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Stigacion sobre Cannabinoides

Introduccion

Es conocida la influencia negativa del uso de cannabis sobre _ . e | - - . .
J Figura 1. Influencia del inicio precoz en el consumo [ Figura 2. Polimorfismos del gen CNR1: asociacion

el cur§o y pronostlc;o de la equIzlofrer.llla. El cannab_ls €Sy de cannabis sobre la edad de debut de la psicosis al inicio precoz del consumo de cannabis e
ademas, la sustancia de abuso mas utilizada en pacientes influencia sobre la edad de debut de la psicosis

con esquizofrenia (15%'65%) Sm embargo S()|O una A.- Edad de debut de la psicosis por consumo de cannabis y por sexos
pequeia proporcion de consumidores de cannabis
desarrollan psicosis.

Varios estudios han demostrado que el uso de cannabis

consumo edad de comienzo ~ hombres . Mmueres , A. Asociacion entre los SNP del gen CNR1 B.- Efecto de los polimorfismos del gen

IR . ' y el inicio precoz del consumo de CNR1lYy el inicio precoz del consumo de

cannabis cannabis sobre la edad de comienzo de
la psicosis
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precede al debut de la psicosis en varios anos (entre 4 y 5). |
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Schmidt et al., 2002 Drug and Alcohol Dependence, 65, 221-224) e P © o
Variaciones en el gen de la triptéfano hidroxilasa se han

asociado con un mayor riesgo de psicosis (LiD, He L: Hum Genet
2006). Finalmente, algunos de los SNPs en los receptores de Figura 2. Polimorfismos de genes del sistema serotonérgico: asociacion al inicio precoz del consumo de

la serotonina se han asociado con diversos trastornos cannabis e influencia sobre la edad de debut de la psicosis
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Participantes: pacientes con un primer episodio psicoético remitidos desde Febrero 2001 hasta Julio de 2007 al Programa 0!
de Fases Iniciales de Psicosis (PAFIP) del hospital universitario Marqués de Valdecilla. r ot cic AR AIG GG cic o T cic ciG GIG
Los criterios de inclusion fueron:

-Edad entre 15-60 afos.

-Diagnostico principal DSM-IV: esquizofrenia, trastorno esquizofreniforme, trastorno esquizoafectivo, trastorno psicotico
breve, trastorno psicatico no especificado.

-No tratados previamente o bien, tratados por un periodo maximo de 6 semanas.

-Residencia habitual en Cantabria

Fueron excluidos aquellos pacientes con retraso mental y con antecedentes de enfermedad neuroldgica grave o dafio
cerebral. El diagnostico se confirmd a los 6 meses mediante la entrevista estructurada SCID (Structured Clinical
Interview) del DSM-IV.

La evaluacion psicopatoldgica se realizo con las escalas SAPS (Scale for the Assessment of Positive Symptoms) y SANS
(Scale for the Assessment of Negative Symptoms). La edad de inicio de psicosis fue definida como la edad a la que
aparece el primer sintoma psicoético o desorganizado de forma mantenida.

Para los estudios genéticos, el ADN fue aislado de muestras de sangre total y el genotipado se realizaron usando las
plataformas MassARRAY iPLEX (Sequenom Inc., San Diego, USA) y SNPlex Multiplex Genotyping Systems (Applied
Biosystem, Foster City, USA).

El estudio fue aprobado por el Comité de ética del Hospital Universitario Marqués de Valdecilla. Todos los pacientes -. E n S UJ etO S C O n S u m | d O reS d e C an n ab | S y n O h e m O S e n C O n t r ad O

firmaron el consentimiento informado aceptando su participacion en el estudio.

ﬁgﬁ#;iﬁgi;ﬁigﬁ;&ioz de cannabis (edad de inicio del consumo) sobre la edad de debut de la psicosis en funcion aS O C I aC I (,) n e n t r e I O S S N PS d el reC e p t O r C B 1 eSt u d I ad O S y el I n I C I O
del sexo se realizd6 mediante la t de Student o ANOVA. La influencia del uso precoz de cannabis sobre los sintomas .
precoz del consumo de cannabis.

Cornellisienss

positivos y negativos de la enfermedad se realizé mediante el test no paramétrico de la U de Mann-Whitney.

El andlisis de asociacion entre los SNP con el uso de cannabis se realizo con el software SNPStats sole x, Guino E, Valls J, Iniesta
R, and Moreno V SNPStats: a web tool for the analysis of association studies Bioinformatics 2006 22: 1928-1929.

El andlisis de la influencia conjunta del inicio precoz del consumo de cannabis y los condicionantes geneéticos sobre la
edad de debut de la psicosis se realizO mediante regresion lineal con los procedimiento del SPSS backward
(introduccion inicial de las variables y retirada de las variables no significativas.

Los polimorfismos en el intron 2y en el exon 3 del receptor CB,
(rs806379 y rs2023239) en los sujetos consumidores de cannabis,
se correlacionan con una menor edad en el inicio de |la psicosis.

TOTAL HOMBRES MUJERES
Participantes 267 153 (57,4%) 111 (42,6%)
Edad (afos) 29.2 £8.9 26.2£6.5 31.4+£9.2

dad do infcle do la peicosis L e - El polimorfismo del receptor 5-HT, (rs 153813929) en los sujetos

Edad de inicio del consume de cannabis 17.2+ 3.0 16.9 £ 3.2 18,1 +5.0

Intensidad del consumo (porros/semana) 25.0+£23.9 26.4+24.8 19.3+19.4 COnsum|dOreS de Cannabls, SE aSOCla. de fOrma SlgnIfICatlva al
Inicio precoz del consumo.
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