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Propuesta

• Establecer un modelo de estrategia poblacional (estudio genético en
cascada) coordinada entre los hospitales de referencia de todas las áreas
sanitarias de la comunidad autónoma de Galicia.

• Facilitar la identificación, registro y diagnóstico genético de las familias con
enfermedad poliquística renal.

• Mejor conocimiento de la enfermedad y un mejor seguimiento de nuestros
pacientes.

• Mínimo coste.



Objetivos

2) Diagnóstico genético de la población gallega con Poliquistosis Renal.

a) Realización del test genético en individuos probando de familias sin diagnóstico
genético conocido y análisis genético en cascada (método Sanger, más económico) al
resto de miembros de la familia.

b) Estudio de correlación genotipo/fenotipo con el fin de predecir la severidad de la
enfermedad renal o la posible aparición de manifestaciones extrarrenales (poliquistosis
hepática, poliquistosis pancreática, aneurismas, disección aórtica, hernias inguinales,
retraso en el crecimiento,…) inusualmente asociadas con la enfermedad.

1) Establecimiento del Registro Gallego de Enfermedad Poliquística (ReGEP)

a) Recepción de las muestras y recogida de datos para el establecimiento de una
seroteca y una base de datos con los árboles genealógicos asociados a los registros
clínicos y genéticos identificados ya por el Laboratorio de Nefrología de Santiago que
sirve de germen estratégico para la inclusión y asociación familiar de nuevos pacientes.



❑ Paciente probando con antecedentes familiares de
uno o más afectos en la familia.

❑ Envío de dos tubos malva con EDTA del paciente
probando.

❑ Árboles genealógicos completos de las máximas
generaciones con nombres y apellidos de cada uno de
los miembros de la familia afectos y no afectos.

❑ Consentimiento informado firmado.

Criterios
Inclusión de pacientes dentro del Proyecto



Criterios

NefroCHUS
Consulta 

Nefro

Sangre

Consentimiento 

Arbol Genealógico 



Criterios

NefroCHUS
Consulta 

Nefro

Sangre X

Aviso de incumplimiento de criterios de inclusión (email/tlf)



Criterios
Inclusión de pacientes dentro del Proyecto
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Año 2018

Criterios
Inclusión de pacientes dentro del Proyecto



Criterios
Inclusión de pacientes dentro del Proyecto

Nº Pacientes 
que Cumplen 

Criterios
n=416
72%

Nº Pacientes 
que No 

Cumplen 
Criterios

n=161
28%



Número de pacientes recibidos por hospital y año a partir 
de Enero de 2016

N = 577 

Registro
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CHUAC
n=75
19%

CHUS
n=72
18%

CHUP
n=52
13%

CHUOU
n=50
13%

HULA
n=37
10%

CHUVI
n=36
9%

BURELA
n=27
7%

POVISA
n=21
5%

CHUF
n=19
5%

H. Fátima VIGO
n=4
1%

Número de familias al que corresponden los pacientes 
recibidos a partir de Enero de 2016

N = 393 

Registro



Número de familias identificadas antes del comienzo del Proyecto 
(Registro NefroChus)

Registro NefroCHUS con 264 familias PQRAD 
identificadas

De los 577 pacientes recibidos desde que
empezó el proyecto, ¿cuántos ya teníamos
identificados…?

… o cuántos son pacientes nuevos pero
que pertenecen a una familia ya
identificada previamente?

Registro



Número de pacientes nuevos versus número de pacientes 
identificados previamente (NefroChus) por cada hospital

Registro
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Número de familias nuevas versus número de familias identificadas 
previamente (NefroChus) por cada hospital

Registro
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Familias PQRAD identificadas

N = 570 

Registro

Registro 
familias

Nefrochus
n=264
46%

Familias 
Nuevas (FIS)

n=306
54%



Registro
Contribución de cada facultativo al Proyecto en base al número de 

nuevas familias enviadas

Facultativo Procedencia
Nº familias nuevas enviadas 

(nº pacientes)
Dra. Díaz Mareque CHUOU 42(77)
Dra. Carmen Vázquez CHUS 23 (66)
Dr. Cigarrán Guldrís BURELA 23 (43)
Dr. Peláez Pérez CHUP 20 (50)
Dra. González Tabares HULA 20 (24)
Dr. Lamas Barreiro CHUVI 15 (21)
Dr. Tresancos Fernández CHUAC 13 (13)
Dra. Arrojo Alonso CHUF 12 (18)
Dr. Calviño Varela HULA 12 (15)
Dra. Cuíña Barja CHUP 9 (12)
Dr. López Muñiz CHUAC 8 (10)
Dra. Castro VIlanova CHUP 7(9)
Dra. Rodríguez-Carmona CHUAC 7 (8)
Dra. Cabana Carcasi POVISA 6 (8)
Dra. Samprón Rodríguez POVISA 5 (6)
Dr. Santos Nores CHUP 5(6)
Dra. García Rodríguez CHUF 5 (6)
Dr. Reparaz Andrade CHUVI/CHUP 3(5)/1(1)
Dr. Tresancos/Dr. Bolaños CHUAC 4 (5)
Dra. Pazos Arias POVISA 4 (5)
Dra. Tamara Ferreiro CHUAC 3 (8)
Dra. Delfina Yetman VITHAS (H. Fátima) 3 (7)
Dr. Fernández Fleming CHUVI 3 (5)
Dra. Vello POVISA 2 (4)

Facultativo Procedencia
Nº familias nuevas enviadas 

(nº pacientes)
Dra. Conde Rivera CHUP 2 (3)
Dra. María Porto CHUS 2 (3)
Dr. Manuel Fidalgo CHUS 2 (3)
Dra. Cillero Rego HULA 2 (2)
Dr. Pérez Fontán CHUAC 2 (2)
Dr. Lamas/Dr. Reparaz CHUVI 2 (2)
Dra. Goyanes /Dr. Reparaz CHUVI 2 (2)
Dra. Millán Díaz CHUOU 1 (4)
Dra. Moreiras/Dr. Reparaz CHUVI 1 (2)
Dra. Millán Díaz HULA 1 (1)
Dra. Adeva Andani CHUAC 1 (1)
Dr. Fleming/Dr. Reparaz CHUVI 1 (1)
Dra. Azcarate Ramírez CHUVI 1 (1)
Dra. Rodríguez Goyanes CHUVI 1 (1)
Dra. Santana CHUVI 1 (1)
Dra. Feijoo Piñeiro CHUP 1 (1)
Dra. Castro López CHUP 0 (2)
Dra. Clara Gil CHUOU 0 (2)
Dra. Teresa CHUAC 0 (1)
Dr. Pérez Pérez CHUVI 0 (1)
Dra. Hernansanz CHUVI 0 (1)
Dr. Iglesias Forneiro CHUOU 0 (1)
Dra. González Piñeiro CHUP 0 (1)
Genética Coruña (Dras. Rodríguez) CHUAC 28 (31)



Objetivos

2) Diagnóstico genético de la población gallega con Poliquistosis Renal.

a) Realización del test genético en individuos probando de familias sin diagnóstico
genético conocido y análisis genético en cascada (método Sanger, más económico) al
resto de miembros de la familia.

1) Establecimiento del Registro Gallego de Enfermedad Poliquística (ReGEP)

a) Recepción de las muestras y recogida de datos para el establecimiento de una
seroteca y una base de datos con los árboles genealógicos asociados a los registros
clínicos y genéticos identificados ya por el Laboratorio de Nefrología de Santiago que
sirve de germen estratégico para la inclusión y asociación familiar de nuevos pacientes.



Diagnóstico Genético
Área Sanitaria Vigo-Ourense

Complejo Hospitalario de Pontevedra (CHUP)

21 pacientes (13 familias) portadores de mutación truncante en PKD1

PKD2
n=9 (21%)

Otros genes 
(TSC2)

n=1 (2%)

Negativas
n=9 (20%)

PKD1
Truncante

n=21 (84%)

PKD1
No Truncante

n=4 (16%)

PKD1
n=25 (57%)



Diagnóstico Genético

Complejo Hospitalario Universitario de Ourense (CHUOU)

Área Sanitaria Vigo-Ourense

22 pacientes (10 familias) portadores de mutación truncante en PKD1

PKD2
n=11
23%

Otros genes 
(TSC2)

n=1 (2%)

Negativas
n=5 (10%)

PKD1
Truncante

n=22 (69%)

PKD1
No Truncante

n=10 (31%)

PKD1
n=32 (65%)



Diagnóstico Genético
Área Sanitaria Vigo-Ourense

Hospital de Povisa

6 pacientes (5 familias) portadores de mutación truncante en PKD1

PKD2
n=1 (8%)

Otros genes 
(RP1, PKHD1)

n=2 (15%)

PKD1
Truncantes
n=6 (60%)

PKD1
No Truncantes

n=4 (40%)

PKD1
n=10 (77%)



Diagnóstico Genético

Complejo Hospitalario Universitario de Vigo (CHUVI)

Área Sanitaria Vigo-Ourense

4 pacientes ( 3 familias) portadores de mutación truncante en PKD1

Negativas
n=2 (25%)

PKD1
Truncante

n=4
67%

PKD1
No Truncante

n=2 (33%)

PKD1
n=6 (75%)



Diagnóstico Genético

Hospital Clínico Universitario de A Coruña (CHUAC)

Área Sanitaria A Coruña-Ferrol

5 pacientes ( 5 familias) portadores de mutación truncante en PKD1

PKD2
n=10 (48%)

Negativas
n=2 (9%)

PKD1
Truncante
n=5 (56%)

PKD1-No 
Truncante
n=4 (44%)

PKD1
n=9 (43%)



Diagnóstico Genético
Área Sanitaria A Coruña-Ferrol

Hospital Arquitecto-Marcide Ferrol (CHUF)

PKD2
n=1 (16%)

Otros genes 
(GANAB)
n=1 (17%)

Negativos
n=4 (67%)

PKD1-
Truncantes 
N=0; 0%

PKD1-No 
Truncantes 
N=0; 0%

0 pacientes ( 0 familias) portadores de mutación truncante en PKD1



Área Sanitaria Santiago-Lugo

Hospital Clínico Universitario de Santiago de Compostela (CHUS)

15 pacientes ( 11 familias) portadores de mutación truncante en PKD1

Diagnóstico Genético

PKD2
n=29 (41%)

Negativas
n=13 (19%)

PKD1
Truncante

n=15 (54%)

PKD1
No Truncante

n=13 (46%)

PKD1
n=28
40%



Diagnóstico Genético
Área Sanitaria Santiago-Lugo

Hospital Clínico Universitario Lucus Augusti (HULA)

6 pacientes ( 6 familias) portadores de mutación truncante en PKD1

PKD2
n=9 (47%)

Negativas
n=2 (10%)

PKD1
Truncante
n=6 (75%)

PKD1
No Truncante

n=2 (25%)

PKD1
n=8 (42%)



Diagnóstico Genético
Área Sanitaria Santiago-Lugo

Hospital da Costa (BURELA)

6 pacientes ( 3 familias) portadores de mutación truncante en PKD1

PKD2
n=3
14%

Negativas
n=8
38%

PKD1
Truncante

n=6
60%

PKD1
No Truncante

n=4
40%

PKD1
n=10
48%



58%
42%

Mutaciones
noveles

Mutaciones
conocidas

Mutaciones noveles en el gen 
PKD1Clasificación mutaciones

168 pacientes (90 familias) 

portadores de mutación 
truncante en PKD1

Diagnóstico Genético

PKD2
n=56
20%

GANAB
n=1
0%

Otros
genes
n=15
5%

Negativas
n=36
13%

Truncantes
n=90
51%

PKD1-No 
truncantes

n=88
49%

PKD1
n=178
62%

Mutagénesis de ADPKD Gallega



Diagnóstico Genético
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Evolución de la estrategia poblacional   

Pacientes recibidos para test genético versus pacientes recibidos para estudio de portadores 
(estudio genético en cascada) en el periodo Enero 2016-Junio 2018

Total Mensual



Objetivos

2) Diagnóstico genético de la población gallega con Poliquistosis Renal.

a) Realización del test genético en individuos probando de familias sin diagnóstico
genético conocido y análisis genético en cascada (método Sanger, más económico) al
resto de miembros de la familia.

1) Establecimiento del Registro Gallego de Enfermedad Poliquística (ReGEP)

a) Recepción de las muestras y recogida de datos para el establecimiento de una
seroteca y una base de datos con los árboles genealógicos asociados a los registros
clínicos y genéticos identificados ya por el Laboratorio de Nefrología de Santiago que
sirve de germen estratégico para la inclusión y asociación familiar de nuevos pacientes.

b) Estudio de correlación genotipo/fenotipo con el fin de predecir la severidad de la
enfermedad renal o la posible aparición de manifestaciones extrarrenales (poliquistosis
hepática, poliquistosis pancreática, aneurismas, disección aórtica, hernias inguinales,
retraso en el crecimiento,…) inusualmente asociadas con la enfermedad.



Criterios

NefroCHUS
Consulta 

Nefro

Informe

Base de Datos Clínicos

Establecimiento de correlación 

genotipo/fenotipo



Información clínica

FACULTATIVO
Información enviada

(nº de pacientes)
Información pendiente 

(nº de pacientes)

Dra. Díaz Mareque 38 9

Dra. Clara Gil 2 0

Pacientes diagnosticados e informados pendientes de información clínica

CHUOU (9 pacientes pendientes)

Área Sanitaria Vigo-Ourense

FACULTATIVO
Información enviada

(nº de pacientes)
Información pendiente 

(nº de pacientes)

Dr. Peláez Pérez 28 1

Dra. Castro Vilanova 3 0

Dra. Cuíña Barja 1 6

Dr. Reparaz Andrade 0 2

Dr. Santos Nores 0 1

Dra. Olaia Conde 0 1

Dra. Feijoo Piñeiro 0 1

CHUP (12 pacientes pendientes)



Información clínica
Pacientes diagnosticados e informados pendientes de información clínica

Área Sanitaria Vigo-Ourense

FACULTATIVO
Información enviada

(nº de pacientes)
Información pendiente 

(nº de pacientes)

Dr. Reparaz Andrade 0 4

Dr. Pérez Pérez 0 2

Dr. Lamas Barreiro 0 1

Dra. Santana 0 1

CHUVI (8 pacientes pendientes)

POVISA (13 pacientes pendientes)

FACULTATIVO
Información enviada

(nº de pacientes)
Información pendiente 

(nº de pacientes)

Dra. Pazos Arias 0 3

Dra. Cabana Carcasi 0 3

Dra. Samprón 0 4

Dra. Vello 0 3



Información clínica

FACULTATIVO
Información enviada

(nº de pacientes)
Información pendiente 

(nº de pacientes)

Dr. Tresancos Fernandez 0 7

Dra. Rodríguez-Carmona 0 3

Dra. Tamara Ferreiro 0 6

Dr.López Muñiz 0 4

Dra. Teresa 0 1

Pacientes diagnosticados e informados pendientes de información clínica

CHUAC (21 pacientes pendientes)

Área Sanitaria A Coruña-Ferrol

Hospital Arquitecto Marcide (6 pacientes pendientes)

FACULTATIVO
Información enviada

(nº de pacientes)
Información pendiente 

(nº de pacientes)

Dra. Fernanda Arrojo 0 6



Información clínica

FACULTATIVO
Información enviada

(nº de pacientes)
Información pendiente 

(nº de pacientes)

Dra. Carmen Vázquez 0 68

Dr. Manuel Fidalgo 0 2

Pacientes diagnosticadas e informados pendientes de información clínica

CHUS (70 pacientes pendientes)

Área Sanitaria Santiago-Lugo

Hospital da Costa, BURELA (21 pacientes pendientes)

FACULTATIVO
Información enviada

(nº de pacientes)
Información pendiente 

(nº de pacientes)

Dr. Cigarrán Guldrís 0 21

HULA (9 pacientes pendientes)

FACULTATIVO
Información enviada

(nº de pacientes)
Información pendiente 

(nº de pacientes)

Dra. González Tabares 6 4

Dr. Calviño Varela 4 4

Dr. Cillero Rego 0 1



Características Valor

Edad (años) 49 [1-74]

Sexo masculino 28 (47.2%)

Estadio ESRD

1 23 (31.9%)

2 11 (15.3%)

3a 3 (4.2%)

3b 4 (5.6%)

4 3 (4.2%)

5 10 (13.9%)

No ESRD 18 (25%)

Información clínica

Tabla 1. Características de la cohorte
de pacientes de la que disponemos de
información
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Información clínica

Tabla 2. Principales manifestaciones extrarrenales

Manifestación Extrarrenal Pacientes (%)
HTA 54 (75%)

Quistes hepáticos 49 (68.1%)

Dolor lumbar 17 (23.6%)

Hematuria macroscópica 14 (19.4%)

Infecciones urinarias 13 (18.1%)

Nefrolitiasis 11 (15.3%)

Hepatomegalia 10 (13.9%)

Infección renal quística 10 (13.9%)

Diverticulosis/Diverticulistis colónica 5 (7%)

Evento Cardiovascular 3 (4.2%)

Lesiones pancreáticas 2 (2.8%)

Aneurismas intracraneales 2 (2.8%)









PKD is a frequent disease

Human Polycystic Kidney Disease 
(PKD)

Cystogenesis: loss of tubular structure shape

ADPKD (1/600)
– PKD1

– PKD2

ARPKD (1/10000)
– PKHD1

Atypical PKD
– Bardet Biedl (BBS1-12)

– Nephronophthisis (NPHP1-5)

– tuberous sclerosis (TSC1,2)

– Medullary Cystic (MCKD1,2) 

– Oro-facial digital syndrome (OFD1)

– …. From 56 genes (2016) to 93 (2018)

PKD is a “Ciliopathy”

– GANAb (2017)

– DNAJB11 (2018)

– DZIP1L (2017)

– Atypical forms of ADPKD and ARPKD (mutation doses), Mosaicism and GENETIC INTERACTIONS!!!!!



Poliquistosis Renal Autosómica Dominante tipo-III

Gen GANAb



Poliquistosis Renal Autosómica Dominante tipo-III

Gen GANAb



Poliquistosis Renal Autosómica Dominante tipo-III

Gen GANAb



Poliquistosis Renal Autosómica Dominante tipo-III

Gen GANAb



Poliquistosis Renal Autosómica Dominante tipo-III

Gen GANAb



Familia Miembro Edad 
diagnóstico

Quistes 
renales

Quistes 
hepáticos

Microhematuria Proteinuria Función 
renal

Mutación

PKD_CHUF33
8

2588 (V) 33 años 1 simple 1 + Microalb. Normal GANAB: p.P305Q

2886 (V) 37 años + + + Microalb. Normal GANAB: p.P305Q

2414 (V) 27 años 1 simple + + Nefrótica Normal GANAB: p.P305Q

2994 (M) 10 años 1 simple - N/D - Normal GANAB: p.P305Q

EJEMPLO1:

Enfermedad poliquística hepatorrenal (EPQHR) familiar negativa  en  estudio 

genético  PKD1 y PKD2. Valoración de mutaciones en gen GANAB 



Poliquistosis Renal Autosómica Dominante tipo-IV

Gen DNAJB11



Poliquistosis Renal Autosómica Dominante tipo-IV

Gen DNAJB11



Poliquistosis Renal Autosómica Dominante tipo-IV

Gen DNAJB11



Poliquistosis Renal Autosómica Dominante tipo-IV

Gen DNAJB11



Poliquistosis Renal Autosómica Recesiva tipo-II

Gen DZIP1L



Poliquistosis Renal Autosómica Recesiva tipo-II

Gen DZIP1L



Poliquistosis Renal Autosómica Recesiva tipo-II

Gen DZIP1L



Mosaicismo germinal



Mosaicismo germinal

Pacientes Sin Mutación Detectada Con Enfermedad De Novo 

Presentaron PKD Focal



Mosaicismo germinal



Mosaicismo germinal

6 de los 32 pacientes con enfermedad de novo (18.8%) tenían PKD asimétrica.



Interacción Génica



Familia Miembro Función 
renal

Retinopatía Polidactilia Obesidad Trastorno 
conductual

Diabetes 
insípida

Anomalías 
urogenitales

Mutación

BB_CHUOU1

2606(M) Normal No No No No No No BBS1: p.M390R 
(hom)

2587 (V) Normal No No SI No No No BBS1:p.M390R (het)
CEP290: p.M1185T

2395 (M) Normal Retinosis 
pigmentaria

Si Si Si No No BBS1: p.M390R 
(hom)
CEP290: p.M1185T

EJEMPLO2:

GENES POLIQUÍSTICOS CON SINDROMÍAS EN AUSENCIA DE POLIQUISTOSIS



OBJETIVOS CONSEGUIDOS Y FUTUROS DE LA SGAN

2. Objetivos de investigación 
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GRANDES OBJETIVOS

1) Mecanismos genéticos y fisiopatológicos de la Poliquistosis Renal.

A. Análisis Genético.

- Desarrollo de nuevas tecnologías (FIS-PI11/0069)
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2. Objetivos de investigación 
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GRANDES OBJETIVOS

1) Mecanismos genéticos y fisiopatológicos de la Poliquistosis Renal.

A. Análisis Genético.

- Desarrollo de nuevas tecnologías (FIS-PI11/0069)

- Correlación genotipo/fenotipo (FIS-PI15/01467)

Consorcio GalCYST (2016-2019)



OBJETIVOS CONSEGUIDOS Y FUTUROS DE LA SGAN

2. Objetivos de investigación 

GRANDES OBJETIVOS

1) Mecanismos genéticos y fisiopatológicos de la Poliquistosis Renal.

A. Análisis Genético.

- Desarrollo de nuevas tecnologías (FIS-PI11/0069)

- Correlación genotipo/fenotipo (FIS-PI15/01467)



NOMBRE DEL GRUPO

2. Objetivos de investigación 
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GRANDES OBJETIVOS

1) Mecanismos genéticos y fisiopatológicos de la Poliquistosis Renal.

2) Mecanismos genéticos y fisiopatológicos de las Glomerulopatías.

A. Análisis Genético.

- Desarrollo de nuevas tecnologías (NephroGENETOR)

- Correlación genotipo/fenotipo, (FIS-PI18/0037)

68

❑ Enfermedad quística común

❑ Enfermedad quística común, rara y ultra-rara

❑ Enfermedad glomerular

❑ Enfermedad túbulo-intersticial

68

Consorcio GalGLOM (2019-21)



Gracias por vuestra atención …

Consorcio Gallego para la Poliquistosis GAL-Cyst
Consorcio Gallego para la Glomerulopatía GAL-Glom

… y vuestra colaboración en el Proyecto


