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❚ Karla Islas Pieck Barcelona

Las personas que tienen la
variante genética APOE e2
que sufren una hemorragia
cerebral lobar tienen peor
pronóstico que las que cuen-
tan con otras variantes de la
proteína, según se despren-
de los resultados de un estu-
dio colaborativo en el que
ha participado Jaume Ro-
quer, jefe del Servicio de
Neurología del Hospital del
Mar, de Barcelona, en el
marco del proyecto Interna-
tional Genetics Stroke.

El trabajo, que se publica
en el último número de Lan-
cet Neurology, pone de mani-
fiesto la relación existente
entre dicha variante genéti-
ca y el volumen de las he-
morragias cerebrales loba-
res, además de con un au-
mento en la morbimortali-
dad de estos enfermos.

El estudio inicial se reali-
zó a partir de una cohorte
de 865 individuos america-
nos de origen europeo y más
tarde se replicó en 946 par-
ticipantes europeos y 214
afroamericanos, todos ellos
con hemorragia cerebral lo-
bar (ICH, por sus siglas en
inglés).

Varias isoformas
La proteína APOE está rela-
cionada con el catabolismo
de las lipoproteínas ricas en
triglicéridos y tiene diferen-
tes isoformas. La normofun-
cionante es la APOE e3, que
es la que tiene la mayoría de
la gente. Las variantes
APOE e2 y APOE e4 ya se
han asociado con enferme-

NEUROLOGÍA SE TRATA DE LA PROTEÍNA APOE E2, QUE SE ASOCIA TAMBIÉN A OTRAS PATOLOGÍAS

Un trabajo en el que ha participado Jaume To-
quer, del Hospital del Mar, de Barcelona, ha
identificado a la proteína APOE e2 como mar-

cador genético de mal pronóstico relacionado
con el volumen, el pronóstico y la mortalidad en
hemorragia cerebral lobar.

➔

Hallan un marcador pronóstico
de hemorragia cerebral lobar

Jaume Roquer, jefe del Servicio de Neurología del Hospital del Mar, de Barcelona.
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Antoni Bulbena, del Hospital del Mar de Barcelona.
En la figura aparece la relación entre la variante de APOE e2 y la gravedad de la hemorragia lobar.
En horizontal, el número de copias de APOE e2 y, en vertical, el volumen de la hemorragia lobar.

Los portadores de las
variantes 2 y 4 de la

proteína APOE tienen
un riesgo más elevado

de sufrir angiopatía
amiloidea cerebral y
hemorragias lobares

Este marcador de
riesgo podría ser de

utilidad para, en casos
muy concretos,

detectar a los pacientes
con un mayor riesgo de
sufrir complicaciones

Los portadores de la
variante APOE e2

tienen peor pronóstico
y hasta un 50 por

ciento más de
probabilidades de morir
por hemorragia lobar

dades del metabolismo lipí-
dico. "Tienen que ver con el
Alzheimer; concretamente,
la gente con el APOE e4 tie-
ne mayor predisposición a
esta enfermedad. En cam-
bio, los que presentan el
APOE e2 parecería que tie-
nen un riesgo disminuido
de desarrollar Alzheimer",
ha puntualizado Roquer a
DIARIO MÉDICO.

Los portadores de las va-
riantes 2 y 4 tienen un ries-
go más elevado de sufrir an-

giopatía amiloidea cerebral,
una de las causas principales
de hemorragias cerebrales
lobares.

El interés de este estudio
consiste en que demuestra
que la presencia de estos
subtipos de APOE está rela-
cionada con el pronóstico y
la gravedad de la hemorra-
gia cerebral. "Hemos visto
que los pacientes que son
portadores del APOE e2 tie-
nen hematomas más gran-
des y que por cada alelo que

tienen aumenta el volumen
medio de la hemorragia en
unos 5 mililitros". Además,
se ha podido observar que
los pacientes con esta va-
riante genética tienen un
riesgo mucho más elevado
de sufrir secuelas, y una si-
tuación funcional residual
peor, es decir, "tendrían un
50 por ciento más de proba-
bilidades de morir o de que-
dar discapacitados que los
que no presentan este alelo".

Posibles causas
Se sabe que las personas con
el alelo APOE e2 tienden a
desarrollar unas arterias con
cambios vasculopáticos más
severos y son más frágiles.

La hipótesis de los cientí-
ficos es que en estas perso-
nas, cuando experimentan
una hemorragia cerebral, to-
das las arterias pequeñas
que rodean al hematoma es-
tán en alto riesgo de rom-
perse y esto hace que au-
mente el tamaño de la he-
morragia y, por tanto, podría
ser la causa de un peor pro-
nóstico.

Este marcador de grave-
dad podría ser de utilidad
para, en casos muy concre-
tos, detectar a los pacientes
con más alto riesgo de com-
plicaciones.

PSIQUIATRÍA SEGUIMIENTO DE 15 AÑOS

La hiperlaxitud articular se
asocia al riesgo de sufrir
trastornos de ansiedad
❚ K. I. P. Barcelona

Las personas con síndro-
me de hiperlaxitud articu-
lar (HLA) tienen un riesgo
23 veces superior de desa-
rrollar trastornos de ansie-
dad, según los resultados
de un estudio encabezado
por Antoni Bulbena, direc-
tor de la Unidad de Ansie-
dad del Instituto de Neu-
ropsiquiatría y Adicciones
(INAD) del Hospital del
Mar, realizado en colabo-
ración con el grupo de in-
vestigación de angustia,
trastornos afectivos y es-
quizofrenia del IMIM.

Los resultados, que se
publican en el último nú-
mero de General Hospital
Psychiatry, son el fruto de
15 años de investigación
de un grupo de población
con HLA y sin anteceden-
tes previos de ansiedad.
Estos científicos quieren
exportar los protocolos de
reconocimiento del pa-
ciente desarrollados para
detectar HLA en los exá-
menes médicos ordinarios,
para observar si se da la
correlación entre HLA-an-
siedad.

El trabajo incluye datos
de un grupo de personas
de entre 16 y 20 años, que
es cuando se suelen pre-
sentar los ataques de páni-
co. El objetivo era observar
en qué grupo estaban los
participantes que desarro-
llaban ansiedad durante
los siguientes 15 años. "La
observación nos ha de-
mostrado que la ansiedad
se ha manifestado mayori-
tariamente entre personas
con HLA en una propor-
ción de 1:23, en forma de
angustia, fobia social o
agorafobia. Además, el

grupo con laxitud había te-
nido que recurrir a la toma
de fármacos mucho más
que el grupo sin HLA", ha
dicho Bulbena.

El Hospital del Mar ha
desarrollado una escala de
medidas clínicas para esta-
blecer los criterios sobre
los diferentes grados de
flexibilidad de las articula-
ciones y correlacionar esto
con la angustia, lo que lo
convierte en un centro de
referencia en este campo.

Disautonomía
El HLA está presente en el
10-15 por ciento de la po-
blación general y se da
más frecuentemente en
mujeres que en hombres.
Tiene un fuerte compo-
nente hereditario y, como
la ansiedad, está relaciona-
da con trastornos del siste-
ma nervioso vegetativo o
autónomo, también cono-
cido como disautonomía.
"Por ello, síntomas relacio-
nados con la ansiedad, co-
mo palpitaciones, náuseas,
respiración entrecortada,
hiperventilación, temblo-
res o molestias en el pe-
cho, son más presentes en
individuos con HLA".

A su juicio, es funda-
mental estudiar el biotipo
como un elemento más de
análisis del paciente: "Es-
tamos estudiando que las
personas con HLA, ade-
más de la predisposición
hacia la ansiedad, tienen
también más dolores de
cabeza, problemas con la
tiroides, colon irritable y
mucha movilidad en la
mandíbula. Por tanto, es
necesario que el trabajo de
psiquiatría y medicina se
haga conjuntamente".
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