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Actuario

; Qué fue de la Genetica? |

Introduccion

Las investigaciones genéticas ofrecen una amplia gama
de posibilidades a la medicina del futuro:

- Medicina Preventiva. El diagndstico genético podria
permitir la realizacion de pruebas predictivas en las que de-
terminar la susceplibilidad de una persona a padecer ciertas
enfermedades antes incluso de que aparezcan los primeros
sintomas.

- Medicina Molecular. Basada en la comprension de las
causas moleculares de las enfermedades, de su «wnterrela-
cidn» con factores ambientales y con las peculiaridades ge-
néticas de los pacientes.

« Medicina personalizada. Se pondran a punto nuevos
farmacos adaptados especificamente a las caracteristicas
genéticas individuales,

Aungue los avances son continuos, su utilizacion en la
practica clinica se esta produciendo aln a un ritmo lento.

Si nos centramos en nuestro sector, el asegurador, la ge-
nética hace algunos afos comenzo a suscitar cierta inquie-
tud v muchas expectativas y mayor numero de miedos, aun-
que todo parece que quedd en «mucho ruido y pocas
nuecesy. Ninglin pais permitié la utilizacion de los resulta-
dos de pruebas genéticas para poder suscribir un seguro de
vida o un seguro de salud. Ahora bien, ;hasta cuando esto
continuaré asi? ;Cuando supondran los avances en genética
un riesgo real para el sector asegurador?

Este articulo pretende plantear un sencillo modelo para
identificar el momento en el que la seleccion adversa puede
convertirse ¢n algo real para una compariia aseguradora.

Cuantificacion del riesgo genético ‘

Comunmente los sistemas de gestion de riesgos siguen el ‘
siguiente esquema:
Eleccidn del personal involucrado.
Identificacidn y clasificacion de los riesgos.
Cuantjficacion de los riesgos. ‘
Formulacion de la estrategia de gestion de riesgos.
Implementacién de la estrategia de gestion de riesgos.
Revision y mejora confinua.

Sy

involucrado

T
Identificacion y clasificacion
de los riesgos

i

Eleccion del personal E }
5 |
= |

I Revision y
\j mejora continua

Cuantificacion de los riesgos

¥

Implementacion de la estrategia
de gestion de riesgos
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En este proceso, la fase de «cuantificacion de los ries-
gos» es de vital importancia y que, en palabras de los ex-
pertos en gerencia de riesgos, esta basada en la siguiente fi-
losofia:

«Si no podemos expresar en numeros lo que sabemos de
algo, entonces no sabemos realmente mucho de ello. Sino
sabemos mucho sobre algo, no podemos controlarlo. Y si
no podemos controlarlo, entonces estamos a merced del
azar,

Ahora bien, una vez conocida la teoria, ;como podemos
transformar el riesgo genético en algo medible, en un «au-
mero»? Siguendo con la teoria de la gerencia de riesgos,
deberiamos seguir los siguientes pasos:

a) Clasificarel riesgo como cuantitativo o como cualita-
fivo.

b) En caso de ser un riesgo de tipo cuantitativo, clasificar-
lo en funcién de la disponibilidad o no de datos.

c¢) Valorar lo factible de obtener o no datos, si actualmente
no estuvieran disponibles.

d) Si se trata de un riesgo cualitativo, intentar encontrar
ciertas aproximaciones que nos permitan medirlo.

[kt 2-20 TRENDS IN GENETIC TESTING ACTIVITY IN EUROPE SINCE
1997.
Estimated % growth in activity (1957 bas¢line index 100%)
1998 1999 2000 2001 2002
Austria 284 1 197 198 38]
Greeece _ 150 194 253
Poland o 125 158 138 235
Italy ! 43 3o 17 200
Croatia 33 66 100 133 166
Belgium 10 38 99 107 146
Finland 14 14 43 ST 143
Switzerland 6 34 62 125 125
Germany 14 29 i57 93 114
Netherlands 10 20 40 58 63
Portugal | o 7 63 63
Sweden I 30 30 48 48
Czsch Republic 1 5 11 22 47
Spain o 16 42
Norway R | 2 S0 38
UK 1 26 21 6 32
Ireland 4 5 9 9 31
Denmark B 13
* Labs of EMQN National partners were asked to give their acuvity figures in genelic text
reports. Growth in genetic testing reports issued 1997 acti-vity 1s taken as a bascline index
ol 100 and the percentage increase was caleulated for each year based on this index. The
values compared measure the increase in number of tests per laboratory per year ot the sur-
veyed labs

RIESGOS

—

e) Establecer un plan para medirlo.

Y
[ Cuantitativos |«ef-------=----—-—- 2
1
i
Datos Datos St
disponibles no disponibles K
Y i

i ;Podemos y debemos 1 NO) T
——!

.
¢Hay otra medida
1 «cream los datos?”) g 1
L

alternativa? i

_________________ J LU
Y Si ; Y NO

Recogida «Creacion» P Posponer 1:

de datos de datos 1 emporalmente |

{*) Es necesario considerar siex factible y valorar Ta refacion coste/beneficio.

NUMBER OF CENTRES AN GENETIC CONDITIONS TESTED (IN
BRACKETS) IN EACH SPANISH REGION,

Fiourg 2
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/4 (29) 1@

o o 2(44)
-~ 3 (55)

4(69)

9(85)

A
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\ \ 1(12) N

5 (64) -;(5)
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Aplicando este proceso, resulta evidente que cuando ha-
blamos de riesgo genético, nos encontramos ante un riesgo
de tipo cualitativo que a priori resulta dificil medir. Por
ello, tratariamos de convertirlo, en la medida de 1o posible,
en una variable de tipo cuantitative mediante aproximacio-
nes que permitieran el control de este riesgo. Cuando la ge-
nética comenzo a suscitar cierta preocupacion dentro del
sector asegurador de nuestro pais, resultaba realmente
complicado conseguir ninguna medida que permitiera
transformar el riesgo genético en algo medible cuantitati-
vamente.

Por ello, aunque varios paises intentaron implementar
una estrategia de gestion del riesgo genético (a través de la
creacion de organismos que analizaran este riesgo, me-
diante la realizacion de estudios de investigacion, ¢l esta-
blecimiento de cddigos de conducta, etc.), finalmente se
considerd que dichas estrategias se habian puesto en fun-
clonamiento con demasiada antelacion. Como resultado,
en la practica no fueron utilizadas salve como cimientos
para el futuro.

En la actualidad, la disponibilidad de medidas para valo-
rar este riesgo aumenta cada ano, un buen gjemplo de eflo
es el estudio publicado por el European Commission’s Ins-
titute for Prospective Technologies - Institute for Prospecti-
ve Technological Studies (IPTS) titulade «Praspective
stucdhy on Genetic Testing Services guality assurance and
harmonisation in EU». En Espana se materializd a traveés
de la «Encuesta sobre la oferta de diagnostico genético pa-
ra enfermedades hereditarias en Espana» realizada por la

SOV
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-3 MOST COMMON TESTS (BY TYPE) PERFORMED
(source OECD 2002%).

[0 21 MOST COMMONLY TESTED CONDITIONS IN SPAIN AND UK IN 2001

Type of test % lahs performing these fests UK* SPAIN**

. L o N Genetic Condition n’of n'ol Cenetic Condition nfof nfof
Diagnosis of monogenic disorders 86% - test centr test  centr
Feayinp lomate esiing 23 Fragile X Syndror 10380 21 H I t 4398 26

. o : 5 [t Syndrome . 21 Haemochromatosis 3 2
Eg_dmposmon _lestm" 4l 0/0 — Cystic fibrosis o 9,891 21 Thrombophilia [plalsd vamams 3,644 15
Pharmacognetic 3% . Haemochromatosis 234 11 Fragile X Syndrome 2613 24
* The OECD pilot survey was carried in § curopean countries (Italy, Austria, Finland, Por- Breast cancer pm_dh:pk_)s'“[m 2220 14 Cystie ﬁhr.osu' ! '9(}[_] 8 l

tgal, UK). US and Canada. with an average of 15 labs surveyed per country, at the be- Angelman/Prader Willi syndrome  1.717 15 Homocystinuria 1355 6

ginning of 2002, Data obtained from the OECD Working Group in Biotechnology and Charcot Marie Tooth Type 1 1.605 13 Myotonic dystrophy 1.055 22

reproduced here with their permission Myotonic dystrophy 1.275 18 Apolipoprotein B def. 932 3

Duchenne Muscular Dystrophy 930 14 P53 exons4.5.678 888 13
TAGLE 2/5. DISTRIBUTION OF CENTRES AND CONDITIONS TESTED. BY Hered. Non polyposis colon cancer 730 9 2l-hydroxilase deficiency 806 6
AUTONOMOUS REGIONS. * UK values from the Clinical Molecular Geneties Society.
** Rueda and Briones 2002 (2).
Disease Estimated incidence or prevalence
Cystic fibrosis Incidence: 1 in 2,500 live births =
Duchenne muscular dystrophy Birth incidence: 1 in 4,000 live born males [antr 34 COSTS AND RE-IMBURSEMENT OF GENETIC TESTS IN EUROPE.
Familial breast cancer Incidence: 125010 1 in 125 women Mean genetic test costs (€) Cost covered by standard reimbursement
Fragile X syndrome Prevalence: 1in 5,000 males
Haemophilia A Prevalence: 1 in 5,000 males | | Croatia 100 No
Haemophilia B Prevalence: | in 25,000 males UK 200 No standard reimbursement
Hemochromatosis Prevalence: 1 in 200 peoples France 300 No -
Hereditary non-polyposis coli 0.5% to 13% of all the colorectal cancer at the Austria 150-500 o Yes
B population level Belgium 230 Yes o
Hungtington discase Incidence: 1 [54.000 per year / Spain 286 No standard reimbursement
Prevalence: 1 in 18,500 B Sweden 362 No standard reimbursement
Myotonic dystrophy ~ Incidence: | in 8,000 Germany 400 No standard reimbursement
Prader Willi / Angelman syndromes  Incidence: 1in 5,000 to 1 in 20.000 Czch Republic 600 ~ No standard reimbursement
Source: Rueda and Briones 2002 (2) Netherlands 646 Yes S
Switzerland 681 ~ No standar reimbursement
Denmark - Yes
. . , L Porwgal 494 Yes
Agencia de Evaluacion de Tecnologias Sanitarias de Mean 573 -~ 306

Andalucia por encargo de esa institucion. El objetivo
de esta encuesta fue obtener informacidn actualizada
sobre los centros que realizaban algin tipo de prueba
de diagnostico genético para enfermedades heredita-
rias en Espana.

Aunque de las conclusiones de este estudio no pu-
do obtenerse con exactitud ¢l namero de pacientes
que se sometieron a pruebas genéticas en la Union
Europea, si quedd claramente demostrado que los
tests genéticos y su utilizacion crecian de una mane-
ra notable.

En los graficos adjuntos se muestran algunos de los
resultados de este estudio. Entre ellos, merece desta-
car que en nuestro pais, durante el afio 2001, se reali-
zaron mas de 20.000 pruebas genéticas, 214 enferme-
dades podian ser identificadas a través de pruebas
genéticas y que su coste medio era de 286 euros.

Tomando como punto de pariida este estudio, y su-
poniendo que €l mismo tendra una cierta periodicidad
dentro de la Unién Europea, podriames seleccionar al-
gunas de las medidas aportadas para poder transfor-

EMON national partner were asked 1o caleulate the cost of a genetic test report including labour costs,
consumables and overheads an to report on the reimbursement obtained in cach country.

[vnpr 4. DISTRIBUTION OF CENTRES AND CONDITIONS TESTED BY AUTONOMOUS

REGIONS,

Regions N.*of centres  Population in 2001 . of conditions tested
Andalusia 5 7.403.968 64
Aragon o 3 1199753 . 55
Asturias 1 1.075.329 19
Baleares - 1 878.627 19
Canarias 2 1.781.366 21
Cantabria 1 537.606 21
Castilla-La Mancha i [755.053 6
Castilla-Leon 2 2.479.425 22
Catalonia 9 6.361.365 85
Comunidad Valenciana 5 4.202.608 51
Extremadura 1 ~1.073.35] 4
Galicia 4 7.732.926 69
Madnid 9 5.372.433 - 57
Murcia O 1.190.378 iz
Navarra 2 556.263 . 44
Basque Couniry 4 2.101.478 29
Rioja I 270.400 9
Total Spain * 53 41.116.842 214

* Source |.N.E. Total Includes two autenemous cities Ceuta (75,894) and Melilla (68.789),

mar el riesgo genético a términos cuantitativos, que podrian Una vez seleccionadas las posibles medidas del riesgo

ser entre otras:

genético, unicamente restaria por determinar los valores

— Nomero de enfermedades genéticas testadas mediante  que tendrian que alcanzar para que fuera necesario imple-

pruebas genéticas.
— Numero de pruebas genéticas realizadas.
— Coste de la realizacion de un test genético.

mentar nuestra politica de gestion de riesgos. Por ejemplo,
para el caso del namero de enfermedades genéticas testa-
das consistiria en establecer un numero desencadenante.
Cuando el numero de enfermedades genéticas para las que
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[ani e 5 CONDITIONS MOST FREQUENTLY TESTED IN SPAIN IN THE YEAR 2001 .

Neof  Nof Noof

lests  centres autonomous regions
Hemochoromatosis 4398 26 12
Thrombophlia
{Mutl. G16914 of Leiden’s factor V gene)
(Mut G20210A of prothrombrin gene) 3644 15 11
Prothrombin gene 2756 14 g o
Factorf V Deficiency 2597 16 0w
Fragile X Syndrome 2613 24 14
Cystic fibrosis 1900 28 14
Leukemia and lymhoma 1881 11 7
Homocystinuria 1355 6 4
Myotonic dystropht Steinert 1055 22 12
Apolipoprotein B (APOB) deficiency 932 3 3
P53exonsd,5.6.7 8 888 13 9
2i-hydroxylase deficiency 866 6 4
Alzheimer (Pressenilin | APP. APOE) 842 15 I
Azoospermia and oligospermia 766 18 11
Dominant Ataxias
(ADCAS)SCA1: SCA2 (Machado),
SCA:SCAG; SCAT, SCAR: SCAY, SCALD, SCAI2 630 12 8

ESTIMATES OF NUMBER OF GENETIC TEST REPORTS BY COUNTRY IN
2001

FiGura 2-2
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se dispone de prueba genética fuese superior a este nime-
ro, las acciones predisenadas en las fases 4 y 5 de nuestro
sistema de gestion de riesgos deberian entrar en funciona-
miento.

Conclusién

A lo largo del presente articulo se han mostrado posibles
soluciones para medir ¢l riesgo genético, evitando que su
permanencta como algo no tangible lo dejara fuera del con-
tral del sector asegurador.

No obstante, es importante no olvidar que la eleccion del
personal involucrade en el disefio del sistema de gestion del
riesgo genético es un aspecto fundamental de este proceso.
Desde un punto de vista sectorial, seria conveniente no limi-
tar nuestra eleccién exclusivamente al mundo asegurador,
mas bien seria de mucha utihdad que también estuvieran in-
volucrados: universidades, centros publicos de investiga-
cion, investigadores basicos, clinicos, expertos en bioética,
asociaciones de pacientes, autoridades reguladoras, etc. |
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Producto Z

+ Riesgo de Seleccion Adversa por parte de
aquellas personas que conocen los resultados de
una prueba genética  la que se han sometido y
que contratan el preducto 2

Pruebas Genéticas

* Mapa genético de X enfermedades

* Enfermedades genéticas pueden ser

+ Coste de las pruebas genéticas

» Curacion de determinadas enfermedades

predecidas

» Nimero de enfermedades gen  éticas que pueden + Rumero de siniestros por enfermedad
ser testadas gen  éticamente L e

« Numero de pruebas gen  éticas realizadasenunpa s
« Coste de una prueba gen  ética

Coste del Test KO de
genético Enfermedades
Enfermedad c Testadas Sinigstros por enfermedad
niermedades
Testadas -—-‘-) »
Notestadas ] ﬁ D
&g

Riesgo de Seleccion Adversasi ...

Legislacibn

» Asequradores no pueden acceder a la
informacion genética por enfermedad

+ Asequradores no realizar pruebas genéticas
para suscribir
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