¿Qué es la Farmacogenética? 

El entorno, la dieta y el estado general de salud de una persona pueden influenciar la forma en que responde a las medicinas. Pero otro factor clave son los genes. El estudio de la forma en que las personas responden a las medicinas según su herencia genética es lo que se denomina farmacogenética
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Este término ha sido concebido al asociar las palabras “farmacología”, es decir el estudio del mecanismo de acción de los fármacos en el organismo, y “genética”, es decir, el estudio de cómo se transmite la herencia genética.

El objetivo final de la farmacogenética es comprender la forma en que las características genéticas de alguien determinan el grado de eficacia de un fármaco en su organismo, así como qué efectos secundarios son los que mayor probabilidad tienen de aparecer en esa persona.

En el futuro, los avances de la investigación farmacogenética proporcionarán información para guiar a los médicos a encontrar la dosis justa de la medicina apropiada para cada persona, es decir, la “medicina personalizada”.

Camino hacia la medicina personalizada

Antes de que los médicos puedan prescribir una medicación de forma personalizada, hay que hacer mucho trabajo. Una tarea clave de los investigadores en farmacogenética es el de identificar todas las proteínas que los fármacos encuentran en el organismo y el de determinar la forma en que esas proteínas varían entre una persona y otra. En el curso de esta investigación también hay que realizar un meticuloso escrutinio de los genes que codifican para estas proteínas, para identificar las bases de las diferencias entre las proteínas. Los científicos también deben determinar qué genes contribuyen a enfermedades como el cáncer, las cardiopatías o el asma. La identificación de estos genes proporcionará a los científicos un arsenal de dianas apropiadas para las futuras medicinas.

Estudiar los genes

Algunos investigadores en farmacogenética estudian muchos genes diferentes, sin nociones preconcebidas acerca de su papel en la respuesta a los fármacos. En este escenario, los científicos simplemente están buscando diferencias genéticas aunque sean mínimas. La inmensa mayoría del ADN humano, en realidad más del 99,9%, es idéntico entre una persona y otra. Solamente un 1 por 1.000 es único. Pero incluso estas pequeñas diferencias en el ADN son un determinante mayor de quien somos: por qué tenemos aspectos y acciones tan diferentes, la forma en que nuestro organismo metaboliza los fármacos, y las enfermedades a las que somos propensos. Un tipo de diferencia genética mínima entre personas se denomina “polimorfismo de nucleótido único” o SNP (por sus siglas en inglés: single nucleotide polymorphism”). Por razones científicas aun no totalmente comprendidas, ciertos genes contienen muchas más variaciones “naturales, y por tanto muchos más SNP, que otros.

¿Y qué importancia tiene esto? Puede ser que ciertos SNP sean la firma de una “sensibilidad” a cierto fármaco, o incluso el heraldo de una enfermedad. Por ejemplo, una proteína particular del organismo, una enzima que digiere las grasas alimentarias, se ha asociado con cardiopatías. El gen que codifica para esta proteína particular también contiene numerosos SNP. Los científicos no pueden asegurar que se uno o todos los SNP de este gen, o de cualquier otro, señalen la susceptibilidad a la enfermedad. La única manera de confirmar o descartar estas sospechosas relaciones es mediante una investigación precisa y cuidadosa.

Estudiar las células

Otra vía para el planteamiento de preguntas y respuestas sobre la farmacogenética es la investigación mediante modelos animales y celulares. Los ratones o las células que se hacen crecer en una placa de laboratorio, después de haber sido genéticamente modificados, son herramientas populares para los investigadores. En este tipo de estrategia, los investigadores introducen cambios, equivalentes a errores ortográficos, en el ADN de los genes que quieren estudiar y luego incorporan los genes alterados en las células o los animales de experimentación. Esta investigación pretende comprobar qué cambios, si los hay, ocurren en la fisiología de los ratones o en las características de crecimiento de los cultivos celulares como resultado final. Con frecuencia, esta estrategia proporciona pistas para identificar dianas para los fármacos en las personas.

Estudiar a las personas

Finalmente, la investigación en farmacogenética pretende identificar dianas para los fármacos a través del estudio de los genes en un conjunto de personas: una familia, un grupo de pacientes o en individuos sin relación alguna entre sí, los cuales responden a una medicación de una forma inusual o distintiva. Quizá el organismo de estas personas metabolizan el fármaco muy rápidamente o muy lentamente, en comparación con los demás. Las claves de por qué estas personas responden de una forma particular a las medicinas pueden ser reveladas al buscar variaciones en el ADN de cada miembro del grupo. Finalmente, puede ser que estos individuos posean una forma específica de una proteína implicada en cierta medida en el “manejo” de los fármacos. 

Un ejemplo

Un ejemplo real, vívido de esto es la respuesta de los pacientes con cáncer a un fármaco particular contra la leucemia. Algunos de estos pacientes, algunos de los cuales son niños, metabolizan este fármaco muy rápidamente por lo que requieren una dosis mayor para oponerse al crecimiento de su cáncer. Otros metabolizan el fármaco muy lentamente, unos pacientes a los que hay que prescribir una dosis mucho menor de la medicina, puesto que los fármacos contra le leucemia pueden tener unos efectos secundarios muy peligrosos que incluso pueden poner en riesgo su vida. 

La investigación farmacogenética ha demostrado que un sencillo análisis de sangre realizado a estos pacientes permite al laboratorio “leer” la secuencia de un gen particular defectuoso implicado en el metabolismo del fármaco, de manera que puede predecir con precisión la dosis del fármaco que debería administrárseles.

Dentro del esfuerzo y el estímulo que representa la investigación en farmacogenética, una parte radica en la puesta en marcha de una investigación colaborativa entre grupos de investigadores, así como en el desarrollo de una base de datos pública que contenga los resultados farmacogenéticos fundamentales de los estudios de investigación. El principal propósito de estas bases de datos públicas farmacogenéticas es ayudar a los científicos a emparejar variaciones genéticas (“genotipos”) con resultados funcionales (“fenotipos”), del tipo de qué fármaco funcionará o no en determinadas personas. 

http://www.medicina21.com/doc.php?apartat=Dossier&id=2390 
