicas y progresivas, lo cual se convierte en
una amenaza a la supervivencia de los pacientes desde muy
temprana edad, afectando sistémicamente a los individuos.

Tres de cada cuatro enfermedades raras se manifiestan
en el inicio de la vida de una persona y causan discapacida-
des graves en su desarrollo bio-psiquico-socio-espiritual. La
prevalencia puede cambiar de acuerdo con el conocimiento
de las siguientes enfermedades:

e  Fibrosis quistica

e Hemofilia
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e Enfermedades lisosomales 1:40, 000
e QOsteogenesis imperfecta 1: 30,000
e Tay Sachs 1: 300 6 1°300,000

e Virales: Variable

e Bacterianas: Variable

e Teratogénicas

La baja prevalencia y frecuencia de las enfermedades
raras frente al conjunto total de las patologias, tanto ge-
néticas como infecciosas, y su presencia en poblaciones
de paises pobres y en familias de bajos ingresos, ayuda a
que se las llame también enfermedades huérfanas, por
que las instituciones de salubridad no las atienden como
problemas de salud relevantes frente a la escasez de re-
cursos econdmicos del Estado para invertir en Salud Pu-
blica. El tratamiento de estas patologias es muy costoso.
A la vez, escasean las instituciones privadas filantropicas
que se ocupen de hacer un servicio social a estos pacien-
tes y sus familias. Tampoco las empresas farmacéuticas
se interesan en investigar y desarrollar medicamentos
para atender a las personas que padecen enfermedades
raras, puesto que sus intereses econdémicos no se satis-
facen en un mercado tan pequefo y de gente pobre.

Estas condiciones de pacientes con enfermedades ra-
ras y huérfanas reclaman atencién especial de los Comi-
tés de Bioética Clinica, puesto que son personas fragiles
y vulnerables, pobres y necesitadas de atencion en su
salud, ya que carecen de instituciones que las auxilien. Di-
cha vulnerabilidad y marginalidad de los pacientes envuel-
ve también a sus familias en condiciones de postracién
socioeconémica y se empeoran en el caso de que los pa-
cientes llegasen a procrear, afectando a su descendencia.

Ha sido propio del género humano y de aquellas espe-
cies animales altamente evolucionadas en el sistema ner
vioso central, desarrollar una especial sensibilidad moral a
favor de los miembros de su comunidad que se encuentren
desfavorecidos respecto de aquellas que gozan de mejores
condiciones de vida. Esta sensibilidad moral es el punto de
partida para las construcciones sociales, individuales y co-
lectivas, de valores éticos que velen por los més fragiles, los
que caminan lentamente en los procesos de supervivencia
y necesitan del auxilio de personas e instituciones privadas
y publicas que cuiden de los desprotegidos e incapaces de
superarse por si mismos. En consecuencia, dedicar esfuer
zos a la atencién de quienes padecen enfermedades raras
y huérfanas es un imperativo bioético y una causa plausible
y digna de quienes apoyan a estos enfermos.

Cuando se asume la empresa cientifica de investi-
gacion y terapia clinica de este tipo de pacientes, se
asumen a la vez compromisos bioéticos que atienden
aspectos psicologicos de la persona enferma, de sus
padres y familiares inmediatos y del entorno social en
el cual viven todos los suyos. Por tanto, los profesio-
nales de la salud tienen como responsabilidades: la
prevencion de las enfermedades, curar aquellas que
tienen terapias disponibles por la tecnociencia, reali-
zar investigaciones que generen nuevos conocimien-
tos Utiles y, cuando las tres tareas anteriores no sean
posibles, acompafar y consolar amorosamente a los
pacientes y a sus familiares.

No faltan los conflictos de parejas que se incul-
pan mutuamente de responsabilidad por transmitir las
enfermedades genéticas a sus hijos. Son frecuentes
también las inculpaciones y desavenencias con sus
parientes mayores, alegando que fueron los abuelos
los que transmitieron los genes recesivos o deleté-
reos que han causado la desgracia de padecer taras fa-
miliares. Abundan, entonces, problemas de desafecto
y agresividad entre los conyuges lo cual los puede lle-
var a realizar abortos por el temor de engendrar mas
nifos enfermos. Algunos padres abandonan el hogar
y dejan desprotegidos a sus hijos por incapacidad de
afrontar la crianza y el cuidado que ellos demandan
para toda la vida. A estas conductas reprochables se
le suma la profunda pena de estas familias, al sentirse
discriminadas socialmente y perdidas en un mundo
que no les da una mano para ayudarles a llevar las
adversidades de la loteria genética.

NORMATIVIDAD BIOETICA EN INVESTIGACION
CIENTIFICA CLINICA

Los profesionales de la salud que optan por aten-
der con rigor terapéutico a las personas desfavoreci-
das genéticamente por las enfermedades raras
y huérfanas, asumen también la responsabi-
lidad, en la medida de lo posible, de brin-
darles acompafamiento en sus problemas
psicosociales, teniendo en cuenta las con-
vicciones morales, culturales y religiosas
de los pacientes y sus familiares. En todo
ello hay un compromiso bioético ineludible.

Las actividades de investigacion cientifica y aquellas
clinico-terapéuticas se mueven con canones normativos
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éticos, de legislaciones nacionales e internacionales
vinculantes. Un Comité de Bioética debe estar me-
diando para que se cumplan los protocolos y demas
normas bioéticas, entre ellas, las Normas CIOMS 2002
que articulan la investigacién cientifica en seres hu-
manos con los aspectos psicosociales inherentes a
los estudios en ciencias bésicas médicas. Desafortu-
nadamente, las esperanzas terapéuticas de este tipo
de pacientes no son muy promisorias, puesto que en
su mayoria no son curables actualmente, quizds mas
tarde, confiando en el progreso de la genémica. Sin
embargo, si se les puede brindar algun nivel de calidad
de vida y prevenir riesgos mayores.

Los Comités de Bioética de Investigacién Cientifi-
ca vy Clinica deben estar atentos a la aplicacion de pro-
tocolos bioéticos para las historias clinicas, para los
casos de programas de tamizaje, de almacenamientos
de muestras y bancos de ADN, de procesos de labora-
torio clinico y, sin lugar a dudas, de “consejeria gené-
tica” prematrimonial, de orientacién sobre el ejercicio
de la sexualidad reproductiva y sobre el tratamiento de
las personas que padecen ya las enfermedades raras
y huérfanas.

También son tareas de los anteriores Comités, fijar
politicas claras y aplicar rigurosamente la normativi-
dad internacional y nacional en los proyectos de pros-
peccién genética que involucran poblaciones y salud
publica. En dicha prospeccién genética es Util realizar
el cribado o screening genético, al que le siguen en
justicia programas educativos, de consejeria genética
y terapia clinica (si existe disponible...) para los in-

dividuos y las comunidades intervenidas. En el
cumplimiento de estos objetivos es importante
tener en cuenta los siguientes criterios bioéticos:

e Que la enfermedad sea importante.

e Que pueda ser identificada la poblacién de
alto riesgo.

e Que se disponga de una prueba diagndstica econé-
mica con sensibilidad y especificidad adecuadas.

e Que se disponga de ensayos definitivos para
diagnosis especifica en individuos identifica-
dos como de alto riesgo en la prueba de de-
teccion de portadores.

e Que haya opciones terapéuticas o, por lo me-
nos, paliativas que favorezcan una buena cali-
dad de vida.

Enero-Junio 2011

La baja prevalencia vy fre-
cuencia de las enfer
medades raras frente al
conjunto total de las pa-
tologias, tanto genéti-
cas como Infecciosas, y
SuU presencia en pobla-
ciones de paises pobres
y en familias de bajos in-
gresos, ayuda a que se
las llame también enfer-
medades huérfanas.

rev.latinoam.bioet. / ISSN 1657-4702 / Volumen 11 / Namero 1/ Edicién 20 / Paginas 22-31 / 2011



REFLEXIONES BIOETICAS EN TORNO A LAS ENFERMEDADES / Gilberto Cely Galindo, Sandra Yaneth Gutiérrez

e Que se disponga de un equipo interdisciplinar de
profesionales para realizar consejeria genética en
el entorno familiar.

e Que se imparta educacion para el ejercicio respon-
sable de los derechos sexuales y reproductivos.

ACERCA DEL CRIBADO (SCREENING) GENETICO

El cribado o screening es una tecnologia que viene en
ayuda de la prospeccion genética. Responde al interés de
hacer un reconocimiento temprano de los individuos afec-
tados, del grupo familiar, o de una poblacién con fines de
intervencién médica individualizada o para estudios pros-
pectivos de salud publica. (ej.: fenilcetonuria, defecto del
tubo neural, Sindrome de Down. Uso del test de Guthie
para detectar y prevenir la fenilcetonuria y otras pruebas de
enzimopatias). Esta tecnologia favorece también la identifi-
cacion de individuos con riesgo de transmitir una enferme-
dad genética (ej.: enfermedad de Tay-Sachs, etc.).

El cribado genético tiene implicaciones bioéticas pro-
fundas, debido a que puede utilizarse en situaciones di-
versas y complejas, unas veces a favor de las personas y
otras en su contra. Para cada caso y situaciéon hay protoco-
los bioéticos v juridicos de rigurosa aplicacién. Es posible
realizar el cribado en embriones y fetos, en neonatos, en
familias, en poblaciones por razones de salud publica y en
empleados por intereses econémicos de las empresas y
de las compafias de seguros.

Algunas agencias de seguridad del Estado, atendiendo a
razones de control criminalistico y policial, han querido justifi-
carel cribado genético para detectar caracteristicas delincuen-
ciales asociadas a la carga genética de individuos y poblacio-
nes. La Bioética ha elevado su voz contra estos propositos;
como también lo hace en contra de intereses eugenésicos.

Como es obvio, en todas estas situaciones y otras que
se podrian agregar en el futuro, el cribado genético no se
reduce a la atencion exclusiva de las enfermedades raras
y huérfanas, sino que cubre otros objetivos que requieren
también del andlisis bioético, particularizando cada caso
para su mejor comprensién. Es asi como, la finalidad del
cribado genético propone tres grandes objetivos:

1. Descubrir a las personas con enfermedades genéti-
cas para tratar de prevenir o de curar su enfermedad.

2. Detectar personas portadoras de taras gené-
ticas (por ejemplo, individuos heterocigotos
para una enfermedad recesiva).

3. Conocer el grado de dispersion y frecuencia con
que se manifiestan las enfermedades genéticas
a nivel de grupos y poblaciones, tratando de co-
rregir sus causas y consecuencias, para planear
politicas de salud publica.

Frente a las anteriores finalidades del cribado genéti-
co, y buscando razones bioéticas suficientes para la toma
de decisiones a su favor, se recomienda tener en cuenta
que este procedimiento tecnocientifico:

e  Favorece diagnésticos precoces especificos.

e Ofrece posibilidades de prevencion de enferme-
dades genéticas.

e  Posibilita la curacién de algunas enfermedades.

e Da posibilidades de buen manejo paliativo de las
enfermedades no curables.

También la reflexion bioética advierte de las siguien-
tes intencionalidades adversas a la dignidad humana en
el uso del cribado genético:

e Discriminacién genética ligada a razones patolé-
gicas, raciales, laborales y politicas.

e Consecuencias anti-reproductivas, quizas aborti-
vas, cuando hay tendencia a engendrar hijos ge-
néticamente defectuosos.

e  Conflicto moral por eugenesia.

e Ansiedad y angustia por conocer de qué enfer
medad genética se padece (en estados asinto-
mético y sintomético), sin que haya posibilidad
terapéutica o, habiéndola, no poder acceder a
ella por incapacidad econdmica y disponibilidad
local de medicamentos especificos.

CONSEJERIA GENETICA

La Bioética recomienda la consejeria ge-
nética, sea ésta precedida o no de cribado
genético. El consejo o asesoramiento genético es un
proceso de comunicacion con el paciente y su familia,
de un equipo interdisciplinar de profesionales de la sa-
lud, con participaciéon de odontopediatras, acerca de las
caracteristicas de las afecciones genéticas, los riesgos
de ocurrencia y de recurrencia y de su impacto bio-psi-
quico-socio-espiritual con el fin de ayudar a los pacien-
tes y a los suyos.
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Las indicaciones habituales para realizar consejeria gené-
tica son: existencia de enfermedad genética conocida o sos-
pechada en un paciente o en su familia, diagndstico presin-
tomético y antenatal de afecciones genéticas, defectos de
nacimiento o errores innatos del metabolismo, retardo men-
tal no explicado, edad materna avanzada, exposicién a tera-
tdgenos, consanguinidad y abortos espontaneos repetidos.

Ademés de ser muy Util en los procesos de investi-
gacioén cientifica clinica, la asesoria genética trae los si-
guientes beneficios:

e Comprender los hechos clinicos, incluyendo la diag-
nosis, el curso probable de la enfermedad vy el trata-
miento disponible.

e Apreciar el modo de herencia que contribuye a la en-
fermedad y el riesgo de recurrencia en los familiares.

e Comprender las alternativas para tomar medidas en
relacién con el riesgo de recurrencia.

e Elegir el modo de acciéon que les parezca apropiado a la
vista del riesgo, de sus proyectos familiares, de sus va-
lores éticos vy religiosos, y actuar de acuerdo con ellos.

Cuando una pareja descubre un problema genético
gue pueda afectar a la descendencia, son posibles las si-
guientes reacciones:

e Sintomas de depresién.

e Disminucién de la autoestima.

e Busqueda de culpabilidades.

e Deterioro de sus relaciones interpersonales.

e Ruptura del noviazgo, recurrir a métodos de
control natal, o recurrir a métodos de procreacion
asistida, diagnéstico preimplantatorio, o el aborto.

ALGUNAS CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Para concluir, todo lo dicho anteriormente en este arti-
culo requiere contextualizarse en los tradicionales cuatro
principios bioéticos de la salud humana:

e  Principio de no maleficencia

e  Principio de beneficencia

e Principio de justicia

e  Principio de autonomia

Ademés, tener siempre en cuenta una vision holistica del
ser humano integral, en quien se dan simultdneamente las
relaciones que hemos llamado bio-psiquico-socio-espirituales
y de éstas con el entorno natural o habitat. No podemos
desmembrar a la persona humana y reducirla Unicamente a
un objeto soméatico corporal, victima de errores innatos del
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metabolismo y abusar de ella como objeto de investigacion
cientificaalamanerade " covachade laboratorio” parasatisfacer
curiosidades cientificas, las cuales pueden llevar una intensiva
carga de morbosidad, contra la cual se enfrenta la Bioética.

Todotrabajo de investigacion cientificacon seres humanos
ysusaccionesdeterapiaclinicarequierende unregistroescrito
muy cuidadoso que articule la historia clinica con el consenti-
mientoinformado; y adicionar las actas del Comité de Bioética.

Puesto que en la mayoria de los casos de pacientes con
enfermedades raras y huérfanas se encuentra la dificultad
de incapacidad mental y psicolégica para que ellos tomen
sus propias decisiones, hay que recurrir al consentimiento
informado de sus tutores consanguineos, sean padres bio-
l6gicos o adoptivos, 0 en su defecto a las personas juridicas
que los protegen. Y en la medida de lo posible, obtener tam-
bién el asentimiento del paciente mismo para que colabore
voluntariamente en su tratamiento. En el caso de individuos
que pertenecen a etnias y comunidades culturales de re-
presentatividad colectiva, se debe recurrir a la aplicacion de
protocolos éticos y legales apropiados para suscribir el con-
sentimiento informado y la historia clinica.

Sibien es un acto de nobleza moral y de altruismo, de alto
reconocimiento social, dedicarse a la atencién de este tipo de
personas enfermas y desamparadas, encomiable por los gran-
des esfuerzos que demanda asumir esta misién que muy poca
gente desea realizar, vale anotar que dichos profesionales de
la salud estan también expuestos a demandas por mala praxis
profesional. La vacuna para evitar dichas demandas es el cum-
plimiento riguroso del espiritu y de la normatividad bioética.

Finalmente, debe quedar en claro, que la tarea principal
de la Bioética es estimular el sentimiento moral individual y
colectivo de la humanidad para que crezca en reconocimien-
to, admiracion, amor y respeto por la vida y salud propias y
ajenas, para pastorearlas con el méximo de responsabilidad.

> _REFERENCIAS

Abascal, A. M., De Abajo Iglesias, FJ., Feito, L., Herrera, J.,
Judez, J., Martin, M.C. et.al. (2006). Recomendaciones acerca de
los aspectos éticos de los programas de cribado de poblacion para
enfermedades raras, en Gac Sanit. Comité de Etica del Instituto
de Investigacién de Enfermedades Raras 27-32.

Abrisqueta, J. A. (2002). “Bioética y medicina gendémica’ en
Bioética: un didglogo plural (pp. 323-329). Madrid: Comillas.

Aplin HM, Hirst KL, Dixon MJ. (1999). Refinement of the dentinoge-
nesis imperfect type Il locus to an interval of less than 2 centi-Mor
gans at chromosome 4921 and the creation of a yeast artificial chro-
mosome contig of the critical region. J Dent Res 1999;78:1270-6.
Bartlett, J.D., Simmer, J.P (1999). Proteinases in developing
dental enamel. Crit Rev Oral Biol Med; 10: 425-41.

Barrera, L. A. and Cely, G. (2010). Ethical Aspects on Rare Disea-
ses. En Groft, C. (Eds.). Rare Diseases Epidemiology, (1st. Edition,
Vol. 686, XXII, 535. pp.493-511) Springer Editorial.

Birbeck D, Drummond, M. (2007). Research with young children:
contemplating methods and ethics. J Educ Enquiry 7(2):21-31.
Canadian Pediatric Society (2008) Ethical issues in health re-
search in children. Pediatric Child Health 13(8):707-712.

Council for International Organizations of Medical Sciences
(Cioms). (2002). International ethical guidelines for biomedical
research involving human subjects. Bull Med Ethics 182: 17-23.
De Cenival, M. (2008). Ethics of research: the freedom to with-
draw. Bull Soc Pathol Exot 101(2):98-101.

Dean, J.A., Hartsfield, J.K., Wright, J.T., Hart, T.C. (1997). Dentin
dysplasia type Il linkage to chromosome 4q. J Craniofac Genet
Dev Biol 17:172-7.

Fernandez, C.V. (2007). Our moral obligations in caring for pa-
tients with orphan cancers. CMAJ. 176(3):297.

Gajardo, A., (2007). El consejo genético desde una perspectiva
bioética personalista, en Acta Bioethica, Organizacién Panameri-
cana de la Salud, Ano XIIl, N° 2 - 2007, p. 177

Gajko, A. (2002). Mutations in type | collagen genes resulting in os-
teogenesis imperfecta in humans. Acta Biochim Pol ;49:433-41.
Jefford, M., Moore, R. (2008). Improvement of informed consent
and the quality of consent documents. Lancet Oncol 9(5):485-93.
Jiroutova, D., Mullerova, Z. (1994). The occurrence of hypodon-
tia in patients with cleft lip and palate. Acta Chir plast 36.54-56.
Jordan, R.E., Kraus, B., Neptune, C.M. (1966). Dental abnorma-
lities associated with cleft lip and/or palate. Cleft Palate 3:22-55
Lacadena, J.R. (2002). Genética y Bioética, Bilbao Comillas-Des-
clée De Brouwer.

Lidral, A., Romitti, P, Basart, A., Doestchman, T, Leysens, N.
(1998). Asociation of MSX1 and TGFB3 with Nonsyndromic Clef-
ting in Humans. Am J Humans Genet. 63;557-568.

MacDougall, M., Jeffords, L.G., Gu, TT, Knight, C.B., Frei G,Reus,
B.E. (1999). Genetic linkage of the dentinogenesis imperfecta type
[l locus to chromosome 4q. J Dent Res 78:1277-82.

Prieto, E. A., (2007). Deterioro genémico y manipulaciéon gené-
tica. Desequilibrio en la prioridad de las agendas publicas, en
Acta Bioethica, Organizacion Panamericana de la Salud, Santiago,
Chile, Ano Xl = N°2 — p. 228.

Ranta, R.(1988).NumericanomaliesoftheteethinconcomitantHypo-
dontia e hyperodontia. J craniofacial Genet Develop Biol.245-252.
Santos, M. J., (2004). Acta Bioethica, afo X, N° 2, (pp. 191-199)
Satokata |, Maas R . MSX1 deficient mice exhibit cleft palate
and abnormalities of craniofacial and tooth develop-
ment.1994. Nat Genet 6:348-356.

Shields, E.D., Bixler, D., el-Kafrawy, A.M. (1973). A
proposed classification for heritable human denti-
ne defects with a description of a new entity. Arch
Oral Biol 18:543-53.

UNESCO. (2008). Declaracion Universal sobre Bioéti-
ca 'y Derechos Humanos. Departamento de Humani-
dades Biomédicas. Centro de Documentacién de Bioética.
Vanderas, A.P (1987). Incidence of cleft lip,cleft palate and cleft
lip and palate among races: a review. Cleft palate J 24,216-22.
Vastardis, H., Karimbux, N., Guthua SW, Seidman J.G, Seidman,
C.E. (1996). A human MSX1 homeodomain missense mutation
causes selective tooth agenesis. Nature Genet 13:417-21.
Witkop, C.J. (1989). Amelogenesis Imperfecta, dentinogenesis
imperfecta and dentin dysplasia revisited: problems in classifica-
tion. J Oral pathol 17: 547-53.

rev.latinoam.bioet. / ISSN 1657-4702 / Volumen 11 / Namero 1/ Edicién 20 / Paginas 22-31 / 2011

O3]




