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MARCO TEORICO

INTRODUCCION

Posiblemente sea la definicion de Durkheim sobre el suicidio la mas correcta para el aspecto que
nos ocupa: “se llama suicidio toda muerte que resulta, mediata o inmediatamente, de un acto
positivo 0 negativo, realizado por la victima misma, sabiendo ella que debia producir ese resultado.
La tentativa de suicidio es el mismo acto que hemos definido, detenido en su camino antes de que

de coémo resultado la muerte” (1,2).

El suicidio explica casi el 2 % de las muertes en todo el mundo. Estos datos son constantes con un
predominio de suicidio consumado en el sexo masculino, a excepcion de China, donde son mas
altos los indices de suicidio en las mujeres. El intento de suicidio es mas frecuente que el suicidio
consumado durante el curso de toda la vida con un promedio de cerca de 3.5 %, y se estima que de
ese porcentaje hasta 10% terminara en suicidio consumado dentro de los préximos 10 afios (3).
Segun las estimaciones de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) para el afio 2020,
aproximadamente un millén y medio de personas falleceran por suicidio, y de 15 a 30 millones
cometerdn una tentativa de suicidio. Esto supone una media de una muerte por suicidio cada 20

segundos y un intento de suicidio cada 1-2 segundos (4).

El suicidio en jovenes y en la poblacién anciana constituye un problema de salud publica. Aunque
hay una clara tendencia hacia un aumento en las cifras de suicidio consumado con respecto al
incremento de la edad (Tanto para los hombres como para las mujeres), en la actualidad mas
suicidios son cometidos por sujetos jovenes, y la evidencia reciente sugiere que el suicidio de la
gente joven esta aumentando en muchas areas geogréficas. El suicidio en los grupos de edad mas
jovenes es un hecho infrecuente pero de gran importancia, dada la baja mortalidad en general en

estos grupos de edad (5,6).

El suicidio es el resultado frecuente de muchas enfermedades psiquiatricas, particularmente
trastorno depresivo, bipolar, psicotico, abuso de sustancias y algunos trastornos de la personalidad.
En personas con tales condiciones, el riesgo del suicidio es 10 a 20 veces superior que en la
poblacion en general. De acuerdo con otros autores cerca del 90% de los intentos suicidas tienen un
desorden psiquiatrico Otras caracteristicas clinicas que aumentan la probabilidad de comportamiento



suicida incluyen desesperanza, una historia de abuso sexual durante la nifiez, una historia de

traumatismo craneo encefalico o trastorno neuroldgico y el tabaquismo.

Sin embargo aunque la presencia de Psicopatologia es un fuerte preeditor de suicidio, solo la
minoria de los sujetos con estos diagndsticos cometen suicidio. En la actualidad se le ha dado mayor
énfasis a los rasgos impulsivos-agresivos, ya que parecen ser parte de la diatesis para el
comportamiento suicida y son mediadores para la transmision familiar de dicho comportamiento. Asi
mismo a estos rasgos se les ha relacionado con el método de suicidio usado. Métodos violentos
estan relacionados con un alto nivel de agresion y un alto nivel de impulsividad y son aplicados méas

a menudo por los varones que por las mujeres. (3, 6).

Los factores de riesgo para suicidio estan frecuentemente divididos en: factores médicos,
psicosociales, culturales, religiosos y socioeconémicos. Un método mas prometedor para identificar
factores de riesgo seria considerar que estan compuestos por influencias tanto genéticas como
ambientales. Recientemente ha surgido gran interés en el psicobiologia del suicidio, incluyendo la
exploracion de posibles contribuciones genéticas, y la posibilidad de reducir el riesgo suicida con

tratamientos psicofarmacolégicos especificos. (6 )

ANTECEDENTES

GENETICAY SUICIDIO.

El comportamiento suicida es un problema de salud publica serio, en el cual contribuyen
factores bioldgicos, psicologicos, médicos y sociales. Durante los ultimos afios se han
realizado numerosos esfuerzos dirigidos a establecer las bases genéticas de los
comportamientos suicidas. En términos generales existen tres tipos de estudios tiles para
determinar si una enfermedad o trastorno tiene una base genética: estudios familiares,
estudios de gemelos y estudios de asociacion. Ya desde hace varios afios se han realizado
multiples estudios de este tipo que han apoyado el papel de factores genéticos en la

vulnerabilidad para el comportamiento suicida. De acuerdo con algunos autores se estima



que el 43% del comportamiento suicida puede ser explicado por la genética, mientras que el

restante 57% se puede explicar por factores ambientales. (3, 5)

En la actualidad los estudios de asociacion constituyen la mejor estrategia para identificar
genes de susceptibilidad a desarrollar trastornos mentales y del comportamiento. Para
realizar este tipo de estudio se utiliza un disefio tipo caso-control, y se compara la
frecuencia con la que el marcador genético se encuentra en el grupo caso y en el grupo
control. Una variante de los estudios de asociacion clasicos son los estudios de asociacion
basados en familias o tripletes, en los cuales los padres de los casos son utilizados como

controles (7)

La heredabilidad del suicidio y del comportamiento suicida parece estar determinado por lo
menos a través de dos componentes: la herencia de los desdrdenes psiquiatricos, y la
herencia de rasgos impulsivos o agresivos u otros rasgos de la personalidad. Y asi la
concordancia de ambos factores resulta en un riesgo mas elevado para comportamiento
suicida. Los factores genéticos asociados con trastornos psiquiatricos tales como
enfermedades afectivas importantes, abuso de alcohol y rasgos impulsivos o agresivos de la
personalidad en varios estudios se asociaron fuertemente al suicidio. De la mano con
avances notables en genética molecular estos ultimos afios, ha habido intenso interés en
buscar los genes especificos asociados con el riesgo suicida. Hay cada vez mayor y
substancial evidencia respecto a la hipotesis de que el riesgo de suicidio tiene una fuerte
contribucion hereditaria y probablemente genética. Los resultados disponibles derivan
principalmente de estudios epidemiolégicos o clinicos que indican una relacion bioldgica
de los casos indice (identificados por su comportamiento suicida) los cuales estan asociados
con un alto riesgo de comportamiento similar en personas estrechamente relacionadas. La
evidencia mas extensa para heredar el riesgo de comportamiento suicida se presenta en los
estudios que tipicamente (pero no siempre) comparan riesgos de suicidio o de tentativas
serias del mismo entre familiares cercanos de los casos indice , contra el riesgo entre los
familiares de pacientes controles no suicidas o normales. La evidencia que apoya esta
hipotesis incluye resultados fuertes y constantes de mas de 20 estudios controlados de

familias que indican el mayor riesgo de actos suicidas entre familiares de los casos indice



con comportamiento suicida, en comparacion con los familiares de controles no suicidas.
Por lo menos en otros siete estudios se apoya esta hipétesis, en los cuales las implicaciones
genéticas son respaldadas por una concordancia media mas alta para el comportamiento
suicida entre los gemelos homocigotos comparados con los gemelos dicigotos o los
familiares de otros sujetos no suicidas. A pesar de estos resultados, los estudios moleculares
de genética han sido poco concluyentes para las asociaciones del comportamiento suicida

con los genes. (6, 8)

SEROTONINA'Y SUICIDIO

Los resultados de los analisis post mortem del cerebro de las victimas de suicidio revelaron
hallazgos interesantes en relacién a la transmision serotoninérgica, noradrenérgica y
dopaminérgica. Especialmente se ha puesto mas atencién, en anormalidades del sistema
serotoninérgico las cuales se relacionan con una variedad de dimensiones psicopatolégicas

tales como ansiedad, depresion, impulsividad y agresion.

Varios estudios moleculares han buscado asociaciones para los genes de las enzimas, los
transportadores y las proteinas del receptor de serotonina (5-hidroxitriptamina (5-HT)
requeridas para la neurotransmision sinaptica. Esto se ha podido corroborar por evidencia
bioquimica y metabolica consistente en la baja produccion de 5-HT entre personas con una
historia del comportamiento violento, incluyendo suicidio. Esta asociacion se debe en gran
parte al analisis del metabolito primario de la serotonina, el acido 5 hidroxi-indolacetico
(5-HIAA), en el liquido cerebro-espinal. Hallazgos encontrados acerca de la baja
concentracion de 5-HIAA en el liquido cerebroespinal de pacientes deprimidos se podrian

relacionar con la incidencia de actos suicidas violentos. (3, 5, 9, 10)

Diversos estudios moleculares relacionados con el suicidio han implicado los genes para la
enzima triptofano-hidroxilasa (TPH). La TPH es la principal enzima en la biosintesis de la
serotonina (5-HT), se encarga de convertir el aminoacido triptofano a 5-hidroxitriptamina
(5-HTP) que posteriormente es descarboxilado en serotonina 5-HT. (11)

El gen de la TPH se sitGa en el brazo corto del cromosoma 11 (11p14-15.3) y estaba entre
los primeros genes candidatos para estudios asociados con el suicidio. En dicho gen existen



dos polimorfismos situados en el intron 7: una sustitucion A por C en el nucledtido 779
(A779) y una sustitucion similar en el nucleétido 218 (A218C). Se han identificado dos
diversas isoformas de TPH, designadas TPH1 y TPH2, los genes para ambos estan situados

en distintos cromosomas, cromosoma 11p15.3-p14 y 12q15, respectivamente. (12)

Una investigacion reciente encontrd alta inmunoreactividad de TPH en el ndcleo dorsal del
rafe de personas que se suicidaron y lo propuso como un mecanismo compensatorio para
aliviar el déficit cortical de serotonina. La significancia de los hallazgos de estos reportes
continua siendo incierta. Algunos estudios sobre polimorfismos de genes relacionados con
esta enzima, incluyendo A-779c y A-218C se han asociado a concentraciones bajas de 5-
HIAA en el liquido cerebro-espinal e implicado en comportamiento suicida. Varios autores
concluyeron que la variante de A779C del el gen TPH1 puede predisponer al suicidio
aunque esto sigue siendo discutido. Otros autores encontraron exceso del alelo A218C entre
pacientes con trastorno depresivo que habian tenido intento suicida. (13)

Respecto a la relacion entre los rasgos de la personalidad y el gene TPHL es interesante
que dos estudios independientes observaron una relacion entre el Alelo A779 y la conducta
agresiva en individuos sin Psicopatologia. Sin embargo, los resultados positivos no han

podido ser replicados en otros estudios y la lista de resultados negativos es larga. (14)

Otros estudios también han sugerido asociaciones entre el riesgo suicida y los genes para
los receptores de serotonina (5-HT), incluyendo los tipos 1A (5-HT1A), 1B (5-HT1B) y 2A
(5-HT2A). Hasta la fecha se han descrito diversos polimorfismos del gen del receptor 5-
HT1A. Recientemente Lemonde y colaboradores refieren una asociacion entre el alelo G
del polimorfismo C-1019G situado en la region promotora del gen y el suicidio consumado
(15). Estudios en animales sugieren que variantes funcionales del gen 5-HT1B podrian
estar implicadas en patologias como los comportamientos suicidas y la agresividad. Se han
identificado dos polimorfismos silentes que consisten en una sustituciéon C por T en el
nucledtido 129 (C129T) y una sustitucion G por C en el nucleétido 861 (G861C) de la
region codificadora del gen. Al respecto un estudio encontrd asociacion positiva entre el



alelo G861 y comportamientos suicidas en pacientes diagnosticados con trastorno de la
personalidad (15, 16, 17)

El receptor 5-HT2A se localiza predominantemente en las neuronas post-sinapticas de la
corteza cerebral. El gen de dicho receptor se localiza en el brazo largo del cromosoma 13
(13914.1-12.2). Se han descrito dos polimorfismos muy frecuentes, el T102C y el A-
1438G. Existen pocos estudios que refieran una asociacion positiva entre dichos
polimorfismos y los comportamientos suicidas. Cao y colaboradores estudiaron 149
pacientes que habian realizado tentativas suicidas y 190 controles sanos. En dicho estudio
encontraron que en varones, el genotipo GG del polimorfismo A-1438G se asocia con los
comportamientos suicidas. Igualmente Arias y colaboradores en una muestra de 159
pacientes diagnosticados de depresion mayor y 164 controles sanos, encontraron que el
alelo C102 se asocio con un riesgo cinco veces mayor de presentar comportamientos
suicidas, en comparacion con los portadores del alelo T. (18, 19, 20)

Finalmente el gen transportador de serotonina (5-HTT) probablemente pudiera estar
asociado con comportamiento impulsivo y suicida. EI 5-HTT se localiza en el brazo largo
del cromosoma 17 (17911.1-12). En dicho gen se han descrito dos variantes polimorficas.
La primera de ellas 5-HTTLPR se localiza en el extremo 5 de la region promotora del exon
13,y consiste en la insercién/delecion de 44 pares de bases, dando lugar a dos posibles
alelos “S” delecion y “L” insercion. La segunda variante polimorfica consiste en la
presencia de un nimero variable de repeticiones de 17 pares de bases que se localizan en el
intron 2. Méas de 300 estudios han investigado el rol que juega el HTTLPR en diversos
fenotipos neuropsiquiatricos. De estos hay varios estudios que encuentran una asociacion
positiva entre el alelo “S” del polimorfismo 5-HTTLPR y el suicidio consumado, tentativas
de suicidio violentas e historia familiar de comportamientos suicidas. Por otra parte
(aunque menos) también existen estudios que demuestran una frecuencia perceptiblemente
mas alta del alelo L de 5-HTTLPR en personas deprimidas que se suicidaron comparadas
con controles de pacientes no suicidas. (21, 22, 23, 24)

Por ultimo en un articulo recientemente publicado se observo que el polimorfismo

localizado en el promotor del gen del transportador de serotonina, 5-HTTLPR, es



funcionalmente tri-alélico (anteriormente manejado como bi-alélico), es decir, en el alelo L
se encontraron otros dos alelos, el Ay el G. Estos a su vez y de acuerdo a las distintas
combinaciones pueden formar seis distintos genotipos: SS, SLa, SLe, Lala, Lale y LoLe. ESte
estudio se realizo en 169 pacientes con diagnostico de trastorno obsesivo-compulsivo
(TOC) contra 253 controles sanos. Se observo que genotipo LaL.Se expreso casi el doble
en los sujetos con TOC que en los controles. Asi mismo el estudio fue replicado en 175
trios, consistentes en el sujeto afectado y en sus padres. El alelo L. fue transmitido el doble
en pacientes con TOC. Se concluyo que el genotipo HTTLPR LaL~ ejerce un moderado
efecto (1.8 veces) en el riesgo de padecer TOC, lo cual apoya la hip6tesis de que el gen del

5-HTT tiene un papel importante en el desarrollo de este trastorno. (25)

TRASTORNOS DEL ESTADO DE ANIMO Y SUICIDIO

Los trastornos del estado de &nimo constituyen un grupo de entidades en las que el estado
de animo patoldgico y las alteraciones relacionadas dominan el cuadro clinico. La mejor
manera de definir a los trastornos del estado de animo es considerarlos sindromes formados
por un grupo de signos y sintomas, que persisten durante semanas 0 meses, alteran
notoriamente el funcionamiento habitual de una persona y tienden a recurrir, a menudo de

manera periodica o ciclica. (26)

De acuerdo al manual diagnostico y estadistico de los trastornos mentales (DSM-IV-TR)
los trastornos del estado de &nimo estan divididos en trastornos depresivos (depresion
unipolar y distimia), trastornos bipolares y dos trastornos basados en la etiologia: trastorno
del estado de &nimo debido a enfermedad médica y trastorno del estado de animo inducido

por sustancias. (27)

Se ha propuesto que los trastornos del estado de animo, y particularmente la depresion, son
los principales responsables de la mayor parte de los suicidios consumados, bien sea en
pacientes depresivos o bien en pacientes con otro diagnostico principal que presenta

sintomatologia comorbida. Este mayor riesgo de suicidio a consecuencia de un trastorno



depresivo se ha encontrado no sélo en adultos, si no también en adolescentes y en personas
de edad avanzada. (28, 29)

En los grandes estudios epidemioldgicos se constata que, por termino medio, una de cada
dos personas que consuman el suicidio padece un trastorno depresivo, de forma que éste es
el factor de riesgo suicida mas determinante. La mortalidad atribuible al suicidio ha sido
estimada en torno al 15% en pacientes con depresion, al 18% en pacientes con distimia y al
20 % en pacientes bipolares. (30)

El riesgo de suicidio entre los pacientes con trastornos unipolares y bipolares es
probablemente similar, o quizad algo superior en los pacientes unipolares, aunque, a
igualdad de numero, duracién e intensidad de las fases depresivas, es probable que los
pacientes bipolares, especialmente los que experimentan un cambio de fase sin periodo de

eutimia intermedio, tengan incluso un riesgo de suicidio mayor que los unipolares. (31, 32)

TRASTORNOS DE LA PERSONALIDAD Y SUICIDIO

El DSM-1V TR define los rasgos de la personalidad como patrones sostenidos para percibir
o relacionarse con el ambiente y uno mismo, que se manifiestan en gran variedad de
contextos sociales y personales importantes. Solo cuando estos patrones son inflexibles e
inadaptativos y ocasionan alteracion importante del funcionamiento social u ocupacional o
tension subjetiva, constituirdn trastornos de la personalidad. Estos se pueden reconocer
durante la adolescencia o antes, y suelen persistir durante la edad adulta. EI DSM-IV-TR

retne los trastornos de la personalidad en tres grupos (A, B, C). (26, 27)

Préacticamente todos los trastornos de la personalidad presentan sintomas diana
caracterizados por impulsividad, desinhibicion y comportamiento autodestructivo, sintomas
que favorecen el comportamiento suicida. Es indiscutible que dichos trastornos,
fundamentalmente los encuadrados en el grupo B y dentro de estos el trastorno limite, son
entidades clinicas que nutren las estadisticas de tentativas de suicidio y suicidio
consumado. (33, 34)



El trastorno limite es el trastorno de la personalidad mas relacionado con el
comportamiento suicida. De acuerdo a algunos autores se encuentra presente hasta en un
33% de las victimas de suicidio y aunque con frecuencia es comorbido con un trastorno
afectivo, estos autores afirman que el trastorno afectivo no es determinante para el
comportamiento suicida del trastorno limite de la personalidad. Un hecho que dificulta la
valoracion del riesgo suicida en el trastorno limite de la personalidad es la tendencia de
quienes lo padecen a mostrar comportamientos suicidas cronicos y comportamientos
autodestructivos. Estos comportamientos al ser tan frecuentes y darse en la totalidad de los
trastornos limites de personalidad, hacen muy dificil que se pueda discriminar cuando una
autolesion obedece a una verdadera intencionalidad suicida. De todos los trastornos de la
personalidad, el trastorno limite es el que mas y mejor se ha estudiado. Las cifras de las
guias clinicas de la asociacion psiquiatrica americana (APA) indican un 8-10 % de
suicidios consumados. (35, 36, 37, 38)

IMPULSIVIDAD Y AGRESIVIDAD

Se han identificado factores relacionados con la aparicion de un inicio temprano de
trastornos del estado de animo. Dichos factores son impulsividad agresiva, historia de
abuso sexual y que haya comorbilidad con ansiedad. La impulsividad agresiva predice un
inicio mas temprano para desarrollar tanto trastornos del estado de animo como para

desarrollar comportamiento suicida (39, 40)

Los rasgos impulsivos-agresivos, parecen ser parte de la diatesis para comportamiento
suicida y son mediadores para la transmision familiar de dicho comportamiento. En un
estudio los sujetos con hermanos con comportamiento suicida, mostraron niveles altos de
impulsividad en la escala de Barratt y niveles altos de impulsividad-agresiva en el
inventario de la hostilidad de Buss-Durkee. (41, 42)

Se ha asociado a la dimension de impulsividad y a la agresividad como variables que
pudieran explicar la conducta suicida en estos pacientes. La impulsividad y la agresividad
reactiva comparten una alta porcion de la varianza genética y ambiental, proponiendo

algunos autores la Impulsividad- agresiva como un constructo independiente de ambas



variables. La Impulsividad-agresiva se define como un acto fisico o verbal dirigido hacia
un objeto o persona y que potencialmente puede causar dafio fisico o emocional, y que

ocurre de manera deliberada y sin premeditacién. (43)

La impulsividad- agresiva es un sintoma central en algunos trastornos de la personalidad,
principalmente en aquellos que se encuentran dentro del grupo cluster B, manifestandose
frecuentemente por conductas auto dafiinas, violencia familiar, violencia, abuso de
sustancias, destruccion de la propiedad e intentos suicidas y esta acompafiada de
frustracion, irritabilidad, miedo y rabia . (41, 44)

Los datos bioldgicos mas consistentes en relacion a la impulsividad-agresiva encuentran
una asociacion con una reduccion en la actividad serotoninérgica. Estos resultados apoyan
la necesidad de un estudio genético acerca del comportamiento suicida, asi como también el

rol que juega la impulsividad agresiva como endofenotipo para el comportamiento suicida.

DESCRIPCION DE ESCALAS

Inventario de Temperamento y Caracter (ITC)

El ITC desarrollado por Cloninger es un instrumento de autoaplicacién conformado por 240
preguntas de respuesta forzosa que tienen como opciones “verdadero” o “falso”. El
instrumento desarrollado por Cloninger ha demostrado su utilidad en los estudios en donde
se relacionan los factores bioldgicos y la personalidad.

Las tres dimensiones del caracter que el ITC maneja son: 1) la autodireccion
(responsabilidad, direccion hacia objetivos vs. inmadurez, pobre integracién e inseguridad),
2) la cooperatividad (el ser atil, empatico vs. ser oportunista), y 3 ) la auto-trascendencia
(creativo, poco convencional vs. controlado, pragmatico y poco realizado). Cada uno de
estos aspectos del caracter interactlan para promover una adaptacion a las experiencias de
la vida y a la vez guardan influencia en la susceptibilidad del individuo hacia trastornos
emocionales y del comportamiento. El ITC evalta siete rasgos de personalidad o de



comportamiento de nivel superior. Estos incluyen las cuatro dimensiones de temperamento
de nivel superior, y las tres dimensiones de caracter de nivel superior. Cada una de estos
factores de temperamento y de caracter de nivel superior, son multidimensionales y estan
formados por rasgos de nivel inferior. En total se consideran veinticinco rasgos de nivel

inferior, doce de temperamento y trece de caracter.(45)

Para su estandarizacion en nuestro pais se utiliz6 una muestra de poblacién tipo censo por
disponibilidad de 269 sujetos de ambos sexos, mayores de 18 afios de edad. Una parte de
esta muestra (125 sujetos), fue obtenida del grupo de alumnos que aspiraron a la Escuela de
Medicina de la Universidad Andhuac durante la convocatoria de 1995. La otra parte (144
sujetos) fue obtenida de un grupo de personas que asistieron de manera abierta a un centro
cultural de la Ciudad de México (46).

Para la traduccion del ITC se contd con la version original de la prueba disefiada para
mayores de 18 afios de edad. La traduccion del inglés al espafiol fue realizada por un
médico psiquiatra, para después volverla a traducir al inglés por otra persona igualmente
capacitada, corroborando que no se llegara a perder los conceptos originales de cada
reactivo del instrumento. Posteriormente se realizd un estudio piloto con una muestra de
veinte médicos y personal hospitalario, y veinte pacientes psiquiatricos de la consulta
externa del Instituto Nacional de Psiquiatria Ramén de la Fuente. A partir de estas

versiones preliminares se conformo la traduccion final al espafiol (46).

Escala de Agresion (EAE)

La Escala de Agresion Explicita (EAE) es un instrumento disefiado para evaluar la
severidad de las conductas agresivas, por medio de la observacion y la descripcion de
signos y sintomas de los episodios de agresion de los pacientes. Esta escala se administra
con una entrevista clinica y evalUa tipos especificos de agresion y la severidad global de la
agresion (47).



La escala consta de 4 areas principales: 1) agresion verbal, 2) agresion contra objetos, 3)
autoagresion y, 4) agresion fisica heterodirigida. En cada una de estas areas existen cuatro
grados de severidad para calificar la conducta agresiva. Ademas, se cuantifica el tipo de
intervencion empleada por el personal médico responsable. La puntuacién total de la EAE
se obtiene con la sumatoria de las puntuaciones obtenidas en cada una de las areas y la
intervencion mas restrictiva que se empled en el paciente. La media obtenida de la
puntuacion total de la EAE en poblacion psiquiatrica fue de 15 puntos y las puntuaciones
medias de cada una de las areas que evalla la EAE son: a) 2.9 puntos para agresion verbal,
b) 2 puntos para agresion contra objetos, c) 1.8 puntos para autoagresion y, 4) 1.4 puntos

para agresion fisica heterodirigida (47).

Para su validacion en Meéxico, se incluyeron pacientes del servicio de urgencias del
Hospital Psiquiétrico “Fray Bernardino Alvarez” que fueron referidos por la presencia de
conductas agresivas indistintamente del diagnostico psiquiatrico. En este estudio se
incluyeron 13 pacientes (34%) con esquizofrenia y 26 pacientes (66%) con trastornos
mentales organicos. Al explorar la concordancia entre evaluadores se encontré un
coeficiente de correlacion intraclase de 0.96. Se observo una asociacion entre los sintomas
positivos y la severidad de la agresion en la evaluacién basal del estudio (r = 0.33, p = 0.03)
lo que sugiere la validez de la EAE para determinar la presencia y severidad de conductas

agresivas (48).

Escala de Impulsividad de Plutchik (EIP)

La Escala de Impulsividad de Plutchik consta de 15 reactivos que se contestan en una
escala de frecuencia de tres puntos, es decir, en una escala ordinal del 0 al 3, en la que cada
nimero corresponde a “nunca”, *“algunas veces”, “frecuentemente” y “muy
frecuentemente”, a excepcion de los reactivos 4, 6, 11 y 15 los cuales se califican de forma
inversa.. Los reactivos preguntan al paciente sobre su tendencia a involucrarse en conductas
impulsivas las cuales reflejan posibles pérdidas de control. Los reactivos se refieren a la
planeacion, a los gastos impulsivos, a la sobrealimentacion, al control emocional y al

control de conductas (49).



La validacion de la EIP en nuestro pais se realizo con 2 grupos de diferentes universos. El
primer grupo estuvo constituido por 121 sujetos del sexo masculino, que se encontraban
internados en el servicio médico psiquiatrico del Reclusorio Preventivo Sur. Por otro lado,
se incluyeron 27 pacientes psiquiatricos que habian intentado suicidarse y un grupo control
de 17 pacientes que nunca habian intentado suicidarse, de los servicios de consulta externa
y hospitalizacion del Hospital Psiquiatrico Fray Bernardino Alvarez, de la Secretaria de
Salud en la Ciudad de México. Se midio la consistencia interna del instrumento mediante el

oc de Cronbach y se obtuvo la estructura factorial del instrumento (50).

El promedio total de la EIP fue de 15.6 puntos, con una consistencia interna de 0.66,
comparable a la reportada por Plutchik que fue 0.73. La version en espafiol de la EIP
demostro tener la capacidad para discriminar entre los enfermos mentales recluidos en un
centro penitenciario, que habian intentado suicidarse, de aquellos con autoagresiones,
encontrandose que estos ultimos tenian puntuaciones significativamente mas altas (51). De
la misma forma, se ha encontrado que los pacientes que habian intentado suicidarse eran

mas impulsivos que los pacientes que no presentaron dicha conducta (52).

MINI Entrevista Neuropsiquiatrica Internacional

Se trata de una entrevista diagnostica estructurada de breve duracion que explora los
principales trastornos psiquiatricos del Eje | del DSM-1V y de la CIE-10. Estudios de
validez y confiabilidad se han realizado comparando la MINI con el SCID-P para el DSM-
I11-R y el CIDI. Los resultados de estos estudios demuestran que la MINI tiene una
puntuacion de validez y confiabilidad aceptablemente alta, pero puede ser aplicada en un
periodo de tiempo mucho mas breve (media 15 min.) que los instrumentos mencionados.
Puede ser aplicada por clinicos tras una breve sesion de entrenamiento. Entrevistadores no

clinicos deben recibir un entrenamiento mas intenso.



JUSTIFICACION

A pesar del progreso que ha habido en el campo de la prevencién y tratamiento de la mayor
parte de las enfermedades psiquiatricas comunes, ha habido relativamente pocos cambios
en cuanto a la creacion de estrategias encaminadas a prevenir el acto suicida. De hecho
evidencia reciente sugiere que el suicidio de la gente joven esta aumentando en muchas
areas geograficas y actualmente es la tercera causa de muerte mas frecuente para los
jovenes de entre 15 a 24 afos de edad, y la sexta causa de muerte para aquellos de entre 5 a
14 anos. Esto nos debe dar la pauta para entender y estudiar las bases tanto ambientales
como bioldgicas de este complejo comportamiento buscando la posibilidad de reducir el
riesgo suicida a través de programas de prevencion y ademas con la creacion de

tratamientos psicofarmacoldgicos especificos.

Ya se han realizado distintas lineas de investigacion que le proporcionan al suicidio una
base genética, sin embargo los resultados contindan siendo polémicos. La discrepancia
entre distintos estudios podria ser debida a la compleja dimension que abarca dicho

comportamiento.

El encontrar un marcador bioldgico asociado al suicidio elevaria la posibilidad de detectar
posibles casos y asi tomar medidas preventivas al respecto. En nuestro pais todavia no se ha
realizado ningun estudio que incluya estas asociaciones. Esto apoya aun mas la necesidad
de un estudio genético acerca del comportamiento suicida para establecer el rol que juega
este factor como endofenotipo para el comportamiento suicida. Ademas de establecer el
papel que ocupan los rasgos de personalidad y la agresividad-impulsiva en dicho

comportamiento.



PREGUNTA DE INVESTIGACION.

¢Existe correlacién entre las variantes polimorficas del gen transportador de serotonina, la
agresion explicita, el nivel de impulsividad y la conducta suicida entre los familiares de

primer grado de pacientes con el antecedente de intento suicida?

OBJETIVO GENERAL

Establecer la correlacion de las variantes polimdrficas del gen transportador de serotonina,
los rasgos de la personalidad, la agresion explicita y el nivel de impulsividad del paciente

con antecedente de intento suicidad y sus familiares de primer grado.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1.- Determinar los rasgos de temperamento y caracter del paciente con antecedente de
intento suicida y su correlacién con los rasgos de personalidad de sus familiares de primer

grado

2.- Determinar el nivel de agresion explicita del paciente con antecedente de intento suicida

y su correlacion con el nivel de agresion de sus familiares de primer grado

3.- Determinar el nivel de impulsividad del paciente con antecedente de intento suicida y su

correlacion con el nivel de impulsividad de sus familiares de primer grado

4.- Determinar las frecuencias alélicas del transportador de serotonina en pacientes con

antecedente de intento suicida y sus familiares de primer grado.



HIPOTESIS

Las variantes polimdrficas del gen transportador de serotonina mostraran una asociacion
directa con los rasgos de la personalidad, la agresion explicita y el nivel de impulsividad en
pacientes con antecedente de intento suicida y sus familiares de primer grado

HIPOTESIS ESPECIFICAS

1.- Los pacientes con antecedente de intento suicida y sus familiares de primer grado
mostraran una elevada busqueda de la novedad como dimension de temperamento y una

baja cooperatividad como dimensién de caracter.

2.- Los pacientes con antecedente de intento suicida mostraran una elevada agresion
autodirigida y su nivel de agresion explicita general sera mas bajo que el de sus familiares

de primer grado

3.- Los pacientes con antecedente de intento suicida mostraran un nivel de impulsividad

mas elevado que el de sus familiares de primer grado

4.- El objetivo nimero cuatro, no requiere hipotesis

DISENO DE LA INVESTIGACION

El disefio del presente protocolo de acuerdo a la clasificacion de Feinstein es de tipo:
e Comparativo
e Escrutinio

e Transversal



POBLACION A ESTUDIAR

Se incluyeron a aquellos pacientes que acudieron al servicio de consulta externa,

preconsulta y hospitalizacion del Instituto Nacional de Psiquiatria Ramon de la Fuente y

que tuvieron el antecedente de intentos suicidas y que ademas contaron en eje | con el

diagnostico psiquiatrico de algun trastorno afectivo (trastorno depresivo mayor, Trastorno

bipolar y/o distimia) sin comorbilidad.

El tamafio de la muestra se baso en el nimero minimo de trios requerido para demostrar la

transmision del alelo de riesgo en trios (probando, madre y padre), este célculo se realizé

con el programa FBAT, para poblacion caucésica (ya que desconocemos la frecuencias de

los alelos de este sistema polimorfico) en 50 trios.

CRITERIOS DE INCLUSION

I

Pacientes con el diagnéstico principal de eje | de depresion mayor, distimia o
trastorno bipolar de acuerdo a criterios diagnosticos del DSM-IV-TR que acudan al
servicio de consulta externa del INPRF y que ademas tengan el antecedente de
intento suicida

Edades entre 18 y 50 afios

Ambos géneros

Que sepan leer y escribir

Que deseen dar una muestra de sangre

Que su madre y su padre acepten participar en el estudio, dar una muestra de sangre
y completar la evaluacion clinica

Que acepten participar voluntariamente en el estudio mediante firma de
consentimiento informado

Que sean Mexicanos de nacimiento y de ascendencia



CRITERIOS DE EXCLUSION

1. Pacientes con cualquier diagnéstico principal en eje | distinto al de trastorno
afectivo de acuerdo a criterios diagndsticos del DSM-IV-TR.

Pacientes agitados durante la entrevista

Pacientes con demencia o delirium

Que no deseen dar una muestra de sangre

a b~ w DN

Pacientes cuyos padres no acepten voluntariamente participar en el estudio

PROCEDIMIENTO

El reclutamiento de pacientes se realiz de forma consecutiva por el investigador principal
en el servicio de Consulta Externa, preconsulta y hospitalizacién del Instituto Nacional de
Psiquiatria, en la basqueda de pacientes con el diagnostico de depresion mayor, distimia y
trastorno bipolar hasta que el nimero de pacientes deseado (50 pacientes y sus padres) se
recluto. Los pacientes que cumplieron con el escrutinio inicial fueron aquellos que se les
diagnostico con depresidn, distimia o trastorno bipolar sin importar la comorbilidad con
otros diagnosticos del Eje | de acuerdo a la entrevista semiestructurada M.I.N.l. (Mini
Internacional Neuropsychiatric Interview). Esta entrevista es el instrumento de tamizaje que
se emplea para la valoracion inicial de todos los candidatos a tratamiento en el Instituto
Nacional de Psiquiatria. Asi mismo todos tuvieron el antecedente de haber realizado un

intento suicida en cualquier época de su vida.

A los candidatos que pasaron el escrutinio inicial se les contactd y se les explicd el estudio,
enfatizando que para su inclusion se requiere de la participacion de sus padres. Aquellos
que aceptaron participar y cumplieron con el requisito de la inclusion de los padres se les
pedié su consentimiento informado (Anexo 1). Una vez que el paciente y sus padres
brindaron su consentimiento informado, se completé el “Formato de Datos Clinicos
Demograficos” (FDCD). Para el llenado correcto del FDCD se utiliz6 una guia

semiestructurada basada en otros instrumentos y la recoleccion de los datos se hizo



mediante un interrogatorio directo con el paciente y su familiar (es), con un contacto

estrecho y pleno conocimiento de la evolucion del padecimiento.

Una vez completado el FDCD se aplicaron las escalas de agresion e impulsividad.
Posteriormente, a cada uno de los pacientes se les entregd el Inventario de Temperamento y
Caracter (ITC), que es un cuestionario autoaplicable, para que sea contestado. Las fuentes
de informacion para el correcto llenado de cada uno de los instrumentos fueron los

pacientes y sus familiares.

A los padres de los pacientes que aceptaron participar mediante firma de consentimiento
informado (Anexo 2) se les aplicd el Formato de Datos Clinicos Demogréficos, asi como, la
entrevista semiestructurada M.I.N.I. (Mini Internacional Neuropsychiatric Interview), las
escalas de agresion, impulsividad y de personalidad. Aquellos que resultaron con algin
diagnostico psiquiatrico fueron referidos si asi lo desearon al servicio de preconsulta de este

instituto para su valoracion y manejo.

Para la extraccién del ADN gendémico se obtuvo una muestra de sangre (15 cc en tubos
vacutainer con EDTA como anticoagulante) de cada uno de los pacientes y sus padres una
vez finalizada la evaluacién clinica. La muestra se congel6 a -80°C hasta su procesamiento.
Se extrajo el ADN a partir de los linfocitos mediante la técnica de Lahiri y colaboradores
(Lahiri y Nurnberger 1991) modificada por nuestro grupo. Las muestras fueron disueltas a
una concentracion apropiada en buffer Tris-EDTA, almacenandose a -20° C.

Los polimorfismos fueron analizados mediante el analisis del DNA genémico amplificado
mediante reaccion en cadena de la polimerasa (PCR). Los genotipos resultantes fueron
visualizados en geles de agarosa al 5% determindndose la frecuencia de los diferentes

alelos en nuestro grupo de estudio.



Andlisis Estadistico

Para la descripcion de caracteristicas clinicas y demograficas, se utilizaron frecuencias y
porcentajes para las variables categoricas, y medias y desviacion estandar (D.E.) para las

variables continuas.

Como pruebas de hipotesis en la comparacion de los pacientes con antecedentes de intento
suicida y sus padres se utilizé la Chi Cuadrada (X?) para contrastes categéricos y el
ANOVA con correccion de Bonferroni para contrastes continuos. El nivel de significancia
estadistica se fijo con una p < 0.05. Para el andlisis de desequilibrio de transmision de los

alelos, se uso el programa de genética poblacional FBAT.

CALENDARIO DE ACTIVIDADES

Actividad Mzo | Abr | May | Jun | Jul | Ago | Sep | Oct | Nov | Dic | Ene | Feb
08 | 08 | 08 | 08 | 08 | 08 | 08 | 08 | 08 | 08 | 09 | 09

Reclutamiento X X X X X X X X X X
Procesamiento de X X X
Muestras
Analisis Estadistico X X
Elaboracion de X X
manuscrito final

CONSIDERACIONES ETICAS

El estudio se adapto a los principios cientificos y éticos para la investigacion en seres
humanos de acuerdo a la Declaracion de Helsinki (De Roy PG. Helsinki and the
Declaration of Helsinki. World Med J 2004; 50/1:9-11)

A todos los pacientes y sus familiares se les informo verbalmente de los procedimientos a
realizar y se solicitd su consentimiento por escrito para su participacion en el estudio
guardando su confidencialidad y aprobacidn para reportar los resultados. Ademas, se pidio
el consentimiento de un testigo, para garantizar el entendimiento y comprension de los

procedimientos a seguir para la realizacion del estudio.




Los apartados que constituyen el consentimiento informado son: a) la justificacion y
objetivos de la investigacion, b) los procedimientos o consignas a seguir durante la
investigacién, c¢) la garantia de recibir respuesta a cualquier pregunta y aclaracion a
cualquier duda acerca de los procedimientos, riesgo, beneficios y otros asuntos
relacionados con la investigacion y el tratamiento del paciente, c) la libertad de retirar su
consentimiento en cualquier momento y dejar de participar en el estudio, sin que por ello se

creen prejuicios para continuar su cuidado y tratamiento médico.

En relacién a la confidencialidad, a cada uno de los expedientes de los pacientes y sus
familiares que aceptaron participar, se les asigno un cédigo numeérico, por lo que el nombre
y datos generales estaran bajo el resguardo del investigador principal y no apareceran en

ninguno de los reportes que surjan de la investigacion.

FACTIBILIDAD

Para la realizacion del presente estudio se contd con las instalaciones de la Consulta
Externa, preconsulta y hospitalizacion del INPRF para el reclutamiento y evaluacion clinica
de los pacientes y sus familiares. Asimismo, se contd con el equipo y material necesario

para el procesamiento de las muestras de sangre.



Resultados

a) Caracteristicas demograficas de la muestra

Se incluyeron un total de 50 familias de las cuales el 94.0% (n=47) participaron tanto el
paciente como ambos padres bioldgicos, en 2 familias (4%) tan solo participo el paciente y
su padre bioldgico y en una familia (2.0%) el paciente y su madre bioldgica. EI 58% (n=29)
de las familias tenian un nivel socioeconémico medio, seguido por el 38% (n=19) con un

nivel socioecondémico bajo y el 4% (n=2) con un nivel socioeconémico alto.

El 80.0% (n=40) de los pacientes incluidos fueron mujeres y el 20.0% (n=10) restante,
fueron hombres. La edad promedio de los pacientes fue de 24.3 £ 6.1 afios (rango 18-43
afos), la edad de las madres fue de 49.4 £ 7.8 afios (rango 35-70 afios) y de los padres de
53.2 £ 10.3 (38-84 afios). La mayoria de los pacientes eran solteros al momento del estudio
(n=37, 74.0%), seguido por el 18.0% (n=9) que se encontraban casados y el 8.0% (n=4)
restante se encontraban divorciados. EI 92% (n=46) de los padres de los pacientes se
encontraban casados y tan solo en 4 familias (8.0%) los padres reportaron encontrarse

divorciados.

Se observaron diferencias significativas en el nivel de escolaridad entre los pacientes y sus
padres biologicos (F=5.2, 2 gl, p=0.005). Los pacientes mostraron una mayor escolaridad
(12.2 £ 2.3 afios) en contraste con los reportado por sus madres (10.3 £ 3.2 afios) (p=0.005).
No se encontraron diferencias entre el nivel de escolaridad de los padres (11.3 £ 3.1 afios)

con el de las madres (p=0.24) ni entre los padres y los pacientes (p=0.24).

El 36.0% (n=18) de los pacientes reportaron estudiar como su principal actividad, seguido
por el 26.0% (n=13) que se encontraban desocupados, el 24.0% (n=12) tenian un empleo
remunerado y el 14.0% (n=7) se dedicaban al trabajo domestico. El 62.5% de las madres se
dedicaban a actividades del hogar (n = 30) y el 37.5% (n=18) restante, contaban con un

empleo remunerado. Por su parte, el 89.8% de los padres tenian un empleo remunerado



2%

(n=44) mientras que el 8.2% (n=4) se encontraban desempleados y el 2.0% (n=1) se

dedicaban al hogar.

b) Caracteristicas clinicas de la muestra

En la Grafica 1 se muestra la distribucion diagnéstica de los pacientes incluidos en el
estudio. De acuerdo a la entrevista M.1.N.1., el 25.0% (n=12) de las madres y el 4.1% (n=2)
de los padres reportaron un episodio depresivo actual. La edad de inicio del padecimiento
para los pacientes fue a los 20.3 + 5.4 afios, para las madres a los 37.1 + 14.4 afos y para
los padres a los 27.5 £ 10.6 afos.

El 28.0% (n=14) de los pacientes reportaron haber tenido alguna hospitalizacion
psiquiatrica a lo largo de su padecimiento. De estos, el 85.7% (n=12) reportaron una

hospitalizacion y el 14.3% (n=2) reportaron dos hospitalizaciones. Ninguna de las madres o

padres reportaron el antecedente de hospitalizaciones psiquiatricas.

Grafica 1. Distribucion diagnostica de los pacientes incluidos en el estudio

M Depresion Mayor (n=38)

OT. Bipolar (n=1)

Distimia (n=11)




c¢) Abuso de sustancias

El 73.5% de los padres manifestaron abusar de sustancias especificas (n=36), seguido por el
50% (n=25) reportado por los pacientes y el 14.6% (n=7) de las madres, mostrandose una
diferencia estadisticamente significativa entre los padres biolégicos y los pacientes
(x*=34.2, 2 g, p<0.001).

Al comparar el abuso de sustancias especificas entre los padres y los pacientes se observé
que el abuso de alcohol fue significativamente mayor en los padres (p=0.003), mientras que
los pacientes mostraron una tendencia a un mayor abuso de cocaina (p=0.09), sin que se
encontraran diferencias en términos de la nicotina (p=0.13). De forma general, las madres
presentaron un menor abuso de sustancias en comparacion con los padres y los pacientes
(p<0.01) (Gréfica 2).

Grafica 2. Abuso de sustancias
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d) Caracteristicas del intento suicida

El promedio de intentos suicidas de los pacientes fue de 2.0 £ 1.0 intentos (rango 1-5
intentos suicidas). Doce pacientes (24.0%) reportaron haber tenido de 3 a 5 intentos

suicidas.

En la Gréafica 3 se muestran los principales métodos empleados en el Ultimo intento suicida

reportado por los pacientes.

Gréfica 3. Método del altimo intento suicida

OArma punzocortante (n=11)

OAhorcamiento (n=6)

12%

HIngesta de medicamentos (n=33)

El 20.8% (n=10) de las madres reportaron haber tenido algun intento suicida a lo largo de la
vida. De éstas, 9 (90%) tuvieron un unico intento y una madre (10.0%) tuvo dos intentos
suicidas. Todos los intentos suicidas fueron mediante ingesta de medicamentos. Por su
parte, el 6.1% (n=3) de los padres tuvieron el antecedentes de un intento suicida mediante

ingesta de medicamentos.



e) Agresion e Impulsividad

Se encontraron diferencias estadisticamente significativas entre grupos en relacion a las
subescalas y puntuacion total de la EAE. Los pacientes con intentos suicidas fueron mas
agresivos que sus madres y sus padres con excepcion de la agresion hacia personas en
donde los pacientes y los padres mostraron puntuaciones similares. Las madres y los padres
mostraron niveles de agresion similares con excepcion de la agresion verbal, en donde los

padres presentaron un mayor nivel de agresion (Tabla 1).

Tabla 1. Nivel de agresion entre pacientes, madres y padres.

Pacientes ? Madres ” Padres ° Estadistica
n=50 n=48 n=49

Media DE | Media DE | Media DE
Agresion verbal 1.8 0.7 08 1.0 1.4 0.8 F=16.7, 2 gl, p>0.001
Agresion  hacia  si 09 09 0.1 04 0.2 05 F=17.4, 2 gl, p>0.001
mismo
Agresion hacia objetos 1.3 0.7 03 0.7 0.7 0.7 F=20.5, 2 gl, p>0.001

Agresion hacia 1.1 1.0 0.3 0.6 0.6 09 F=8.6, 2 gl, p>0.001
personas

Puntuacion total 6.7 3.2 21 2.6 40 29 F=30.0, 2 gl, p>0.001
Correccion de Bonferroni para comparaciones multiples:
Agresion verbal a x b (p<0.001) a x c (p=0.04) b x ¢ (p=0.003)
Agresion hacia si mismo a x b (p<0.001) a x ¢ (p<0.001) b x ¢ (p=1.00)
Agresion hacia objetos ax b (p<0.001) ax ¢ (p<0.001) b x ¢ (p=0.07)
Agresion hacia personas axb (p<0.001) a x c (p=0.48) b x ¢ (p=0.48)
Total a x b (p<0.001) a x ¢ (p<0.001) b x ¢ (p=0.008)



Con respecto a la tendencia a involucrarse en conductas que reflejen posibles pérdidas de
control, medida a través de la escala de impulsividad de Plutchick, los pacientes con
intentos suicidas mostraron mayores niveles de impulsividad en las areas de autocontrol,
conductas fisioldgicas y actuacion espontanea en comparacion con sus madres y padres,
los cuales mostraron niveles similares de impulsividad (Tabla 2).

Tabla 2. Nivel de impulsividad entre pacientes, madres y padres

Pacientes * | Madres” Padres ° Estadistica
n=50 n=48 n=49

Media DE | Media DE | Media DE
Autocontrol 11.0 35 56 238 71 2.8 F=38.0, 2 gl, p>0.001
Planeacion 57 22 53 17 55 16 F=0.6, 2 gl, p=0.50
Conductas fisiolégicas 27 1.7 09 1.0 1.2 1.2 F=24.2, 2 gl, p>0.001
Actuacion espontanea 55 20 34 16 35 17 F=21.9, 2 gl, p>0.001
Total 25.1 7.6 153 5.0 175 53 F=34.5, 2 gl, p>0.001
Correccion de Bonferroni para comparaciones mdltiples:
Autocontrol ax b (p<0.001) a x ¢ (p<0.001) b x ¢ (p=0.07)
Planeacion a x b (p<0.001) a x ¢ (p<0.001) b x ¢ (p=1.00)
Conductas Fisioldgicas a x b (p<0.001) a x ¢ (p<0.001) b x ¢ (p=0.92)
Actuacion Espontanea ax b (p<0.001) ax c (p<0.001) b x ¢ (p=1.00)
Total axb (p<0.001) a xc (p<0.001) b x ¢ (p=0.23)



f) Rasgos de la personalidad

No se encontraron diferencias entre grupos en relacion a las dimensiones de temperamento
y carécter evaluados mediante el Inventario de Temperamento y Caracter (Tabla 3). Se
observd una tendencia por parte de los pacientes a mostrar mayores puntuaciones en la

dimension de temperamento “dependencia a la recompensa” en contraste con sus madres.

Tabla 3. Dimensiones de temperamento y caracter entre grupos diagnésticos

Pacientes Madres Padres Estadistica
n=50 n=48 n=49

Media DE | Media DE | Media DE
Temperamento F=2.3, 2gl, p=0.10
Busqueda de la Novedad 220 5.8 20.2 5.8 194 6.1 F=2.0, 2 gl, p=0.13
Evitacion al Dafio 18.8 6.1 169 4.8 17.1 45 F=3.0, 2 gl, p=0.051
Dependencia a la recompensa 13.7 44 11.8 3.8 12.3 3.2 F=0.4, 2 g, p=0.64
Persistencia 39 24 42 23 38 1.7
Caracter
Auto-direccion 224 7.8 24.2 10.0 25.3 104 F=1.1, 2 gl, p=0.30
Cooperatividad 224 7.0 24.0 9.7 22.3 9.7 F=0.5, 2 gl, p=0.56
Autotrascendencia 16.1 55 16.2 5.2 146 6.1 F=1.2,2gl, p=0.28

Adicionalmente, los promedios globales de las dimensiones de temperamento y caracter de
cada uno de los grupos fueron contrastados con los promedios obtenidos en el estudio de
estandarizacion del ITC (n=269, edad promedio 25.6 +/- 8.8 afios).

Tanto los pacientes como el grupo de madres y padres mostraron una mayor “evitacion al
dafio” como dimensién del temperamento y una menor “cooperatividad” y menor
“autodireccion” en comparacién con la poblacion control.

Ademas, los pacientes y sus padres mostraron una menor persistencia y ambos padres

mostraron una menor “dependencia a la recompensa” (Gréafica 4).



Gréfica 4. Dimensiones del ITC entre los diferentes grupos y la muestra
empleada en la estandarizacién del instrumento.

HA RD PE SD

M Pacientes B Madres [OPadres EEstandarizacion

Muestra de Comparacién
Estandarizacion

Media D.E. | Pacientes Madres Padres
Busqueda de la novedad 20.2 51 0.03 0.99 0.42
Evitacion al dafio 126 7.1 <0.001 <0.001 <0.001
Dependencia a la recompensa 139 41 0.75 <0.001 0.002
Persistencia 47 1.8 0.02 0.19 0.002
Autodireccion 299 10.8 <0.001 <0.001 0.004
Cooperatividad 28.2 9.9 <0.001 0.005 <0.001
Autotrascendencia 16.4 6.2 0.76 0.82 0.04




g) Andlisis genético.

Se analizaron 50 familias tipo trios, de las cuales 41 fueron probandos mujeres y 9
hombres. En la tabla 4 se muestra la frecuencia de genotipos y alelos del polimorfismo 5-
HTTLPR en el grupo de los probandos, en los padres y en una muestra de controles
mexicanos sanos (64). El andlisis de las frecuencias de genotipos mostré una diferencia
estadisticamente significativa en el analisis entre el grupo de los probandos y de los padres
(x2=9.3, gl=2, p=0.00967) y al analizar los probandos y los controles sanos (y2=7.37, gl=2,
p=0.024). La comparacion entre los grupos de los padres y los controles no mostrd

asociacion significativa (y2=1.8, gl=2, p=0.17).

El anélisis de las frecuencias de alelos demostro diferencias estadisticamente significativas
entre el grupo de probandos y los controles sanos (y2=5.7, gl=1, p=0.016) y en la
comparacion de los padres y los controles (y2=1.4, gl=1, p=0.024). La comparacion entre

probandos y padres no demostro presencia de asociacion (x2=1.8, gl=1, p=0.17).

Tabla 4. Frecuencia de genotipo y alelos del polimorfismo 5-HTTLPR en las familias
con Primer Intento Suicida.

Frecuencia de Genotipos Frecuencia de alelos
SS SL LL S L
Probandos | 26 (0.49) 16 (0.31) 11 (0.20) 71 (0.65) 37 (0.35)

(n=50)

'padres 29 (0.30) 54 (0.56) 13 (0.14) 111 (0.58) 81 (0.42)
(n=96)

Controles | 39 (0.29) 64 (0.47) 33(0.24) 139 (0.52) | 127 (0.48)
(n=136)

'papéas + Mamas
2Camarena et al., 2001.



El analisis de las 50 familias se realizd6 mediante el método de FBAT, tomando en cuenta
un modelo de herencia aditivo. Los resultados muestran una mayor transmision del alelo S
en 35 familias informativas (z=2.21, p=0.026) (Tabla 5).

Tabla 5. Andlisis por FBAT de los alelos S y L del polimorfismo 5-HTTLPR en las 50
familias analizadas.

Marker  Allele afreq fam S-E(S) Var(S) Z P

5-HTTLPR S 0.611 35 8500 14.750 2.213 0.026883
5-HTTLPR L 0389 35 -8500 14.750 -2.213 0.026883

El analisis cuantitativo de las caracteristicas clinicas se realiz6 mediante el método descrito
por Horvath et al (2001) y con el programa estadistico FBAT. Se analiz6 la edad de inicio,

la impulsividad, agresividad y los rasgos de la personalidad.
El analisis por FBAT no mostrd la transmision de un alelo en particular asociado con la

edad de inicio (z=1.064, p= 0.287) (Tabla 6), ni con el analisis de la impulsividad medida
con la escala de Plutchik (Tabla 7).

Tabla 6. Andlisis cuantitativo por FBAT de la edad de inicio.

Marker  Allele afreq fam# S-E(S) Var(S) Z P

5-HTTLPR S 0.611 34 -32.490 932.970 -1.064 0.287468
5-HTTLPR L 0.389 34 32490 932970 1.064 0.287468



Tabla 7. Analisis cuantitativo por FBAT de la impulsividad.

Marker  Allele afreq fam# S-E(S) Var(S) Z P

5-HTTLPR S 0.611 34 20.350 953.326 0.659 0.509839
5-HTTLPR L 0.389 34 -20.350 953.326 -0.659 0.509839

Sin embargo, el analisis cuantitativo por FBAT de la agresividad medido con la escala de
EAE demostré una mayor transmision del alelo S en pacientes que presentaban una mayor
agresividad (z=2.198, p=0.027) (Tabla 8).

Tabla 8. Analisis cuantitativo por FBAT del polimorfismo 5-HTTLPR y los rasgos
agresivos.

Marker  Allele afreq fam# S-E(S) Var(S) Z P

5-HTTLPR S 0.611 34 28,540 168.597 2.198 0.027949
5-HTTLPR L 0.389 34 -28.540 168.597 -2.198 0.027949

Finalmente, se analizo las caracteristicas de temperamento y caracter del modelo descrito
por Cloninger. El andlisis por FBAT no demostro la transmision preferencial de ninguna de
las dos variantes del polimorfismo 5-HTTLPR para ninguno de los rasgos de la

personalidad analizados (Tabla 9).



Tabla 9. Analisis cuantitativo por FBAT del polimorfismo 5-HTTLPR vy los rasgos de
la personalidad.

Marker  Allele afreq fam S-E(S) Var(S) Z P

Busqueda de la novedad:
5-HTTLPR S 0.611 34 10.080 468.697 0.466 0.641501
5-HTTLPR L 0.389 34 -10.080 468.697 -0.466 0.641501

Evitacion al dafio:
5-HTTLPR S 0.611 34 5910 533.820 0.256 0.798110
5-HTTLPR L 0.389 34 -5910 533.820 -0.256 0.798110

Dependencia a la Recompensa:
5-HTTLPR S 0.611 34 18.410 269.620 1.121 0.262208
5-HTTLPR L 0.389 34 -18.410 269.620 -1.121 0.262208

Persistencia:
5-HTTLPR S 0.611 34 6.130 74985 0.708 0.479007
5-HTTLPR L 0.389 34 -6.130 74,985 -0.708 0.479007

Auto-direccion:
5-HTTLPR S 0.611 34 13.280 1044.241 0.411 0.681103
5-HTTLPR L 0.389 34 -13.280 1044.241 -0.411 0.681103

Cooperatividad:
5-HTTLPR S 0.611 34 -1.300 529.830 -0.056 0.954961
5-HTTLPR L 0.389 34 1300 529.830 0.056 0.954961

Auto-trascendencia:
5-HTTLPR S 0.611 34 -32.020 395.135 -1.611 0.107218
5-HTTLPR L 0.389 34 32.020 395.135 1.611 0.107218

h) Transportador a serotonina: Agresion e Impulsividad entre grupos

Se procedi6 a determinar las diferencias entre portadores y no portadores del alelo “s” y “I”
del transportador a serotonina en relacion al nivel de agresion e impulsividad del grupo de

probandos, madres y padres.



No se observaron diferencias significativas en el nivel de agresion e impulsividad de
acuerdo a la presencia o ausencia del alelo “s” en ninguno de los 3 grupos. Al hacer la
comparacion de acuerdo a la presencia del alelo “I”, los padres portadores de este alelo
mostraron un mayor nivel agresividad total en contraste con los no portadores. No se

observaron diferencias en el grupo de los probandos y las madres (Tabla 10).

Tabla 10. Agresion e impulsividad de acuerdo a la presencia del alelo “s” o “I”” del

transportador a serotonina

Alelo s
No Portadores Portadores Estadistica
Media D.E. Media D.E.
Probando
Agresion Total 6.56 4.3 6.8 29 t=-0.2, 48 gl, p=0.98
Impulsividad Total 23.1 10.0 255 7.0 t=-0.8, 48 gl, p=0.38
Madres
Agresion Total 18 23 22 27 t=-0.3, 45 gl, p=0.77
Impulsividad Total 16.1 35 151 54 t= 0.4, 45 gl, p=0.62
Padres
Agresion Total 3.0 24 41 3.0 t=-0.8, 47 gl, p=0.42
Impulsividad Total 186 7.4 175 5.2 t= 0.4, 47 gl, p=0.67
Alelo |
No Portadores Portadores Estadistica
Media D.E. Media D.E.
Probando
Agresion Total 71 34 6.5 3.1 t=0.6, 48 gl, p=0.49
Impulsividad Total 248 6.4 253 84 t=-0.2, 48 gl, p=0.80
Madres
Agresion Total 16 26 24 2.6 t=-0.9, 45 gl, p=0.35
Impulsividad Total 16.0 5.7 150 49 t=0.5, 45 gl, p=0.59
Padres
Agresion Total 29 18 45 3.2 t=2.1, 47 gl, p=0.03
Impulsividad Total 18.2 3.8 171 59 t=0.1, 47 gl, p=0.51




i) Transportador a serotoninay personalidad

Al igual que con la agresion y la impulsividad, se realizaron comparaciones de acuerdo a la
presencia o ausencia de los alelos “s” y “I” respectivamente en relacién a las dimensiones
de la personalidad. Los probandos portadores del alelo “s” mostraron una mayor busqueda
de la novedad en contraste con los no portadores. No se observaron diferencias en el grupo

de madres y padres con el alelo “s” (Tabla 11) y no hubo diferencias entre los 3 grupos en

relacion a la presencia o ausencia del alelo “I” (Tabla 12).

Tabla 11. Rasgos de la personalidad de acuerdo a la presencia del alelo “s” del

transportador a serotonina

Alelo s
No Portadores Portadores Estadistica
Media D.E. Media D.E.
Probando
Busqueda de la novedad 180 3.7 228 5.9 t=-2.3, 48 gl, p=0.02
Evitacion al dafio 19.2 55 18.7 6.2 t=0.1, 48 gl, p=0.84
Dependencia recompensa 128 5.2 13.8 43 t=-0.6, 48 gl, p=0.55
Persistencia 33 20 40 25 t=-0.7, 48 gl, p=0.44
Autodireccién 21.7 10.9 225 7.2 t=-0.2, 48 gl, p=0.79
Cooperatividad 24.0 6.4 220 7.1 t=0.7, 48 gl, p=0.46
Autotrascendencia 184 3.6 156 5.7 t=1.3, 48 gl, p=0.17
Madres
Busqueda de la novedad 19.2 48 20.2 6.0 t=0.4, 45 gl, p=0.62
Evitacion al dafio 175 5.7 16.9 4.6 t=0.3, 45 gl, p=0.73
Dependencia recompensa 10.7 2.9 122 3.8 t=-1.1, 45 gl, p=0.27
Persistencia 50 25 41 23 t=1.0, 45 gl, p=0.31
Autodireccion 251 111 24.3 9.7 t=0.1, 45 gl, p=0.84
Cooperatividad 25.7 9.1 24.1 9.6 t=0.4, 45 gl, p=0.64
Autotrascendencia 156 6.8 16.3 4.9 t=-0.3, 45 gl, p=0.72
Padres
Busqueda de la novedad 16.0 3.9 199 6.3 t=-1.3, 47 gl, p=0.19
Evitacion al dafio 18.0 6.1 17.0 4.4 t=0.4, 47 gl, p=0.67
Dependencia recompensa 13.2 4.7 121 3.1 t=0.6, 47 gl, p=0.52
Persistencia 26 15 40 17 t=-1.7, 47 gl, p=0.09
Autodireccion 248 15.6 25,5 10.0 t=-0.1, 47 gl, p=0.88
Cooperatividad 23.0 149 222 93 t=0.1, 47 gl, p=0.87
Autotrascendencia 156 8.4 143 5.8 t=0.4, 47 gl, p=0.66




Tabla 12. Rasgos de la personalidad de acuerdo a la presencia del alelo “I” del

transportador a serotonina

Alelo |
No Portadores Portadores Estadistica
Media D.E. Media D.E.
Probando
Busqgueda de la novedad 228 5.8 21.3 59 t=0.8, 48 gl, p=0.38
Evitacion al dafio 180 5.0 195 6.8 t=-0.8, 48 gl, p=0.38
Dependencia recompensa 138 41 135 47 t=0.2, 48 gl, p=0.82
Persistencia 41 2.6 36 22 t=0.3, 48 gl, p=0.47
Autodireccién 24.1 6.2 21.0 8.7 t=0.1, 48 gl, p=0.16
Cooperatividad 21.1 84 23.4 5.6 t=-1.1, 48 gl, p=0.25
Autotrascendencia 149 6.6 171 4.3 t=-1.3, 48 gl, p=0.19
Madres
Busqueda de la novedad 216 6.0 194 57 t=1.1, 45 gl, p=0.24
Evitacion al dafio 16.0 4.3 174 49 t=-0.9, 45 gl, p=0.35
Dependencia recompensa 10.7 3.8 124 35 t=-1.4, 45 gl, p=0.16
Persistencia 3.8 2.7 44 2.2 t=-0.7, 45 gl, p=0.45
Autodireccién 225 85 252 104 t=-0.8, 45 gl, p=0.40
Cooperatividad 209 10.6 25.7 8.8 t=-1.6, 45 gl, p=0.11
Autotrascendencia 16.9 5.0 159 54 t=0.5, 45 gl, p=0.58
Padres
Busqueda de la novedad 185 4.6 199 6.8 t=-0.7, 47 gl, p=0.44
Evitacion al dafio 17.7 4.8 16.8 4.4 t=0.6, 47 gl, p=0.51
Dependencia recompensa 114 3.3 127 3.2 t=-1.3, 47 gl, p=0.18
Persistencia 39 17 38 17 t=0.1, 47 gl, p=0.87
Autodireccion 24.0 9.9 25.9 10.3 t=-0.5, 47 gl, p=0.55
Cooperatividad 215 10.0 22.7 9.7 t=-0.4, 47 gl, p=0.67
Autotrascendencia 135 5.2 15.1 6.5 t=-0.8, 47 gl, p=0.37




DISCUSION

En relacion a las caracteristicas sociodemograficas de los pacientes incluidos en el estudio,
nuestros resultados son similares a los reportados en la literatura cientifica internacional
(39, 54, 56) en donde se ha observado que los intentos de suicidio son mas frecuentes en
mujeres que en los hombres (54). De la misma forma, se ha descrito que los intentos de
suicidio son mas frecuentes en el grupo de 15 a 24 afios de edad (60) lo cual se corrobora

con nuestros resultados.

Es bien sabido que factores como el matrimonio se consideran como protectores ante el
suicidio. Por otra parte los solteros y divorciados son los que mayor riesgo de suicidio
presentan (39, 56, 60). En nuestro trabajo, pudimos observar que al momento del estudio la

mayoria de la muestra era soltera.

En general, se ha considerado que el nivel educativo no tiene un papel determinante en el
comportamiento suicida. Aln asi, lo cierto es que la mayoria de los estudios coinciden en
sefialar la existencia de una relacion entre las conductas suicidas y diversos marcadores
socioecondmicos, entre los que destacan el nivel educativo, el desempleo, la duracion de
este o la clase social a la que se pertenece encontrandose por lo general un nivel educativo
mas bajo en las personas que intentan o consuman el suicidio, a su vez dandose este mas
frecuentemente en los extremos del espectro socioecondémico (56, 58,60). Al respecto con
estos datos, nuestro estudio no fue la excepcion. Es importante hacer notar el elevado
porcentaje de sujetos desempleados, con bajo nivel académico y sin pareja, caracteristicas
ya bien documentadas, no s6lo en la poblacion suicida sino en pacientes psiquiatricos en

general.

Respecto a las caracteristicas clinicas varios estudios epidemiologicos ponen de manifiesto
que alrededor de un 90% de los sujetos que intentan el suicidio padecen algin tipo de
trastorno mental, y que de entre ellos, la depresion es el diagndstico psiquiatrico mas
frecuente (3, 10, 39, 56, 57, 59). En personas con tales condiciones el riesgo de suicidio es

10 a 20 veces mayor que en la poblacion general (6).



De ahi que en el presente estudio se decidiera captar solamente aquellos pacientes que
contaran como diagndstico principal con un trastorno afectivo sin importar cual fuese, y
que ademas tuvieran el antecedente de algln intento suicida. En nuestra muestra el 76% de
los pacientes presentaron al momento de realizarles la entrevista Neuropsiquidtrica
internacional (MINI) criterios diagndsticos para un episodio depresivo mayor, mientras que
el restante 22% y 2% tenia el diagnostico de distimia y trastorno bipolar respectivamente.
Sin embargo debe tenerse en cuenta que la muestra fue obtenida de una poblacion de alto
riesgo, esto es, poblacion sélo psiquiatrica. De tal manera que sélo la comparacion con
poblaciones no psiquiatricas podria justificar los resultados obtenidos.

El promedio de intentos suicidas en los pacientes de nuestra muestra concuerda con los
reportes de varios estudios los cuales indican que el mayor predictor para volver a cometer
un intento de suicidio es el intento previo (55). Respecto a los métodos utilizados tampoco
hubo diferencias con estudios que analizan esta variable. Como regla general, los métodos
mas violentos y letales se utilizan en los suicidios consumados, mientras que los métodos
no violentos como las intoxicaciones con farmacos se suelen preferir en los intentos de
suicidio (61)

Dentro de los hallazgos que méas llaman la atencion se encuentra el haber identificado, en
concordancia con estudios extranjeros, que en sujetos Mexicanos con intento suicida se
presentan niveles de Impulsividad-Agresiva elevados. Como se ha reportado en varios
estudios (6, 10, 39-44, 47, 49, 52) la impulsividad y la agresividad representa un factor de
riesgo para desarrollar tanto trastornos psiquiatricos como para desarrollar comportamiento
suicida. El rol que juega el comportamiento impulsivo-agresivo como factor de riesgo para
los actos suicidas se ha evidenciado en varias lineas de investigacion incluyendo estudios
de caso-control, estudios de cohorte y estudios retrospectivos. Nuestro estudio no fue la
excepcion a lo descrito en la literatura ya que los pacientes con intento suicida en general
mostraron un nivel mas alto de agresividad e impulsividad con respecto a ambos padres en
las escalas de agresion explicita y de Plutchik respectivamente. Esto si bien es cierto,
también es cierto que una de las limitaciones del presente trabajo fue no contar con un

grupo comparativo de pacientes con trastornos del estado de animo pero sin intento suicida,



y de esta manera poder haber comparado el nivel de impulsividad-agresiva entre ambos
grupos, y no solamente con respecto a los padres. Sobre estos ultimos fueron pocas las
diferencias observadas en cuanto a la impulsividad y a la agresividad lo cual nos lleva a
pensar en que existe una relacion con el hecho de que entre la mayoria de ellos no existia el
antecedente de trastorno psiquiatrico e intentos suicidas cuando los comparamos con los
pacientes o bien pudiera reflejar de alguna manera la minimizacién o negacion de los
familiares a padecer trastornos psiquiatricos o a informar sobre el antecedente de conductas

suicidas.

La posible existencia de subgrupos con caracteristicas Impulsivo-Agresivas dentro de los
sujetos con intento suicida puede tener implicaciones terapéuticas importantes, que van
desde la decision de hospitalizacion hasta la definicion de estrategias farmacoldgicas y
psicoterapéuticas.

Las caracteristicas del temperamento y del caracter estan fuertemente asociados con
comportamientos suicidas, tanto en poblacion general como en las muestras clinicas, y
pueden ser en personas jovenes un fuerte predictor a futuro de conductas suicidas (39,53).
En el presente estudio se examind la asociacién entre rasgos de personalidad y
comportamiento suicida, medido por el Inventario de Temperamento y Caracter no
encontrandose diferencias significativas en las dimensiones de temperamento y caracter.
Sin embargo cuando estos resultados fueron contrastados con los obtenidos en el estudio de
estandarizacion del ITC (46), tanto pacientes como ambos padres reportaron una mayor
evitacion al dafio y una menor auto direccion y cooperatividad en comparacion con la
poblacion control lo cual concuerda con lo reportado en la mayoria de pacientes con
trastorno depresivo mayor y trastorno de ansiedad generalizada los cuales muestran una
elevada evitacion al dafio e hipotéticamente podria suponerse que fuera un mecanismo
patoldgico de los pacientes para retraerse de la novedad y evitar el castigo externo. Ademas
el hecho de que no haya diferencias entre las familias nos haria suponer muy
probablemente que la conformacién de la personalidad familiar en general sea anormal,

sobre todo al hacer la comparacion con la muestra control utilizada. Resultados similares a



los observados se encontraron en el estudio realizado por Calati R. y colaboradores en el
2008 (53).

Existen varios estudios que encuentran una asociacion positiva entre el alelo “S” del
polimorfismo 5-HTTLPR en personas deprimidas con intento de suicidio. Por otra parte
(aunque menos) también existen estudios que demuestran una frecuencia perceptiblemente
mas alta del alelo L del polimorfismo 5-HTTLPR en personas deprimidas que se suicidaron

comparadas con controles de pacientes no suicidas. (21, 22, 23, 24, 63).

Los resultados de este estudio apoyan los hallazgos reportados con el alelo S ya que se
observo una mayor frecuencia del genotipo SS del polimorfismo 5-HTTLPR en pacientes
con intentos suicidas comparado con sus padres y con el grupo de controles sanos. Este
resultado indica que el genotipo SS se encuentra asociado con el riesgo de presentar
conducta suicida. Asi mismo, se observé una mayor frecuencia del alelo S en los pacientes
con intento suicida al comparar con los controles sanos y el grupo de los padres, replicando
los resultados descritos en la literatura. Ambos resultados apoyan la hipétesis de que el gen
del 5-HTT tiene un papel importante en el desarrollo de la conducta suicida. Sin embargo,
es posible que este tipo de metodologias tengan un problema de estratificacion poblacional,
por lo que el estudio previamente se disefid con la metodologia de asociacion basada en
familias. El andlisis de las familias comprueban los hallazgos obtenidos en el método de
casos y controles, ya que se encontré una mayor transmision del alelo S de los padres a los
sujetos afectados, por lo que el presente estudio demuestran que al parecer el gen del 5-

HTT se encuentra asociado con el intento suicida.

Finalmente, él andlisis de la transmision de alelos de la edad de inicio del trastorno
psiquiatrico y los rasgos de la personalidad no mostré asociacion estadisticamente
significativa. Sin embargo, se observo una mayor transmision de alelo S en pacientes con
niveles altos de agresividad, no asi con los de impulsividad lo cual difiere con otros
estudios en donde el nivel de impulsividad se relaciona significativamente con el
comportamiento suicida. Los altos niveles de agresividad encontrados entre los sujetos

con intento suicida y presencia del alelo S pudieran estar asociados con un riesgo elevado



para desarrollar conductas suicidas. Es probable que la transmisién familiar de los rasgos

agresivos este relacionado directamente con el comportamiento suicida entre los pacientes.

Existe diversos estudios que relacionan rasgos de la personalidad con el riesgo de
comportamiento suicida en personas jovenes en funcidn de su estructura familiar y de un
posible factor de transmision de padres a hijos (33,34,36,37,38). En nuestro estudio al tratar
de relacionar la presencia de algun marcador genético con los rasgos de personalidad
presentes en los sujetos con intento suicida, no hubo correlacion con ninguna de las dos
variantes del polimorfismo 5-HTTLPR medido a través del inventario para temperamento y
caracter. Sin embargo cabe mencionar que los sujetos con alelo S mostraron una mayor
busqueda de la novedad en contraste con los no portadores. Esto nos pudiera hablar de que
a pesar de los resultados obtenidos, existen determinados rasgos de personalidad heredados
gue pudieran ser factores de susceptibilidad para actos suicidas. El problema que se plantea
con este tipo de factores es lo dificil que desde el punto de vista metodoldgico resulta
determinar la contribucién de los rasgos de personalidad al comportamiento suicida. Serian
necesarios estudios controlados longitudinales mas rigurosos debido a la alta comorbilidad
de diagndsticos como puede ser la misma impulsividad-agresiva y a la gran variabilidad de
las personalidades.

Nuestros resultados proporcionan evidencia de que los sujetos portadores del alelo S del
polimorfismo 5-HTTLPR presentan un riesgo a presentar intentos suicidas en pacientes
psiquiatricos. Un estudio reciente encontr6 que individuos con una o dos copias del alelo S
exhibieron mas sintomas depresivos, conductas impulsivo-agresivas e intentos suicidas
relacionados con eventos estresantes en su vida, que aquellos individuos homocigotos al
alelo L (62). Estos hallazgos pueden contribuir para el modelo de Diétesis-Estrés para el
comportamiento suicida. En este modelo los trastornos psiquiatricos y los factores
ambientales juegan un factor importante en la susceptibilidad para el suicidio. Sin embargo,
solo los sujetos con esta diatesis, como son las alteraciones de genes del sistema
serotoninérgico, podrian estar asociados con un riesgo alto para desarrollar comportamiento

suicida.



Los hallazgos obtenidos en este estudio sugieren la existencia de un factor genético de
vulnerabilidad para la realizacion de comportamientos suicidas. No obstante, queda por
aclarar si dicho factor de vulnerabilidad se encuentra asociado con genes de susceptibilidad
para trastornos psiquiatricos, como la depresion; o se encuentra relacionado con el
desarrollo de comportamientos suicidas; o bien, si se encuentra relacionado con ciertos
rasgos de comportamiento impulsivo-agresivos que en algin momento los llevan a realizar
el intento suicida. Por lo anterior, serd necesario que se lleve a cabo el analisis de otras
variantes genéticas en una muestra de mayor tamafio, con el propdésito de replicar los datos

obtenidos.



CONCLUSIONES

La consideracion en conjunto de los datos expuestos apoya la existencia de una asociacion
entre las alteraciones del sistema serotoninérgico, los rasgos de personalidad, la agresividad
y el nivel de impulsividad, con la manifestacion de comportamientos suicidas, aunque
queda aun por aclarar cual es el significado exacto de dicha asociacion. Hasta el momento
aun no se conoce con precision que genes estan implicados en la génesis de las conductas
suicidas. Como ya se ha comentado, estos comportamientos posiblemente sean resultado de
multiples genes de efecto menor y aditivo, ademas de interacciones genéticas complejas.
Por tal motivo el fendmeno del suicidio debe considerarse como un trastorno biologico que
puede ser desencadenado por situaciones medioambientales. Para finalizar es preciso
puntualizar que el estudio de la problematica suicida no es un asunto sencillo. Los trabajos
que aborden este fendmeno deben ir dirigidos a conocer con mayor exactitud las posibles
circunstancias y aspectos relacionados con el mismo y de esta manera con fines de

prevencion tratar de identificar a una posible poblacién vulnerable.
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Anexo 1
CARTA DE CONSENTIMIENTO PARA EL PACIENTE

Instituto Nacional de Psiquiatria Ramoén de la Fuente

Estudio de asociacion de las variantes genéticas del transportador para serotonina,
los rasgos de la personalidad, la agresion explicita y el nivel de impulsividad en
pacientes con el antecedente de intento suicida y sus familiares de primer grado.

Nombre del Paciente:

Lo estamos invitando a participar en un estudio de investigacion del Instituto
Nacional de Psiquiatria Ramon de la Fuente, el cual requiere de su consentimiento
voluntario. Lea cuidadosamente la siguiente informacion y no dude en preguntar todo
aquello que no entienda claramente.

Propdsito del estudio

El objetivo es estudiar por medio de entrevistas y escalas a pacientes con el
diagndstico de depresion, distimia o trastorno bipolar que han presentado un intento
suicida a lo largo de su vida. Nos interesa estudiar el fenomeno de la agresividad y la
impulsividad en relacion al intento suicida y los probables factores relacionados con este
fendmeno.

Para el estudio, requerimos de su cooperacion con el objeto de contar con la mayor
cantidad posible de informacion. Para el diagnéstico y evaluacién de los pacientes se
utilizaran entrevistas médicas y se requerird de una muestra de sangre de su parte para
estudiar algunos genes que se han relacionado con la conducta suicida.

Evaluaciones clinicas y estudio genético

Los pacientes que acepten participar en este estudio seran entrevistados por un
psiquiatra. Una vez establecido el diagndstico, se evaluara el nivel agresividad,
impulsividad y los rasgos de la personalidad mediante la aplicacion de 3 cuestionarios.

La cantidad total de sangre que se extraerd para este estudio es de aproximadamente 10
ml. En comparacién, la cantidad total de sangre que se toma en una donacién de sangre
para la Cruz Roja es de 450 ml. El riesgo por la extraccion de sangre es minimo y en
raras ocasiones puede relacionarse con la aparicion de un moretdn, sin embargo, la sangre



sera extraida por un médico o un técnico experimentado. De la misma forma, todos los
materiales que se utilicen para la toma de las muestras de sangre son nuevos, estériles y
seran abiertos en su presencia.

Las entrevistas y el estudio genético seran sin cargo economico alguno. Su participacion
en este estudio es voluntaria y usted podra retirarse en el momento que lo desee sin
inconvenientes para su futuro tratamiento en esta institucion.

Beneficios

1.- Las evaluaciones realizadas en este estudio permitiran conocer mejor la
naturaleza de la conducta suicida y su relacion con la impulsividad, la agresion, la
personalidad y la genética, lo que pensamos puede influir favorablemente en el
manejo de su padecimiento.

2.- Usted podra discutir con el responsable del estudio sobre los hallazgos de las
entrevistas y estudios que se le realicen.

3.- Indirectamente usted ayudara a otros pacientes al contribuir en el
conocimiento sobre la naturaleza y evolucién de la conducta suicida.

Confidencialidad

Los datos obtenidos a partir de estas entrevistas son confidenciales. Se asignara un
cddigo a los expedientes de los pacientes por lo que su nombre no aparecera en ninguno
de los reportes o articulos cientificos que se elaboren con la informacion obtenida.

Si usted tiene necesidad de informacion complementaria no dude en comunicarse
con el responsable del proyecto, Dr. Emmanuel Sarmiento al 56 55 28 11 Ext. 368,
durante horas regulares de trabajo.



Carta de Consentimiento

He leido la hoja de informacion y entiendo de qué se trata el estudio. He hablado
directamente con el responsable del estudio y ha contestado todas mis preguntas en
términos que he podido entender. Entiendo que puedo hacer cualquier pregunta en
cualquier etapa del estudio. Basado en esta informacion, acepto voluntariamente
participar en este estudio. Entiendo que puedo suspender mi participacién en cualquier
momento sin que esto tenga consecuencias en mi cuidado médico. Mi identidad no sera
revelada en ninguna referencia del estudio o sus resultados. Ademas, recibi una copia de
la hoja de informacion.

Si tengo alguna pregunta, puedo contactar al Dr. Emmanuel Sarmiento al teléfono 5655-
2811 Ext. 368

Nombre y Firma del Paciente Fecha

Nombre y Firma del Familiar o Fecha
Representante legal

Nombre y Firma del Investigador Fecha

Su muestra sera utilizada para crear un banco de DNA, es decir su muestra sera
almacenada por tiempo indefinido para futuros estudios genéticos que por sus
caracteristicas técnicas ain no estan disponibles en nuestro laboratorio. En el caso de que
no acepte que su muestra sea empleada en futuros estudios, ésta sera destruida una vez
que se termine con los analisis de esta investigacion.

SI USTED ACEPTA QUE SU MUESTRA DE SANGRE SEA EMPLEADA PARA
FUTUROS ESTUDIOS GENETICOS, MANTENIENDO LA
CONFIDENCIALIDAD Y ANONIMATO POR FAVOR FIRME EN EL
SIGUIENTE ESPACIO.

Nombre: Firma;




Anexo 2
CARTA DE CONSENTIMIENTO PARA EL FAMILIAR

Instituto Nacional de Psiquiatria Ramoén de la Fuente

Estudio de asociacion de las variantes genéticas del transportador para serotonina,
los rasgos de la personalidad, la agresion explicita y el nivel de impulsividad en
pacientes con el antecedente de intento suicida y sus familiares de primer grado.

Nombre:

Lo estamos invitando a participar en un estudio de investigacion del Instituto Nacional de
Psiquiatria Ramon de la Fuente, este estudio requiere de su consentimiento voluntario.
Lea cuidadosamente la siguiente informacion y no dude en preguntar todo aquello que no
entienda claramente.

Proposito del estudio

El objetivo es estudiar pacientes con el diagndstico de depresion, distimia o trastorno
bipolar que han presentado un intento suicida a lo largo de su vida y la participacion de
sus familiares de primer grado. Nos interesa investigar el fendmeno de la agresividad y la
impulsividad en relacidn al intento suicida y los probables factores relacionados con este
fendmeno. Se le invita a participar en este estudio debido que su hijo(a) tiene alguno de
estos diagndsticos y ha presentado algin intento suicida a lo largo de su padecimiento

Para el estudio, requerimos de su cooperacion con el objeto de contar con la mayor
cantidad posible de informacidn. Se le pedira que acuda a una entrevista clinica y se
requerira de una muestra de sangre de su parte para estudiar algunos genes que se piensa
podrian estar involucrados en el desarrollo de estas conductas.

Evaluaciones clinicas y estudio genético

Usted serd entrevistado por un médico psiquiatra que evaluard el nivel agresividad,
impulsividad y los rasgos de la personalidad. En esta entrevista se le pedird contestar 3
cuestionarios y una entrevista clinica para investigar si usted pudiera padecer algin
trastorno psiquiatrico que requiera manejo especializado.



La cantidad total de sangre que se extraera para este estudio es de aproximadamente 10
ml. En comparacion, la cantidad total de sangre que se toma en una donacién de sangre
para la Cruz Roja es de 450 ml. El riesgo por la extraccion de sangre es minimo y puede
relacionarse con la aparicién de un moretdon en muy raras ocasiones, sin embargo, la
sangre serd extraida por un médico o un técnico experimentado. De la misma forma,
todos los materiales que se utilicen para la toma de las muestras de sangre son nuevos,
estériles y seran abiertos en su presencia. En caso de que este procedimiento provoque
una lesion, recibira la atencion medica necesaria por parte de los médicos involucrados en
el estudio.

Las entrevistas y el estudio genético serdn sin cargo econdmico alguno. Su participacion
en este estudio es voluntaria y usted podra retirarse en el momento que lo desee sin
inconvenientes para el futuro tratamiento de su hijo(a) en esta institucion.

Beneficios

1.- Las evaluaciones realizadas en este estudio permitirdn conocer mejor la naturaleza de
la conducta suicida y su relacion con la impulsividad, la agresion, la personalidad y la
genética, lo que pensamos puede influir favorablemente en el manejo del padecimiento
de su hijo(a).

2.- Usted podrad discutir con el responsable del estudio sobre los hallazgos de las
entrevistas y estudios que se le realicen.

3.- Indirectamente usted ayudara a otros pacientes al contribuir en el conocimiento sobre
la naturaleza y evolucion de la conducta suicida.

4.- En caso de que le fuera diagnosticado algun trastorno psiquiatrico, usted podra, si asi
lo desea ser canalizado al servicio de preconsulta de este instituto para su correcta
evolucion y manejo. Esto se realizaria siguiendo las normas ya establecidas para recibir la
atencion por dicho servicio.

Confidencialidad

Los datos obtenidos a partir de estas entrevistas son confidenciales por lo que su hombre
no aparecerd en ninguno de los reportes o articulos cientificos que se elaboren con la
informacion obtenida.

Si usted tiene necesidad de informaciones complementarias no dude en comunicarse con
el responsable del proyecto, Dr. Emmanuel Sarmiento al 56 55 28 11 Ext. 368, durante
horas regulares de trabajo.



Carta de Consentimiento

He leido la hoja de informacion y entiendo de qué se trata el estudio. He hablado
directamente con la responsable del estudio y ha contestado todas mis preguntas en
términos que he podido entender. Entiendo que puedo hacer cualquier pregunta en
cualquier etapa del estudio. Basado sobre esta informacién, acepto voluntariamente
participar en este estudio. Entiendo que puedo suspender mi participacion en el estudio en
cualquier momento sin que esto tenga consecuencias en el cuidado médico de mi hijo(a).
Mi identidad no serd revelada en ninguna referencia del estudio o sus resultados.
Ademas, recibi una copia de la hoja de informacion.

Si tengo alguna pregunta, puedo contactar al Dr. Emmanuel Sarmiento al teléfono 5655-
2811

Nombre y Firma del Padre Fecha
Nombre y Firma de la Madre Fecha
Nombre y Firma del Investigador Fecha

Su muestra sera utilizada para crear un banco de DNA, es decir su muestra sera
almacenada por tiempo indefinido para futuros estudios genéticos que por sus
caracteristicas técnicas aun no estan disponibles en nuestro laboratorio. En el caso de que
no acepte que su muestra sea empleada en futuros estudios, ésta serd destruida una vez
que se termine con los analisis de esta investigacion

SI USTED ACEPTA QUE SU MUESTRA DE SANGRE SEA EMPLEADA PARA
FUTUROS ESTUDIOS GENETICOS, MANTENIENDO LA
CONFIDENCIALIDAD Y ANONIMATO POR FAVOR FIRME EN EL SIGUIENTE
ESPACIO.

Nombre: Firma:




Datos Sociodemograficos
Paciente

Nombre (sujeto indice):

Folio:

Familia:

Edad al momento del estudio: Sexo: M (1) F(2)
Estado Civil: ) Casado / Unién Libre 3)
2 Soltero 4)

Fecha de Nacimiento: / / Escolaridad (en afios):

Viudo

Divorciado / Separado

Dia Mes Afo

Nivel Socioeconémico:  Alto (1) Medio (2) Bajo (3)

Ocupacion: (1) Desempleado @) Empleo medio tiempo / Subempleo
2 Hogar (5) Empleo tiempo completo
3) Estudiante

Direccion:

Teléfono: Familiar responsable:

N° de expediente: Teléfono alternativo:

Diagnostico Principal del Paciente:
(1) Depresion
2 Trastorno Bipolar
3) Distimia

Edad de Inicio:
Numero de hospitalizaciones previas:

NUmero de intentos suicidas:

Caracteristicas del Intento Suicida:

Tiempo de evolucion:

Q) Arma punzocortante

2 Ahorcamiento

3) Ahogamiento (asfixia)

4 Ingesta de medicamentos Especificar:
(5) Lanzamiento al vacio

(6) Otro Especificar:

Antecedentes de Abuso/Dependencia a Sustancias

PRESENCIA Si 1] No 2]

CODIGO EDAD | CONSUMO ACTUAL CcODIGO EDAD CONSUMO
ACTUAL

Alcohol Si No Inhalantes Si No

Mariguana Si No Nicotina Si_ No

Cocaina Si No Otros ( ) Si  No

Opiodes Si No




Datos Sociodemograficos

Familiar

Nombre (sujeto indice):

Folio:
Familia:

Nombre del familiar y parentesco:

(G

(1) Madre
(2) Padre
(3) Hermano (a)

(4) Otro Especifique:

Edad al momento del estudio:

Estado Civil: 1) Casado / Unidn Libre

Sexo:

M@1) F@

(3)  Viudo

2 Soltero 4) Divorciado / Separado
Fecha de Nacimiento: / / Escolaridad (en afios):
Dia Mes Afio
Nivel Socioeconémico:  Alto (1) Medio (2) Bajo (3)
Ocupacioén: (1) Desempleado (@) Empleo medio tiempo / Subempleo
)] Hogar (5) Empleo tiempo completo
3) Estudiante
Diagnostico  principal ~de  acuerdo  al M.LN.I.  (solo en caso de existi)
Direccion:
Teléfono:
Teléfono alternativo:
Antecedentes de Abuso/Dependencia a Sustancias
PRESENCIA Si 1] No 2]
CODIGO EDAD | CONSUMO ACTUAL CcODIGO EDAD CONSUMO
ACTUAL
Alcohol Si No Inhalantes Si No
Mariguana Si No Nicotina Si No
Cocaina Si No Otros ( ) Si No
Opiodes Si No
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ESCALA DE AGRESION EXPLICITA

DATOS DE IDENTIFICACION.

Nombre del paciente:

Sexo: Masculino ()

Femenino ()

COMPORTAMIENTO AGRESIVO (checar todo lo que ocurra).

Agresion verbal.

Sin agresion verbal
Hace mucho ruido, grita con enojo

Grita con insultos personales leves: por ejemplo: “Eres un
estlpido”.

Maldice repetidamente, usa un lenguaje altisonante
cuando se enoja, hace moderadas amenazas a otros o a el
mismo

Hace claras amenazas de violencia hacia otros o hacia el
mismo (“Te voy a matar”) o pide ayuda para controlarse

Agresion fisica contra objetos.

Sin agresidn fisica contra objetos
Da portazos, desparrama la ropa, hace tiraderos

Avienta objetos, patea muebles sin romperlos, pinta las
paredes.
Rompe objetos, quiebra ventanas

Prende fuego, avienta objetos peligrosamente

Intervenciones (marque la mas severa).

No exhibe conductas agresivas
Ninguna, se tranquiliza solo
Entrevista con el paciente
Vigilancia estrecha

Contener al paciente
Medicacion inmediata via oral

o

Nombre del evaluador:

Fecha: / / (dia/mes/afio)

Agresion fisica en contra de él mismo

Sin agresion fisica contra si mismo

Se pica o se arafia la piel, se golpea, se jala el cabello (sin
ningln o con solamente un minimo de dafio

Se golpea la cabeza, golpea los pufios contra objetos, se avienta
al suelo/contra objetos (se lastima sin dafios serios)

Pequefias cortaduras o raspaduras, quemadas menores

Se mutila el mismo, se causa cortadas profundas, mordeduras
que sangran, dafios internos, fracturas, pérdida de conciencia,
pérdida de dientes.

Agresion fisica contra otras personas.

Sin agresion fisica contra otras personas

Hace gestos amenazadores, gira en torno a personas, jaloneos a
la ropa.

Golpea, patea, empuja o jala el cabello (sin ningdn dafio a los
demas)

Ataca a los demas causando dafios de leve a moderada
consideracion (raspaduras, hematomas , torceduras)

Ataca a los deméas causando severo dafio fisico (huesos rotos,
profundas laceraciones, dafios internos).

6 Medicacion inmediata con inyecciones

7 Aislamiento sin reclusion

8 Reclusion

9 Uso de limitaciones

10 Los dafios requieren tratamiento médico inmediato para el paciente
11 Los dafios requieren tratamiento para otras personas

Puntuacion Total:



Escala de Impulsividad de Plutchik

Nombre:

Conteste las siguientes preguntas de acuerdo a la forma en que se ha sentido en el Gltimo mes.

Nunca | Algunas | Frecuentemente Muy
Veces Frecuentemente

1 | ¢Le resulta dificil esperar en una fila? 0 1 2 3
2 | ¢Hace cosas sin pensarlas? 0 1 2 3
3 | ¢Gasta dinero impulsivamente? 0 1 2 3
4 | ¢Usted planea con anticipacion? 0 1 2 3
5 | ¢Pierde facilmente los estribos? 0 1 2 3
6 | ¢Le resulta facil concentrarse? 0 1 2 3
7 | ¢Le resulta dificil controlar sus impulsos 0 1 2 3

sexuales?
8 | ¢Dice lo primero que le viene a la mente? 0 1 2 3
9 | ¢Usted come aunque no tenga hambre? 0 1 2 3
10 | ¢Es usted impulsivo? 0 1 2 3
11 | ¢Termina las cosas que empieza? 0 1 2 3
12 | ¢Le resulta dificil controlar sus 0 1 2 3

emociones?
13 | ¢Se distrae con facilidad? 0 1 2 3
14 | ¢Encuentra dificil permanecer quieto 0 1 2 3

mientras esta sentado?
15 | ¢Es usted precavido? 0 1 2 3
Autocontrol:

(1,3,5, 10, 12,14)

Planeacion:
(4,6,11,15)

Conductas fisioldgicas:

(7.9)

Actuacién espontanea:
(2,8,13)

Total:
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NOMBRE

EDAD FECHA DE NACIMIENTO
SEXO OCUPACION

FECHA

INSTRUCCIONES

En este cuestionario encontrara usted enunciados que la gente puede utilizar para
describir sus actitudes, opiniones, intereses y otros sentimientos personales.

Cada enunciado puede contestarse como VERDADERO o FALSO. Lea el enunciado y
decida que opcion lo describe mejor a usted.

Conteste el cuestionario individualmente y utilice un lapiz para anotar sus respuestas.
Cuando termine, por favor regrese el cuestionario.

COMO CONTESTAR EL CUESTIONARIO

Para contestar unicamente marque con una cruz la ““V”* si la respuesta lo describe en
alguna forma, o la “F’” si no es asi.

Ejemplo
VERDADERO FALSO
Entendi como debe de llenarse este cuestionario V F

(Si usted entendio como llenar este cuestionario, marque la ““V*” para mostrar que el
enunciado es VERDADERDO).

Lea cada enunciado cuidadosamente, pero no invierta mucho tiempo en decidir su
respuesta. Por favor conteste todos los enunciados, aun en el caso de que no esté
completamente seguro de su respuesta. NO DEJE ENUNCIADOS SIN CONTESTAR.
No hay respuestas acertadas o errdneas, solo describa sus opiniones y sentimientos
propios. Es importante mencionar que toda la informacion generada por este
cuestionario es CONFIDENCIAL.
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1. | Con frecuencia pruebo cosas nuevas sélo por diversion o nada mas para sentir la V
emocion, aun cuando la mayoria de la gente piense que es una perdida de tiempo.

2. | Por lo general estoy confiado en que todo va a salir bien, aun en situaciones que \/
preocupan a la mayoria de la gente

3. | Con frecuencia me conmuevo profundamente ante un buen discurso un poema \/

4. | Con frecuencia siento que soy victima de las circunstancias \/

5. | Por lo general puedo aceptar a los demas tal y como son, aun cuando sean muy \/
diferentes a mi

6. | Creo que los milagros pueden suceder \Y

7. | Disfruto vengarme de las personas que me hacen dafio. \/

8. | Con frecuencia, cuando estoy concentrado en algo, se me olvida el paso del tiempo. \/

9. | Con frecuencia siento que mi vida tiene poco sentido o significado. \/

10. |Me gusta ayudar a encontrar una solucién a los problemas, para que todo mundo salga| V
beneficiado.

11. |Probablemente podria conseguir mas de lo que hago, pero no le veo sentido a| V
presionarme mas de lo necesario.

12. | Me siento frecuentemente tenso y preocupado en situaciones poco comunes, aun cuando| V
los demas sientan que no hay de que preocuparse.

13. | Con frecuencia hago las cosas de acuerdo a como me siento en el momento, sin pensar| V
como se hicieron en el pasado.

14. | Por lo general hago las cosas a mi manera, sin ceder a los deseos de los demaés. \/

15. | Con frecuencia me siento tan en contacto con la gente de mi alrededor, que es como sino| V
existiera separacion entre nosotros.

16. |Por lo general no me caen bien las personas que tienen ideas diferentes a las mias. V

17. | En la mayoria de las situaciones, mi manera natural de responder se basa en las buenas| V
costumbres que he desarrollado.

18. | Haria casi cualquier cosa legal para ser rico y famoso, aun cuando perdiese la confianza| V
de muchos viejos amigos

19. | Soy mucho mas reservado y controlado que la mayoria de la gente. \/

20. | Con frecuencia dejo de hacer las cosas porque me preocupa que algo salga mal. \/

21. |Me gusta hablar abiertamente con mis amigos de mis experiencias y sentimientos, en| V
lugar de callarmelos.

22. | Tengo menos energia 'y me canso mas rapido que la mayoria de la gente. \/

23. | Con frecuencia me dicen que estoy en “la luna” porque me meto tanto en las cosas que | V

hago, que pierdo nocion de todo lo demas.
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24. | Es raro que me sienta con la libertad para hacer lo que quiero. V

25. | Con frecuencia tomo en cuenta los sentimientos de los deméas como si fueran mios. \/

26. |La mayoria de las veces prefiero hacer algo arriesgado como manejar un automdvil a| V
gran velocidad en barrancas y curvas peligrosas, en lugar de quedarme tranquilo e
inactivo por unas horas.

27. | Con frecuencia evito conocer extrafios porque no tengo confianza con la gente que no| V
COoNnozco.

28. | Me gusta complacer a las personas lo mas que puedo. V

29. |Prefiero hacer las cosas a la “antiguita”, en lugar de probar métodos nuevos y mejorados. | V

30. |Por lo general, no puedo hacer las cosas de acuerdo a su prioridad por falta de tiempo. V

31. | Con frecuencia hago cosas para proteger la extincién de los animales y plantas. V

32. | Con frecuencia desearia ser mas inteligente que los demas. V

33. | Me produce placer ver sufrir a mis enemigos. \/

34. | Me gusta ser muy organizado y, siempre que pueda, imponer reglas a la gente. \/

35. | Me cuesta trabajo seguir en la misma actividad por mucho tiempo, porque otras cosas me | V
distraen.

36. |La practica me ha dado una base sélida que me protege contra los impulsos del momento| V
o0 de dejarme convencer.

37. |Por lo general tengo tanta determinacion en lo que hago, que sigo trabajando aun cuando | V
la mayoria ya se hubiera rendido.

38. | Me fascinan las cosas que no tienen una explicacion cientifica. \/

39. | Tengo muchas malas costumbres que me gustaria poder cambiar. \/

40. |Por lo general espero a que alguien mas me soluciones los problemas. \Y

41. |Con frecuencia me gasto el dinero hasta que se acabe o me lleno de deudas para seguir| V
gastando.

42. |Pienso que tendré muy buena suerte en el futuro. \Y

43. | Me recupero mas lentamente que la mayoria de la gente de las enfermedades sencillas y| V
el estrés.

44. |No me molestaria estar solo todo el tiempo. V

45. | Con frecuencia, cuando estoy relajado, siento que “me cae el veinte” o que me entiendo| V

mejor.
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46. | Me tiene sin cuidado si no le caigo bien a la gente o si no le parece la manera en la que| V
hago las cosas.

47. |Por lo general trato de conseguir lo que quiero para mi, porque de cualquier modo no es| V
posible satisfacer a todos.

48. | No tengo paciencia con la gente que no acepta mis puntos de vista. \/

49. | Me cuesta trabajo entender a la mayoria de la gente. \/

50. | No es necesario ser deshonesto para triunfar en los negocios. \Y/

51. | A veces me siento tan en contacto con la naturaleza que todo parece ser parte de un solo| V
ser viviente.

52. | En las conversaciones soy mejor escuchando que hablando. \/

53. |Pierdo el control mas rapido que el resto de la gente. \/

54. | Cuando tengo que conocer a un grupo de extrafios, soy mas timido que la mayoria de la| V
gente.

55. | Soy mas sentimental que la mayoria de la gente. V

56. |Parece como si tuviera un sexto sentido que, en ocasiones, me permite saber qué es lo| V
gue va a suceder.

57. | Cuando alguien me hiere de alguna manera, por lo general trato de vengarme. \Y

58. | Mis actitudes estan determinadas en gran parte por influencias fuera de mi control. V

59. | Cada dia trato de dar un paso mas hacia mis metas. V

60. | Con frecuencia me gustaria ser mas fuerte que los demas. V

61. |Me gusta pensar mucho tiempo las cosas antes de tomar una decision. \/

62. |Soy mas trabajador que la mayoria de la gente. \/

63. |Con frecuencia necesito de siestas o de periodos adicionales de descanso porque me| V
canso facilmente.

64. | Me gusta ser (til a los demas. \%

65. | Siempre pienso que las cosas saldran bien, sin importar que tenga que superar cualquier| V
problema pasajero.

66. | Me cuesta trabajo disfrutar cuando gasto el dinero en mi, aun cuando tenga ahorrado una| V
buena cantidad.

67. |Por lo general conservo la calma y la tranquilidad en situaciones que la mayoria de la| V
gente encuentra peligrosas.

68. | Me gusta guardarme mis problemas. \/
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69. |No me importa discutir mis problemas personales con personas que acabo de conocer o| V
que conozco poco.

70. |Prefiero quedarme en casa que viajar o conocer nuevos lugares. V

71. |No creo que valga la pena ayudar a la gente débil que no pueda valerse por si misma. \/

72. | Me da culpa tratar a la gente de manera injusta, aun cuando ellos hayan sido injustos| V
conmigo.

73. |Por lo general la gente me dice como se siente. \Y

74. |Con frecuencia desearia seguir siendo joven para siempre. \/

75. |Por lo general me deprimo mas que la mayoria de la gente después de la pérdida de un| V
amigo cercano.

76. |En ocasiones he sentido como si formara parte de algo sin fronteras o limites en el| V
tiempo y el espacio.

77. | En ocasiones siento un contacto espiritual con el resto de la gente que no puedo explicar| V
con palabras.

78. | Trato de ser considerado con los sentimientos de los demas, aun cuando en el pasado| V
hayan sido injustos conmigo.

79. |Me gusta que la gente pueda hacer lo que quiera, sin que existan reglas estrictas o| V
limites.

80. | Probablemente me mantendria tranquilo y abierto al conocer un grupo de desconocidos, | V
aun cuando se me hubiera dicho gue son poco amigables.

81. |Por lo general me preocupo mas que el resto de la gente de que algo salga mal en el | V
futuro.

82. |Por lo general me fijo en todos los detalles antes de tomar una decision \/

83. |Siento que es mas importante ser comprensivo y tener compasion con el resto de la| V
gente, que ser demasiado practico y frio.

84. |Con frecuencia siento un poderoso sentido de unidad con las cosas que me rodean. V

85. | Con frecuencia me gustaria tener poderes especiales como los de Superman. \/

86. |Los deméas me controlan demasiado. \Y/

87. | Me gustaria compartir con otras personas lo que he aprendido. \/

88. | Algunas experiencias religiosas me han ayudado a entender el verdadero propoésito de la| V
vida.

89. | Con frecuencia aprendo mucho de la gente. \/

90. |La practica me ha ensefiado a ser bueno en muchas cosas que me ayudan a tener éxito. \/

91. |Por lo general puedo hacer que otras personas me crean, aun cuando se que lo que digo| V

es exagerado o falso.
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92.

Necesito mas descanso, apoyo y consuelo que los demas para recuperarme de
enfermedades leves o del estrés.

93.

Se que existen ciertos principios en la vida que nadie puede violar sin sufrir a la larga.

94.

No quiero ser mas rico que los demas.

95.

Aceptaria con gusto arriesgar mi propia vida para hacer del mundo un sitio mejor.

96.

Al tomar una decision, prefiero confiar mas en mis sentimientos que detenerme a
pensarlo mucho tiempo.

97.

Algunas veces he sentido que mi vida ha sido dirigida por una fuerza espiritual mas
grande gque cualquier ser humano.

98.

Por lo general disfruto portarme mal con quien ha sido malo conmigo.

99.

Tengo la fama de ser una persona muy practica y que no se guia por sus emociones.

100.

Me es facil organizar mis pensamientos mientras hablo con alguien.

101.

Con frecuencia reacciono tan fuerte ante noticias inesperadas, que luego me arrepiento
de las cosas que hago o digo.

102.

Me conmueven profundamente las cosas sentimentales (como cuando me piden ayuda
para los nifios pobres o enfermos).

103.

Con frecuencia me presiono mas que la mayoria de la gente porque quiero hacer las
cosas lo mejor que pueda.

104.

Tenga tantos defectos que no me quiero mucho.

105.

Tengo muy poco tiempo para buscar soluciones a largo plazo a mis problemas.

106.

Con frecuencia no me enfrento a los problemas porque no se qué hacer exactamente.

107.

Con frecuencia me gustaria detener el paso del tiempo.

108.

No me gusta tomar decisiones basado solo en mis primeras impresiones.

109.

Prefiero gastar el dinero en lugar de ahorrarlo.

110.

Por lo general soy bueno para contar un chiste o hacerles bromas a los demas.

111.

Aun cuando existen problemas en una amistad, casi siempre trato de conservarla.

112.

Si me apenan o humillan, me recupero rapidamente.

113.

Me resulta extremadamente dificil cambiar mi manera de hacer las cosas, porque me
pongo tenso, cansado o preocupado.

114.

Por lo general, exijo que me den muy buenas razones para cambiar mi manera
tradicional de hacer las cosas.

<| <| <| <| <] | <] K| | | | K| | | <¥| | L¥| | | | | <
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115.

Necesito mucha ayuda de los demas para que me ensefien buenos habitos.

116.

Creo que las percepciones extrasensoriales (como la telepatia o las premoniciones) son
realmente posibles.

117.

La mayor parte del tiempo me gustaria tener conmigo amigos cercanos y afectuosos.

118.

Por lo general insisto en seguir probando la misma cosa, aun cuando no haya tenido éxito
en mucho tiempo.

119.

Casi siempre me mantengo tranquilo y despreocupado, ain cuando casi todos los demas
tengan miedo.

120.

Me aburren las canciones y las peliculas tristes.

121.

Las circunstancias me obligan a hacer cosas en contra de mi voluntad.

122.

Me resulta dificil tolerar a las personas que son diferentes a mi.

123.

Creo que la mayoria de los milagros son pura casualidad

124.

Prefiero ser bueno en lugar que vengativo cuando alguien me hiere.

125.

Frecuentemente me concentro tanto en lo que hago que me olvido de lo demés, como si
me separara del tiempo y del lugar.

126.

Creo que no tengo claro el propoésito de mi vida.

127.

Trato de cooperar lo mas posible con el resto de la gente

128.

Estoy satisfecho con mis logros y tengo pocos deseos de mejorar.

129.

Con frecuencia me siento tenso y preocupado en situaciones poco comunes, aun cuando
otros sientan que no existe ningun peligro.

130.

Con frecuencia me guio por mis instintos, corazonadas o intuiciones sin pensar en todos
los detalles.

131.

La gente piensa que soy demasiado independiente porque no hago lo que ellos quieren.

132.

Con frecuencia siento un fuerte contacto espiritual o emocional con toda la gente que me
rodea.

133.

Es facil que me caigan bien las personas que tienen valores diferentes a los mios.

134.

Trato de trabajar lo menos posible, aun cuando otras personas esperan mas de mi.

135.

Las buenas costumbres se han convertido en parte de mi,y me salen de manera naturales
y espontanea.

136.

No me importa que con frecuencia otras personas sepan mas que yo sobre algo.

137.

Por lo general trato de ponerme en los “zapatos de los demas”para poder entenderlos
realmente.

<| <| <| <| <] | <] K| | | | K| | | <¥| | L¥| | | | | <
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138.

Los principios como la justicia y la honradez tienen poca importancia en ciertos aspectos
de mi vida.

139.

Ahorro mejor el dinero que la mayoria de la gente.

140.

No me dejo decepcionar o frustrar, cuando las cosas no salen bien. Sencillamente
prefiero dedicarme a otras actividades.

141.

Por lo general insisto en que las cosas se hagan de un modo ordenado y estricto, aun
cuando la mayoria de la gente sienta que no es importante.

142.

En la mayoria de las situaciones sociales me siento muy confiado y seguro.

143.

A mis amigos les cuesta trabajo conocer mis sentimientos porque rara vez les comento
mis intimidades.

144,

No me gusta cambiar mi manera de hacer las cosas, aun cuando la gente me diga que
existe una nueva y mejor manera de hacerlo.

145.

Pienso que es una tonteria el creer en cosas que no pueden ser explicadas
cientificamente.

146.

Me gusta imaginar a mis enemigos sufriendo.

147.

Tengo mas energia y me canso menos rapido que la mayoria de la gente.

148.

Me gusta poner mucha atenciédn en los detalles de todo lo que hago.

149.

Con frecuencia dejo de hacer lo que estoy haciendo porque me preocupo, aun cuando
mis amigos me dicen gue todo saldrd bien.

150.

Con frecuencia me gustaria ser mas poderoso que los demas.

151.

En general me siento libre para elegir lo que quiero hacer.

152.

Con frecuencia me meto tanto en lo que estoy haciendo que se me olvida por un
momento donde estoy.

153.

A los miembros de un equipo rara vez les toca lo que les corresponde.

154.

La mayor parte del tiempo preferiria hacer algo peligroso, (como brincar con paracaidas
0 correr en motocicleta) en lugar de quedarme tranquilo e inactivo por algunas horas.

155.

Me cuesta trabajo ahorrar porque, por lo general, gasto mucho dinero a lo tonto, aun
cuando se necesite para cosas especiales como unas vacaciones.

156.

No sacrifico nada de mi persona para quedar bien con los demas.

157.

No soy nada timido con personas desconocidas.

158.

Con frecuencia cedo ante los deseos de mis amigos.

159.

La mayor parte de mi tiempo la paso haciendo cosas que parecen ser necesarias, pero
para mi no son realmente importantes.

160.

No creo que en las decisiones de negocios deban de influir los principios religiosos o
éticos sobre lo que esta bien 0 mal hecho.

<| <| <| <| <] | <] K| | | | K| | | <¥| | L¥| ¥ | | | <
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161.

Con frecuencia hago a un lado mis principios para poder entender mejor lo que le pasa a
otras personas.

162.

Muchos de mis habitos hacen que me sea dificil alcanzar metas que valen la pena.

163.

He realizado verdaderos sacrificios personales, como tratar de prevenir la guerra, la
pobreza y la injusticia, para hacer del mundo un mundo mejor.

164.

Nunca me preocupo de cosas terribles que puedan pasar en el futuro.

165.

Casi nunca me emociono al grado de perder el control.

166.

Con frecuencia dejo una actividad que requiere mas tiempo de lo que habia pensado.

167.

Prefiero iniciar las conversaciones en lugar de esperar que otros me hablen.

168.

La mayoria de las veces olvido rapidamente a quien me ha hecho mal.

169.

Mis acciones en gran parte se determinan por influencias fuera de mi control.

170.

Con frecuencia tengo que cambiar mis decisiones por haber tenido una corazonada
equivocada 0 una primera impresion erronea.

171.

Prefiero esperar a que alguien tome el mando para llevar a cabo las cosas.

172.

Por lo general respeto las opiniones de los demas.

173.

He tenido experiencias que han aclarado mi papel en la vida, y me han hecho sentir muy
emocionado y feliz.

174.

Me divierte comprar cosas para mi.

175.

Creo que he tenido percepciones extrasensoriales.

176.

Creo que mi cerebro no funciona adecuadamente.

177.

Mi comportamiento se rige por ciertas metas que me he propuesto para mi vida.

178.

Por lo general es tonto favorecer el éxito de otras personas.

179.

Con frecuencia me gustaria poder vivir para siempre.

180.

Por lo general me gusta no involucrarme y estar a distancia de los demas.

181.

Lloro con mas facilidad que la mayoria de la gente en una pelicula triste.

182.

Me recupero mas rapido que la mayoria de la gente de enfermedades sencillas o del
estrés.

183.

Con frecuencia, cuando pienso que me puedo salir con la mia, rompo reglas y leyes.
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184. | Necesito mucha mas préactica en el desarrollo de habitos positivos, para poder confiar en| V
mi mismo ante situaciones tentadoras.

185. | Me gustaria que los demas no hablaran tanto como lo hacen. V

186. | Todas las personas merecen ser tratadas con dignidad y respeto, aun si parecen ser poco| V
importantes 0 malas.

187. | Me gusta tomar decisiones rapidas, para poder iniciar la accion lo mas pronto posible. \/

188. | Por lo general tengo suerte en las cosas que hago. \Y

189. | Por lo general tengo confianza en mi facilidad para hacer cosas que la mayoria de la| V
gente las considera como peligrosas (como manejar rapido un automdvil en un camino
mojado o malo).

190. | No veo el caso de continuar trabajando en algo, a menos de que exista una muy buena| V
oportunidad de éxito.

191. | Me gusta explorar nuevas formas de hacer las cosas. \Y/

192. | Me gusta mas ahorrar dinero que gastarlo en diversiones o actividades emocionantes. V

193. | Los derechos individuales son méas importantes que las necesidades de la comunidad. \/

194. | He tenido experiencias personales que me han hecho sentir en contacto con un poder| V
espiritual divino y maravilloso.

195. | He tenido momentos de gran felicidad en los que, de pronto, he tenido un claro y| V
profundo sentido de unidad con todo lo que existe.

196. | Los buenos héabitos hacen que me sea mas facil el hacer las cosas del modo que yo| V
quiero.

197. | La mayoria de las personas parecen tener mas medios que yo. \/

198. | Con frecuencia culpo de mis problemas a otras personas o a las situaciones externas. \/

199. | Me da placer ayudar a otros, aun cuando me hayan tratado mal. \/

200. | Con frecuencia siento que soy parte de una fuerza espiritual de la que depende toda mi| V
vida.

201. | Aun cuando estoy con amigos, prefiero no abrirme demasiado. \Y

202. | Por lo general puedo mantenerme durante el dia listo para cualquier cosa, sin tener que| V
esforzarme.

203. | Casi siempre pienso en todos los detalles antes de tomar una decision, aun cuando los| V
demas demandan una decision rapida.

204. | Cuando me descubren haciendo algo malo, no soy muy bueno para zafarme del| V
problema.

205. | Soy mas perfeccionista que la mayoria de la gente. V
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206. | Si algo esta bien o mal s6lo es cuestion del punto de vista \/

207.|Creo que, por lo general, mi manera natural de responder va de acuerdo con mis| V
principios y metas a largo plazo.

208. |Creo que toda la vida depende de algun orden o poder espiritual que no puede ser| V
explicado del todo.

209. | Creo que puedo estar confiado y tranquilo cuando estoy con desconocidos, aun cuando| V
se me dijera que pueden estar enojados conmigo.

210. | A la gente se le hace féacil venir conmigo por ayuda, consuelo y comprensién calida. \/

211. | Me cuesta mas trabajo que los demas el entusiasmarme sobre nuevas ideas y actividades. | V

212. | Me cuesta trabajo decir una mentira, aun cuando sea para no herir los sentimientos de| V
alguien mas.

213. | Existen algunas personas que no me caen bien. \/

214. | No quiero ser mas admirado que el resto de la gente. \/

215. | Con frecuencia algo maravilloso me ocurre al mirar algo comun y corriente, por ejemplo, | V
me llega la sensacion de que lo veo por primera vez.

216. | La mayoria de las personas gue conozco ven por sus propios intereses sin importarles| V
quien salga herido.

217. | Por lo general me siento tenso y preocupado cuando tengo que hacer algo nuevo y poco| V
comun.

218. | Con frecuencia me esfuerzo al grado de no poder mas, o bien, trato de hacer mas de lo| V
gue realmente puedo.

219. | Algunas personas piensan que soy muy codo o tacafio con mi dinero V

220. | Las experiencias misticas probablemente son solo producto de la mente de las personas| V
que creen en eso.

221. | Tengo poca fuerza de voluntad para resistir tentaciones fuertes, aun cuando sé que me va| V
a traer consecuencias.

222. | Me molesta ver sufrir a quien sea. \Y

223. | Sé lo que quiero hacer de mi vida. \/

224. | Por lo general tomo tiempo para pensar si lo que estoy haciendo esté bien o mal. \/

225. | A menos de que sea muy cuidadoso, por lo general salen mal las cosas. \/

226. | Si me siento decepcionado, por lo general, estoy mejor rodeado de amigos que estando| V
solo.

227.|No creo que sea posible que una persona comparta sentimientos con otra que no haya| V

tenido la misma experiencia.
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228.

Con frecuencia los deméas piensan que estoy en “la luna” porque me ven totalmente
desconectado de las cosas que suceden a mi alrededor.

229.

Me gustaria ser mas guapo que todos los demas.

230.

He mentido mucho en este cuestionario.

231.

Por lo general me alejo de situaciones sociales en las que probablemente conoceré
extrafios, aun cuando se me asegure que ellos seran amigables.

232.

Me fascina tanto el florecer de la primavera, como el volver a ver a un viejo amigo.

233.

Por lo general veo una situacion dificil como un reto u oportunidad.

234.

Las personas que tienen que ver conmigo tienen que aprender a hacer las cosas a mi
manera.

235.

La deshonestidad solo causa problemas si te descubren.

236.

Por lo general me siento con mucha mas confianza y energia que la mayoria de la gente,
aun después de haber padecido enfermedades sencillas o estrés.

2317.

Cuando me piden que firme un documento me gusta leerlo todo.

238.

Cuando nada nuevo esta sucediendo, por lo general me pongo a buscar algo que sea
emocionante o estimulante.

239.

Algunas veces me decepciono.

240.

En ocasiones hablo de otras personas a sus espaldas.
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El método de extraccion de DNA de Labhiri (Lahiri y Nurnberger 1991) consiste en
los siguientes pasos:

1. Descongelar la sangre, tomar 5 ml de sangre y colocarlo en un tubo Falcon de 50
ml. Llevarlo a un volumen de 20 ml con solucibn TKM-1. Agregar 5 ul de
Nonidet P-40. Mezclar por inversion y centrifugar a 1100 rpm/15
min/temperatura ambiente (Centrifuga Beckman, modelo J-6B, rotor JS-4.2).

2. Sacar 1/3 parte del sobrenadante con pipeta desechable, teniendo cuidado de no

tocar el pellet (color blanco).

3. Nuevamente llevar a un volumen de 20 ml con TKM-1 y centrifugar a 900 rpm/10

min./temp. ambiente (Centrifuga Beckman. Mod. J-6B, rotor JS-4.2).

4. Sacar todo el sobrenadante con pipeta desechable y teniendo cuidado de no tomar
el pellet. Agregar 800 ul de TKM-2, 5 ul de proteinasa K 10 mg/ml
(concentracién final 100 g/ml) y 25 ul de SDS 20%. Mezclar bien e incubar a
370C/toda la noche.

5. Agitar perfectamente hasta obtener una solucion homogenea. Vaciar a un tubo

eppendorf de 2 ml.

6. Agregar fenol 1:1, mezclar por inversion varias veces hasta obtener una solucion
homogénea. Centrifugar en microfuga a 12,500 rpm/2 min. Recuperar la parte

acuosa y colocarla en un tubo eppendorf limpio.
7. Agregar en relacion 1:1 con la muestra, fenol/cloroformo/alcohol isoamilico

25:24:1. Mezclar por inversion varias veces y centrifugar a 12,500 rpm/2 min.

Recuperar nuevamente la parte acuosa.

23



10.

11.

12.

13.

Agregar 1:1 de cloroformo/alcohol isoamilico (24:1). Mezclar por inversion y
centrifugar a las mismas condiciones. Recuperar la parte acuosa en un tubo de

polipropileno de 5 ml.

Precipitacion del DNA: agregar 2 volimenes de etanol absoluto frio. Mezclar por

inversion hasta que aparezca la hebra.

Recuperar la hebra mediante centrifugacion en microviales con tapon de rosca.

Lavar la hebra con etanol al 70% a temperatura ambiente. Centrifugar y decantar.

Secar la pastilla en el concentrador de muestras (Hetovac) por 5 min.

Disolver la pastilla en buffer TE y almacenar a 40C.

24



	Portada
	Tabla de Contenidos
	Marco Teórico
	Antecedentes
	Descripción de Escalas
	Justificación
	Pregunta de Investigación  
	Hipótesis   Diseño de la Investigación
	Población a Estudiar   Criterios de Inclusión
	Criterios de Exclusión   Procedimiento
	Análisis Estadístico   Calendario de Actividades   Consideraciones Éticas
	Factibilidad
	Resultados
	Discusión
	Conclusiones
	Referencias
	Anexos

