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Persisten las preguntas®

Factores ambientales en las
enfermedades autoinmunes

ras el nacimiento de su primera hija,

comenzaron a aparecer moretones en

el cuerpo de Stanley Finger. Desper-
tado subitamente la mayoria de las noches
por el llanto de su bebé, Finger, semidormi-
do, tropezaba al dirigirse hacia la habitacion
de aquél, golpeandose contra las paredes y
los muebles en la oscuridad. “Mi esposa y yo
bromeabamos al respecto”, dice Finger,inge-
niero quimico de Bluffton, Carolina del Sur.
Sin embargo, durante un chequeo rutinario,
Finger se enterdé de que la causa de la facilidad
con la que le salian moretones era que el ni-
mero de sus plaquetas estaba disminuyendo
drasticamente. El cuerpo depende de estos
fragmentos celulares para la coagulacion,y la
cuenta de plaquetas de Finger habia bajado
a casi un tercio de su valor normal. Después
de descartar el cancer y otras enfermeda-
des, el doctor de Finger lleg6 finalmente a
un diagnoéstico: purpura trombocitopénica
inmune (PTI).

La PTI es una enfermedad autoinmune,
un padecimiento que se presenta cuando el
sistema inmune ataca a las células y los tejidos
del cuerpo. Cuando se le diagnosticé a Finger
en 1974,adn no se percibian las enfermedades
autoinmunes como amenazas a la salud pu-

blica, como se las ve hoy en dia. Sin embargo,
segun Fred Miller, director del Grupo de Auto-
inmunidad Ambiental del Instituto Nacional
de Ciencias de Salud Ambiental,actualmente
se reconoce que las enfermedades autoinmu-
nes se cuentan entre las principales causas de
muerte entre las mujeres jovenes y de me-
diana edad de los Estados Unidos. Es mas:los
indices de prevalencia para algunas de estas
enfermedades se estan incrementando debi-
do a causas que Miller considera en gran parte
ambientales:“Nuestras secuencias genéticas
no estan cambiando con la suficiente rapidez
como para ser la causa de estos incremen-
tos”’, dice Miller. ‘“Pero nuestro medio am-
biente si:tenemos 80 000 sustancias quimicas
cuyo uso esta aprobado en el comercio, pero
sobre cuyos efectos sobre el sistema inmune
sabemos muy poco. Nuestros estilos de vida
también son diferentes de como eran hace
apenas unas cuantas décadas,y comemos mas
alimentos procesados.” Si bien los indices de
prevalencia de las enfermedades del corazén
y del cancer contindian reduciéndose, dice
Miller, las enfermedades autoinmunes podrian
convertirse en algunos de los padecimientos
mas costosos y mas onerosos en los Estados
Unidos.

* Publicado originalmente en Environmental Health Perspectives, volumen 119, nimero 6, junio 2011, pdginas A248-A253.
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Una familia de enfermedades
se extiende

Hasta hace poco, los cientificos no
consideraban las enfermedades
autoinmunes como un grupo de
padecimientos relacionados entre
si, sino que vefan cada una de las
enfermedades como independiente
de las demds y, generalmente, como
una afliccién poco comtin. La PTI, por
ejemplo, aqueja apenas a 10 personas
de cada 100 000 (en comparacion, la
Organizacién Nacional de Trastornos
Poco Comunes define las enfermeda-
des poco comunes como aquellas que
aquejan cuando mucho a 250 perso-
nas por cada 100 000). Dado que nadie
habia aglutinado las enfermedades
autoinmunes en un mismo grupo, se
desconocia su impacto acumulativo
sobre la salud y la sociedad.

Esto preocup6 a Noel Rose,
inmundlogo y profesor de la Univer-
sidad Johns Hopkins, quien estaba
convencido de que la ciencia médica
no estaba poniendo suficiente aten-
cién a aquello que las enfermedades
autoinmunes tienen en comun. De
modo que a mediados de la década
de los 1990 Rose comenz6 a hacer lo
que nadie mds habia hecho: junto con
un pequefio grupo de colegas rebuscé
enlos articulos publicados en revistas
y otras fuentes epidemioldgicas en un
intento de calcular cudntas personas
se vefan aquejadas por cada uno de
24 padecimientos autoinmunes, in-
cluyendo esclerosis multiple, artritis
reumatoide (AR), lupus eritematoso
sistémico (LES) y diabetes mellitus tipo
1. Utilizando proyecciones de pobla-
cién para el afio 1996 de la Oficina del
Censo de EUA, Rose lleg6 finalmente
al cdlculo de que estos padecimientos,
considerados conjuntamente, aque-
jaban a 1 de cada 3 estadounidenses:
mds de 8.5 millones de personas en
aquel entonces.? “Eso resulté asom-
broso”, dice Rose. “Hasta entonces
nadie se habia dado cuenta de que las
enfermedades autoinmunes abundan
tanto.”
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Segtn célculos actuales de los
Institutos Nacionales de Salud, hasta
23.5 millones de estadounidenses
pueden estar aquejados de al menos
un padecimiento autoinmune.® Pero
Rose sefiala que ese nimero no hace
referencia a los datos del Censo de
EU del afio 2010; es mds, proviene
delaevaluacion de Rose de dichas 24
enfermedades inmunes, segtin la cual
el ndmero real de estas enfermedades
oscila entre 80 y 120.* El tamafio real
de la poblacién afectada en Estados
Unidos podria llegar a ser de 50
millones de personas,” segtin la Aso-
ciacién Americana de Enfermedades
Autoinmunes (en inglés, AARDA),
un grupo de apoyo con sede en el
este de Detroit.

Las enfermedades autoinmunes
tienden a agruparse entre los miem-
bros de una familia. Sin embargo,
aunque un par de gemelos idénticos
tengan la misma susceptibilidad ge-
nética a heredar enfermedades, Rose
dice que es posible que sélo uno de
ellos desarrolle un padecimiento au-
toinmune, lo que sugiere la interven-
cién de disparadores ambientales.

Los cientificos definen esos dis-
paradores de manera amplia: se han
citado sustancias quimicas, agentes
infecciosos, estrés, hormonas, farma-
cos, drogas, alimentacién, aumento
de peso, comportamientos, etc., como
factores etiolégicos. Rose reconocié
que el incremento podria deberse en
parte alos cambios en el diagndstico.
“Es dificil descartar esa posibilidad
porque ahora la conciencia clinica de
estas enfermedades es mucho mayor
que antes”, dice. “Pero también hay
estudios muy buenos que muestran
incrementos reales, en particular de
la diabetes tipo 1.”%7 El hecho de
que la diabetes tipo 1 ha estado bien
caracterizada durante décadas consti-
tuye hasta el momento una evidencia
convincente de que el incremento en
la incidencia no es una mera ilusion
basada en un mejor diagndstico.

Jill Norris, profesora de epi-
demiologia de la Escuela de Salud

Pdblica de Colorado, afiade que la
prevalencia de la enfermedad celia-
ca —padecimiento autoinmune del
intestino delgado provocado por la
exposicion al gluten, una proteina
que se encuentra en el trigo, la cebada
y el centeno- también parece estarse
incrementando drdsticamente en Es-
tados Unidos.® “Probablemente esta-
mos viendo una mezcla de diferentes
tendencias”, dice Norris. Si bien
algunas enfermedades autoinmunes
van en aumento, otras estdn dismi-
nuyendo: por ejemplo la prevalencia
de la AR parece estar reduciéndose
en la poblacion, sefiala. “Y en cuanto
a la mayorfa de las demds”, afiade”,
“no sabemos, sobre todo porque no
tenemos registros adecuados para
rastrearlas.”

La complejidad de las
enfermedades autoinmunes,
revelada

Los cientificos dividen las enferme-
dades autoinmunes en dos categorias
generales: las variedades especificas
de un 6rgano (como la diabetes tipo
1, que es un ataque inmune a las
células productoras de insulina del
péncreas) y las variedades sistémicas
(como el LES, que se presenta cuando
el sistema inmune se vuelca contra
multiples érganos y tejidos del cuer-
po). Los resultados clinicos varian
segtin la enfermedad y van desde los
trastornos hemorrdgicos en la PTI a
laincapacidad de procesar la glucosa
en la diabetes tipo 1 y hasta el dolor
y lainflamacion de las articulaciones
enla AR

Dado que las enfermedades au-
toinmunes suelen ser poco comunes
y con frecuencia no son faciles de
diagnosticar mediante exdmenes de
sangre, imagenes y otras pruebas
estdndar, a los médicos clinicos que
no estdn familiarizados con estas
enfermedades pueden resultarles
desconcertantes. No es raro que
los médicos descarten a pacientes
verdaderamente enfermos califican-
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Agentes ambientales

Genomas

egun la hipétesis del trastorno elemental, las enfermedades autoinmunes se consideran

como conjuntos integrados por muchos fenotipos individuales, cada uno de los cuales

esta definido por un conjunto Gnico de sintomas, signos y hallazgos de laboratorio.
Esta figura utiliza el ejemplo de las enfermedades reumaticas sistémicas, un subconjunto
de enfermedades inmunes, para conceptualizar coémo pueden producirse diversos fenoti-
pos de enfermedades a consecuencia de distintas interacciones entre los genes y el medio
ambiente.
Cada esfera representa un fenotipo de enfermedad; cada cuadro representa el genoma de
un individuo, y cada hexagono representa una exposicion ambiental particular. Segiin esta
hipotesis, algunas combinaciones de genomas y exposiciones ambientales dan lugar a deter-
minados fenotipos de enfermedad, mientras que otras combinaciones pueden no producirios.
En otros casos, un factor ambiental o un genoma, indicado aqui con una X, puede brindar
proteccion contra el desarrollo de una enfermedad.

AR = artritis reumatoide; LES = lupus eritematoso sistémico.
Fuente: Gourley M, Miller FW. Mechanisms of disease: environmental factors in the pathogenesis of

rheumatic disease. Nat Clin Pract Rheumatol 2007;3(3):172-180; doi:10.1038/ncprheum0435 (Reim-
preso con autorizacion).
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dolos de perezosos o neurdticos, dice
Finger, actual presidente del consejo
directivo de la AARDA. “Pueden
requerirse afios para diagnosticar al-
gunos de estos padecimientos”. “Los
pacientes pueden ser referidos de un
especialista a otro. Incluso apenas
en el afio 2000 los profesionales de
la salud mental eran los primeros en
realizar un diagnéstico correcto.”

Todas las enfermedades au-
toinmunes se presentan cuando el
sistema inmune del cuerpo se vuelve
contra si mismo. Pero segtin Kathleen
Gilbert, inmundloga y profesora de
la Universidad de Ciencias Médicas
de Arkansas, eso es practicamente lo
tinico que sabemos con certeza acerca
de ellas. Los cientificos, dice, apenas
han arafiado la superficie en lo tocan-
te a saber qué es lo que provoca una
enfermedad autoinmune.

Este campo estd repleto de
teorfas y mecanismos bioldgicos en
conflicto y carece de un concepto
unificador, afiade K. Michael Po-
llard, profesor adjunto del Instituto
Scripps de Investigacion. “Por cada
inmunélogo hay una o dos teorias
sobre las causas de las enfermedades
autoinmunes”, dice. “Ese es el estado
en el que se encuentra este campo:
hemos realizado un gran ntmero
de buenos trabajos, pero hay tantos
tipos de enfermedades, que todas
ellas presentan diferencias en su
mecdnica que pueden ser sutiles o
profundas.”

En algunos casos las enferme-
dades autoinmunes ocurren cuando
unas protefnas anormales llamadas
auto-anticuerpos atacan a células y
tejidos en lugar de alos invasores ex-
trafios como los virus y las bacterias.
Eso eslo que ocurre en la enfermedad
de Graves: los auto-anticuerpos se
ligan a los receptores de hormonas
en la gldndula tiroidea. Como resul-
tado, el érgano se sobreactiva, lo que
da lugar a sintomas entre los que se
incluyen la intolerancia al calor, una
pérdida de peso inexplicada, ojos
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saltones, hipertensién y temblor. O
bien, las células T pueden atacar a
células y tejidos, dice Gilbert, como
ocurre cuando destruyen las células
deislote que producen la insulina en
el pancreas, dando lugar a la diabetes
tipo 1.

Pero incluso las enfermedades
causadas por linfocitos T pueden
verse acompafiadas por una proli-
feracién de auto-anticuerpos que
es posible detectar antes de que se
manifiesten los sintomas. Por ejem-
plo, los médicos pueden evaluar la
condicién del sistema autoinmune
en los nifios que se cree puedan estar
en riesgo de contraer diabetes tipo 1,
midiendo los niveles en la sangre de
auto-anticuerpos contra la insulina y
otros antigenos.

Rose afiade que algunas enfer-
medades autoinmunes comparten
componentes heredables, como las
variaciones en el gen que codifica
el antigeno leucocitario humano
(en inglés, HLA). El HLA es la
versién humana de una importante
familia de genes llamada complejo
mayor de histocompatibilidad (en
inglés, MHC), que desempefia un
papel crucial en la inmunidad de
los vertebrados. Una variedad en
particular de MHC conocida como
el haplotipo HLA-A1-B8-DR3, dice,
interviene en varias enfermedades
autoinmunes. De hecho, la mayoria
de las enfermedades autoinmunes
pueden estar ligadas a variaciones
del HLA de uno u otro tipo, afiade.
“De modo que esto me dice que son
fundamentales para la etiologfa de
las enfermedades autoinmunes”,
concluye Rose.

No obstante, Rose reconoce que
si bien muchas variaciones de genes
estdn ligadas a las enfermedades
autoinmunes, cada una de ellas
aporta s6lo un porcentaje pequefio
del riesgo total. La enfermedad
ocurre sélo cuando miiltiples genes
actdan juntos, dice, y aun en ese caso
la genética no alcanza a explicar por

completo el riesgo, lo que indica que
entran en juego factores ambientales.
“Sin embargo, tenemos muy poca
informacion sobre estos factores”,
afiade Rose. “Necesitamos mas datos
que asocien las enfermedades in-
munes con exposiciones especificas.
También necesitamos mecanismos
biolégicos verosimiles que expliquen
cOmo es que esas exposiciones provo-
can o exacerban las enfermedades.
En esto se enfocard nuestra principal
labor de investigacion en la préxima
década.”

Vinculos ambientales

Segtin Pollard, hasta ahora la mejor
evidencia sobre la relacién entre las
exposiciones ambientales y las en-
fermedades autoinmunes es la que
procede de estudios de farmacos.
Esto no es de extrafiar, dice, puesto
que los pacientes de esos estudios
son controlados cuidadosamente por
lo que respecta a la dosis, el resulta-
do clinico y la confusiéon derivada
de otros factores. Pollar sefiala que
en una minoria de pacientes se han
vinculado de manera concluyente
al LES dos farmacos en particular:
la procainamida, un tratamiento
para la arritmia cardiaca, y la hi-
dralazina, utilizada para tratar la
presion arterial alta.” “Y cuando se
les retira el fdrmaco a los pacientes,
sus sintomas de lupus desaparecen”,
dice Pollard.

Ademds de la relacién entre estas
exposiciones farmacéuticas y el LES,
también hay evidencias sélidas que
vinculan la ingestién de gluten con
la enfermedad celiaca; de hecho, los
sintomas desaparecen cuando se
elimina de su dieta el gluten, segtin
Alessio Fasano, director del Centro
de Investigacién Celiaca de la Escuela
de Medicina de la Universidad de
Maryland. Sin embargo, la evidencia
humana de otros vinculos entre el
medio ambiente y estas enfermeda-
des es mds tenue, debido en parte
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Partes del cuerpo afectadas por las
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Las enfermedades autoinmunes se dividen entre aquéllas especificas de
un 6rgano y las variedades sistémicas. Algunas fuentes citan hasta 120
enfermedades autoinmunes diferentes, las cuales en conjunto se estima
que afectan a 50 millones de estadunidenses.
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a las limitaciones inherentes de la
epidemiologia ambiental, afirma
Pollard: las personas tienden a la
movilidad y estdn expuestas a mul-
tiples agentes ambientales a la vez,
y con frecuencia los sintomas de las
enfermedades autoinmunes tardan
un tiempo considerable en comenzar
a manifestarse.

Por otra parte, los vinculos
propuestos también tienden a verse
afectados por resultados contradic-
torios de los estudios. Por ejemplo,
estudios realizados en el Reino Uni-
do, Suecia y Japén relacionaron el
tabaquismo con el LES, %1112 pero en
tres estudios realizados en Estados
Unidos no se encontré una conexién
similar.!31415

Las fuentes entrevistadas para
este articulo coincidieron undnime-
mente en que el incremento de los in-
dices de prevalencia es mds evidente
en el caso de la diabetes tipo 1. Datos
obtenidos del sistema nacional de
salud de Finlandia demuestran que
los indices de diabetes tipo 1 se incre-
mentaron a mds del doble, pasando
de 31 casos por cada 100,000 personas
en 1980 a 64 casos por cada 100,000
personas en el afio 2005.1° También
se detectaron incrementos en otros
17 paises europeos, en un porcentaje
anual de 3.9% de 1989 a 2003.1” Los
autores de dicho estudio predijeron
que el niimero de casos nuevos en
nifios menores de 5 afios en Europa se
duplicarfa para 2020 respecto a 2005,
mientras que el ndmero de casos
en los nifios menores de 15 afios se
incrementard en 70%.Y

Norris sefiala que también se
han documentado incrementos de
diabetes tipo 1 en Estados Unidos
por medio de un programa de de-
teccion de diabetes en los jévenes
llamado SEARCH, coordinado por
los Centros para el Control y Pre-
vencién de Enfermedades de EU."
El programa SEARCH rastrea los
datos de incidencia recopilados en los
registros de seis estados: Colorado,
California, Hawaii, Ohio, Carolina
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del Sur y Washington. Norris dice
que en Colorado el ntimero de casos
se incrementé de 15 por cada 100,000
personas en el periodo de 1978-1988 a
23.9 por cada 100,000 personas entre
2002 y 2004. “Ese es un incremento
de alrededor de 70%”, agrega. “No
es tan grande como en que se ve en
Finlandia, pero si es sustancial.”

La diabetes: un ejemplo
que viene al caso

(Qué es lo que estd ocasionando el
incremento de la diabetes tipo 1?
Terence Wilkin, profesor de endocri-
nologia y metabolismo de la Escuela
de Medicina Peninsula en Plymouth,
RU, cita incrementos constantes en el
peso de los nifios a edades cada vez
menores. Segtin Wilkin, una masa
corporal mds pesada exacerba la
resistencia a la insulina, o el proceso
mediante el cual la insulina pierde la
capacidad de coordinar el metabo-
lismo de la glucosa. Eso pone a las
células pancredticas beta en marcha
directa: en la lucha por satisfacer las
demandas de insulina, las células
beta se agotan, lo que provoca el des-
encadenamiento de la enfermedad.
“Vemos de manera sistemdtica que
los nifios con mayor peso desarrollan
diabetes mds tempranamente”, dice
Wilkin. “Y el vinculo con la resisten-
cia a la insulina explica por qué estd
sucediendo esto.”

Norris dice que la hipétesis de
Wilkin tiene sentido a un nivel intui-
tivo. Pero al citar datos prospectivos®”
del Estudio de Autoinmunidad en la
Diabetes en los Jévenes (en inglés,
DAISY), coordinado por la Univer-
sidad de Colorado en Denver, Norris
afirma que algunos nifios presentan
evidencias de autoinmunidad (medi-
da segtin el nimero de anticuerpos
dirigidos contra las células de islotes
pancredticos en la sangre) antes de
mostrar sefiales de tener mayor peso
o estatura de lo normal. “Segtin nues-
tros datos no hay ninguna asociaciéon
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entre el peso corporal y el indice de
masa corporal y el futuro surgimiento
de una enfermedad autoinmune”,
explica. “Podria ser que el incre-
mento de peso y la resistencia a la
insulina sean posteriores al inicio de
la enfermedad autoinmune”, afiade.
“De modo que yo no descartarfa por
completo la teorfa de Wilkin: simple-
mente quizd tengamos que ajustarla
alos datos.”

Es més, la cohorte del estudio
DAISY estd limitada a nifios en riesgo
identificados por tipo de HLA, agrega
Norris, mientras que la hipétesis de
Wilkin puede ser aplicable a pobla-
ciones infantiles mds amplias que no
se limiten a individuos genéticamen-
te susceptibles. “Y no hemos probado
la hipétesis de Wilkin en la poblacién
general”, concluye Norris.

Mientras tanto, algunos in-
vestigadores han propuesto que la
diabetes tipo 1 podrifa estar relacio-
nada con el consumo de las férmulas
infantiles, mismo que se popularizé
después de la Segunda Guerra
Mundial. Estudios retrospectivos
realizados sobre todo en Finlandia
y otros paises llevaron esta visién
un paso mds alld al mostrar asocia-
ciones con el consumo de leche de
vaca especificamente.?’ Sin embargo,
las investigaciones prospectivas
mds recientes,?*>?2 que al decir
de Norris no estdn aquejadas por
los problemas de sesgo de recuerdo
que caracterizan en ocasiones a
los disefios retrospectivos, no han
podido confirmar estas asociacio-
nes. En cambio, estos estudios han
vinculado la diabetes tipo 1 a otras
exposiciones alimentarias en los
bebés y nifios pequefios, incluyendo
cereales con y sin gluten, tubérculos
y frutas.

“No estoy segura de que poda-
mos decir que un factor por si solo
en la alimentacion de los bebés sea el
mads importante”, dice Norris. “Hay
demasiada variabilidad en lo que
nos muestran los estudios; podria

no tratarse de un solo factor.” Agre-
ga que los datos también sugieren
que la diabetes tipo 1 puede estar
relacionada con los enterovirus® y
con los contaminantes, incluyendo la
presencia de nitratos y nitrosaminas
derivadas de los nitratos en el agua
utilizada para beber.*

Pistas sobre los mecanismos
de autoinmunidad

Son principalmente los estudios ocu-
pacionales, en los que las exposiciones
pueden determinarse con mayor
confiabilidad con base en la memoria
y los registros de los lugares de trabajo
que enlos estudios de la poblacién ge-
neral, los que vinculan los compues-
tos industriales y sustancias quimicas
con las enfermedades autoinmunes.
Algunas de las asociaciones que mds
apoyan dichos estudios, sefiala Miller,
vinculan la exposicién ocupacional
a la silice cristalina con enfermeda-
des tales como AR, LES y esclerosis
sistémica (conocida también como
esclerodermia), una enfermedad de
los tejidos conectivos.”?5%

Jean Pfau, profesora adjunta de
inmunotoxicologia de la Universidad
del Estado de Idaho, sugiere que la
silice y el asbesto —el cual ha sido
asociado con AR, LES y escleroderma
en los mineros y otros residentes del
pueblo de Libby, Montana,® ante-
riormente dedicado a la explotacién
de minas de asbesto- evocan las
enfermedades autoinmunes de ma-
neras similares. Ambos compuestos
se incrustan en los pulmones, dice,
lo que sirve para atraer a las células
inmunes y producir inflamacién. Es
mas, la silice y el asbesto son cito-
téxicos, de modo que matan a las cé-
lulas en formas que pueden generar
mucho detritus celular. Pfau sefiala
que posiblemente las células B del
drea inflamada “pierdan tolerancia”
al material del propio organismo,
es decir, al detritus celular, y pro-
cedan a producir auto-anticuerpos
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correspondientes a ese detritus que
ataquen a las células sanas en todo
el cuerpo. Se podrian desencadenar
procesos similares debido a la expo-
sicién viral, agrega, poniendo como
ejemplo la exposicién al virus de
Epstein-Barr que ha sido causa de
ARy LES3

Igualmente importante en la
literatura sobre inmunotoxicologfa
es el solvente tricloroetileno (TCE),
un contaminante de las aguas subte-
rrdneas sumamente generalizado. En
un estudio realizado por Gilbert y sus
colegas se encontré que la exposicion
al TCE alteraba la expresién de las
células T auxiliares en los ratones,
volviéndolos menos susceptibles a
la apoptosis (muerte celular progra-
mada).* “Se supone que la apoptosis
evita que las células T auxiliares au-
torreactivas —o mds especificamente,
el subconjunto de células CD4* T que
expresan la proteina CD4 en sus su-
perficies— se expandan y provoquen
enfermedades autoinmunes”, explica
Gilbert. “De modo que la supresién
de este proceso puede incrementar
la vulnerabilidad a una variedad de
enfermedades.”

Los ratones de Gilbert expues-
tos al TCE presentaron evidencias
de actividad inmune en el higado,
incluyendo alteraciones de las ci-
toquinas y cambios en la expresion
de de genes en linfocitos con dosis
no toxicas.** A la larga, los ratones
desarrollaron hepatitis autoinmune,
dice, pero los efectos del TCE sobre
las células CD4" T no necesariamente
se limitan a las enfermedades hepd-
ticas.

Mientras tanto, varios estudios
también asocian los solventes, in-
cluyendo el TCE-, con enfermedades
autoinmunes como la AR, el LESy la
esclerosis sistémica.?’” Es dificil decir
si esas asociaciones son reales o no,
afade Gilbert, porque los seres hu-
manos estdn tipicamente expuestos
a mezclas de sustancias quimicas.

Pollard sefiala que los estudios
bien controlados en seres humanos
son un eslabén perdido en la in-
vestigacién sobre las enfermedades
autoinmunes. “Estas enfermedades
son poco comunes, de modo que
se requieren estudios grandes para
detectar las asociaciones, y eso cuesta
mucho dinero”, dice. “Tenemos frag-
mentos y piezas sueltas: por ejemplo,
existen varios reportes de personas
expuestas en minas que tienen algu-
nas caracterfsticas de las enfermeda-
des autoinmunes, pero esas personas
también estdn expuestas a muchas
otras sustancias. En eso consiste el
mayor problema: necesitamos datos
duros sobre poblaciones que estan y
que no estdn expuestas, y no es facil
realizar esos estudios.”

Necesidades para el futuro

Lo que mads se necesita, dice Miller,
son mejores datos que documenten
la frecuencia y ubicacién de las
enfermedades autoinmunes en la
poblacién. “Estamos hablando de un
registro nacional, algo que nos permi-
ta tomar control de los focos de las
enfermedades en relacién con deter-
minadas exposiciones ambientales”,
afiade. “Eso nos permitirfa ver de qué
maneras cambian esas enfermedades
con el paso del tiempo.”

Miller sefiala el programa de
Vigilancia, Epidemiologfa y Resul-
tados Finales (en inglés, SEER)® del
Instituto Nacional de Cancer como
un ejemplo de un registro exitoso. El
programa SEER recopila informacién
sobre la incidencia, prevalencia y
supervivencia de cdncer en zonas
que representan 28% de la poblacién
de Estados Unidos, asi como datos
para todo el pafs. “No tenemos nada
como eso para las enfermedades
autoinmunes”, dice Miller. Como
consecuencia, aflade, mientras que
se suele abordar los cdnceres como
una sola entidad, cada una de las
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enfermedades autoinmunes es vista
aisladamente, lo cual impide un uso
mas eficaz de los fondos destinados
a la investigacion.

Segtin Rose, la obtencién de me-
jores diagndsticos también constituye
una importante prioridad. Hoy en
dfa, dice, alamayoria de las personas
aquejadas de enfermedades inmunes
no se les diagnostican éstas hasta
que el proceso de la enfermedad ya
estd demasiado avanzado. “Tenemos
evidencias fidedignas de que esas
enfermedades pueden desarrollarse
durante afios antes de manifestarse
clinicamente”, dice Rose. “Para cuan-
do vemos a estos pacientes, ya ha ha-
bido mucho dafio, y nos vemos ante
la dificil tarea de tratar de arreglar
esto. Serfa mejor dar con ellos antes,
por lo que es absolutamente necesa-
rio encontrar mejores bioindicadores
que ayuden a predecir quiénes estan
en riesgo.”

Mtro. Charles W. Schmidt

Escritor cientifico galardonado

de Portland, ME, ha publicado en Discover
Magazine, Science, y Nature Medicine.
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