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CAPITULO I. ANTECEDENTES

Realizar u ordenar estudios genéticos es muy complejo, frecuentemente
requiere de la experiencia de un médico genetista capacitado en el area para
poder seleccionar e interpretar el estudio. Los estudios genéticos suelen ser
altamente especializados y con frecuencia solo algunos laboratorios los realizan;
de hecho, en ocasiones mas de un laboratorio puede realizar pruebas distintas
para diagnosticar la misma enfermedad, por lo que es indispensable que los
clinicos que las solicitan conozcan las diferentes metodologias y sus limitantes
al seleccionar el estudio. Dependiendo de la técnica y el laboratorio, un test
puede variar significativamente en costo y sensibilidad, por lo que una adecuada
seleccién es critica (1). El proceso relacionado con la realizaciéon de estudios
genéticos se ha modificado recientemente en gran medida por la posibilidad de

la venta directa al usuario (1).

El diagnostico predictivo (DP) es el estudio genético que busca cambios o
mutaciones que pudieran estar ligadas a enfermedades, antes de que el

individuo muestre signos o sintomas de las mismas.
Existen dos tipos diferentes de DP:

- Diagnéstico presintomético: en el que un resultado positivo asegura que el

individuo desarrollara la enfermedad en el futuro, si vive lo suficiente. Se realiza



para enfermedades monogénicas como enfermedad de Huntington y Ataxias
autosémicas dominantes.

- Diagnostico de predisposicion o susceptibilidad: Los resultados aportan
informacion respecto al riesgo que tiene un individuo de padecer una
determinada enfermedad en el futuro, es decir, si el riesgo es mayor o menor al
resto de la poblacidon. Sin embargo, es imposible determinar con absoluta
certeza si el individuo desarrollard o no la enfermedad. Incluye algunas
enfermedades monogénicas con penetrancia incompleta (que todas las
personas que presenten la mutacién desarrollaran la enfermedad), como cancer
hereditario (cancer de mama por mutaciones en BRCA1 y 2, cancer de colon
etcétera.) y otras enfermedades complejas o multifactoriales en las que el valor
predictivo es aun mas limitado (diabetes, hipertensién, enfermedades

psiquiatricas, etcétera ).

Historicamente el DP era ofrecido sélo en escenarios del cuidado de la salud, en
donde los resultados pudieran impactar positivamente las decisiones médicas.
Se considera apropiado cuando posee validez clinica y se demuestra su utilidad,
es decir que sea confiable, con fuerte valor predictivo y provea de informacion
que permita guiar las decisiones médicas ,de vida y opciones de prevencion y

reduccion de riesgo (1).

Ademas de los estudios anteriores, muchos laboratorios ofrecen pruebas

genéticas que no son consideradas diagnosticas y que no estan disefiadas para



patologias especificas, pero que, en ocasiones, ofrecen informacion que, en
cierta medida, es de caracter predictivo. Algunos ejemplos de estos analisis son:
estudios nutricionales y metabdlicos (nutrigendmica), estudios de ancestria o
pruebas que ayudan a determinar caracteristicas o rasgos individuales

especificos (como desempefio atlético) (2).

Algunos establecimientos ofrecen estudios de un solo gen, mientras que otros
llevan a cabo analisis de genoma completo, los cuales incluyen informacion mas
amplia de multiples genes o regiones, la informacion derivada de estos estudios
tiene bajo poder predictivo: la raz6n de momios tipica encontrada es de menos

de 1.5 (3).

Por otra parte, los resultados del DP pueden tener efecto negativo en el estado
emocional y/o mental de un individuo, ademas de influir en su plan de vida y en
sus decisiones futuras, tanto de vida como en materia de salud, también pueden
proporcionar informacion genética indirecta de otros familiares que no lo

solicitaron (4).

Uno de los factores mas relevantes para el éxito de un programa de DP es la
adaptacion al contexto socio-cultural del individuo que lo solicita. En algunas
ciudades de Estados Unidos, se han descrito diferencias en la actitud y
percepcion del DP en diferentes grupos poblacionales (5). Es de esperarse que

estas tendencias se mantengan también entre distintos paises y culturas, por lo



gue es de suma importancia adecuar los programas de DP en cada laboratorio o

institucién de salud acorde a la poblacion que seran dirigidos.

Aquellos padecimientos en los que el DP ha tenido mayor impacto, son las
enfermedades neurodegenerativas (p. ej. enfermedad de Huntington) y los
sindromes de céncer familiar, en los cuales esta bien establecido, por una parte,
coémo debe llevarse a cabo el proceso diagnéstico (6), y por otra, han sido bien
estudiados los efectos adversos que puede sufrir el solicitante, entre los que se
encuentran depresion, ansiedad y, algunos casos extremos, suicidio (4). El
personal de salud tiene una responsabilidad ética de dar apoyo a los
participantes, se requiere brindar soporte a largo plazo para que los
participantes y la familia puedan lidiar adecuadamente con las consecuencias

del estudio (7). Estos aspectos especificos se retomaran mas adelante.

En general se recomienda que no se ofrezca DP a menores de edad, excepto
cuando se cuenta con estrategias preventivas o de intervencién, como es el
caso de algunos sindromes de cancer familiar (8). Si no hay una razén urgente,
como realizar el diagnéstico de una enfermedad en la que se puede iniciar
tratamiento inmediatamente, se recomienda esperar hasta que el menor pueda
otorgar su consentimiento, esto es, cuando alcanza la mayoria de edad (9).
Existe cierta ambigiedad en las recomendaciones para las enfermedades de
inicio en la infancia para las que no se cuenta con medidas preventivas o

terapéuticas (8). Los paises que tienen establecidas Guias al respecto, como



Estados Unidos y los paises de la Unidn Europea, suelen recomendar que se
evite hacer DP en menores de edad en casos no urgentes. Sin embargo, en
muchos paises si se lleva a cabo, a pesar de que se pueden presentar por lo
menos tres efectos negativos inmediatos: primero, los menores con resultados
positivos pueden ser estigmatizados y discriminados; segundo, no se respeta su
autonomia y por ultimo, la noticia produce estrés psicolégico a los padres,

respecto a como informaran el resultado al menor.

La mayoria de los clinicos coinciden con lo que recomiendan las guias
internacionales, de modo que se abstienen de ofrecer estos estudios a menores
(10). No obstante, existen diferencias de opinién, adn entre genetistas, y
algunos deciden realizar DP en nifios en determinadas ocasiones, en particular
en casos en los que reciben mucha presion por parte de los padres o el resto
del personal de salud (11). En este tipo de situaciones, la proteccién de la
intimidad, privacidad, confidencialidad y el respeto a la autonomia deben

prevalecer sobre un posible, pero marginal efecto benéfico (12).

Es importante sefialar que las Guias de la Asociacion Americana de Pediatria,
las del Colegio Americano de Genética Médica, y las del Colegio Canadiense de
Genética, recomiendan, por proteccion al menor, no realizar DP en nifios, para
enfermedades de inicio en la vida adulta. Por el contrario, las Guias Americanas
para secuenciacion genomica masiva y de exoma recomiendan someter a

analisis todos los genes, independientemente de la edad del sujeto. A pesar de



gue estos estudios aportan gran cantidad de informacién secundaria respecto a
la salud del menor en el futuro; al parecer, los autores justifican esta sugerencia
basados en que se pueden tomar ciertas medidas preventivas, a partir de esos
resultados, que podrian ayudar tanto al menor como a sus familiares directos.
Finalmente, las guias canadienses, a este respecto, recomiendan que no se

informe a los padres los resultados de padecimientos de inicio tardio (13).

En México no existen guias de practica clinica ni normatividad alguna que
mencione el DP en nifios, aunque no existe documentacion, es de conocimiento
en el medio de la genética que algunos hospitales y laboratorios privados
realizan DP en nifios, para enfermedades de la vida adulta y sin tratamiento

preventivo o curativo.

Como respuesta a los problemas que surgen de estos avances diagndsticos, se
han desarrollado protocolos multidisciplinarios enfocados a proteger al
solicitante de la prueba y a uniformar los criterios para ofrecerla. El prototipo del
protocolo de DP es el desarrollado para la enfermedad de Huntington,
padecimiento neurodegenerativo hereditario que, generalmente, inicia en la
edad adulta. Dentro de las estrategias propuestas, el asesoramiento genético
pre y post-prueba constituye la parte medular (reforzado mediante un
documento de consentimiento informado), es un proceso activo de

comunicacion entre el medico y el sujeto en riesgo. El otro componente esencial
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de este programa es el apoyo psicolégico y psiquiatrico que se brinda al

solicitante, tanto antes como después del resultado.

El DP plantea dilemas éticos, sociales y médicos previamente insospechados.
Algunas ventajas son terminar con la incertidumbre y ofrecer datos concretos
gue permitan, a las personas involucradas, tomar decisiones respecto al futuro,
incluyendo las decisiones reproductivas. No obstante, también hay desventajas,
se pueden presentar algunos efectos psicologicos adversos que incluyen
ansiedad y riesgo elevado de depresion, que en casos extremos podria llevar al
suicidio (documentado en algunas enfermedades como enfermedad de
Huntington) (14). Otras consecuencias incluyen: discriminacion genética por
parte de los empleadores, escuelas, familiares, compafias de seguros o la
sociedad en general, lo anterior se puede agravar por la ausencia de estrategias

preventivas o curativas.

Otro dilema ético que estd en discusion es si los familiares deben o no ser
informados de un resultado positivo, ya que éste también podria afectar el
riesgo para algunos de sus familiares (hijos por ejemplo), al grado que, en
algunos casos, los convierte en candidatos para estudio predictivo. De este
modo, continda la discusion entre si se debe informar a los familiares en riesgo
0 si estos datos son estrictamente confidenciales y pertenecen Unicamente al

individuo que se someti6 al estudio (15).
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En México existe poca experiencia documentada a este respecto. El dnico
programa de DP debidamente establecido es el que se lleva a cabo en el
Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia MVS, ofrece diagndstico para
enfermedades neurodegenerativas de inicio en la vida adulta, como Enfermedad
de Huntington y ataxias dominantes. Un articulo publicado por los integrantes de
este servicio respecto a DP en enfermedad de Huntington menciona que, entre
1995 y 2007, se entregaron resultados a 66 personas, 41 no portadores de la
mutacién (negativos) y 25 portadores (positivos). En ningln caso se registraron
eventos catastroficos, pero 4 individuos con resultado negativo y 11 positivos
presentaron depresion posterior al estudio, lo que coincide con lo reportado en
series mas grandes (14). Después de haber recibido asesoramiento genético
exhaustivo, los sujetos acuden a una evaluacion neurolégica, psicolégica y
psiquiatrica, en caso de que presenten depresion, ansiedad, ideacién suicida o
gue hayan acudido bajo presion externa no son candidatos a ingresar al
programa; en caso de ser necesario reciben apoyo y seguimiento psiquiatrico, lo
gue contribuye a disminuir el efecto psicolégico negativo considerablemente,
cuando el psiquiatra lo considera conveniente, puede solicitar nuevamente su

ingreso al programa.

En afos recientes, con el advenimiento de la medicina gendmica, se han creado
diversas empresas y laboratorios que ofrecen diagnostico genético directo al
usuario, es decir, sin la necesidad de un intermediario del equipo de salud. Al

inicio se ofrecian pruebas de ancestria 0 estudios sin gran impacto médico,
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pero dada la facilidad de ventas que esto ofrece y lo rapido que resulta
encontrar proveedores mediante internet y otros medios electronicos, cada vez

maés empresas ofrecen estudios de este tipo.

Debido a que ofrecer DP directo al usuario es frecuente a nivel mundial, desde
hace algunos afios ha iniciado un debate respecto a la legalidad de este
procedimiento y la legitimidad de quienes lo ofrecen, esta controversia ird en

aumento a medida que se ofrezcan mas pruebas genéticas (2).

Algunos autores proponen que debe haber una regulacion uniforme a nivel
internacional para los estudios que se ofrecen directo al usuario ya que se
puede acceder a ellos a través de internet, lo que facilita su acceso a personas
de cualquier parte del mundo. Es importante hacer énfasis en que debido a que
se trata de informacién médica que afecta directamente la vida de una persona,

es urgente que se lleve a cabo dicha regulacion (3) .

Pocos paises tienen una legislacion vigente al respecto, entre ellos Francia,
Alemania, Portugal y Suiza, en donde no se pueden realizar estudios genéticos
si no son solicitados por un médico, bajo la condiciéon de aportar informacion
suficiente al sujeto. Por otro lado, Bélgica e Inglaterra si permiten la realizacion

de estudios genéticos directamente al usuario (16).
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Existen también algunas guias y recomendaciones respecto a los estudios
genéticos de venta directa en relacion con el cuidado de la salud, una de éstas
es la Declaracion de la Sociedad Europea de Genética Humana, la cual estipula
que los estudios genéticos deben estar precedidos por un proceso de
asesoramiento genético, proporcionado por un médico, independiente a la
empresa que realiza el estudio, para evitar conflictos de interés, solo se deben
realizar en mayores de edad (17); también estan las recomendaciones del
Consejo de Asesoria de la Academia Europea y la Federaciéon de Academias
Europeas de Medicina sugieren que no se ofrezcan estudios para enfermedades
monogénicas de baja penetrancia, estudios prenatales, tamizaje
preconcepcional de portadores, estudios de nutrigendmica (debido a que no
estan adecuadamente validados) asi como estudios de farmacogenética (18).
La declaracion de la Asociacidon Americana de Genética Humana es un poco
mas ambigua, s6lo menciona que existe un riesgo en este tipo de estudios en
caso de que el laboratorio no sea de buena calidad, si el estudio no tiene
suficiente validez o si la interpretacion es falsa o confusa, o0 si no se provee de
informacion y asesoria adecuada (19). Todas estas declaraciones representan
esfuerzos importantes para normar la creciente ola de estudios moleculares y
gendmicos, sin embargo, ninguna realiza propuestas regulatorias o

recomendaciones especificas para los estudios de indole predictiva.

Llevar a cabo estudios genéticos de venta directa al usuario (predictivos 0 no)

presenta muchos dilemas éticos. Algunos autores lo consideran adecuado, por
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el respeto a la autonomia del individuo, sin embargo, para que se ejerza tal
autonomia es necesario que el individuo que lo solicita cuente con toda la
informacién disponible para tomar una decision informada, aspecto que no se
cubre si el usuario no recibe asesoramiento genético o médico previo, lo cual
debe incluir las opciones disponibles y viables en caso de que el resultado sea

positivo.

En 2016 Niemiec et. al. reportaron un estudio cualitativo de los formatos de
consentimiento informado de cuatro compafias europeas que ofrecen estudios
genomicos de venta directa al consumidor por internet. Se revisaron aspectos
relacionados con asesoramiento pre-prueba, beneficios, riesgos y hallazgos
incidentales. Los autores encontraron varios aspectos preocupantes, incluyendo
ausencia de asesoramiento genético o entrega de informacion pre-prueba, falta
de informacién importante relacionada con riesgos y beneficios, asi como

inclusién de informacion potencialmente engafiosa para los usuarios (20).

La preocupacion relacionada con la oferta de estudios genéticos ofrecidos
directamente al usuario va ligada con la existencia de marketing y publicidad,
debido a que, generalmente, la propaganda televisiva o por medios electrénicos
no incluye la informacion necesaria para que el sujeto se someta a la prueba
con suficiente conocimiento del tema e incluso la informacién puede estar
sesgada en busca del beneficio econdmico que el establecimiento pretende

obtener (21, 22). Lo anterior representa una situacion sumamente delicada, ya
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que el usuario al no contar con informacion adecuada para solicitar o interpretar
una prueba, incluyendo el valor predictivo positivo o negativo de la misma, si
esta probada en su poblacion, el desempefio que tiene la prueba en su
circunstancia especifica (por ejemplo, ya sea que existen 0 no antecedentes
familiares o mutaciones previas reportadas), de manera que dificiimente puede
distinguir cual es la adecuada para él, obviamente, también tendra dificultad
para interpretar los resultados. Aunado a lo anterior, ante un resultado positivo,
si no cuenta con un equipo médico de apoyo, no sabra cuales son sus opciones

de seguimiento o tratamiento (21, 23).

Es complicado determinar si los estudios predictivos de susceptibilidad y los
estudios de gendmica pueden o no ocasionar dafio psicoldgico a los sujetos que
los solicitan. Algunos estudios muestran que someterse a una prueba predictiva
no tiene consecuencias psicologicas adversas; sin embargo, éstos sélo incluyen
personas de poblaciones auto seleccionadas, que reciben asesoramiento
genético y apoyo emocional previo y posterior al ensayo (24). En los estudios
de DP para enfermedades monogénicas, se hace referencia a que los
resultados pueden ocasionar estrés e incluso depresibn en algunos
participantes. Recientemente, algunos estudios han evaluado los aspectos
psicologicos asociados a estudios gendmicos predictivos, refieren que dicha
informacion de venta directa aumenta un poco el nivel de ansiedad de los
usuarios, al parecer, esto depende de la patologia que se encuentre asociada,

dicha ansiedad va disminuyendo con el paso del tiempo (25).
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La mayoria de las empresas que ofrecen estudios genémicos de venta directa al
usuario venden en “paquete” una serie de estudios que pueden incluir por igual
rasgos fenotipicos (como variantes genéticas para cabello rizado o para calvicie
prematura masculina) que variantes relacionadas con patologias severas como

Alzheimer. (22)

Otro aspecto que ha surgido en relacion con estas empresas esta relacionado
con la privacidad y confidencialidad, ya que en la mayoria de los casos los DNAs
(DNA o ADN: &cido desoxi-ribo-nucleico, material genético de la célula)
restantes se almacenan en bio-bancos para ser utilizados en el futuro, algunos
autores plantean al respecto la pregunta de qué sucedera a largo plazo con ese
material genético, incluso ¢qué sucederia si una compafiia se declara en
bancarrota y toda esa informacion genética Unica se vuelve propiedad de alguien

mas? (22)

En afios recientes se llevé a cabo un estudio en Estados Unidos denominado
The PGen Study (The Personal Genomics study) en el que, previo a las
restricciones regulatorias del 2013 en ese pais; investigadores de Harvard
University y Brigham and Womens Hospital en colaboracién con las dos
principales compafiias de estudios gendémicos en EUA al momento de la
regulacion de la FDA (Food and Drug Administration, sistema de regulacion de
alimentos y medicamentos de Estados Unidos de América —EUA-), 23andme y

Pathway Genomics, realizaron encuestas a quienes adquirieron servicios
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gendmicos de venta directa al usuario. Se incluyeron 1464 usuarios de estudios
para enfermedades comunes, como enfermedad cardiaca, diabetes, Alzheimer,
artritis, cancer de mama, colon y prostata. Se determiné el riesgo genético para
dichos padecimientos y se llevaron a cabo una serie de encuestas respecto a las
reacciones de los usuarios previas y posteriores a la realizacion del estudio. Aln
no se han publicado en su totalidad los resultados, pero hasta ahora se han
reportado algunos hallazgos interesantes: para los usuarios es de igual interés la
informacion no médica (ancestria, rasgos fenotipicos) como la relacionada a
riesgos de enfermedad (26); un gran nimero de consumidores (38% de una n=
1464) no consideraron la posibilidad de obtener informacion no deseada ni
consideraron los riesgos relacionados previo al test; sin embargo, el estudio fue
considerado util para tomar decisiones futuras informadas (26), la mayoria
mostré un nivel adecuado de comprension del estudio solicitado, especialmente
aquellos con mayor nivel educativo, los usuarios de edad mas avanzada fueron
los que menos nivel de comprension mostraron (27). Respecto a los estudios de
riesgo para cancer incluidos en este analisis, se encontré que la mayoria de los
usuarios que presentaban alto riesgo de desarrollar cancer no hicieron
modificaciones significativas en su estilo de vida (dieta, ejercicio, planeacion de
gastos médicos, o realizacién de estudios de tamizaje) (28) lo que sugiere una
utilidad limitada en la practica asi como una respuesta por parte del usuario
menos activa de lo que podria esperarse, al parecer porque a largo plazo no se

modifica la percepcion de riesgo que tenia previamente el usuario (29).
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En el 2013 la FDA emitid6 una orden de descontinuar y abstenerse de realizar
estudios de venta directa al usuario contra 23andme, la empresa lider de venta
en estudios gendémicos a través de un portal de internet en Estados Unidos. Esta
decisiéon, fue la culminacibn de una serie de controversias entre clinicos,
bioeticistas, reguladores y ciudadanos. La FDA dio dos razones principales para
ello: la empresa incumplio los requisitos de la agencia en materia de autorizacion
y el dafio potencial que las actividades de 23andme representaba para sus
usuarios (30). La FDA considera los servicios de genémica personalizada como
un dispositivo médico no clasificado, que requiere aprobacion pre-
comercializacién o una clasificacion de novo (31). Debido a esta restriccion las
empresas que ofrecian venta directa al usuario dejaron de comercializar en
EUA, uUnicamente permanecieron aquellas que requerian de un intermediario
médico para recibir muestras. Las empresas que dejaron de brindar sus
servicios en EUA, continlan operando en algunos paises en los que se permite
la venta directa al usuario (32, 33). Los oponentes de estas acciones
consideraron a la FDA extremadamente cuidadosa y paternalista lo que, segun
su consideracion, viola los derechos del consumidor e insisten en que no debe
haber restriccion sin evidencia clara de que la venta directa al consumidor causa
dafio a los usuarios. Los proponentes, en cambio, apoyan la regulacion como
proteccion a los consumidores acerca de informacion que consideran

potencialmente invalida y casi inutil. (31)
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Ademas de EUA, otros gobiernos han regulado estrictamente estos estudios, por
ejemplo en 2010 Alemania aprob6 una ley en la que se estipula que los estudios
genéticos predictivos deben ser realizados o comisionados solo por médicos
especialistas en Genética Humana o por médicos similarmente calificados en el

area. (22)

En México, la Unica legislacion relacionada con este tema es la Norma Oficial
Mexicana NOM-041-SSA2-2011, para la prevencién, diagnéstico, tratamiento,
control y vigilancia epidemiolégica del cancer de mama (34), en la cual se

mencionan los siguientes puntos:

7.5 Cancer de mama hereditario

En los pocos casos en los que se sospeche que el cancer de mama es hereditario (5-
10%) debe efectuarse un seguimiento mas estricto que, junto a otras medidas, permitira
mejorar la deteccion y el pronéstico de la enfermedad.

7.5.2 Las instituciones de salud promoveran la creacién de servicios especializados
para asesoramiento genético, acordes a las necesidades de su poblacion.

7.5.3 Se debe enviar a asesoramiento genético a las personas que cumplan con al
menos uno de los siguientes criterios para cancer de mama hereditario:

7.5.3.1 Historia personal de cancer de mama diagnosticado a edad temprana (menores
de 40 afos), cancer en ambas mamas o afeccién de mama y ovario.

7.5.3.2 Historia familiar de cancer de mama con dos o mas familiares de primer grado
afectados (madre, padre, hermanas, hermanos, hijas o hijos).

7.5.3.3 Historia familiar de cancer en mas de una generaciéon (colon, pancreas y/o

prostata).
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7.5.3.4 Un vardn afectado con cancer de mama en la familia.

7.5.3.5 Familiar con cancer de mama y ovario.

7.5.3.6 Familiar con cancer de mama bilateral a cualquier edad.

7.5.3.7 Presentacion de varios casos de cancer de ovario en la familia.

7.5.3.8 Familiar con prueba molecular positiva para mutacién en genes de predisposicién
a cancer de mama.

7.5.3.9 Ancestros judios Ashkenazi.

7.5.4 El asesoramiento genético en cancer es el proceso por el cual los pacientes y/o la
familia son informados sobre un padecimiento neoplasico especifico y debe incluir la
forma de herencia, el riesgo de recurrencia, su tratamiento, si es el caso, la deteccién
temprana, la posibilidad de realizar estudio genético en aquellos casos en que esté
indicado y el manejo de portadores a través de un grupo multidisciplinario.

7.5.5 El seguimiento de céancer de mama hereditario a personas portadoras de
mutaciones de BRCA1/BRCA2, debera ser efectuado en un servicio especializado de

patologia mamaria 0 en un servicio de oncologia.

No obstante, no se especifica aun en este caso, cdmo debe llevarse a cabo el DP
como tal, tampoco existe ninguna normatividad respecto al predictivo en menores
de edad, estudios presintomaticos o de susceptibilidad para alguna otra

enfermedad, ni acerca del problema de la venta directa al consumidor.

En conclusién, en muchos paises, como en México, es posible obtener DP ya sea
por medio de cualquier profesional de la salud (independientemente de su
especialidad) o de forma directa al usuario (ofrecida por laboratorios

comerciales). Sin embargo, la decision de someterse a un DP debe ser libre y
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autébnoma en cada individuo, ya que él es el Unico duefio de su informacion
genética, pero, ¢qué repercusion tiene en los sujetos obtener informacion de
primera mano, sin la interpretacion correcta del médico especialista? ¢ Existe una
regulacion que impida que los usuarios soliciten y obtengan esta informacién sin
el filtro profesional? ¢Se cumple la regulacion protectora del derecho del usuario
a conocer su informacion genética, pero de conformidad con un verdadero

consentimiento bajo informacion?

El presente estudio pretende analizar si los laboratorios privados entregan
directamente la informacién sobre pruebas genéticas a los usuarios, asi como las
circunstancias en que ofrecen dichos estudios, a fin de determinar las
implicaciones éticas que esto conlleva y finalmente, poder establecer una base
para una guia de practica clinica, ya que en México no existe, practicamente,

ninguna regulacion al respecto.

Se llevo a cabo un disefio y analisis bioético basado en la Bioética principialista
de Beauchamp y Childress (35), a continuacion se describen brevemente cada
uno de ellos:

Autonomia: el individuo autbnomo «actua libremente de acuerdo con un plan
autoescogido». Segun afirman estos autores, en la autonomia hay dos
condiciones esenciales: a) la libertad, entendida como la independencia de
influencias que controlen, y b) la agencia, es decir, la capacidad para la accion

intencional (36).
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No maleficencia: Se refiere a la obligacion de no infringir dafio intencionadamente.
Como dicta la maxima primum non nocere («lo primero no dafar») (36).
Beneficencia: Se entiende por beneficiencia aquella accion que lleve a prevenir el
dano, eliminar el dafio o hacer el bien a otros (36).

Justicia: es el tratamiento equitativo y apropiado a la luz de lo que es debido a una
persona. En particular analizaremos aspectos de justicia distributiva entendida
como “la distribucion imparcial, equitativa y apropiada en la sociedad,
determinada por normas justificadas que estructuran los términos de la

cooperacion social” (36).
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CAPITULO Il. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Los estudios de diagndstico predictivo genético requieren una interpretacion
experta antes de informar el resultado al usuario, se deben llevar a cabo junto
con un proceso de acompafamiento y asesoramiento genético previo, durante y
posterior al estudio; de modo tal que la persona que lo solicite cuente con
informacion suficiente para tomar la decision de hacerse el estudio, lo que da
validez al consentimiento informado, el usuario debe entender las implicaciones
del resultado y las alternativas que de éste derivan, fomentando asi el respeto a

la autonomia y beneficencia.

Se desconoce si en México las empresas y los laboratorios privados de estudios
genéticos moleculares, ofrecen estos estudios de venta directa al usuario y si
entregan resultados directamente al mismo, tampoco se sabe si se da

acompafamiento y asesoramiento, indispensable, durante el proceso.

La normativa en México al respecto es casi nula, Unicamente existe una NOM
gue regula en forma general el estudio de pacientes con cancer de mama
hereditario. Por ello, consideramos que muy probablemente no exista
uniformidad en estos procesos entre los diferentes hospitales y laboratorios que

lo realizan.
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Es necesario conocer como se lleva a cabo la recepcién de solicitudes y entrega
de resultados en los laboratorios que realizan estudios predictivos, para,
posteriormente, analizar, desde el punto de vista ético cual seria el ideal y

buscar que este proceso se regule legalmente en nuestro pais.
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CAPITULO Ill. JUSTIFICACION

El diagnéstico predictivo plantea dilemas éticos, sociales y médicos previamente
insospechados. Sus ventajas son terminar con la incertidumbre y ofrecer datos
concretos que permitan, a las personas involucradas, tomar decisiones respecto
al futuro. No obstante, también existen desventajas, éstas incluyen una serie de
efectos psicolégicos adversos, la posibilidad de estigmatizacion y de
discriminacion genética por parte de empleadores, familiares, compafiias de
seguros o la sociedad en general, esta situacion se ve agravada por la ausencia

de tratamiento preventivo o curativo en la mayoria de los padecimientos.

Debido a lo anterior, es de suma importancia garantizar que la realizacién de
este tipo de estudios se lleve a cabo junto con informacién clara, completa y
suficiente al usuario previo al proceso, de modo que el consentimiento
informado sea realmente valido, y ofreciendo también una explicacion clara de
los resultados, prondstico y opciones viables; asi como apoyo psicolégico y
consejeria, durante el tiempo que sea necesario, posterior a la entrega de
resultados. Todo este proceso se ve sumamente comprometido cuando las
empresas o laboratorios realizan la venta de este tipo de estudios de forma

directa al usuario, sin considerar la necesidad de que intervengan especialistas
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del area de la salud durante el proceso. A raiz del desarrollo de la gendémica y
de la facilidad de vender productos a través de internet y redes sociales, esto
ultimo se ha convertido en una practica frecuente en muchos paises,

incluyendo, probablemente, también el nuestro.

Actualmente no hay estudios en México respecto al problema de la realizacion y

entrega de resultados de estudios predictivos directamente a los usuarios.

Es necesario conocer la magnitud de este problema para establecer las
implicaciones éticas relacionadas y poder analizar las alternativas de solucién
mas adecuadas, de modo que, eventualmente, se llegue a una regulacion que
pueda garantizar la autonomia y beneficencia de los usuarios que se someten a

este tipo de pruebas.
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CAPITULO IV. OBJETIVOS E HIPOTESIS

Objetivos.

Objetivo General: Conocer las implicaciones bioéticas de la realizacién y
entrega de resultados de estudios genéticos predictivos directamente a
usuarios, sin valoracion previa y posterior por expertos, en laboratorios privados

en México.

Secundarios:

1. Analizar la bibliografia al respecto en los udltimos 10 afios en revistas
cientificas y de divulgacién nacional y conformar un marco tedrico adecuado
para la elaboracién de una entrevista a establecimientos de salud privados que
realicen diagndstico predictivo genético en México.

2. Disefiar un instrumento de entrevista que permita conocer la frecuencia y
forma de entrega de resultados de diagndstico genético predictivo a usuarios.

3. Conocer la frecuencia con la que los establecimientos de salud privados
realizan diagnéstico predictivo directo al usuario; si ofrecen asesoramiento
genético previo y posterior al estudio, si brindan seguimiento y apoyo

psicoldgico al usuario al recibir los resultados, si ofrecen diagndéstico predictivo
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en nifios y demas situaciones que puedan presentar un dilema ético asociado a
dicho proceso.

4. Contrastar el estudio con la legislacion vigente nacional, guias vy
recomendaciones de organismos internacionales.

5. Elaborar recomendaciones para que la informacion de estudios predictivos

genéticos sea entregada en forma eficiente y benéfica para el usuario.

Hipotesis.

El proceso por medio del cual se realiza el diagnéstico predictivo en los

laboratorios privados en México presenta numerosos conflictos bioéticos, entre

los que destacan la venta directa al usuario sin asesoramiento genético previo y

posterior, ademas de la falta de apoyo psicolégico y orientacion al usuario al

entregarle resultados.
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CAPITULO V. METODOLOGIA.

Disefno del estudio.

Original, observacional, transversal, descriptivo, analitico.

Método.

El universo consistio en la totalidad de laboratorios y establecimientos de salud,
privados, en la Ciudad de México que llevan a cabo estudios de genética

médica o Biologia Molecular en Medicina y diagnéstico predictivo.

Consideraciones:

- Los laboratorios y empresas que realizan diagnéstico genético en México
no son laboratorios de andlisis clinicos, sino que pertenecen a la categoria
de estudios de Biologia Molecular, pueden estar establecidos en México o
en el extranjero con venta en el pais.

- La forma mas frecuente que tienen los usuarios para ponerse en contacto
con estos establecimientos es por la propaganda en internet, redes sociales
y mediante los profesionales de la salud, por comunicacion directa entre

colegas.
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- El auge del aumento en la venta directa a usuarios de este tipo de estudios
se ha producido, principalmente, por la disponibilidad de propaganda en
internet, que apunta de forma dirigida al usuario y no al personal de salud.

- Se ha decidido incluir Unicamente a laboratorios y empresas privadas,
debido a que solo se encontraron dos establecimientos publicos que
realizan diagnoéstico predictivo, y ninguno de ellos ofrece su producto
directamente al usuario, ya que requieren una hoja de referencia enviada
por un médico, y ninguno de ellos cuenta con propaganda en medios

electrénicos.

Universo: se realiz6 una busqueda a través de éstos parametros, encontrando un

universo de 16 laboratorios en la Ciudad de México.

Pruebas estudiadas: se establecid para cada laboratorio los estudios que realiza:
- Diagnostico presintomatico: Enfermedades monogénicas de

alta penetrancia: Enfermedad de Huntington y ataxias

espinocerebelosas

- Diagnostico de susceptibilidad/Pruebas de predisposicion:

Cancer hereditario: BRCA1ly2 de presentacion en la vida

adulta, VHL (gen asociado a Von Hlppel Lindau, un sindrome

de cancer familiar) y Rb (gen asociado a Retinoblastoma) de

presentacion pediatrica; paneles de riesgo para otros tipos de

cancer.
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- Susceptibilidad a enfermedades crénico degenerativas —

paneles- (obesidad, diabetes, inmunoldgicas,

cardiovasculares, hipertension, etcétera.)

- Estudios gendmicos: Nutrigendmica

- Otras

Se propusieron los anteriores debido a que representan las patologias mas
frecuentes para las que se realiza diagnostico predictivo, todos los laboratorios
gue lo hacen ofrecen al menos uno de ellos, e incluyen todos los subtipos de

diagndstico predictivo disponibles hasta la fecha.

Método de contacto. Se contactd telefonicamente a los responsables de los
laboratorios y se pregunté si realizaban diagnéstico para alguna de las patologias
arriba mencionadas. En caso afirmativo, se solicité una cita para que respondiera
personalmente a la entrevista, en caso de no conseguir la cita en la primer
llamada, se insisti6 por via electronica y telefénica en al menos tres ocasiones;

inicialmente esperando una tasa de respuesta del 80%.

Todas las entrevistas fueron realizadas por un médico genetista.

No se llevé a cabo calculo de muestra, ya que se incluyeron todos los laboratorios

y entidades de salud privados que llevan a cabo estudios de diagndéstico
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predictivo en la Ciudad de México, es decir a todo el universo, el cual se reduce a
16 unidades.

Tiempo de aplicacion: 45 minutos.

Capacitacion del encuestador: el encuestador, un médico genetista, fue

capacitado directamente.

Criterios de inclusion

1. Laboratorios privados de Genética médica o Biologia molecular en
medicina.

2. Sede en Ciudad de México.

3. Que cuenten con pagina de internet o medios electronicos.

4. El responsable acepte la entrevista.

Criterios de exclusion.

1. Laboratorios nacionales o extranjeros, sin sucursal en la Ciudad de México.
2. Laboratorios y establecimientos de salud que nieguen llevar a cabo
diagndstico predictivo en México.
3. Que el responsable no acepte la realizacion de la entrevista, posterior a tres
solicitudes de cita para hacerla presencial.
4. Respuestas que no sean transmitidas por el responsable del
establecimiento en la Ciudad de México.

5. Que no responda al menos 60% de la entrevista.



Criterios de suspension.

Laboratorios y establecimientos de salud que suspendan la entrevista.

Autorizacion de los Comités.
El estudio cuenta con la aprobacion del Comité de Investigacion y de Etica en
Investigacion de la Escuela Medicina de la Universidad Panamericana. (Anexo

2).
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Cronograma de actividades llevadas a cabo.

ACTIVIDADESE 20158 20160

20173

ER| FBIL ME| A@| MBE| J& J&| ARl SE| OR| Nz | DE| EA| FAI| M@ | AR ME| JAI| JBI| AE| SE| OR| NE| DE| ER | F&

M@

AR | ME

Disefio@lel®
protocolo

Aprobacioni
porIFEEIR

Realizacion@lel
entrevistasi
Analisis@el
resultados

Analisis
Bioéticold

Realizacion@iel
tesis(@

Publicacién

Tabla 1: Cronograma

Disefio y validacidon de la encuesta.

Se realizé un instrumento basado en la bibliografia consultada el cual se valido
con la opinion de tres expertos en el area, quienes cuentan con al menos 5
afilos de practica profesional en diagndstico predictivo en el campo privado o

publico. (Ver curriculum vitae, Anexo 2)

Para el desarrollo de dicho instrumento se realiz0 una tabla de variables de
interés a partir de las cuales se establecieron las dimensiones de estudio, los
respectivos indicadores y las preguntas que pretenden evaluar dichos aspectos

(Ver Tabla 2: Variables)
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El instrumento se disefi6 para aplicarse presencialmente, preferentemente por el
investigador principal o en su defecto por un especialista en el area de genética
con experiencia en el tema, el investigador realiz6 todas las preguntas
verbalmente y llené personalmente el instrumento de encuesta. Ademas de la
respuesta solicitada, se anotaron todos los comentarios realizados por el

encuestado durante el proceso.

Posterior a haber realizado los cambios sugeridos por los revisores y a la
aprobacion del proyecto por el Comité de Investigacion y de Etica en
Investigacion de la EMUP se inici6 la aplicacion de las encuestas en

septiembre del 2015 y se cerr6 en diciembre del 2016.

En el Anexo 3 se muestra el instrumento de encuesta utilizado.

A través de repetidas busquedas a lo largo de 2015 y 2016, se identificaron 19
establecimientos:

Se excluyeron 3 de ellos: 1 que no hace diagnéstico predictivo, 1 que refirié no
tener sucursal en la CDMX y 1 mas que no ofrece directamente venta de los
estudios sino que esta asociado a otro laboratorio que realiza la venta (el cual si

se incluyo).

La n final fue de 16 establecimientos.
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Todas las encuestas se realizaron por el mismo Genetista, quien llevo a cabo las
preguntas de forma verbal y llen6 personalmente las hojas de respuestas,
haciendo las anotaciones correspondientes.

Las respuestas se capturaron en una base de datos en Excel, codificada, en la

gue no se puede identificar al establecimiento ni a la persona que responde.

Tamano de la muestra.

Se consigui6é aplicar la encuesta en quince de dieciséis establecimientos que
representan un 93.7% del universo, y en un establecimiento no logramos
conseguir la entrevista. Se incluye en el Anexo 4 la base de datos con los

resultados codificados de dichas encuestas.
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Variables del estudio.

. i . Tipo de
Variable Concepto indicadores Items p.
. L variable
Dimensién
1 | éRealizan estudios sin solicitud médica o receta? Sl NO ( Dicotémica
¢Reciben estudios con solicitudes médicas
2 | independientemente de la especialidad de éstos (no solo Sl NO ( Dicotémica
genetistas)?
¢Procesan estudios para otros laboratorios clinicos (Chopo,
3 | Quest, etc.) u otros establecimientos (gimnasios, consultorios | SI NO ( Dicotémica
de nutricién, etc.)?
4 | ¢Realizan esta prueba en menores de edad? Sl NO ( Dicotémica
o ¢Realizan esta prueba para estudios de diagndstico prenatal
1.1 Informacion . . . . Lo . s
. . 5 | (preimplantatorio /amniocentesis o biopsia de vellosidades Sl NO ( Dicotémica
previa al usuario coriales)?
adecuada - —— —
Respuestas del Autonomia: completay ¢Si un usuario tiene un familiar afectado (con la enfermedad
encuestado, S L 6 | que se estudiaria por diagndstico predictivo) puede realizarlo Sl NO ( Dicotémica
. Informacion Consentimiento L
Evaluar si se respecto a LOS L L. aun sin receta?
tan los CODIGOS DE adecuadaal bajo informacién ,
respeta . . usuario previo al éLos usuarios reciben asesoramiento genético previo a la NP
o cini p 7 ] NO ( Dicotémica
cuatro principios | ETICA Y BIOETICA . lizacién del estudio?
He estudio y con la realizacion del estudio?
bésicos de la PARA EL entrega de
ETICA Bioética: PERSONAL DE resultados. no 8 | éLos usuarios firman un consentimiento informado? S| NO ( Dicotémica
Autonomia, SALUD DE LA SS dar informa’cién
Justicia, MEXICANAY no solicitada al . . . . - L
Beneficencia y no CARTA DE solchiad 9 | ¢Se les explica detalladamente la informacién que obtendran? | SI NO ( Dicotémica
maleficencia DERECHOS DEL indirectamente a iSe les explica detalladamente las posibles implicaciones que
PACIENTE DE los familiares 10 :endré arF‘)a ellos la informacion uFt)e obtendra'Fr)ﬁ ‘ St NO ( Dicotmica
CONAMED. : i i i
¢Durante el asesoramiento genético suelen ofrecer estudios s
1| <M g' NP Sl NO ( Dicotémica
adicionales a los que el usuario solicité originalmente?
12 | ¢{Entregan los resultados directamente al usuario? Sl NO ( Dicotémica
¢ Ofrecen la entrega de resultados por medios electrénicos S
13 | TTECen . & P Sl NO ( Dicotémica
(mail, sitio de internet, etc.)?
; ¢ Proporcionan asesoramiento genético a la entrega de s
1.2 Mecanismo | 14 | ¢ Ip dos? & & Sl NO ( Dicotémica
de entrega de la resultados?
informacion ¢ Proporcionan apoyo psicoldgico o psiquidtrico a los usuarios o
15| ¢"TOP A poyo p & psiq Sl NO ( Dicotémica
después de la entrega de resultados?
¢Cuentan con algun protocolo de apoyo a los usuarios con un
16 | abordaje multidisciplinario? Sl NO ( Dicotémica
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¢Existe la posibilidad de que el usuario reciba informacion de

17 |, . X Sl NO Dicotémica
indole predictiva que no es la que se buscaba directamente? ) (
1. Evitar N ” - - T
X ¢Algun resultado puede proporcionar informacién indirecta
i proporc!Qnar 18 | acerca de la presencia de alguna enfermedad en otros SIE( ) [NO( Dicotémica
informacién no .
o familiares?
solicitada
19 | ¢Se explica lo anterior al usuario?, ¢Siempre? SI( ) [NO( Dicotémica
CANT:
, . Cuantitativa

20 | ¢Qué costo tiene la prueba? MXNS .

continua

21 | ¢Cuentan con facilidades de pago? SI( ) [NO( Dicotémica
¢ Tienen convenio para realizar estudios con instituciones o

2|© L p. . SI( ) [NO( Dicotémica
publicas o de beneficencia?

Justicia: Costos justosy
accesibilidad universal 23 | ¢Algun seguro de gastos médicos cubre el estudio? SI( ) |NO( Dicotémica
¢ El asesoramiento genético estd incluido en el costo de la o
2| ¢ g SIE( ) [ NO( Dicotémica
prueba o se cobra como una consulta aparte?
¢En caso de requerir apoyo psicoldgico, éste estd incluido en el .
25| ¢ q poyop s SIE( ) [ NO( Dicotémica
costo de la prueba o se cobra como una consulta aparte?
¢ Aceptan muestras de alguna otra entidad de la Republica o

2% | ¢ 4p g P SIE( ) [ NO( Dicotémica
Mexicana?

7 ¢Cuanto tiempo tarda la entrega de resultados? (expresar la Cuantitativa
respuesta en dias) discreta
¢Usted considera que conocer el resultado de este estudio
predictivo puede ayudar al usuario en alguno de los siguientes
aspectos?:

28 | A tomar decisiones respecto a su vida personal SE( ) [NO( Dicotémica

Beneficencia: Que el proceso 29 | A prevenir la enfermedad SI( ) |NO( Dicotémica
dlagn.ostlco yla reallzauovn' del 30 | A mejorar su salud a largo plazo SIE( ) [ NO( Dicotémica
estudio aporten informacion al
usuario que pueda beneficiarlo 31 | A mejorar su salud mental SI( ) [NO( Dicotémica

¢El resultado puede ayudar a los familiares del usuario a s
32|¢ P o v ) SIE( ) [NO( Dicotémica
conocer su propio riesgo para la enfermedad en cuestion?
¢En el formato de entrega de resultados incluyen comentarios S
33| ¢ . € X ¥ SI( ) [NO( Dicotémica
o recomendaciones por escrito?
¢ Cuentan con genetistas clinicos certificados que puedan s
3| € & . " . quep SIE( ) [NO( Dicotémica
otorgar asesoramiento genético a los usuarios?
No maleficencia: Evitar en la medida ¢ Considera que es posible que el usuario presente efectos s
35| ¢ q P q P SE( ) [ NO( Dicotémica

de lo posible efectos adversos

psicoldgicos negativos a raiz del resultado del estudio?
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psicoldgicos posterior a el estudio,

¢Considera que la informacién recibida pueda generar

evitar entregar al usuario 36 ansiedad al usuario? sl NO ( Dicotomica
informacién que pueda confundirlo - - — - -
¢Considera que exista posibilidad de que se estigmatice o
37 | discrimine en alguna medida al usuario a partir del resultado N NO ( Dicotémica
del estudio?
¢Considera que los usuarios tendran informacion suficiente
35 | P22 poder buscar el manejo adecuado del padecimiento S| NO ( Dicotémica
(medidas de prevencién o tratamiento segun el caso), sin
apoyo de un profesional de la salud?
Evaluar el 39 ¢Conoce alguna regulacion legal en México respecto a la S| NO ( Dicotémica
conocimiento y realizacion de estudios de diagndstico predictivo?
rlesptelto .a’ la Respuestasddel 20 ¢Conoce las recomendaciones de algln organismo S| NO ( Dicotémica
eg|§ acion encuestado o internacional al respecto?
LEGAL mexicana, y respecto a la Conocimiento del encuestado - - — Fdencialidad
recomendaciones normatividad a ZCL:entan climdme?camsmos para garantizar la confidencialida S| NO ( Dicotémica
Nacionales y vigente. € los resultados:
extranjeras al ” ¢Desechan de forma inmediata el DNA que no es utilizado para S| NO ( Dicotémica
respecto. el estudio?
a 1 | ¢Realizan estudios sin solicitud médica o receta? SI NO ( Dicotémica
Meédic ¢éReciben estudios con solicitudes médicas
11 a 2 | independientemente de la especialidad de éstos (no solo Sl NO ( Dicotémica
Indi-caci genetistas)?
6n del b. ¢Es necesario que el usuario cuente con antecedentes
estudio | Antec | 43 familiares de la enfermedad para que pueda acceder al Sl NO ( Dicotémica
edent estudio?
Evaluar la Que exista una es ¢Considera que conocer el resultado de este estudio predictivo
indicacion del Respuestas del indicacion famili | 44 | puede ocasionar algin dafio psicolégico a la familia del S| NO ( Dicotémica
. . encuestado, . r io?
estudio, asi como basad médica o de ares usuario
. los beneficios a la asadas en su antecedentes éConocer el resultado de este estudio predictivo puede ayudar s
MEDICA experiencia en la : L Sl NO ( Dicotomica
salud que pueda lizacién d familiares o al usuario en alguno de los siguientes aspectos?:
realizacién de
proveer al diagnéstico per.’sohales que 1.2 Evaluacion | 28 | A tomar decisiones respecto a su vida personal S| NO ( Dicotémica
usuario y/o sus redictivo indique el d | benefici
familiares p . estudio. € ?g? icio 29 | A prevenir la enfermedad Sl NO ( Dicotémica
médico
30 | A mejorar su salud a largo plazo Sl NO ( Dicotémica
31 | A mejorar su salud mental Sl NO ( Dicotémica
iEl resultado puede ayudar a los familiares del usuario a s
1.3 Evaluacion | 32 < P o v ) Sl NO ( Dicotémica
o conocer su propio riesgo para la enfermedad en cuestion?
del beneficio a - - - —
familiares del ¢Algun resultado puede proporcionar informacién indirecta
18 | acerca de la presencia de alguna enfermedad en otros Sl NO ( Dicotémica

usuario

familiares?

Tabla 2: Variables.
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CAPITULO VI. ASPECTOS ETICOS

INVESTIGACION SIN RIESGO.

Los datos de los participantes en la encuesta, los establecimientos y resultados
fueron codificados por el investigador principal, por lo que se garantiza el
anonimato y confidencialidad, debido a que las entrevistas se realizaron de
manera presencial, el investigador principal puede identificar a quien participo
asi como el establecimiento en cuestion, por lo que los datos no pueden
mantenerse totalmente confidenciales. Sin embargo a excepcién del
investigador principal ningun integrante del grupo de investigacion tiene acceso
a la base datos. Se conservo el anonimato del entrevistado durante todo el
proceso, no se usaron datos de identificacion del establecimiento ni de sus
responsables o quien respondié la entrevista, la informacion obtenida fue

codificada y se utilizara exclusivamente para fines académicos.

La entrevista incluye un consentimiento verbal al inicio, y se suspendi6é en caso
de que el encuestado se negara a responder o deseara detenerla en cualquier

momento.
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Toda la informacion recolectada se mantiene guardada en un archivo de Excel
en la computadora del investigador principal, ninguna persona externa tiene ni

tendra acceso a dicha informacion del protocolo de investigacion.

La informacién se conservara durante 5 afios posterior al término de la

investigacion y después de ese tiempo sera eliminada.
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CAPITULO VII. RESULTADOS

Descripcion de los establecimientos:

Sub-clasificamos los establecimientos de acuerdo al pais de origen, es decir si
son nacionales o extranjeros (debido a que en ese caso los rige la ley de el pais
de origen, y en caso de ser Mexicanos no existe legislacion que aplique), y a la
formacion del duefio o responsable, debido a que notamos que existe cierta
uniformidad en algunos procesos y decisiones éticas relacionadas con este

aspecto.

Del total de laboratorios encontrados (n=16), el 81% (n=13) son nacionales, y el
19% (n=3) extranjeros (de éstos, uno no respondio la encuesta, otro es Espafiol
con sede en México y el ultimo Aleman con sede en México). La mayoria de los
laboratorios nacionales estan representados, dirigidos y fundados por médicos
genetistas (de ellos, 6 pertenecen a hospitales privados), a excepciéon de dos,
uno es de un oncélogo y el otro de un grupo de quimico-farmacéutico-biélogos

con amplia experiencia en el area de la genética y la genémica.

Todos los laboratorios incluidos en el estudio ofrecen diagndstico molecular
predictivo, 14 de ellos para las patologias enlistadas al inicio de la encuesta, 2

de ellos ademas para demencias, 3 ofrecen también diagnostico para
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enfermedades lisosomales y trombofilias, 1 solamente para diagnéstico de

enfermedades lisosomales.

( ‘ Nacionalesf13)z ‘

‘ Extranjeros{3)a ‘ )

[

Dirigidos@orf
gene: stas@13)a

‘ Sin@espuestadl)?

Otros{2)a ‘ Respondieron2)a

QFB@specializado@®nZIFamol
-@ncologonédicol

[

]
i6 Ventainicamente(
‘ RespondiéEL00%ME ‘ ‘ - ‘

( RespondioEL00%E ) afravésHer

personal@nédico,
VentaB@ravés@elersonal@nédico,Btrosk huncaontactol
?|
laboratorios@@mpresasf/ofirecta@l@isuariol directoZond
( usuario.l

|

Todosthacen@liagnds: colpredic: vobpara@i@nenos@inaiatologia.k

Diagrama 1. Es

tablecimientos incluidos en el estudio

Estudios diagnosticos que se ofrecen en modalidad de diagndéstico

predictivo.

- Establecimientos que estudian enfermedades neurodegenerativas de inicio en

la vida adulta: 9

de Huntington y

establecimientos (50%) ofrecen diagnostico para Enfermedad

8 para ataxias, de ellos solo dos establecimientos no ofrecen

este estudio molecular como diagndstico predictivo, uno de éstos refiere a los

pacientes al Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia en caso de

solicitar predictivo, el otro niega el servicio.
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Enf. Huntington (9)

& No realizan

47% i
i Predictivo y sintomatico
. Sintomatico

13%

Ataxias espinocerebelosas autos dom. (8)

40% & No realizan
i Predictivo y sintomatico

. Sintomatico

13%

- 14 establecimientos (93%) ofrecen diagnéstico de formas monogénicas de
cancer, de los cuales solo uno no ofrece estudios predictivos, 9 ( 60%) ofrecen
paneles genémicos de regiones de susceptibilidad a cancer, todos ellos tanto

de manera sintomatica como predictiva.
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Cancer - Formas monogénicas (14)

i No realizan
87% i Predictivo y sintomatico

. Sintomatico

7%

Paneles de predisposicion a cancer (9)

& No realizan
60% i Predictivo y sintomatico

- Sintomatico

0%

- Paneles gendmicos para enfermedades cronico-degenerativas: 6
establecimientos (40%) hacen paneles de predisposicion a enfermedades

cronico-degenerativas, todos ellos ofrecen diagnéstico predictivo.
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Paneles de cronico-degenerativas (6)

& No realizan
40% i Predictivo y sintomatico

. Sintomatico

0%

- 4 establecimientos (26%) realizan estudios de nutrigendmica .

Nutrigendmica (4)

i Realizan

& No realizan

- 4 establecimientos ofrecen diagnostico predictivo para otras patologias
ademas de las mencionadas: para Enfermedades lisosomales, demencias y

trombofilias.
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Aspectos Bioéticos relacionados con el diagnéstico predictivo.

Unicamente abarcamos 4 de los mudiltiples laboratorios y establecimientos que
realizan estudios de nutrigendémica, debido a que en la mayoria de los casos, se
comercializan de otra manera, generalmente, a través de consultorios de
nutricion y gimnasios, por lo que consideramos que la muestra es poco
representativa. Del mismo modo los establecimientos encuestados que si los
realizan no los comercializan directamente sino a través de nutridlogos y

gimnasios por lo que la informacion que pudieron aportar fue limitada.

En cuanto al resto de los estudios, que representan diagnostico predictivo para
patologias humanas, se muestra la tabla de frecuencias, de acuerdo a los
aspectos bioéticos que se pretenden evaluar con cada variable o pregunta, con

la finalidad de facilitar el analisis.
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Variable Items PRESINTOMATICO (TOTAL 15) NUTRIGENOMICA (TOTAL 4)
Bioética - Autonomia sl NO | ESPECIFICACIONES i NO | ESPECIFICACIONES
1 | ¢Realizan estudios sin solicitud médica o receta?
3 12 4 0
¢Reciben estudios con solicitudes médicas
2 | independientemente de la especialidad de éstos (no solo
genetistas)? 10 5 4 0
¢Procesan estudios para otros laboratorios clinicos (Chopo,
3 | Quest, etc.) u otros establecimientos (gimnasios,
consultorios de nutricidn, etc.)? 8 7 3 1
4 | ¢Realizan esta prueba en menores de edad? 5 10 1 3
¢Realizan esta prueba para estudios de diagndstico
5 | prenatal (preimplantatorio /amniocentesis o biopsia de
vellosidades coriales)? 6 9 NA NA
¢Si un usuario tiene un familiar afectado (con la
6 | enfermedad que se estudiaria por diagndstico predictivo)
puede realizarlo aun sin receta? 4 11 NA NA
; ¢éLos usuarios reciben asesoramiento genético previo a la
realizacion del estudio? 13 2 2
8 | éLos usuarios firman un consentimiento informado? 14 1 4
9 éSe les explica detalladamente la informacién que 11 Genetista, 3 med. tratante, 1 drea
obtendran y su interpretacion? 14 1 comercial 2 2
ETICA 10 éSe les explica detalladamente las posibles implicaciones 11 Genetista, 3 med. tratante, 1 drea
que tendra para ellos la informacién que obtendran? 15 0 comercial 4 0
¢Durante el asesoramiento genético suelen ofrecer
11 | estudios adicionales a los que el usuario solicitd
originalmente? 8 7 NA NA
12 | ¢Entregan los resultados directamente al usuario? 8 7 3 1
13 ¢Ofrecen la entrega de resultados por medios electrénicos
(mail, sitio de internet, etc.)? 6 9 3 1
1 ¢Proporcionan asesoramiento genético a la entrega de 1 )
resultados? genetista, 2 med. tratante, 1
11 4 bidlogo especialista en gendmica 2 2 GENETISTA EN TODOS LOS CASOS
1s ¢Proporcionan apoyo psicoldgico o psiquiatrico a los 3 establecimientos adicionales lo
usuarios después de la entrega de resultados? 5 10 recomiendan en general. 1 3
16 ¢Cuentan con algun protocolo de apoyo a los usuarios con
un abordaje multidisciplinario? 8 7 1 3
¢Existe la posibilidad de que el usuario reciba informacion
17 | de indole predictiva que no es la que se buscaba
directamente? 5 10 1 3
18 ¢Algun resultado puede proporcionar informacion indirecta
acerca de la presencia de alguna enfermedad en familiares? 9 6 NA NA
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¢Se explica lo anterior al usuario?, ¢Siempre? 13 | 2 | NA | NA |
s PRESINTOMATICO (TOTAL 15) NUTRIGENOMICA (TOTAL 4)
Bioética - Justicia S| ESPECIFICACIONES S| NO | ESPECIFICACIONES
20 . 3 . ? --------------------------
¢Qué costo tiene la prueba - - Rango 7,000 - 120,000, moda 25,000 - RANGO 3,000 - 8,500
21 | ¢éCuentan con facilidades de pago? 8 7 2 2
2 ¢Tienen convenio para realizar estudios con instituciones
publicas o de beneficencia? 6 9 0 4
23 | ¢Algun seguro de gastos médicos cubre el estudio? 9 6 0 4
” ¢El asesoramiento genético estd incluido en el costo de la
prueba ? 8 7 0 4
- ¢En caso de requerir apoyo psicoldgico, éste esta incluido
en el costo de la prueba? 2 13 0 4
3 laboratorios sélo reciben muestras
si son referidas por otro genetista, 1
% ¢Aceptan muestras de alguna otra entidad de la Republica sélo a través de un médico, 1 sélo de
Mexicana? instituciones y otro llamando antes al 3 laboratorios sélo reciben muestras si
médico tratante para establecer son referidas por otro genetista
15 0 comunicacion. 4 0
items PRESINTOMATICO (TOTAL 15) NUTRIGENOMICA (TOTAL 4)
Bioética - Beneficencia S| NO ESPECIFICACIONES S| NO
7 ¢Cuanto tiempo tarda la entrega de resultados? (expresar | - | ~—— | | e | e
la respuesta en dias) - - Promedio 32.2 dias - --- Promedio 28.7 dias
¢Usted considera que conocer el resultado de este estudio
predictivo puede ayudar al usuario en algunodelos | = [ (| e | e
siguientes aspectos?: - - -—-
28 | Atomar decisiones respecto a su vida personal 15 0 4 0
29 | A prevenir la enfermedad 12 3 3 1
30 | A mejorar su salud a largo plazo 15 0 4 0
31 | A mejorar su salud mental 13 2 4 0
9 ¢El resultado puede ayudar a los familiares del usuario a
conocer su propio riesgo para la enfermedad en cuestion? 14 1 NA NA
3 ¢En el formato de entrega de resultados incluyen
comentarios o recomendaciones por escrito? 13 2 3 1
¢Cuentan con genetistas clinicos certificados que puedan
otorgar asesoramiento genético a los usuarios?
34 14 1 4 0
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items - i
PRESINTOMATICO (TOTAL 15) NUTRIGENOMICA (TOTAL 4)
Bioética - No maleficencia
S| NO ESPECIFICACIONES S| NO
35 éConsidera que es posible que el usuario presente efectos
psicolégicos negativos a raiz del resultado del estudio? 15 0 4 0
36 ¢Considera que la informacion recibida pueda generar
ansiedad al usuario? 15 0 4 0
¢Considera que exista posibilidad de que se estigmatice o
37 | discrimine en alguna medida al usuario a partir del
resultado del estudio? 12 3 4 0
éConsidera que los usuarios tendran informacion suficiente
3 | Para poder buscar el manejo adecuado del padecimiento
(medidas de prevencidn o tratamiento segun el caso), sin
apoyo de un profesional de la salud? 0 15 0 4
ftems PRESINTOMATICO (TOTAL 15) NUTRIGENOMICA (TOTAL 4)
Legal S| NO ESPECIFICACIONES Sl NO
39 ¢Conoce alguna regulacion legal en México respecto a la
realizacion de estudios de diagndstico predictivo? 1 14 No especifica cudl NA NA
0 ¢Conoce las recomendaciones de algln organismo
internacional al respecto? 13 2 NA NA
LEGAL
. ¢Cuentan con mecanismos para garantizar la Datos encriptados o cédigo barras,
confidencialidad de los resultados? claves acceso, contrato de
confidencialidad del personal,
exclusiva entrega de resultados a
paciente y/o médico, firma de
recibido, consentimiento y leyenda
14 1 proteccion datos, entre otros. 3 1
” ¢Desechan de forma inmediata el DNA que no es utilizado
para el estudio? 5 10 1 3
items PRESINTOMATICO (TOTAL 15) NUTRIGENOMICA (TOTAL 4)
Meédico (indicacion, beneficio a la salud, beneficio a
familiares) S| NO ESPECIFICACIONES Sl NO
) 1 | éRealizan estudios sin solicitud médica o receta? 3 12 4 0
MEDICA 5 ¢Reciben estudios con solicitudes médicas
independientemente de la especialidad de éstos? 10 5 4 0
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¢Es necesario que el usuario cuente con antecedentes
43 | familiares de la enfermedad para que pueda acceder al
estudio? 5 10 NA NA
¢Considera que conocer el resultado de este estudio
44 | predictivo puede ocasionar algun dafio psicolégico a la
familia del usuario? 15 0 NA NA
éConocer el resultado de este estudio predictivo puede
ayudar al usuario en alguno de los siguientes aspectos?:
28 | Atomar decisiones respecto a su vida personal 15 0 4 0
29 | A prevenir la enfermedad 12 3 3 1
30 | Amejorarsu salud a largo plazo 15 0 4 0
31 | A mejorar su salud mental 13 2 4 0
- ¢El resultado puede ayudar a los familiares del usuario a
conocer su propio riesgo para la enfermedad en cuestion? 14 1 NA NA
¢Algun resultado puede proporcionar informacién indirecta
18 | acerca de la presencia de alguna enfermedad en otros
familiares? 9 6 NA NA

Tabla 3. Frecuencias absolutas por indicador.
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CAPITULO VIII. ANALISIS DE RESULTADOS Y

DISCUSION.

Nuestra hipétesis nula era que iba a haber un porcentaje mayor o igual a
80% de los laboratorios y conseguimos un porcentaje superior a ello,
respondieron 15 laboratorios de un universo de 16 lo que representa
93.75%. Este es un porcentaje significativo, consideramos que las
respuestas obtenidas reflejan de forma adecuada las practicas llevadas
a cabo en los laboratorios de genética y biologia molecular privados de

la Ciudad de México.

A pesar de que se realizo codificacion de las respuestas para mantener
en la medida de lo posible la confidencialidad, es importante resaltar que
dado que todas las entrevistas se realizaron presencialmente y el
entrevistador conocia a la mayoria de los entrevistados previamente, el
anonimato no se pudo mantener por completo, lo que posiblemente

genero cierto sesgo en las respuestas.

De los 15 establecimientos que respondieron, 13 son establecimientos

nacionales, 11 de ellos son dirigidos por genetistas y 2 por personal de



salud de otras areas (un Q. F. B. y un oncdélogo); los dos laboratorios
restantes son extranjeros con una sucursal en la Ciudad de México.

Los laboratorios dirigidos por genetistas no presentan mayores
dificultades para ofrecer asesoramiento genético pre y post-prueba,
siempre y cuando los usuarios acudan al establecimiento a realizarse el
estudio (lo que no ocurre en caso de muestras recibidas de otras
entidades de la republica o procesadas para laboratorios clinicos), todos
ellos estan sensibilizados, en cierta medida, sobre la importancia del
asesoramiento genético completo y adecuado, por lo que, a pesar de no
existir normatividad que los obligue, cuentan con este servicio en todos

los casos.

Por otro lado, los laboratorios que no son dirigidos por un genetista
pueden o no contar con el mismo (3 establecimientos no cuentan con
uno), en cuyo caso el proceso de asesoramiento genético estd menos

estandarizado.

Finalmente, los laboratorios extranjeros se rigen por la legislacion de su
pais de origen, en ambos casos no se realiza venta directa al usuario,
solo reciben muestras a través de un medico, al cual le ofrecen apoyo
para que comprenda y transmita la informacion lo mejor posible, sin
embargo no cuentan con genetistas para dar asesoramiento en caso de

que el médico de referencia no tenga formacion para ello.
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Aproximadamente 60% de los establecimientos ofrecen estudios
moleculares para enfermedades neurodegenerativas dominantes de
penetrancia completa y de inicio en la vida adulta, de ellos, la mayoria lo
realizan por igual como estudio diagndstico en pacientes sintométicos y
presintomatico, a pesar de no contar con un equipo multidisciplinario y
no poder ofrecer al paciente el abordaje y seguimiento previos y
posteriores recomendados desde hace casi 20 afios en la literatura. (1,
6, 37-39), sOlo un laboratorio los refiere a un centro de atencion

especializada de forma rutinaria.

Debido a que se trata de patologias de inicio tardio con penetrancia
completa, en las que hasta el momento no se puede ofrecer tratamiento
preventivo ni medida alguna que modifique el prondstico de los sujetos
al hacerse el diagnéstico predictivo, éste se ofrece principalmente para
darles oportunidad de tomar decisiones de vida, por ello se considera
gue el dafio psicoldgico asociado al estudio puede ser mayor que en
otras patologias por lo que es indispensable seguir todas las medidas
recomendadas para disminuir, en medida de lo posible, cualquier dafio
al usuario que pueda surgir durante el proceso diagnostico. No se debe
olvidar que el abordaje multidisciplinario, asesoramiento genético pre y
post-prueba, apoyo psicologico y psiquiatrico asi como la atencion

neuroldgica, contencion y apoyo a largo plazo son elementos
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indispensables de dicho proceso, que dificiimente se pueden ofrecer
cuando un paciente accede al estudio a través de una empresa privada
y mas aun cuando la venta no se hace a través de dicho laboratorio (por
ejemplo los establecimientos que procesan muestras para laboratorios

clinicos).

Respecto a estudios moleculares relacionados a cancer sucede algo
similar, la gran mayoria de los establecimientos ofrecen diagndstico de
formas monogénicas de cancer que proveen el resultado de mutaciones
de un solo gen (94%) y un numero representativo ofrece ademas
abordajes gendmicos que proveen informacion de mudltiples genes o
regiones ligadas con la patologia (60%), todos ellos en calidad de

predictivo.

40% de los establecimientos ofrecen diagnéstico molecular para
enfermedades multifactoriales cronico degenerativas como diabetes,
hipertension arterial, enfermedad vascular cerebral, enfermedad
cardiaca isquémica, etcétera; todos ellos con un abordaje gendémico
(multiples variantes de riesgo en un mismo estudio) y en calidad de

predictivo.
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Muchas de las variantes que se pueden encontrar en estos estudios son
francamente dificiles de interpretar y pueden ser confusos incluso para
el personal de salud (33) debido a que no se puede calcular
exactamente qué riesgo confiere cada variante, ya que interactian con
el ambiente en distinta medida y varian entre grupos étnicos o
poblacionales lo que hace dificil extrapolar lo encontrado en bases de
datos para hacer inferencias individuales (1), ademas, la mayoria de las
veces los estudios no estdn estandarizados en nuestra poblacion (de
hecho la mayoria de los laboratorios envia las muestras a procesar a

otros paises).

Existe un debate actual debido a la limitada utilidad y validez de los
estudios de susceptibilidad debido a los aspectos previamente
mencionados. La limitada validez de los resultados para enfermedades
multifactoriales puede disminuir los efectos psicologicos negativos,
comparado con los estudios para enfermedades monogénicas, pero no
evita otros efectos, posiblemente negativos ,como la estigmatizacién y el

mal uso de la informacion por aseguradoras o empleadores (40).

Es importante establecer qué tan util y significativa es la informacion
para el usuario, debido a que si no es posible establecer el significado e
impacto que tiene una variante para un paciente no es ético realizarlo

(32).
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Es indispensable que el usuario conozca a detalle las limitaciones que
estos estudios tienen asi como la poca aplicacion clinica que puede

darse resultados, antes de realizarlos.

El diagnéstico predictivo de cancer, a diferencia de las enfermedades
neurodegenerativas, en la actualidad, si ofrece alternativas de
tratamiento temprano u oportuno asi como medidas de prevencion que
pueden mejorar significativamente el prondstico y sobrevida de los
usuarios; pero para ello es indispensable que se reciba asesoramiento
cuidadoso y completo asi como apoyo de un médico o personal de salud
especializado que pueda guiarlo para acceder a la mejor atencion de
manera oportuna, propiciando que se haga mejor uso de la informacion

obtenida.

Un problema que se presenta con algunos estudios genémicos que con
frecuencia se pueden utilizar como parte del abordaje predictivo de
cancer o de enfermedades comunes como diabetes, obesidad e
hipertension (p ej. secuenciacion de exoma) es encontrar hallazgos
secundarios o incidentales, es decir variantes de significado clinico que
no eran las que se buscaban inicialmente, pero que en caso de ser
reportadas pueden predecir otras patologias (con o sin opcion de

tratamiento o prevencion), lo que dificulta considerablemente el proceso
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de consentimiento informado. Existen recomendaciones respecto a los
hallazgos que deben ser reportados (American Society of Human
Genetics, ASGH), sin embargo, existe discusion respecto a si se debe
hacer en todos los casos o solo cuando el usuario lo solicite; por
ejemplo, en el caso de los nifios la ASGH recomienda que dichos
hallazgos se reporten, si el clinico considera que son de suma

importancia aun si los padres no lo solicitan (9, 41, 42).

Estos estudios también arrojan, con frecuencia, variantes de significado
incierto, para las cuales es dificil predecir su significancia clinica y que

pueden generar mas dudas.

Todos estos aspectos deben quedar claramente estipulados vy
comprendidos durante el proceso de consentimiento bajo informacion,
refuerzan la idea de que el asesoramiento genético pre y post-prueba
son indispensables, de otra manera no se puede garantizar que el
individuo que se somete a un estudio genético comprenda toda la
informacién que potencialmente recibira y sus implicaciones, asi como

las medidas a tomar en caso de un resultado positivo.

Por otro lado, encontramos que cuatro establecimientos realizan
estudios de nutrigendmica, en este caso, desafortunadamente,

consideramos que la muestra no representa claramente lo que sucede
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en México debido a que existen multiples gimnasios y consultorios de
nutricibn que los realizan, la mayoria maquilandolos en el extranjero,
por lo que, por el disefio metodoldgico, no pudimos abarcar todos esos

casos.

En relacibn a los estudios de nutrigendmica existen dos puntos
principales que pueden relacionarse a conflictos bioéticos en caso de no

ser suficientemente cuidadosos en ello:

1. Estos estudios fueron validados inicialmente en otras poblaciones o
grupos étnicos, y en caso de no haber sido probados en mestizos
mexicanos, pueden no ser representativos para nuestra poblacion. De
hecho, la sociedad internacional de nutrigenética y nutrigenémica
recientemente reconocié en sus guias al respecto que caracteristicas
personales como edad, género, actividad fisica, estado psicolégico,
estrato social, y condiciones especiales como embarazo y riesgo de
enfermedad pueden ser mejores indicadores para el consejo dietético
que la nutrigenémica (43) debido a que aun hay muchos desafios en el
desarrollo de estos estudios y se requiere de mayores avances para
poder entender mejor la informacién obtenida a través de estos tests

(43, 44).
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2. La venta ocurre a través de intermediarios como gimnasios Yy
consultorios de nutricion, en los que se busca Unicamente encontrar
variantes relacionadas a desempefio atlético o nutricional, en algunos
casos puede haber hallazgos secundarios que no le son explicados
previamente al usuario, debido a que no se requiere de personal médico
para la solicitud. La Academia Americana de Nutricion y Dietética
recomienda que en la practica clinica para el uso de tests de
nutrigenémica se incluya un nutricionista registrado que entienda,
interprete y comunique los complejos resultados que se obtienen y cuyo

riesgo real no se conoce completamente (45).

Aspectos relacionados al respeto a la autonomia:

El 20% de los establecimientos refieren realizar ocasionalmente estudios
sin solicitud médica lo que equivale a ofrecer venta directa al

consumidor.

El 86% de los establecimientos otorga asesoramiento genético previo a
la realizacién del estudio y 93% solicitan la firma de un consentimiento
informado previo a la toma de muestra; sin embargo, solo lo pueden
ofrecer a los usuarios que acuden personalmente. 14 de los 15
establecimientos expresaron que el paciente recibe informacién respecto

a lo que se obtendra en el estudio (durante el consentimiento
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informado), en 11 laboratorios, esta actividad la realiza un genetista, en

2 el médico tratante y en 1 el area comercial.

De los laboratorios encuestados, 8 maquilan para otros laboratorios
clinicos y todos reciben muestras de otras entidades de la republica sin
conocer al paciente, lo cual imposibilita garantizar que el usuario reciba
asesoramiento adecuado y sea capaz de tomar la decision de consentir
el estudio con verdadero conocimiento de los resultados que obtendra y
sus implicaciones. Cabe mencionar que algunos laboratorios refieren
solo recibir muestras enviadas por médicos genetistas o instituciones en
las cuales pueden asegurar que se les informé adecuadamente y
firmaron el consentimiento informado (5 establecimientos), esto no
sucede en los casos que procesan para otros laboratorios clinicos en los
que si existe venta directa sin receta ni consulta previa. Ver iITEMS 1, 3,

7,8y 26.

El asesoramiento genético que debe darse antes de la realizacién de
una prueba debe incluir: revision de la historia médica, elaboracion de
arbol genealdgico, calculo de riesgos, educacién respecto a aspectos
clinicos y genéticos de la(s) patologias, discusion de riesgos Yy
potenciales beneficios, discusion de las limitantes del estudio y de las
implicaciones psicoldgicas, sociales y familiares de los resultados,

discusion de las opciones médicas a futuro, apoyo en la decision y
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canalizacion de los pacientes a recursos de apoyo (1), entre otras cosas.
Este modelo debe garantizarse para el diagnéstico de todas las
enfermedades monogénicas; probablemente no se adapta por competo
a los estudios de susceptibilidad pero en ambos casos es indispensable
llevar a cabo el proceso de la manera mas extensa posible a fin de
garantizar que el usuario cuente con informacién suficiente para decidir
de manera auténoma si se realiza o no el estudio, de otro modo el
consentimiento bajo informacion se vera vulnerado y el respeto a la

autonomia limitado por desconocimiento.

Un menor namero de laboratorios que ofrecen asesoramiento pre-
prueba también lo brinda a la entrega de resultados (11
establecimientos), solo en los casos en los que los usuarios acudan a
recoger los resultados personalmente, ya que algunos establecimientos
los envian por medios electrénicos lo que les impide aclarar cualquier
duda que surja. Algunos laboratorios informaron que no ofrecen
asesoramiento post-prueba pero envian la informacion al médico
tratante 'y éste los puede contactar para resolver dudas.
Aproximadamente la mitad de los establecimientos incluyen este servicio
en el costo de la prueba, la otra mitad lo cobra aparte. Ver ITEMS 12-14,

24.
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Cinco de los establecimientos ofrecen apoyo psicolégico a la entrega de
resultados y 3 lo recomiendan generalmente pero no cuentan con el
servicio. De los que cuentan con el servicio, solo en dos
establecimientos esta incluido en el costo del estudio. Ver ITEMS 15y

25.

Finalmente, otro aspecto relacionado con el respeto a la autonomia es
aplicar la prueba en menores de edad, a pesar de las recomendaciones
internacionales para posponer el diagnéstico predictivo en
enfermedades de inicio tardio, 5 laboratorios refieren realizarlo en
menores de edad, lo cual los hace sujetos vulnerables a estigmatizacion
y no se respeta a su autonomia ya que no se les toma en cuenta
durante una decision relacionada con informacién privada que afectara

de una u otra manera su futuro. Ver ITEM 4.

Por otro lado, 6 laboratorios refieren realizar estos estudios en
diagndstico prenatal a pesar de ser un tema ampliamente discutido y en
general poco recomendado por no tratarse de padecimientos de inicio
temprano. Todos refieren que lo podrian realizar como diagnéstico pre-

implantacion pero no han tenido solicitudes. Ver ITEM 5.
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Aspectos relacionados con Beneficencia:

De los establecimientos estudiados, 11 refieren brindar asesoramiento
genético post-prueba (con las excepciones ya mencionadas
previamente), esto permite al usuario contar con el apoyo necesario del
personal de salud con el objetivo de evitar que el resultado tenga
consecuencias psicoldgicas adversas a corto y largo plazo, ademas de
permitirle la toma de decisiones informadas. Todos los entrevistados
consideran indispensable este apoyo para que el usuario pueda hacer
mejor uso de la informacién recibida y por tanto beneficiarse al maximo
del estudio (todos refieren que el usuario no podra buscar manejo
adecuado sin el apoyo de profesionales de salud). Sin embargo, en 8 de
los establecimientos éste no esta incluido en el costo de la prueba lo que
impide garantizar que el usuario acceda a recibirlo. Ver ITEMS 14, 24 y

38.

Méas de la mitad de los establecimientos (8) entregan la informacién
directamente al usuario, los otros 7 lo hacen llegar al médico de

referencia. Ver ITEM 12.

No existe consenso respecto a cual es el ideal, ya que entregar la
informacion Unicamente al usuario sin proporcionar asesoramiento

genético puede resultar dafino para su salud mental, también puede
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obstaculizar el beneficio que el resultado de la prueba le puede brindar;
por otro lado entregar el resultado al médico que solicitd los estudios en
lugar de al usuario que pagd por ellos, y quien es duefio de la
informacién, rompe, en cierta medida con la confidencialidad. Existen
medidas que se pueden tomar al respecto para encontrar un punto
medio, algunos establecimientos refieren tomar alguna de ellas para
mayor beneficio del paciente, entre estas opciones se encuentran:
solicitar el consentimiento del paciente para entregar el resultado al
médico, ofrecer asesoramiento como parte indispensable de la entrega
de resultados, 13 de los laboratorios anexan recomendaciones por
escrito, y algunos de ellos contactan personalmente al médico para

explicarle el reporte y sus recomendaciones. Ver iITEM 13 y 33.

Todos los entrevistados consideran que la informacién entregada es, en
alguna medida, benéfica para el usuario: refieren que la informacion
puede ayudar al usuario a tomar decisiones personales y a mejorar su
salud a largo plazo. Casi todos consideran ademas que puede ayudar a
prevenir enfermedades y a mejorar su salud mental, asi como ayudar a
los familiares a conocer su propio riesgo. Ver ITEMS 28 — 32, aunque
como mencionamos anteriormente algunos reportes en la literatura
parecen mostrar que el efecto positivo en la salud a largo plazo es

limitado (28, 29).
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Aspectos relacionados con la no maleficencia:

100% de los representantes de establecimientos consideran que el
resultado puede asociarse a efectos psicolégicos negativos en el usuario
(en estudios de enfermedades monogénicas y paneles de
predisposicion), pueden generar ansiedad, 12 reconocen ademas que
representa un riesgo de estigmatizacion o discriminacion. Ver ITEMS 35

- 37.

Lo anterior fundamenta claramente porque debe existir una regulacién
gue garantice que estos posibles efectos adversos se minimicen,
mediante el ofrecimiento de informacion completa, comprensible y
adecuada asi como apoyo psicoldgico, ademas de la garantia de que

sus datos seran resguardados ante la intrusion de terceros.

De los encuestados, 9 consideraron que la informacion puede
proporcionar datos no solicitados sobre riesgos genéticos a familiares,
por ello es de suma importancia manejar adecuadamente la informacién
para minimizar el dafio a terceros, incluyendo un asesoramiento
acertado, explicando estos posibles resultados antes de realizar la
prueba y ofreciendo asesoramiento también para los familiares en

riesgo. VER ITEM 18.
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Aspectos relacionados con justicia distributiva:

El rango de costos por el que los laboratorios ofrecen sus servicios va
de 7,000 a 120,000 (moda de 25,000) pesos, esto depende
principalmente, del abordaje molecular con el que se realiza el estudio,
este costo es dificil de cubrir por gran parte de la poblacibn mexicana, 8
de los establecimientos dicen brindar facilidades de pago y 6 tienen
convenios con instituciones publicas, lo cual hace un poco mas
accesibles los estudios a algunos usuarios, sin embargo, estos
convenios y coberturas de seguros suelen incluir sélo pacientes y no

sujetos sanos para diagndstico predictivo. Ver ITEMS 20 — 23.

Aspectos relacionados con Legislacion:

Sélo un representante mencioné conocer alguna regulacién nacional al
respecto, en contraste 13 de ellos conocian las recomendaciones

internacionales que se aplican para estos casos. Ver ITEMS 39,40.

Efectivamente, en México casi no existe regulaciébn en este aspecto
(excepto diagnostico de cancer de mama como se menciono
anteriormente) por lo que la mayoria de los médicos se guian por las
recomendaciones de organismos internacionales, principalmente

Americanos. Sin  embargo, nuestra poblacion cuenta con
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particularidades tanto genéticas como socioculturales que hacen gque se
requiera modificar los procesos y recomendaciones, teniendo en cuenta
las necesidades especificas de México, para adecuarlos a las

particularidades de nuestra poblacion.

En aspectos legales relacionados con privacidad y confidencialidad de
datos tampoco existe un estandar, todos los establecimientos tienen
alguna o varias medidas para mantener la confidencialidad de la
informacién que obtienen, pero dado que la ley no marca
especificamente qué es lo minimo que deben hacer a este respecto,
cada uno lleva a cabo diferentes filtros. El DNA se desecha de forma
inmediata en 5 establecimientos, los otros 10 lo mantienen en un banco,
dos de ellos especificaron solicitar autorizacion para hacer estudios de
investigacion futuros con ese DNA y los demas lo resguardan sin un fin
especifico. Ver ITEMS 41,42. Los laboratorios que guardan el DNA para
futura investigacion no especifican si los resultados obtenidos de dicha
investigacion se pueden o no entregar al usuario y en los casos en que
se guarda sin una finalidad definida se corre el riesgo de que en algun
momento la informacién obtenida pueda llegar a otras manos y se pierda

la privacidad de los datos.
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CAPITULO IX. CONCLUSIONES Y

RECOMENDACIONES.

En la presente tesis el Objetivo General sefialaba: Conocer las
implicaciones bioéticas de la realizacidbn y entrega de resultados de
estudios genéticos predictivos, en particular de venta directamente a
usuarios, sin valoracion previa y posterior por expertos, en laboratorios
privados en México. Objetivo que fue adecuadamente estudiado como

puede verse en los resultados presentados.

De igual forma, se cubrieron completamente los objetivos secundarios del
estudio, como fueron:

1. Analizar la bibliografia al respecto en los Ultimos 10 afios en revistas
cientificas y de divulgacion nacional y conformar un marco tedérico
adecuado para la elaboracion de entrevista a establecimientos de salud
privados gue realicen diagnostico predictivo genético en México.

2. Disefar un instrumento de entrevista que permita conocer la frecuencia
y forma de entrega de resultados de diagndstico genético predictivo a
usuarios.

3. Conocer la frecuencia con la que los establecimientos de salud

privados realizan diagnostico predictivo directo al usuario; si ofrecen



asesoramiento genético previo y posterior al estudio, si brindan
seguimiento y apoyo psicoldgico al usuario al recibir los resultados, si
ofrecen diagndéstico predictivo en nifios y demas situaciones que puedan
presentar un dilema ético asociado a dicho proceso.

4. Contrastar el estudio con la legislacion vigente nacional, guias y
recomendaciones de organismos internacionales.

5. Elaborar recomendaciones para que la informacion de estudios
predictivos genéticos sea entregada en forma eficiente y benéfica para el

usuario.

La hipotesis de investigacion sefiala:

“El proceso por medio del cual se realiza el diagndstico predictivo en los
laboratorios privados en México presenta numerosos conflictos bioéticos,
entre los que destacan la venta directa al usuario sin asesoramiento
genético previo y posterior, ademéas de la falta de apoyo psicoldgico y

orientacién al usuario al entregarle resultados.”

Fue parcialmente refutada como se muestra en los resultados obtenidos,
solamente 2 laboratorios no ofrecen asesoramiento pre-prueba y 4 no lo
realizan a la entrega de resultados. EI campo en el que la corroboracion
de la hipétesis fue positiva se centré en la venta directa al usuario, lo cual

posee implicaciones bioéticas resaltadas en la discusion de resultados.
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Las conclusiones principales de éste estudio fueron:

Desde la perspectiva bioética, la realizacion de estudios de diagndstico
predictivo directo al usuario, en México se enmarcan en el conflicto de
intereses entre beneficencia y autonomia, siendo también importante la

consideracion del problema de la justica y la no maleficencia.

Actualmente, en México, la mayoria de los laboratorios 0 empresas
privadas que realizan estudios moleculares (genética y genémica) son
de origen nacional y cuentan con un genetista que puede ofrecer

asesoramiento genético.

Algunas empresas de reciente creacion no cuentan con un genetista y
otorgan Unicamente la informacién relacionada al consentimiento
informado sin tener especialistas en el tema, o que pone en riesgo la
autonomia de individuo asi como el principio de no maleficencia, al no

poder garantizar un proceso diagnostico adecuado.

Existen laboratorios extranjeros que reciben muestras de cualquier parte
del mundo, en los que se vulnera la autonomia del usuario debido a que
no otorgan informacién completa previa al estudio. Hasta el momento no

se encontrd ninguno con sede en la Ciudad de México., sin embargo,
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debido a que estos reciben muestras de raspado bucal de cualquier
pais, no se descarta la posibilidad de que los usuarios mexicanos

puedan acceder a ello.

La mayoria de los laboratorios mexicanos evitan hacer venta directa al
usuario, a todos los que acuden a sus instalaciones a toma de muestra
les ofrecen asesoramiento genético previo, sin embargo, casi todos
procesan estudios para laboratorios clinicos o establecimientos
externos, asi como usuarios de otras areas de la Republica Mexicana;
en esos casos no pueden ofrecer asesoramiento ni apoyo previo o
posterior a la prueba, esta practica equivale, en cierta medida, a realizar

venta directa al usuario.

La frecuencia con que se realizan estos estudios fundamenta
claramente la necesidad urgente de regulacibn a este respecto en
nuestro pais, con el objetivo de que se puedan uniformar conductas

buscando el maximo beneficio para el usuario.

El diagnostico genético y molecular tiene el potencial de ayudar a quien
lo solicita a mejorar su salud y a reducir costos en la atencion meédica
significativamente, sin embargo la venta directa al consumidor de dichos
estudios plantea un gran numero de dilemas bioéticos que dificilmente

encontraran solucion mientras se continue ofreciéndolos sin regulacion.
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Las patologias como cancer, diabetes e hipertension representan
verdaderos problemas de salud publica en nuestro pais por lo que la
realizacion de estudios que permitan deteccion oportuna, prevencion y
manejo adecuado podrian tener un impacto en salud de gran
importancia, sin embargo al ofrecer diagnostico predictivo por medio de
abordajes genOmicos para estos padecimientos es indispensable
otorgar las armas que el usuario requiere para aprovechar la informacion
en prevencion y por ende lograr la méxima beneficencia para el usuario
sin causar dafio a él o sus familiares, respetando siempre la autonomia

de los mismos.

La ausencia de regulacién respecto a la venta directa al usuario de
estudios predictivos en nuestro pais nos hace vulnerables a que las
compafilas que han dejado de operar en paises donde las reglas si
estan bien definidas y no cumplen con los estdndares que su regulacion
exige, se establezcan en México y ofrezcan sus estudios a nuestra

poblacion.

La primera recomendacion surgida de éste estudio se refiere a la
necesidad de una regulacién adecuada para los laboratorios que hacen
estudios genéticos y/o genomicos. Estudios en paises desarrollados con

poblaciones de mayor nivel educativo a la nuestra han mostrado que los
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consumidores de estudios predictivos de venta directa al usuario no
logran comprender por completo la informacion relacionada con el
estudio que solicitan, asi como sus riesgos y beneficios potenciales (25);
este fendmeno seguramente estard aun mas marcado en poblaciones
de paises en desarrollo como el nuestro, en que los niveles educativos
bajos hacen mas vulnerable al usuario a dejarse llevar por el marketing

sin conocer a fondo el significado de la informacion que obtendra.

En nuestro pais, se limita el aprovechamiento positivo de la informacion
para modificar conductas que puedan disminuir el riesgo de patologia a
partir de los resultados de estudios gendmicos debido, no solo a la
limitada posibilidad de comprension de la informacion, sino también a las
limitantes del sistema de salud para garantizar un seguimiento médico
adecuado a los usuarios de estos servicios, ya que no se cuenta con
servicios preventivos bien establecidos, desafortunadamente en el pais
se ha dado mayor importancia al segundo y tercer nivel de atencion,
cuando el ideal seria impulsar el primero, para que las personas no
soliciten atencion en los niveles siguientes obteniendo medidas
preventivas adecuadas con sus médicos de primer contacto.

Es por ello indispensable requerir a las empresas que realizan estudios
genéticos y gendmicos que garanticen entregar a los usuarios
informacion completa y comprensible asi como asesoramiento genético

pre y post prueba adecuados. Consideramos de suma importancia que
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los organismos que tengan competencia para emitir recomendaciones
nacionales a este respeto lo hagan con la finalidad de uniformar el
proceso de diagndstico preventivo, mientras tanto es importante
enfatizar a los directivos de empresas y laboratorios acerca de la
importancia de documentarse en aspectos bioéticos involucrados en los
estudios que realizan y poner en practica las recomendaciones

internacionales al respecto.

Otra recomendacién derivada de este estudio es fomentar la
capacitacion del personal de salud en temas de genética, genémica y
bioética, no solo genetistas sino a médicos de todas las especialidades,
enfermeras, trabajadores sociales, técnicos de laboratorio, etcétera, para
propiciar interés en mejorar la atencion en el diagnéstico molecular
procurando el mayor beneficio para el usuario. Algunos de los
entrevistados comentaron verbalmente, estar interesados en obtener
retroalimentacion y los resultados del estudio para poder modificar sus
procesos a la mejora, por lo que consideramos que es probable que el
desconocimiento juegue un papel importante en los casos en los que
algunos dilemas bioéticos no se resuelven en forma ideal.

Del mismo modo, al capacitar al personal en aspectos bioéticos, podran
estar familiarizados con el funcionamiento de los comités hospitalarios
de bioética de su institucion y podran recurrir a ellos en caso de requerir

asesoria o asistencia con algun caso especifico.
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Finalmente, es importante tomar como referencia la experiencia que se
ha adquirido en paises que han implementado estas tecnologias antes
gue nosotros, en algunos de los cuales se ha prohibido la venta directa
al usuario, como el caso de 23andme en Estados Unidos.
Probablemente la mejor manera de evitar que lo mismo nos suceda es
continuar intentando ofrecer la mejor atencion en los primeros niveles de
contacto con el usuario, asi como buscar la posibilidad de que estos
estudios se ofrezcan en instituciones de salud publicas, en las que habréa
menos intereses econdémicos de por medio, se puede garantizar la
atencién médica por un especialista en el area al realizar la prueba y se
fomenta la justicia distributiva al ponerlo al alcance de la mayoria de la
poblacion. Lo anterior es dificil de alcanzar en un sistema de salud como
el nuestro, pero cada vez hay mas esfuerzos para lograrlo, pero

fomentado un trabajo conjunto a favor de ello es posible.
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CAPITULO XI. ANEXOS

ANEXO 1.Expertos que validaron el instrumento de la encuesta.

M en C. Adriana Ochoa Morales

LIC. EN TRABAJO SOCIAL U. N. A. M.

MAESTRA EN CIENCIAS. BOETICA. U.N.A. M

TANATOLOGA. Instituto Nacional de Tanatologia

INVESTIGADOR EN CIENCIAS MEDICAS “C’. Instituto Nacional de
Neurologia y Neurocirugia MVS. Departamento de Genética.

Actualmente es Secretaria del Comité de Bioética del Instituto Nacional de
Neurologia y Neurocirugia.

Coordinadora del Programa de Diagnodstico Predictivo de la enfermedad de
Huntington y ataxias hereditarias en el Instituto Nacional de Neurologia y
Neurocirugia

Asesora de Tesis de Maestria en la Escuela Nacional de Trabajo Social. U. N.
A M

Profesora de la materia de Bioética en enfermedades neurodegenerativas de
inicio tardio en el programa de Posgrado de Ciencias médicas, odontoldgicas y
de la salud. Facultad de Medicina. UNAM

Integrante del grupo de Cuidados Paliativos del Instituto Nacional de

Neurologia y Neurocirugia
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Ha participado en multiples congresos, como autora y coautora de trabajos de
genética, bioética, trabajo social, cuidados paliativos y tanatologia.

Ha publicado diversos articulos relacionados con efectos sociales de
enfermedades neurodegenerativas, bioética y tanatologia. También es
coautora de diversos articulos de enfermedades neurolégicas hereditarias

(Enfermedad de Huntington, epilepsia, ataxias, etcétera).

Dra. Alma Maria Medrano Hernandez

Médico Cirujano. Universidad Andhuac del Norte.

Especialidad en Genética médica. Instituto Nacional de Pediatria. Divisién de
estudios de posgrado, Facultad de Medicina, UNAM.

Curso de Alta Especialidad en Neurogenética. Instituto Nacional de Neurologia
y Neurocirugia. Divisién de estudios de posgrado, Facultad de Medicina,
UNAM.

Certificada por el Consejo Mexicano de Genética Humana A.C.

Médico adscrito al Hospital para el Nifio de Toluca, IMIEM/ISEM.

Fue jefa de la consulta externa de especialidades Hospital para el Nifio de
Toluca, IMIEM.

Integrante del Comité Hospitalario de Investigacion Hospital pata el Nifio de
Toluca.

Profesor titular de Genética Clinica, Biologia celular, crecimiento y desarrollo

Universidad Anahuac del Norte.
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Participaciones en cursos y congresos Yy publicaciones relacionadas con el

tema de diagnostico en enfermedades genéticas y medicina personalizada

Dra. Ximena Fariba De Robles Wong.

Lic. en Medicina. Universidad Autbnoma de Coahuila.

Especialidad en Genética médica. Instituto Nacional de Pediatria. Divisién de
estudios de posgrado, Facultad de Medicina, UNAM.

Curso de Alta Especialidad en Neurogenética. Instituto Nacional de Neurologia
y Neurocirugia. Division de estudios de posgrado, Facultad de Medicina,
UNAM.

Certificada por el Consejo Mexicano de Genética A. C.

Profesor de Cursos de Pregrado de Genética, Biologia Molecular y Embriologia
en Universidad Panamericana, Universidad Teleton y Universidad Anahuac
Norte.

Actualmente adscrita al Hospital Juarez de México.

Multiples participaciones en cursos y congresos relacionadas con temas de

Genética Médica y diagnéstico en genética.
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ANEXO 2. Cartas de aprobacion de comités
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26 de mayo de 2015 REF:  CI-003-2015

DICTAMEN

Dra. Ma. de Lourdes Gonzalez Del Rincdon
PRESENTE

Estimada Dra. Gonzalez:

Con relacién a su proyecto de investigacion titulado:

“ANALISIS BIOETICO DE LA REALIZACION DE ESTUDIOS DE DIAGNOSTICO PREDICTIVO
DIRECTO AL USUARIO EN MEXICO”

El Comité de Investigacion de la Facultad de Ciencias de la Salud de la Universidad
Panamericana dictamind que

PROCEDE SU APROBACION CON OBSERVACIONES

Anexamos al presente las observaciones y sugerencias emitidas por este comité.

ATENTAMENTE

DR. ANTONIO VILLA ROMERO
PRESIDENTE DEL COMITE DE INVESTIGACION
FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD
UNIVERSIDAD PANAMERICANA
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ANEXO 3. Encuesta

ENCUESTA SOBRE DI AGNOSTI CO PREDI CTI VO GENETI CO EN MEXI CO.

Universidad Panamericana, Centro Interdisciplinario de Bioética.

FECHA: __ __ Codigo de la encuesta: Codigo de encuestador: _

Esta encuesta forma parte de un protocolo de investigacién que se esta realizando sobre diagnéstico predictivo de venta directa al consumidor en
México.

Mediante este estudio, se pretende conocer qué estudios de diagnéstico predictivo se realizan en México, y qué criterios son tomados en cuenta por
el laboratorio antes, durante y después del estudio.

Esta encuesta es anénima; sus respuestas se codificaran y se guardaran en un formulario electrénico en el que no se incluyen datos personales ni
del establecimiento. Los datos seran destruidos al finalizar su uso. Solo losinvestigadores tienen acceso a estos datos.

La informacién obtenida se utilizara en la realizacién de una tesis de Maestria y posiblemente en futuras publicaciones, en ningin momento se
podra identificar de dénde se obtuvo.

POR FAVOR RESPONDA CONFORME A LO QUE MEJOR REPRESENTA LA PRACTI CA COMUN EN SU ESTABLECI MIENTO O LABORATORI O.

Persona a la que se entrevista (Puesto/formacion/especialidad):

@ El@stablecimiento@uelisted@epresenta@ealiza@studiosEenéticos®Eenomicosaraigunaiel ] SOLOENEASOR
lasBiguientes@nfermedades?? AFIRMATIVOR
(EDEENnfermedad@euntington CONTINUARECONELAR
(EM@EAtaxias@spinocerebelosas? ENCUESTAR

(FH@ECancerthereditario:BRCA1y2, &/ HLBRbE
(F@EPaneles@efredisposicion@@ancer?
(EB@EPaneles@e@redisposicion@Enfermedades@ronico@egenerativas@
(M studiosBeMutrigendmicall

6]

ESTUDIOSE ESTUDIOSEER

PREDICTIVOSGHE NUTRIGENOMICAE
PRESINTOMATICOSE (NTG)

(exceptoNTG)@

6} El@stablecimiento®juefisted@epresenta®frece@stos@studios®nialidad@e@iagndsticol SIFER NOHmRA SIEEE NOHmRA

predictivo,@s@iecir@ a@isuarios@sintomaticos ?[#
10 ¢Realizan@studiosBinBolicitud@nédica®&eceta?? SIEFRR NOAm@ SIFEFRE NOFm@ ‘

28 éReciben@studiosEonBolicitudes@nédicasindependientemente@eda@specialidad@e@stosgnol SIEEE NOFEE SIEEE NOFEE
solo@enetistas)?@

3@ éProcesan@studiosiara®trosiaboratoriosilinicosdChopo,Muest,Rtc.)Abtros@stablecimientos? |  SIFIE NOFm@ SIFEFRE NOFm@

‘ (gimnasios,®onsultorios@lefutricion,@tc. ‘ ‘ ‘ ‘ ‘
an ¢Realizan@stalrueba@n@Enenores@le®dad?@ SIEEE NOHmRA SIFEE NOHA
5B ¢Realizan@stalruebabpara@studios@e@iagndsticoBrenatalfpreimplantatoriofamniocentesis®E | SIFHEHE NOFEE NAE NAE

‘ biopsiaiie@ellosidadesi@oriales)?? ‘ ‘ ‘ ‘ ‘
60 ¢Situnfusuario®ienefin@amiliar@fectadofconda®nfermedad@ueBe@studiaria@or@iagndsticoll SIEEE NOHER NA NAR

predictivo)@uedeltealizarloBunBin@eceta?l
78 | éLosfisuariosecibenf@sesoramiento@enéticoreviodaFealizacion@el@studio?d ‘ SIEEE | NOFEE | SIFEE | NOFEE ‘
8a éLos@isuarios@irman@in@onsentimiento@nformado?& SIFER NOAmR SIEEE NOFER
el ¢Seles@®xplica@ietalladamentefadnformacion@ue®btendran,Bulnterpretacion®Bus? SIEER NOAmR SIEEE NOAmR

‘ implicaciones?.@ Quiénflothace?:l ‘ ‘ ‘ ‘ ‘
101 ¢Seles@xplica@letalladamentefasiosiblesd@mplicaciones@ue@endrafparallosdainformacionk SIEEE NOHm SIEEE NOHm

quelbtendran?@ QuiénHothace?:?
11@ ¢Durante®I@Esesoramiento@enéticoBuelen@®frecer@studiosidicionales@os@ueI@suario? SIEFRR NOFm@ NAR NAR

‘ solicité@riginalmente?@ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘
12 ¢Entreganos®esultados@lirectamente@l@isuario?d SIEEE NOFEE SIEEE NOFEE
13@ | ¢Ofrecenfa@®ntrega@ie@esultadosBor@nedios®lectronicosdmail Bitio@elinternet,Rtc.)?@ ‘ SIFFR | NOFm@ | SIFEFRE | NOFm@ ‘
14m ¢Proporcionan@sesoramiento@enético@da@ntrega@ie@esultados?? SIFEEE NOHmR SIFEE NOHA

¢QuiéntoBroporciona?
1s@ ¢éProporcionan@poyobpsicolégicoipsiquiatricoi@losBisuarios@espués@ieda®ntregaiel] SIEEBE NOFEE SIFEE NOFEE

‘ resultados?@ Quiéndoproporciona ‘ ‘ ‘ ‘ ‘
160 ¢CuentanonRlgun@rotocolo® e poyofiosisuarios®onBinbordaje@nultidisciplinario SIEEDR NOHmER SIFEE NOHER
17@ éExiste@aiosibilidad@e@ue@I@suario@ecibal@nformacion@edndole@redictiva® SIEER NOAmR SIEEE NORmR

‘ quebho@sdajueBefuscabaliirectamente?® ‘ ‘ ‘ ‘ ‘
18@ éAlgun@esultado@uede@roporcionarinformacidnindirectacercaieda@resencia@eIgunal SIEEE NOHmE NA NAR

enfermedad@nbtrosfamiliares?d
NOHmE

19@ éSe@xplicalo@nterior@l@isuario?d SIEER
ésiempre?®

NAE ‘ NAB ‘

87



20@ ¢QuéRtostoienedalprueba? CANT:m@ CANT:R
(FEEnfermedad@e@untington MXNS$
(D@ taxias@spinocerebelosas:** MXNS$
(FHECancerthereditario:BRCALly2, &/ HLB®Rb: ** ] MXNS.
AEm@Paneles@eBredisposicion@Rancer:** MXNS
(FEPanelesBle@redisposicion@®nfermedades@rénicollegenerativas:@ MXNS
(EBEEstudiosBleMutrigenomica:l MXNS$ ]
**Especificar|®ipoRie@studiofHai@netodologia@jueBetiliza.tl
210 ¢ Cuentan@onacilidades@iefago?El l SIFEERE NOHERE ‘ SIFEERE | NOAmE
220 ¢Tienen@onvenioBara@ealizar@studios®on@nstituciones@ublicas@eeneficencia?® SIFEER NOGE SIFER NOHR
230 ¢AlginBeguro@eRastosinédicosubreRI@studio?d ’ SIE(EE ‘ NOHmE ‘ SIE|E | NOHmE
247 ¢El@sesoramiento@enéticoR®stifncluido@®nRI®ostoR edalrueba?? SIFEER NOGE! SIFEE NOHR
25@ ¢{EnRaso@e@equerirfpoyolsicoldgico,@stelstad@ncluido@nIZostoRedaBprueba®Be@obral SIFER NOGE SIFmER NOHR
comolinaonsultaparte?d
260 dAceptaninuestras@ef@lguna®tra@ntidad@edaRepublicaBMexicana?@ SIFEEE NOGEE! SIFEE NOHR
273 ¢CuantofiempoR®ardada@ntrega@eesultados?Heniias)z
(FBEEnfermedad@eHuntingtonk
(mB@EAtaxias@spinocerebelosas:** [
(EBECancerthereditario:BRCALy2, &VHLBRb: **
AEBEPaneles@efredisposicion@Rancer:**
(EBEPaneles®elredisposicion@Enfermedades@ronicoRlegenerativas:@
(M studios@eNutrigendmica:@ i)
**EspecificarI@ipoRle@studioHaBnetodologia@ueBelutiliza.?l
éUsted®onsidera@ueonocer|@esultado@e@ste@studioBredictivofpuede@yudar@l@suario®nE &
alguno@edosBiguientesBspectos?:Rl
280 Aftomarlilecisionesespecto@Bulvidaipersonall ‘ SIEEE ‘ NOHBE ‘ SIEmE | NOHEE
291 Aprevenirda@nfermedad? SIEHEE NOFEE SIEHERE NOREBE
302 AlinejorarBuBaludm@iargomplazoll ‘ SITEE ‘ NOHE ‘ SITmE | NOHTE
318 AlnejorarBuBalud@nentalll IR NOHRE SITmE NOHE
320 (ElResultadoBpuede@yudar@iosFamiliares@el@isuarioBRonocerBubropioiesgoBaraal SIFEEmR NOGE NAR NARZ
enfermedad@n@uestion?@
33@ ¢En@IFormato@e@ntrega@ie@esultadosincluyen@omentarios®Eecomendacionesipor@scrito?? SIHEE NOFE)E SIEERE NOFEE
34Q ¢Cuentan®on@enetistasilinicosertificados@uefuedan@®torgar@sesoramiento@enéticodos? SIFER NOGE SIFEmR NOHR
usuarios?@
350 éConsidera@jue@siposibleRjueRI@isuariofpresente@fectosisicologicosthegativos@Faizitiela SIFEER NOGFE! SIFEEE NOHER
resultado@el@studio?®
360 ¢éConsidera®jueffafinformacioniecibida®ueda@enerar@nsiedad@@isuario?d ‘ SIEEE ‘ NOFE)E! ‘ SIEEE | NOREE
378 éConsidera@jue@xistaBosibilidad@e@ueBestigmatice®@iscrimine@n@lgunainedidaiiz SIEEE NOFEE SIEEE NOREBE
usuarioBartir@lel@esultadoRel@studio?Bl
380 éConsidera®uedos@isuarios@endran@nformaciénBuficiente@araboderuscari@nanejol SIEER NORFE SIEmmER NOREE
adecuado®leladecimientofmedidas@eBrevencion®EratamientoBeguniIEaso),Bin@poyoRiel
unbprofesional@edaBalud?@
39m éConoceflguna@egulacionfegal@n@MéxicoRespectc lizacién@leR@studiosRie®iagndsticol SIEHEE NOFEE NAZ NAB
predictivo?B
401 ¢Conocellas@ecomendaciones@e@Igin®rganismolinternacional@|@especto?? SIFEER ‘ NOGEE NAR | NARZ
417 ¢CuentanonBnecanismosiara@arantizarda@onfidencialidad®eHositesultados?@ SIFER NORFRE SIFER NOHR
éCudles?d
428 ¢ Desechan@eFormalinmediata®IDNARjueostilizadoBarakI@studio?d ’ SIEIE ‘ NOAmE ‘ SIEmE | NOHm)E
43@ ¢Esfecesario@jueRI@isuario®uenteon@ntecedentes@amiliares@leda®nfermedad@arajue SIFEER NOGE NA NARZ
pueda@cceder@I@studio
447 SIHmE | NOHmE

éConsidera@jue@onoceri|Eesultado@e@ste@studioBredictivofpuededcasionarlgin@afiol
psicolégico@@afamilia@el@isuario??

‘ NAZ ‘ NAE ‘
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ANEXO 4. Base de datos de resultados obtenidos.

1=SI,0=NO

REALIZANAOSBIGUIENTSESTUDIOS

REALIZANGESTUDIOBVIOLECULAR®PREDICTIVO®PARA

c6DIGOE ENF@ CAR ENF@ CAR
CODIGOENCUESTA ENCUESTADOR PERSONABAAMUEBERPLICA HUNTING SCAS MONOGEN PANELECA PANELECD NUTRIGEN HUNTING SCAS MONOGEN ~ PANELEA  PANELECD NUTRIGEN OTROS OTROESP
Pred®O1-BALL LGR®resencial Direccién@nédica-fenetista 1 1 1 0 0 0 0 a 0 0 0
Pred®01-INTG i, i,
Pred®02-ALL L i P i 0 [ 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 Li:
PredMO3EALL LGR@presencial Directorafinédica 1 1 1 0 1 1 1 1 0 1 1 Trombofilias
Pred@O3ENTG 1 1
PreddO04-BALL L¢ resencial Dir édi Y [ 1 1 0 0 0 0 1 1 0 0 0
Pred@OS5EALL LGR@presencial Director@e@iagndstico@fnvestigacion 0 0 1 1 1 0 0 0 1 1 1 0 0
Pred®0O6-ALL LGR@presencial Directora 1 1 1 1 0 0 1 1 1 1 0 0 0
Pred@O7EALL LGRpresencial Vicepresidente 0 0 i i 0 0 0 0 1 1 0 0 0
Pred®O8-FALL LGRipresencial Director 1 1 1 0 1 1 1 1 0 1 0
Pred@08-INTG 1 1
PredMO9BEALL LGR@presencial Director 0 0 1 1 1 0 0 1 1 1 0
Pred@OIBNTG 1 1
Pred®10-ALL LGR@presencial Director 1 1 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 Nofsp
Pred®10-INTG
Pred®11EALL  )DORTRAVESMELMEDICO,MNOETRATODI LGR@presencial Agentetomercial@niMéxico 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 Demencia
PredD11BNTG 0 0
Pred12-ALL LGRBp! ial atorio 0 Y 1 1 0 0 0 0 1 1 0 0 0
Pred®12-INTG
Pred®13EALL  PNELAMEDICO,ANOMDIRECTALONELASU, LGR®presencial Regional@nanageriMexico 1 1 1 1 1 0 1 1 1 1 1 0 0
Pred®13ENTG
PredD14-BALL L¢ resencial Dir édico 1 [ 1 0 0 0 1 0 1 0 0 0 0
Pred@14-INTG
PredD15B@ALL LGR@presencial DirectoraGeneral 1 1 1 1 0 0 1 1 1 1 [ 0 0
PredD15BNTG
TOTALESERALL 10.00 0.71 0.94 9.00 8.00 14.00 9.00 6.00 4.00 7.00 6.00 13.00 9.00 6.00 4.00 3.00 Lisosomales,@MPS,Erombofilias
TOTALINTG 4.00 0.40
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CODIGOENCUESTA

Pred®@01-BALL 0 0 1 0 0 0 1 1 1 GENETISTA 1 GENETISTA 1
Pred®01-INTG 1 1 1 0 NA NA 0 1 0 1 NA NA

Pred®02-ALL 0 0 0 1 1 0 1 0 0 GENETISTA 1 GENETISTA 1
NA NA NA NA

Pred@O3EALL 0 1 0 0 0 0 0 1 1 GENETISTA 1 GENETISTA 0
Pred@0O3BINTG 1 1 1 0 NA NA 0 1 0 1 NA NA

Pred@04-FALL 1 1 1 0 0 1 1 1 1 GENETISTA 1 GENETISTA 0
NA NA NA NA

Pred@O5ERALL 0 1 1 0 0 0 ! 1 1 GENETISTA 1 GENETISTA 1
NA NA NA NA

Pred®O06-ALL 0 0 0 0 0 0 1 1 1 GENETISTA 1 GENETISTA 0
NA NA NA NA

Pred@O7ERALL 0 0 1 0 1 0 1 1 1 GENETISTA 1 GENETISTA 0
NA NA NA NA

Pred@08-FALL 1 1 0 1 1 1 1 1 1 GENETISTA 1 GENETISTA 1
Pred®08-INTG 1 1 0 1 NA NA 1 1 1 GENETISTA 1 NA NA

Pred@O9ERALL i 1 1 0 0 1 i 1 1 GENETISTA 1 GENETISTA 0
Pred@O9EINTG 1 1 1 0 NA NA 1 1 1 GENETISTA 1 GENETISTA NA

Pred®10-BALL 0 1 1 0 0 0 1 1 1 SUTTRATANTEBIINOFELEGENETISTA 1 TRATANTE 0
Pred®10-INTG NA NA NA NA

Pred®11EALL 0 1 1 1 1 0 1 1 1 MEDICOETRATANTE 1 MEDICOETRATANTE 1
Pred®11BINTG NA NA NA

Pred®12-FALL 0 1 0 1 0 0 1 1 1 AREALLOMERCIALEDEGGERENTEGMENC) 1 AREAZLOMERCIALEDEGGERENTEGMENC) 1
Pred®12-INTG NA NA NA NA

Pred®13EALL 0 1 0 i 1 0 0 i 1 MEDICOETRATANTE 1 MEDICOETRATANTE 0
Pred®13EINTG NA NA NA NA

Pred®14-BALL 0 1 0 0 1 1 1 1 1 GENETISTA 1 GENETISTA 1
Pred®14-NTG NA NA NA NA

Pred@15ERALL 0 0 1 0 0 0 1 1 1 GENETISTA 1 GENETISTA 1
Pred@15BINTG NA NA NA NA
TOTALESBERALL 3.00 10.00 8.00 5.00 6.00 4.00 13.00 14.00 14.00 15.00 8.00
TOTALINTG 4.00 4.00 3.00 1.00 NA NA 2.00 4.00 2.00 4.00 NA

90



CODIGOENCUESTA 20EEVIXN

Pred®O01-ALL 1 1 1 GENETISTA 0 NA 1 0 0 1 23,000EBRCA 1 1

Pred@01-NTG 1 1 0 0 0 0 NA NA 3,000ENUTRIGEN 1 0

Pred®02-ALL 0 0 1 GENETISTA 1 SEMREF 0 0 0 1 7,000-12,000 1 1
NA NA

Pred®O3BALL 0 0 0 NA 0 NA 0 0 0 1 5-6000eTODOS 0 1

Pred@O3EINTG 0 0 0 0 0 0 NA NA 3,000ENUTRIGEN 0 0

Pred®04-ALL 1 0 1 GENETISTA 1 TERAPISTA 1 1 1 1 90-120,000 0 0
NA NA

Pred@OSEALL 0 0 i GENETISTA 0 SEBUGIERE 0 i i i 27,000CAMMAMA 25,000ECD 0 i
NA NA

Pred®06-ALL 0 0 1 GENETISTA 1 PSICOLOGO 1 0 1 1 DESCONOCE 1 0
NA NA

Pred®O7EALL il 0 il GENETISTA 1 PSICOLOGO il 0 il il BRCA@4,000 PANELESTA®R4,500 il 0
NA NA

Pred®08-ALL 1 0 1 GENETISTA 0 SUGIEREN 1 1 1 1 HUNTINGTON®,000@ATAXIASE®,000 | BRCAR0,000PANELESECD,000 0 1

Pred®08-INTG 1 1 1 GENETISTA 0 1 1 1 1 NUTRIGENOMICAB,000 0 0

Pred®O9EALL 1 1 1 GENETISTA 1 PSICOLOGO 0 0 0 1 2,000,000@SD 1 0

Pred@O9BINTG 1 1 1 GENETISTA 1 PSICOLOGO 0 0 NA NA 8,500 1 0

Pred®10-ALL 1 0 1 GENETISTA 0 1 0 0 1 20B350,000PESOS 1 0

Pred®10-INTG NA NA

Pred®11BEALL 0 i 0 ELAVIEDICOTRATANTE 0 0 i i 0 25,000PESOS 0 i

Pred®11BINTG NA NA

Pred®12-ALL 1 1 0 ENOBMEDICOS,ANORLERTIFICADOS 0 1 0 1 1 BRCA®B,000 PANELESEB0,000 1 0

Pred®D12-INTG NA NA

Pred®13EALL 0 0 0 0 0 0 0 0 17000 0 0

Pred®13EINTG NA NA

Pred®14-ALL 1 1 1 GENETISTA 0 REFIERENBAPSICOLOGO 1 1 1 1 10,000 0 0

Pred®14-INTG NA NA

Pred®15EALL 0 1 1 GENETISTA 0 0 0 1 1 7,500HUNTINGTON 25,000CANCER 1 0

Pred®15BINTG NA NA

TOTALESERLL 8.00 6.00 11.00 5.00 8.00 5.00 9.00 13.00 8.00 6.00

TOTALINTG 3.00 3.00 2.00 1.00 1.00 1.00 NA NA 2.00 0.00
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CODIGOENCUESTA 27EDIAS

Pred@O1-FALL 1 1 0 1 30 1 1 1 1 1 1
Pred@01-NTG 0 0 0 1 SOLOMERGENETISTAS 30 1 0 1 1 NA 1
Pred@O02-FALL 0 1 0 1 15 1 0 1 1 1 1
NA
Pred@O3ERALL 0 1 0 1 30 1 1 1 1 1 0
Pred®O3EINTG 0 0 0 1 30 1 1 1 1 NA
Pred@O4-AALL 1 1 1 1 30.00 1 1 1 1 1 1
NA
Pred@OSERALL 0 1 0 1 SOLOMERGENETISTAS 30 1 0 1 0 0 1
NA
Pred®O6-FALL 1 0 0 1 SOLOMERGENETISTAS 28 1 0 1 0 1 1
NA
Pred®O7ERALL 0 1 1 1 50 1 1 1 1 1 1
NA
Pred@O8-FALL 1 0 0 1 30 1 1 1 1 1 1
Pred@08-INTG 0 0 0 1 15 1 1 1 1 NA 1
Pred@O9ERALL 1 0 0 1 DEANSTITUCIONESHELONLLI 10 1 1 1 1 1 1
Pred@O9ENTG 0 0 0 1 40 1 1 1 1 NA 1
Pred®10-FALL 1 0 0 1 HABLANELONELEMEDICO®PORETELEFONO 50 1 1 1 1 1 1
Pred®10-INTG
Pred®11ERALL 0 0 0 1 DEEUNBMEDICO 60 1 1 1 1 1
Pred@11EINTG NA
Pred®12-FALL 1 0 1 20 1 1 1 1 1 1
Pred®12-INTG NA
Pred@13ERALL 1 0 0 1 30 1 1 1 1 1 1
Pred®13EINTG NA
Pred®14-FALL 1 0 0 1 45 1 1 1 1 1 1
Pred®14-INTG NA
Pred@15ERALL 1 1 0 1 25 1 1 1 1 1 0
Pred®15EINTG NA
TOTALESERALL 9.00 8.00 2.00 15.00 483.00 15.00 12.00 15.00 13.00 14.00 13.00
TOTALINTG 0.00 0.00 0.00 4.00 115.00 4.00 3.00 4.00 4.00 NA 3.00
1ENOBABE
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CODIGOENCUESTA

Pred®O01-BALL 1 1 i, i 0 0 i 1 SOLOMRESULTADOSALAISUARIOZLONECLAVEHBALIMEDICOPORMAIL 0 1 1
Pred®01-NTG 1 1 1 1 0 NA NA 1 0 NA NA
Pred®02-ALL 1 1 1 1 0 0 1 1 ACCESOMRESTRINGIDOMENELLAB,BOLOENTREGARMEDICOHNPACIENTE 0 0 1
NA NA NA NA
Pred@O3EALL 1 1 1 1 0 0 1 1 PROTECCION@MDATOS,ANFOLODIFICADAZONITLAVE 0 1 1
Pred@O3ENTG 1 1 1 1 0 NA NA 1 0 NA NA
Pred®04-ALL 1 1 1 1 0 0 1 1 PRIVACIDADELONSULTORIO,BOBREEERRADO,ENTREGAPERSONAL,EFIRMANRECIBIDO,MMUESTRASEODIFICADAS 1 0 1
NA NA NA NA
PredMOSERLL 1 1 1 1 0 0 0 1 ENCRTIPATACIONMATOS,EENTREGABOLOBALPACIENTE,ILONTRATOMELONFIDENCIALIDAD 1 0 1
NA NA NA NA
Pred®06-ALL 1 1 1 1 0 0 1 1 NOENTREGANRESULTADOBAINADIEBMAS,MUESTRASEODIFICADAS 0 0 1
NA NA NA NA
PredDO7ERALL 1 1 1 1 0 0 0 1 FLUJOMEANFORMACION,BOLORESULTADOSEAUSUARIOHEMEDICOTRATANTE,AMUESTRASELODIFICADAS,ECANDADOSIDERACCESORLAABO 1 1 1
NA NA NA NA
Pred®08-ALL 1 1 1 1 0 0 1 1 COPIA@INICAENELOMPUTADORACENTRAL ENTREGARPACIENTEEDFAMILIARAUTORIZADO 0 0 1
Pred®D08-INTG 1 1 1 1 0 NA NA 0 0 NA NA
PredMO9ERALL 1 1 1 1 0 0 1 1 CODIGOEBARRAS 1 0 1
PredO9ENTG 1 1 1 1 0 NA NA 1 1 NA NA
Pred®10-AALL 1 1 1 1 0 0 1 0 AVISOPRIVACIDAD,RREGLAMENTORONFIDENCIALIDAD,SOLORESULTADORALASUARIO 0 1 1
Pred®10-INTG
PredD11ERALL 1 1 1 0 0 0 1 1 CLAVESPARAELMEDICO,RESULTADOBOLOGELMMEDICONELAABORATORIOENESPANA 0 0 1
Pred®11EINTG NA NA NA NA
Pred®12-ALL 0 1 1 0 0 1 1 1 CARTAGLONFIDENCIALIDADECOLABORADORES 0 0 1
Pred®12-INTG NA NA NA NA
Predd13EALL 1 1 1 1 0 0 1 1 REGULACIONES@G0BIERNOBLEMAN 0 1
PredD13ENTG NA NA NA NA
Pred®14-ALL 1 1 1 0 0 0 1 1 CONTROLESANSCRIPCIONINOMINAL,BDD@PROTEGIDA,AEYENDAPROTECCIONDATOS 1 1 1
Pred®14-NTG NA NA NA NA
Pred@15EALL 1 1 1 1 0 0 1 1 FORMATOBOLICITUDIDONDEMEDICOFPACIENTEANDICANMUIENPUEDERECIBIRRESULTADOS 0 0 1
PredD15ENTG NA NA NA NA
TOTALESERALL 14.00 15.00 15.00 12.00 0.00 1.00 13.00 14.00 5.00 5.00 15.00
TOTALINTG 4.00 4.00 4.00 4.00 0.00 NA NA 3.00 1.00 NA NA
1NOBABE
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