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With your feet on the air and your head on the ground
Try this trick and spin it, yeah

Your head will collapse

If there's nothing in it

And you'll ask yourself

Where is my mind?

‘Where is my mind?’ Pixies (1986)
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PROLOGO
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1. INTRODUCCION

El Trastorno Limite de Personalidad (TLP) es un trastorno psiquiatrico grave, con una elevada
prevalencia en la poblacion general y de notable complejidad diagnostica,. Entre los aspectos clinicos
mas caracteristicos, destaca la alta mortalidad por suicidio, el gran numero de trastornos comorbidos y
las notables carencias funcionales que pueden presentar los pacientes (Gunderson, 2011). Uno de los
aspectos que refleja la gravedad es el hecho de que a pesar del importante uso de recursos sanitarios
y no sanitarios que realizan los pacientes TLP, no se ha observado una clara mejoria en el prondstico
del trastorno (Skodol et al., 2002a). Esta situacion no ha cambiado de manera destacada en los
ultimos afios, considerando a los pacientes TLP como ‘dificiles de tratar’ (Leichsenring, Leibing, Kruse,

New & Leweke, 2011), a pesar de ser uno de los Trastornos de Personalidad mas estudiados.

Pese a los notables logros conseguidos en la investigacion del TLP (Leichsenring et al., 2011),
continuan existiendo aspectos contradictorios que afectan directamente al diagnéstico y que, por lo
tanto, podrian estar condicionando la interpretacion de los resultados de los estudios sobre la
etiopatogenia (Skodol et al., 2002b), la eficacia de las diferentes opciones terapéuticas (Grupo de
trabajo de la guia de practica clinica sobre trastorno limite de la personalidad. Forum de Salud Mental y
AIAQS, coordinadores, 2011) y la interpretacion del proceso evolutivo (Gunderson et al., 2000;
Zanarini, Frankenburg, Reich, & Fitzmaurice, 2010a). Esta situacién ha llevado a que algunos autores
hayan considerado el TLP como parte del espectro de otros trastornos (p. ej., Akiskal et al., 1985;
Herman, Perry, & van der Kolk, 1989; Wender, 1977) y otros, en cambio, opinen que la heterogeneidad
que le caracteriza se explica por la existencia de diferentes subgrupos de pacientes dentro de la misma

categoria (p. ej., Bornovalova, Levy, Gratz, & Lejuez, 2010; Oldham, 2006). Estos puntos de vista tan
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extremos en la conceptualizacion del TLP, tal como se revisara a continuacion, no sélo se observan en

la evolucién historica del trastorno sino que también afectan a todas las areas de estudio del mismo.

1.1. EVOLUCION HISTORICA DEL TLP

Ya en las primeras referencias de Stern (1938) y Knight (1953) a los pacientes identificados en
la actualidad como TLP, se observa la complejidad del trastorno, siendo considerados como un grupo
de pacientes con tendencia a la regresion a estados mentales que identificaron como de ‘esquizofrenia
borderline o limite’ (Gunderson, 2009). En un entorno eminentemente psicoanalitico, Kernberg (1967)
realizd una importante contribucion al diagnostico del TLP, al definir la Organizacién de Personalidad
Limite (Borderline Personality Organization) como un nivel intermedio de organizacion de la
personalidad entre pacientes mas graves con una organizacion psicética y aquellos mas sanos con una

organizacion neurdtica.

Teniendo en cuenta las diferentes conceptualizaciones del TLP que convivieron hasta finales
de los afios '70 y con el objetivo de dar al trastorno un peso especifico a nivel nosolégico, en 1980 se
incluy6 por primera vez el TLP en la tercera edicion del Manual Diagnéstico y Estadistico de Trastornos
Mentales [DSM-IIl; American Psychiatric Association (APA), 1980]. El objetivo, entre otros, era
distinguirlo nosolégicamente de otros trastornos a los cuales habia sido asociado, como la
Esquizofrenia o el Trastorno Depresivo Mayor (Gunderson, 2009). A pesar de ello, algunos autores

continuaron cuestionando la validez del diagnéstico de TLP (Akiskal et al., 1985; Herman et al., 1989).
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En 1994 se publico la cuarta edicion del DSM (DSM-1V; APA, 1994), que incrementd el nimero
de criterios diagnosticos del TLP afiadiendo un noveno, ‘disociacion y sintomas pseudoparanoides’, con
la intencion de conseguir una mejor definicion del trastorno. Sin embargo, esto también supuso un
aumento en la heterogeneidad del diagnéstico, al incrementarse el numero de posibles combinaciones
de criterios para diagnosticar el TLP (Skodol et al., 2002a). Coincidiendo con la publicaciéon del DSM-IV
se produce un incremento ‘exponencial’ en el interés por el estudio del trastorno, produciéndose
aportaciones cientificas relevantes, como las relativas a las potenciales bases biologicas de los
Trastornos de Personalidad (Siever & Davis, 1991), a modelos etiopatogénicos y a tratamientos

estructurados (Bateman & Fonagy, 2010; Linehan, 1993).

En los ultimos veinte afios, se ha estudiado el caracter hereditario y la naturaleza polifactorial
en la etiologia del trastorno, se ha incrementado el nimero de opciones terapéuticas disponibles, y se
ha planteado un cambio en la vision de su pronéstico (Gunderson, 2009). Sin embargo, el gran
aumento en la evidencia cientifica no se ha visto reflejado en la esperada nueva version del DSM, el
DSM-5 (APA, 2013). El primer modelo diagnostico que se propuso planteaba un posicionamiento
rupturista respecto a la version anterior (DSM-1V), sin considerar los principales avances en el
conocimiento del trastorno. Esto supuso que una parte importante de la comunidad cientifica
internacional lo criticara duramente (Gunderson, 2010). La version definitiva del diagnéstico del TLP
segun el DSM-5 no incorpora cambios respecto el DSM-IV (APA, 1994), manteniendo el mismo sistema
diagndstico basado en criterios politéticos que ya se planteaba hace mas de 30 afios en el DSM-III
(APA, 1980). Sin embargo, como ‘novedad’, el DSM-5 afiade confusion, al proponer también un modelo

alternativo hibrido dimensional-categorial, pendiente todavia de ser validado cientificamente.



Trastorno Limite de la Personalidad: INTRODUCCION

1.2. EPIDEMIOLOGIA

Como ya se ha comentado previamente, la prevalencia del TLP es elevada, estimandose una
media en la poblacion general del 1,3% (Torgersen, Kringlen, & Cramer, 2001). Sin embargo, los
diferentes estudios de prevalencia del trastorno muestran resultados variables, que oscilan entre el 0,5
y el 5,9% (Grant et al., 2008; Lenzenweger, Lance, Loranger, & Kessler, 2007). También se ha hecho
referencia con anterioridad a que el TLP tiene una presencia importante en los diferentes recursos
asistenciales. En este sentido, se ha considerado el Trastorno de Personalidad méas prevalente en el
ambito clinico, representando aproximadamente el 10% de los pacientes psiquiatricos ambulatorios y el
15-20% de los ingresados (Skodol et al., 2002a). Ademas, el TLP también tiene una presencia
destacable en otros servicios de salud, como la atencion primaria, en la que se ha descrito una
prevalencia del trastorno del 6,4% (Gross et al., 2002). Sin embargo, llama la atencion la diferencia que
existe entre las prevalencias reportadas en escenarios clinicos (10%-20%) y en la comunidad (0,5%-
5,9%). Se ha considerado que esta diferencia puede ser un indicador de que un nimero importante de
pacientes TLP no estan siendo diagnosticados como tal y, por lo tanto, no reciben el tratamiento
adecuado (Gunderson, 2009). Estos resultados también han sido observados en nuestro entorno, con
una prevalencia en atencion primaria muy inferior a la reportada en estudios internacionales (0,017%
vs. 6,4%) (Aragonés, Salvador-Carulla, Lépez-Muntane, Ferrer, & Pifiol, 2013 y Gross et al., 2002,

respectivamente).

Esta disparidad de resultados también se manifiesta en los estudios sobre la influencia del
género en los datos de prevalencia. Aunque tradicionalmente se habia considerado el TLP como un
trastorno mas propio del sexo femenino, con una proporcion de 3:1 (Lieb, Zanarini, Schmahl, Linehan,

& Bohus, 2004), actualmente no se considera que existan diferencias reales de prevalencia en la

10
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poblacidn general (Leichsenring et al., 2011). Este cambio, para algunos autores, estaria relacionado
con el no reconocimiento de diferentes expresiones del trastorno, que pueden variar en funcién del
género (Banzhaf et al., 2012). Esta podria ser una de las causas que expliquen el predominio del sexo
femenino en el ambito clinico (Widiger & Weissman, 1991), datos que en su momento fueron

extrapolados a la poblacion general (Lieb et al., 2004).

1.3. DIAGNOSTICO

1.3.1. GENERALIDADES

Al revisar la descripcidn del trastorno realizada por la APA 'y por la Organizacion Mundial de la
Salud [World Health Organization (WHO)], también se observan discrepancias en la conceptualizacion
del mismo. El TLP se define en el DSM-5 (APA, 2013) como un patrdn persistente de inestabilidad en
las relaciones interpersonales, de la autoimagen, y del afecto, con alteraciones de conducta
caracterizadas por una marcada impulsividad, que empieza en la edad adulta precoz y que se presenta
en una importante diversidad de contextos. En cambio, la Clasificacion Internacional de Enfermedades,
en su décima edicion (ICD-10; WHO, 1992), hace referencia al trastorno como ‘Trastorno de
Personalidad Inestable Emocionalmente’, en el que se pueden diferenciar dos subtipos: el ‘tipo
impulsivo’, caracterizado sobretodo por la inestabilidad emocional y la impulsividad, y el ‘tipo
borderline’, caracterizado también por alteraciones de la autoimagen, de los objetivos y de las
preferencias internas, por sentimientos cronicos de vacio, por relaciones interpersonales intensas e
inestables, y por la tendencia a conductas autodestructivas, incluyendo gestos y tentativas suicidas.

Como puede observarse, mientras que la APA lo considera un constructo unitario, la WHO describe

11
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dos expresiones clinicas de un mismo trastorno, hecho que dificulta la comprension consensuada del

mismo.

Finalmente, y como ya se ha comentado con anterioridad, el recientemente publicado DSM-5
(APA, 2013) mantiene, en su seccion |, la misma definicion del TLP que la del DSM-IV (APA, 1994). Sin
embargo, el DSM-5 plantea, en su seccion lll, una alternativa diagndstica en base a un modelo hibrido
dimensional-categorial que altera de manera notable el sistema diagndstico propuesto clasicamente
desde el DSM-IIl. Este modelo hibrido define los Trastornos de Personalidad como un constructo de
patologia en el que coexiste una alteracion del funcionamiento de la personalidad en relacion al self
(identidad y auto-direccién), a aspectos interpersonales (empatia y relaciones intimas) y la presencia de
unos rasgos de personalidad patologicos mas o menos especificos para cada Trastorno de
Personalidad. En concreto, para el TLP plantea una serie de alteraciones en identidad, auto-direccion,
empatia y/o relaciones intimas, junto a rasgos de personalidad no adaptativos especificos de los
dominios afecto negativo, y también antagonismo y/o desinhibicion. Ante la escasa evidencia cientifica
disponible, dicho modelo se plantea precisamente con el objetivo principal de guiar investigaciones que

apoyen su validez diagndstica, no para ser aplicado actualmente en la practica clinica (APA, 2013).

12
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1.3.2. CRITERIOS CLIiNICOS

El sistema diagndstico DSM es el mas utilizado, tanto para clinica como para investigacion.
Para llevar a cabo el diagnostico categorial de TLP segun el DSM-5 (APA, 2013) el paciente debe
cumplir un minimo de cinco criterios entre nueve posibles (Tabla 1). Dichos criterios diagndsticos son
muy heterogéneos, algunos de ellos no son sintomas psicopatologicos concretos sino que hacen
referencia a sindromes complejos (p. €j., ‘alteracion del sentido del self’), a cuadros mal delimitados y a
conductas dificiles de definir (p. j., ‘ira’ vs. ‘agresividad’ o ‘conducta suicida’ vs. ‘autolesion’). Todo ello
probablemente refleja la complejidad inherente a la categoria nosologica del TLP. Ademas, no se ha
establecido una organizacidn jerarquica de estos descriptores clinicos, por lo que ningun criterio es
considerado necesario para establecer el diagndstico. Esto da lugar a que el DSM-5, al igual que su
predecesor, reconozca la posible existencia de 256 expresiones distintas del trastorno (Gunderson,
2010). Sin embargo, otros autores si consideran la necesidad de algunos sintomas para establecer el
diagnostico de TLP. Algunos estudios han observado que las tendencias suicidas y las autolesiones
son los criterios de mayor relevancia en el diagnostico de TLP (Grilo, Becker, Anez, & McGlashan,
2004; Soloff, Lynch, Kelly, Malone, & Mann, 2000) y otros autores han considerado que la caracteristica
mas distintiva de los pacientes TLP es su miedo al rechazo y al abandono (Gunderson & Lyons-Ruth,
2008). Por lo tanto, la version actual del DSM continua definiendo el trastorno en base a un conjunto de
sintomas de gran heterogeneidad (Skodol et al., 2002a), con escasa evidencia cientifica en relacion al
numero de criterios necesarios y sin ningun criterio indispensable para el diagnostico (Gunderson,

2009).

13
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TABLA 1. Criterios DSM-IV y DSM-5 Seccion | (APA, 1994; APA, 2013)

1

Patrdn de relaciones interpersonales intensas e inestables, caracterizadas por la alternancia

entre la idealizacion y la devaluacion
Esfuerzos frenéticos para evitar el abandono, real o imaginario
Sentimientos cronicos de vacio

Inestabilidad afectiva debido a una marcada reactividad del humor (p. e]. disforia episodica
intensa, irritabilidad o ansiedad), normalmente de pocas horas de duracidn y solo raramente

superior a pocos dias

Ira intensa, inadecuada o dificultad para controlarla (p. e]. frecuentes demostraciones de

genio, ira constante, peleas fisicas recurrentes)

Impulsividad en al menos dos areas potencialmente lesivas para uno mismo (p. ej. gastar,

sexo, abuso de sustancias, conduccion temeraria, atracones alimentarios)
Conductas suicidas recurrentes, gestos, tentativas o auto-mutilaciones
Autoimagen o sentido del self marcada y persistentemente inestable

Episodios disociativos graves con ideacion paranoide episodica y relacionada con el estrés

A diferencia del modelo diagnostico vigente en el DSM-5 (APA, 2013), el modelo alternativo no

presenta un sistema diagnostico politético, sino que propone unos criterios siguiendo las directrices

generales de un modelo hibrido dimensional-categorial, en el que para llegar al diagndstico de TLP

debe registrarse una afectacion del funcionamiento de la personalidad moderada o grave y la presencia

de cuatro 0 mas de una serie de rasgos patoldgicos, con la obligacion de que al menos uno sea

impulsividad, asuncion de riesgos o hostilidad (Tabla 2). De este modo, en contra de la propuesta del

modelo vigente, de cara a futuras investigaciones, el modelo alternativo considera ciertos criterios como

indispensables para el diagndstico del TLP.

14
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TABLA 2. Propuesta de criterios para TLP en DSM-5 - Seccion Il (APA, 2013)

A. Afectacion moderada o grave del funcionamiento de la personalidad, en forma de
afectacion de dos o mas de las 4 siguientes areas

1. ldentidad: Marcadamente empobrecida, mal desarrollada, o auto-imagen inestable, a
menudo asociado con excesiva auto-critica; sentimientos cronicos de vacio; sintomatologia
disociativa en situaciones de estrés

2. Auto-direccion: Inestabilidad en objetivos, aspiraciones, valores, planes de carrera

3. Empatia: Afectacion de la habilidad para reconocer los sentimientos y necesidades de los
demas, asociado a hipersensibilidad interpersonal; percepciones de los deméas desviadas
hacia atribuciones negativas o vulnerabilidades

4. Relaciones intimas: Intensas, inestables, y relaciones cercanas conflictivas, marcado por
la desconfianza, la necesidad, y la preocupacion ansiosa hacia el abandono real o
imaginario; relaciones que se mueven entre la idealizacion y la devaluacion y alternando
entre la sobre implicacion y el abandono

B. Cuatro o mas de los siguientes siete rasgos de personalidad patolégicos, siendo al
menos uno de ellos: impulsividad (5), asuncion de riesgos (6), hostilidad (7):

1. Labilidad emocional (del dominio de rasgo Afecto Negativo)

2. Ansiedad (del dominio de rasgo Afecto Negativo)

3. Inseguridad de separacion (del dominio de rasgo Afecto Negativo)

4. Tendencias depresivas (del dominio de rasgo Afecto Negativo)

5. Impulsividad (del dominio de rasgo Desinhibicion)

6. Asuncion de riesgos (del dominio de rasgo Desinhibicion)

7. Hostilidad (del dominio de rasgo Antagonismo)
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1.3.3. COMORBILIDAD

1.3.3.1. Generalidades

La comorbilidad es otro elemento clave que muestra la heterogeneidad del TLP, tanto por la
elevada frecuencia en la que se observa en el trastorno como por la variabilidad en los patrones de
comorbilidad. En primer lugar, se ha evidenciado la existencia de trastornos concurrentes en dos de
cada tres pacientes, hasta el punto de que una muestra sin comorbilidades no es considerada
representativa de una poblacion clinica TLP (Skodol et al., 2002a). En concreto, se ha observado
comorbilidad con trastornos psiquiatricos del eje | del DSM-IV en el 84,5% de pacientes TLP en los
ultimos 12 meses y del eje Il en el 74,9% de casos a lo largo de la vida (Leichsenring et al., 2011).
Estas prevalencias tan elevadas plantean dudas sobre si los sintomas que permiten el diagnéstico de la
patologia comdrbida son en realidad sintomas del propio TLP, sobretodo teniendo en cuenta el notable
solapamiento sintomatico entre el TLP y sus trastornos comorbidos. En segundo lugar, la gran
variabilidad en los patrones de comorbilidad entre diferentes individuos diagnosticados de TLP genera
grupos de pacientes muy heterogéneos (Skodol et al., 2002a). La relacion entre el TLP y los trastornos
comoérbidos ha sido explicada desde diferentes puntos de vista. En este sentido, la presencia de
algunos trastornos comorbidos puede estar predeterminada por unos factores etioldgicos comunes que
favorecen el debut de ambos trastornos de manera independiente o bien ser consecuencia de aspectos
del propio TLP que favorezcan un determinado perfil de comorbilidad respecto a otro. También existe la
posibilidad de que el TLP y el trastorno comorbido coexistan sin que ello implique una relacion causa-
efecto. Sin embargo, también en este caso se puede acabar generando una relacion transaccional
entre ambos y condicionar una evolucion distinta de la que habrian tenido los trastornos por separado

(Gunderson et al., 2008; Zanarini, Frankenburg, Hennen, Reich, & Silk, 2004).
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1.3.3.2. Comorbilidades Especificas

Como se ha comentado en el punto anterior, existe una importante variabilidad en los patrones
de comorbilidad entre los diferentes pacientes TLP. Dentro de esta diversidad, los trastornos afectivos,
los trastornos de ansiedad y el Trastorno por Uso de Sustancias se consideran los trastornos
comorbidos mas prevalentes (Leichsenring et al., 2011). Entre los trastornos afectivos, destaca el
Trastorno Depresivo Mayor (18-40%) y los trastornos del espectro bipolar (7-15%) (Zanarini et al.,
2004). Entre los trastornos de ansiedad, el Trastorno por Estrés Post-Traumatico presenta una
prevalencia a lo largo de la vida de aproximadamente el 33% (Leichsenring et al., 2011). En relacion al
Trastorno por Uso de Sustancias, se ha descrito una prevalencia del 47-65% (Zanarini et al., 2010b). La
relacion entre el TLP y el Trastorno por Uso de Sustancias puede ser considerada como un ejemplo de
la complejidad en la relacion del TLP con un trastorno concurrente, en la que pueden potenciarse
sintomas clave como la inestabilidad afectiva y la impulsividad, y puede verse condicionado el
pronostico de ambos trastornos (Trull, Sher, Minks-Brown, Durbin, & Burr, 2000; Walter et al., 2009;
Zanarini et al., 2010b). Este hecho ha llevado a algunos autores a considerar la impulsividad como
vinculo entre los dos trastornos y que puede justificar la elevada prevalencia de la relacion comorbida

(Bornovalova, Lejuez, Daughters, Zachary Rosenthal, & Lynch, 2005).

En los Ultimos afios ha cobrado especial relevancia la comorbilidad entre el TLP y el Trastorno
por Déficit de Atencion y/o Hiperactividad (TDAH). A pesar de que algunos estudios han mostrado la
especificidad de ciertos sintomas (Dowson et al., 2004; Lampe et al., 2007), en general se reconoce un
importante solapamiento sintomatico entre el TLP y el TDAH en la edad adulta (Davids & Gastpar,
2005; Dowson & Blackwell, 2010; Philipsen, 2006). Ademas, se han observado retrospectivamente

sintomas de TDAH en la infancia del 59,5% de pacientes TLP adultos (Fossati, Novella, Donati, Donini,
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& Maffei, 2002) y mas recientemente se ha descrito una prevalencia de TDAH comarbido en el adulto
TLP del 16,1% (Philipsen et al., 2008). En relacion a la interaccion entre ambos trastornos, se ha
planteado que el TDAH pueda ser considerado como un potencial factor agravante del TLP (Philipsen
et al., 2008) o que el TDAH sea un factor predisponente o de vulnerabilidad para desarrollar un TLP
(Miller et al., 2008; van Dijk, Lappenschaar, Kan, Verkes, & Buitelaar, 2012). Ademas, se ha descrito
que existen factores ambientales y genéticos comunes a ambos trastornos que pueden explicar la
notable correlacion fenotipica entre ambos, basada en el componente psicobiolégico ‘impulsividad’, de
un modo similar a lo planteado en la comorbilidad con el Trastorno por Uso de Sustancias (Distel et al.,

2011; Dowson & Blackwell, 2010).

1.3.4. EVOLUCION

Clasicamente se habia considerado la estabilidad de los sintomas en el tiempo como una
caracteristica propia de los Trastornos de Personalidad. Sin embargo, en los ultimos afios se ha
evidenciado que, en general, los sintomas de los Trastornos de Personalidad cambian a lo largo del
tiempo (Gutiérrez et al., 2012). En el caso del TLP, la perspectiva actual sobre la evolucion del trastorno
es la de la ‘inestabilidad estable’ (Leichsenring et al., 2011), sobretodo gracias a la informacion
derivada de los dos grandes estudios de seguimiento que se estan llevando a cabo con el TLP, el
Estudio Longitudinal Colaborativo de los Trastornos de Personalidad [Collaborative Longitudinal
Personality Disorders Study (CLPS) (Gunderson et al., 2000)] y el Estudio McLean del Desarrollo del
Adulto [McLean Study of Adult Development (MSAD) (Zanarini et al., 2010a)]. A partir de los resultados
de estos estudios, el trastorno ha pasado de ser considerado como cronico y de mal pronostico a tener

unas expectativas mejores, registrandose unas tasas de remision sintomatica muy elevadas, del 78-
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99% a los 16 afios de seguimiento (Zanarini, Frankenburg, Reich, & Fitzmaurice, 2012). Sin embargo,
esta remision, mas que un reflejo real de reduccion sintomética, puede ser una muestra mas de la
inestabilidad caracteristica del trastorno, al haberse detectado recurrencias en el 10-36% de los casos
(Zanarini et al., 2012). Ademas, se ha observado que la remisién no se presenta por igual en los
diferentes sintomas del trastorno. De este modo, entre los que remiten con mayor rapidez destacan
aquellos relacionados con la impulsividad, mientras que los que tienen que ver con el humor y con los
aspectos relacionales persisten més en el tiempo (Leichsenring et al., 2011). Por todo ello, resulta
factible plantearse que la evolucion del trastorno podria ser distinta en funcion del perfil clinico que

presenta el paciente.

Otro aspecto relacionado con el curso del TLP que ha sido cuestionado recientemente hace
referencia a la edad de inicio del mismo, teniendo en cuenta que se dispone de evidencias en relacion
a la manifestacion de sintomas clave del trastorno ya en la adolescencia (p. ej., Goodman, Mascitelli, &
Triebwasser, 2013; Zanarini et al., 2006). Actualmente, el TLP se considera un trastorno del desarrollo
en el que los principales componentes de su psicopatologia ya se pueden detectar antes de la edad
adulta (New et al., 2013; Zanarini et al., 2006). Probablemente ha contribuido a este reconocimiento la
evidencia sefialada anteriormente en relacion a la inestabilidad del trastorno, ya que clasicamente se
habia argumentado que era incompatible un trastorno estable en el tiempo con la inestabilidad y el

cambio que caracteriza la adolescencia (Crowell, Beauchaine, & Linehan, 2009).
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1.3.5. ETIOPATOGENIA Y BASES BIOLOGICAS

En los puntos anteriores de esta Introduccion se ha hecho referencia a la heterogeneidad
clinica del TLP revisando diferentes aspectos del trastorno. Otro factor que podria estar reflejando la
variabilidad en las expresiones clinicas que se observan bajo la etiqueta TLP es la disparidad en las
bases etiopatogénicas que se han relacionado con el TLP a lo largo de la historia (Gunderson, 2009).
En el momento actual, el modelo mas aceptado es el que considera el TLP como un trastorno del
desarrollo, resultado de la relacion transaccional entre la vulnerabilidad constitucional del individuo y la
irrupcion de estresores psicosociales en periodos de mayor riesgo, durante el proceso madurativo
(Grosjean & Tsai, 2007). Dentro de este enfoque, se situan dos de los modelos con mayor relevancia
en la actualidad, la teoria biosocial (Linehan, 1993) y la teoria de la mentalizacion (Bateman and
Fonagy, 2010). Se ha estimado que el TLP presenta una heredabilidad del 37-69% (Gunderson et al.,
2011b), congruente con el 40-60% descrito para los Trastornos de Personalidad en general
(Leichsenring et al., 2011), pero para analizar su etiopatogenia se deben tener en cuenta, ademas de
las bases genéticas, los factores ambientales o psicosociales y las bases neuro o psicobioldgicas

(Gabbard, 2005).

En relacion a este modelo ‘bio-psico-social’ planteado, los factores ambientales asociados al
TLP han sido las vivencias de eventos negativos durante la infancia, como los traumas, sobretodo
abusos fisicos o psicoldgicos, o las negligencias (Zanarini et al., 2002). Entre los factores ambientales,
la teoria de la mentalizacidn y la teoria biosocial consideran de especial relevancia el apego inseguro o
desorganizado (Levy, Beeney, & Temes, 2011) y el ambiente invalidante (Linehan, 1993). Sin embargo,
estos factores de riesgo, por si solos, no se consideran causa suficiente para el desarrollo de la

psicopatologia que caracteriza el trastorno (Paris, 2007), siendo necesaria la interaccion reciproca de
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estos con la vulnerabilidad bioldgica de base. Se trata de un modelo etiopatogénico complejo en el que
un mismo factor ambiental puede dar lugar a diferentes manifestaciones del trastorno (Moffitt, Caspi, &

Rutter, 2005).

La evidencia cientifica apoya la base genética como componente clave dentro de la etiologia
polifactorial del TLP (Siever, Torgersen, Gunderson, Livesley, & Kendler, 2002; Skodol et al., 2002b).
Se han desarrollado estudios para investigar la asociacion entre el TLP y determinados polimorfismos
de genes candidatos, como los del sistema serotoninérgico (5-HT) y dopaminérgico (DA). Se han
estudiado los polimorfismos genéticos de la region promotora vinculada al transportador de la
serotonina (5-HTTLPR) con resultados contradictorios (Ni et al., 2006; Pascual et al., 2008) y se ha
descrito una interaccion entre un alelo del gen de la catecol-O-metil-transferasa (COMT) y el alelo corto
de la 5-HTTLPR en el TLP (Tadic et al., 2009). También se han descrito asociaciones entre el TLP y
polimorfismos del gen de la triptéfano hidroxilasa 2 (TPH-2) (Ni, Chan, Chan, McMain, & Kennedy,
2009, Pérez-Rodriguez et al., 2010), del gen de la mono-amino-oxidasa (MAQ) de alta actividad (Ni et
al., 2007), y de los receptores dopaminérgicos D2 y D4 (D2R y D4R) (Nemoda et al., 2010). Sin
embargo, hasta la fecha actual, no se han podido definir genes especificos como causa del TLP

(Leichsenring et al., 2011).

Probablemente, los resultados contradictorios que se observan en los estudios genéticos del
TLP tengan que ver con que no exista una relacion lineal entre el polimorfismo y el trastorno, ni siquiera
entre el polimorfismo y algun componente de la psicopatologia del trastorno (Caspi & Moffit, 2006). Por
lo tanto, es mas probable que la base genética del TLP se establezca mediante una compleja
interaccion gen-gen [Gene — Gene interaction (GxG)] o gen-ambiente [Gene — Environment interaction

(GxE)] (Leichsenring et al., 2011). En la actualidad, existe poca evidencia en relacion al estudio de la
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interaccion GxE en el TLP. Los estudios publicados hasta la fecha han relacionado diferentes
polimorfismos de genes del sistema 5-HT y de la COMT con la modulacion del efecto de estresores de
la infancia en la impulsividad del TLP (Wagner et al., 2010; Wagner, Baskaya, Lieb, Dahmen, & Tadic,
2009). También se ha observado el efecto modulador de polimorfismos de la TPH-1 sobre el papel de

ser victima de abusos en la infancia y el posterior desarrollo de un TLP (Wilson et al., 2012).

Segun lo expuesto, la interaccion transaccional entre la vulnerabilidad genética y los estresores
ambientales tiene como consecuencia una serie de alteraciones bioldgicas que determinan la expresion
del fenotipo clinico. En este sentido, como sefiala Skodol et al. (2002b), para poder llevar a cabo el
estudio de la etiologia del TLP dentro del modelo ‘bio-psico-social’ es necesario poder disponer de unas
bases bioldgicas del trastorno bien definidas, a partir de un fenotipo clinico homogéneo. La complejidad
del fenotipo de la categoria diagnostica TLP hace dificil poder delimitar su mapa bioldgico, por lo que se
recomienda tomar como referencia las diferentes dimensiones o componentes que constituyen la
psicopatologia del trastorno (Gunderson, 2010). En este sentido, tradicionalmente se ha reconocido el
correlato psicobioldgico de dos componentes de la psicopatologia del TLP, la agresion impulsiva, como
manifestacion de la impulsividad, y la inestabilidad afectiva (Siever y Davis, 1991). A largo de los
ultimos 20 afios se ha podido reunir una importante evidencia cientifica en relacién a las bases
biolégicas de estos dos componentes y se ha reconocido también la alteracion en las relaciones como
componente psicobiologico. Actualmente, estos tres componentes de la psicopatologia del TLP se
consideran fenotipos y endofenotipos del trastorno (Gunderson, 2010). Esta consideracion ha permitido
abrir nuevas vias de investigacion sobre las causas genéticas del TLP, en base a que la asociacion
entre la alteracion psicobioldgica o endofenotipo y sus bases genéticas es mas directa. De este modo,
se pueden elaborar paradigmas experimentales que permitan estudiar de manera mas clara el papel de

las influencias ambientales en esta relacion genotipo-alteracion psicobioldgica (Caspi & Moffitt, 2006).
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En relacion a las bases biologicas del TLP, también se han estudiado las alteraciones de la
neurotransmision que subyacen los tres componentes o dimensiones de la psicopatologia del TLP. La
dimensién psicobioldgica mas estudiada ha sido la impulsividad, sobretodo la agresividad impulsiva
(Skodol et al., 2002b), que se ha relacionado con una hipofuncion del sistema 5-HT (Kamali, Oquendo,
& Mann, 2002), DA (Crowell et al., 2009; Friedel, 2004) y GABA (Skodol et al., 2002b), y una
hiperfuncion del sistema glutamatérgico (Grosjean and Tsai, 2007). Ademas, recientemente se ha
descrito la importancia de la asociacion entre niveles elevados del neuropéptido arginina vasopresina

(AVP) y la hipofuncion 5-HT en los niveles de agresividad impulsiva del TLP (Stanley & Siever, 2010).

En cuanto al componente desregulacion afectiva, también la hipofuncion 5-HT y DA tienen un
papel relevante en su fisiopatologia (Crowell et al., 2009; Friedel, 2004; Kamali et al., 2002). Ademas,
se ha descrito la importancia de la disfuncion de los sistemas colinérgico (ACh) y noradrenérgico (NA),
destacando también que el funcionamiento de dichos sistemas es sensible y puede fluctuar ante la
presencia de un estrés mantenido (Crowell et al., 2009). En concreto, se ha asociado la
hipersensibilidad ACh con la disforia y los sintomas depresivos y la hipofuncion NA con la
sintomatologia depresiva (Crowell et al., 2009). También los neuropéptidos pueden tener un papel
importante en la fisiopatologia de la desregulacion afectiva, relacionandose la deficiencia de opioides
endoégenos o la hipersensibilidad de sus receptores con los estados disforicos y la mejoria
experimentada a través de las conductas autolesivas o del consumo de opioides (Stanley & Siever,
2010). También se ha relacionado la desregulacion afectiva con una alteracion del eje hipotalamo -
hipofisis — suprarrenal (HPA), descrito en algunos pacientes TLP (Carrasco et al., 2007; Rinne et al.,

2002).
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Incluso, como ya se ha comentado, en los Ultimos afios diferentes autores han propuesto las
posibles bases bioldgicas de las alteraciones relacionales (Gunderson, 2010). En ello ha tenido mucho
que ver el avance en el conocimiento del papel de los neuropéptidos en la neurotransmision central,
hasta el punto de ser considerados como claves en la comprension de la conducta social humana
(Meyer-Lindenberg, Domes, Kirsch, & Heinrichs, 2011). De este modo, se ha relacionado la hipofuncion
del sistema opioide con la hipersensibilidad al rechazo o al abandono y la de la oxitocina con la
desconfianza y el antagonismo en las relaciones interpersonales (King-Casas et al., 2008; Stanley &

Siever, 2010).

Hasta este punto se han revisado los componentes de la psicopatologia del TLP que cuentan
con mayor evidencia cientifica en relacion a sus bases psicobiologicas y reconocidos por un mayor
numero de autores (p. ej., King-Casas et al., 2008; Siever et al., 2002; Stanley & Siever, 2010).
Ademas, aunque con muy poca evidencia, también se ha planteado la posible existencia de un cuarto
componente 0 sector de la psicopatologia del trastorno, el cognitivo (Gunderson et al., 2011b). En
relacion a este sector, esencialmente las deficiencias cognitivas se han relacionado con la hipofuncién
DA (Friedel, 2004) y la sintomatologia pseudopsicética con la hiperfuncion DA (Friedel et al., 2004,

Skodol et al., 2002b).

Tal como se ha podido observar, las disfunciones neuroquimicas no son exclusivas de un
componente concreto sino que se solapan entre ellos. Cada sistema de neurotransmision opera en
multiples estructuras neurales interconectadas que se cree pueden jugar un papel clave en la expresion
clinica del TLP (Crowell et al., 2009). Entre las estructuras psicoanatdmicas alteradas, se ha observado
una disminucion del volumen de sustancia gris en el cortex cingulado anterior (CCA) y en el hipocampo,

y una disminucion de volumenes de cortex orbito-frontal (COF) y amigdala izquierdos (New et al.,
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2013). Ademas, gracias a las técnicas de neuroimagen funcional se ha podido estudiar la posible red
implicada en la fisiopatologia del TLP. De este modo, se ha evidenciado una alteracion en la red fronto-
limbica que comprende el CCA, el COF, el cortex pre-frontal dorso-lateral (CPFDL), el hipocampo y la
amigdala, en la que se produce un fallo de las regiones corticales respecto a las limbicas en el control
de las respuestas afectivas y agresivas (Leichsenring et al., 2011; New et al., 2007; New, Triebwasser,
& Charney, 2008). En base a estos hallazgos, se ha estudiado la integridad de las conexiones entre
estas regiones, observandose alteraciones de conectividad en COF (Carrasco et al., 2012; Grant et al.,

2007) e inter-hemisférica en CCA (Rusch et al., 2010a).

De todo lo comentado, se puede concluir que existe evidencia cientifica constatada que
relaciona la disfuncion fronto-limbica con los componentes de la psicopatologia del TLP, impulsividad y
desregulacion afectiva (New et al., 2007). Ademas, recientemente ha empezado a presentarse
evidencia cientifica en relacion a estructuras cerebrales implicadas en el componente alteracion
relacional (Stanley & Siever, 2010). Sin embargo, dado la complejidad del TLP, es necesario reunir mas
evidencia cientifica, con estudios desarrollados a partir de muestras homogéneas, con el fin de precisar
las bases genéticas y su interaccion con el ambiente, los circuitos implicados en la psicopatologia, asi

como el papel de la interaccion de estos circuitos en el desarrollo del trastorno.
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1.3.6. INSTRUMENTOS DE EVALUACION

Existen diferentes instrumentos de evaluacion para el TLP, esencialmente cuestionarios auto-
reportados y entrevistas semi-estructuradas. Sin embargo, como ya se ha comentado previamente, el
diagndstico de TLP es un diagndstico clinico, por lo que se recomienda el uso de entrevistas semi-
estructuradas para incrementar la fiabilidad del mismo (Skodol et al., 2002a). En este sentido, se ha
observado en nuestro entorno que empleando entrevistas semi-estructuradas se diagnosticaba hasta
un 30% menos de casos de TLP que mediante el juicio clinico exclusivamente (Andion et al., 2007; ver
anexo 1). Actualmente, existen diferentes entrevistas para evaluar el TLP, siendo la Entrevista Clinica
Estructurada para Trastornos del Eje Il del DSM-IV [Structured Clinical Interview for DSM-IV Axis |I
Disorders (SCID-l); First, Gibbon, Spitzer, Williams, & Benjamin, 1999] y la Entrevista Diagndstica para
Limites Revisada [Diagnostic Interview for Borderlines, Revised (DIB-R); Zanarini, Gunderson,
Frankenburg, & Chauncey, 1989] las mas utilizadas, tanto en el &mbito clinico como en la investigacion.
Ambas entrevistas diagnostican el mismo constructo pero hay importantes diferencias entre ellas. La
SCID-II, basada en una aproximacion atedrica, se desarrollé para diagnosticar todos los Trastornos de
Personalidad del DSM, mientras que la DIB-R, basada en una orientacion psicoanalitica, es exclusiva
para el TLP. Ademés, ambas entrevistas utilizan diferentes sistemas de puntuacion. La SCID-II incluye
el grupo de nueve criterios del sistema de diagnostico politético del DSM, facilitando que un grupo muy
heterogéneo de pacientes sea diagnosticado de TLP. En cambio, la DIB-R usa un sistema de
puntuacion piramidal, para reconocer las limitaciones y minimizar el peso dado a una observacion
aislada u otra pieza de informacion. Segun esto, las entrevistas podrian estar diagnosticando de un
modo distinto a un mismo paciente, comprometiendo por lo tanto la generalizacién de los resultados de

estudios que utilizan un instrumento a otros que utilizan el otro (Andion et al., 2012; ver anexo 2).

26



Trastorno Limite de la Personalidad: INTRODUCCION

1.4. TRATAMIENTO

Actualmente, se reconoce que el tratamiento de eleccion para el TLP es la psicoterapia
(Gunderson, 2011). Las recomendaciones generales de la APA (American Psychiatric Association
Practice Guidelines, 2001) son llevar a cabo un tratamiento psicoterapéutico como eleccién principal,
manteniendo el tratamiento farmacologico como coadyuvante para aquellos sintomas de estado
presentes en periodos de descompensacion aguda o para determinados rasgos de vulnerabilidad. Sin
embargo, las recomendaciones de la APA no estan exentas de critica. En concreto, aunque sirvieron
para marcar unas directrices comunes en relacidn a las estrategias terapéuticas, se ha considerado
que las recomendaciones se estructuraron sin la suficiente evidencia cientifica que les apoyara. En
concreto, existia un sesgo a favor de la terapia psicodinamica en relacion a otras opciones y establecia
una serie de recomendaciones psicofarmacolégicas en base al predominio de determinados sintomas

sin argumentos cientificos suficientes que las justificaran (Sanderson, Swenson, & Bohus, 2002).

En relacion al tratamiento farmacoldgico, la guia de la APA (2001) recomendaba estructurar el
tratamiento en funcion del predominio de determinados grupos de sintomas. Asi, los antipsicoticos se
consideraban el tratamiento de eleccion para los sintomas cognitivo-perceptuales, los inhibidores
selectivos de la recaptacion de la serotonina (ISRS) para los sintomas afectivos y los ISRS y los
antipsicoticos a dosis bajas para el descontrol conductual impulsivo. Desde la publicacion de las
recomendaciones de la APA (2001) hasta el momento actual se han llevado a cabo diferentes ensayos
clinicos aleatorizados con diferentes psicofarmacos. Sin embargo, a pesar del incremento en la
evidencia cientifica, no se ha podido establecer ninguna indicacion formal respecto al uso de farmacos
en el TLP (Grupo de trabajo de la guia de practica clinica sobre trastorno limite de la personalidad.

Forum de Salud Mental y AIAQS, coordinadores, 2011). A pesar de ello, se ha propuesto que el
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tratamiento farmacologico puede ser eficaz para aquellos sintomas relacionados con la impulsividad y
la agresividad, sobretodo los farmacos antipsicéticos atipicos y los nuevos anticomiciales con perfil
eutimizante (Lieb, Vollm, Rucker, Timmer, & Stoffers, 2010). A pesar del incremento en el uso de los
citados farmacos, los mas prescritos son aquellos con menor evidencia cientifica, como los ISRS y las
benzodiacepinas (Pascual et al., 2010), lo que puede estar indicando la dificultad que supone tratar un

trastorno tan complejo.

El abordaje psicoterapéutico para el TLP ha experimentado un importante desarrollo en las dos
ultimas décadas, existiendo diferentes modalidades de tratamiento con evidencia cientifica, entre las
que destacan la Terapia Dialéctica Conductual [Dialectical Behavior Therapy (DBT); Linehan, 1993], la
Terapia Basada en la Mentalizacion [Mentalization-based treatment (MBT); Bateman & Fonagy, 2004],
la Psicoterapia Focalizada en la Transferencia [Transference Focused Psychotherapy (TFP); Clarkin,
Yeomans, & Kernberg, 2007a) y la Terapia Centrada en Esquemas [Schema-Focused Therapy (SFT);
Young, Klosko, & Weishaar, 2003]. Sin embargo, no existen todavia opciones terapéuticas que
consigan la remision clinica en la mayoria de pacientes (Leichsenring et al., 2011). Entre las diferentes
psicoterapias, la Guia de Practica Clinica sobre el TLP (Grupo de trabajo de la guia de practica clinica
sobre trastorno limite de la personalidad. Férum de Salud Mental y AIAQS, coordinadores, 2011)
recomienda la DBT especialmente para aquellos sintomas relacionados con la impulsividad, la MBT
para mejorar la funcionalidad del paciente aplicandola en recursos tipo hospital de dia, y la SFT esta
indicada para la sintomatologia general del TLP, asi como para la recuperacion clinica y la calidad de
vida. A pesar de no haber sido recomendada, la TFP dispone también de cierta evidencia cientifica

(Clarkin, Levy, Lenzenweger, & Kernberg, 2007b; Doering et al., 2010).
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Segun toda la informacion revisada, se puede concluir que no existe ninguna estrategia
terapéutica, farmacoldgica o psicoterapéutica, que pueda indicarse para el TLP en global (Grupo de
trabajo de la guia de practica clinica sobre trastorno limite de la personalidad. Forum de Salud Mental y
AIAQS, coordinadores, 2011). Es probable que la disparidad en la respuesta a los diferentes
tratamientos esté relacionada con que se estudia su eficacia en muestras de pacientes que presentan

diferentes expresiones del trastorno.
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Tal como se ha podido observar en los diferentes puntos comentados anteriormente, la
investigacion del TLP se ha visto influenciada por la complejidad diagnéstica del trastorno. Con el fin de
entender mejor la heterogeneidad clinica del TLP, algunos investigadores han desarrollado estudios
destinados al analisis de la estructura de los sintomas del trastorno mediante diferentes
aproximaciones estadisticas. Esencialmente, se han llevado a cabo Anélisis Factoriales Exploratorios
(AFE) (Becker, Afiez, Paris, & Grilo, 2010; Becker, McGlashan, & Grilo, 2006; Clarkin, Hull, & Hurt,
1993; Sanislow, Grilo, & McGlashan, 2000) y Analisis Factoriales Confirmatorios (AFC) (Clifton &
Pilkonis, 2007; Fossati et al., 1999; Giesen-Bloo, Wachters, Schouten, & Arntz, 2010; Sanislow et al.,
2002a; Sanislow et al., 2002b). Estos trabajos plantean que el TLP puede conceptualizarse
principalmente, o bien como un constructo unidimensional, o formado por tres componentes de la
psicopatologia del trastorno: la desregulacion afectiva, la desregulacion conductual, y la alteracion en
las relaciones. Como puede observarse, estos componentes recogen grupos de sintomas
correspondientes a aquellas dimensiones psicobiologicas que se han ido estudiando a lo largo de la
historia del TLP (ver apartado de Etiopatogenia y bases biol6gicas) y que han sido reconocidos como
potenciales endofenotipos del TLP (Gunderson, 2010; Gunderson et al., 2011b). A estos tres
componentes de la psicopatologia del TLP, Gunderson (2010) propone afiadir un cuarto, que identifica
como alteracion del self. El autor considera que este componente no dispone de la evidencia cientifica
de los otros tres pero esta evolucionando favorablemente en este sentido y ‘dispone de coherencia
interna, honra las contribuciones de Kernberg y de la teoria de las relaciones objetales y enlaza el
grupo de criterios que conforman el componente con la Psicoterapia Focalizada en la Transferencia

(TFP)’ (Pag. 698; Gunderson, 2010).
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Por lo tanto, el estudio de la estructura de los sintomas incluidos en el diagnostico del TLP ha
constatado que el trastorno puede ser considerado como un constructo unitario o formado a partir de
tres componentes de su psicopatologia. La existencia de diferentes componentes de la psicopatologia
del TLP, que ademas presentan diferencias en su etiopatogenia, no implica que hablemos de diferentes
trastornos sino que puede tratarse de diferentes manifestaciones del mismo. Como comenta Fossati, la
existencia de subtipos naturales de TLP definidos por unos factores asociados a la etiopatogenia del
propio trastorno ‘es un fendmeno bien conocido en la medicina, por ejemplo si prestamos atencion solo
a los sintomas de la diabetes, la enfermedad se muestra como un sindrome unitario. Pero si se tiene en
cuenta hallazgos de laboratorio como el péptido C y los niveles plasmaticos de insulina, se pueden
identificar dos tipos de diabetes, con una etiopatogenia, curso y tratamiento distintos’ (Pag. 77-78;
Fossati et al., 1999). Es necesario, por lo tanto, ampliar la evidencia cientifica para poder aclarar cual
de los modelos se adapta mejor a la estructura de los sintomas del TLP para poder probar la validez

clinica de los componentes y su posible utilidad a la hora de optimizar la estrategia terapéutica.
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Segun lo revisado anteriormente, queda patente que el constructo TLP es de extraordinaria
complejidad. En primer lugar, existen diferentes definiciones del trastorno en funcion del sistema de
clasificacion utilizado. A pesar de los innegables avances que se han producido en el conocimiento del
TLP, no se ha conseguido minimizar la heterogeneidad del trastorno, sino todo lo contrario, ya que a
medida que se han incorporado nuevos criterios, ha aumentado el niumero de combinaciones posibles
para llegar al diagndstico. En segundo lugar, estos criterios diagnosticos son relativamente
inespecificos, presentando un importante solapamiento con otros trastornos psiquiatricos. Este hecho
ha provocado que a lo largo de la historia se haya cuestionado el peso nosoldgico del TLP y se haya
hecho referencia al trastorno como ‘el adjetivo en busqueda de un nombre’ (Akiskal et al., 1985),
habiéndose planteado que en realidad se trataba de un trastorno psicético, un Trastorno por Estrés
Post-Traumatico, un Trastorno Bipolar o, més recientemente, un TDAH. Finalmente, en la actualidad se
estd planteando el TLP como un trastorno ligado al desarrollo que debuta precozmente y evoluciona
hasta la edad adulta, adquiriendo unas caracteristicas clinicas especificas en funciéon de aspectos
biologicos del propio sujeto, pero también en funcion de las circunstancias ambientales con las que
interacciona. En este sentido, se han propuesto diferentes modelos que consideran como caracteristica
nuclear de la etiopatogenia del TLP un conjunto de sintomas o un componente especifico de la
psicopatologia [p. e]. la impulsividad (Links, Heslegrave, van Reekum,1999) o la inestabilidad afectiva
(Linehan, 1993)]. A su vez, los estudios de seguimiento han mostrado como la evolucion del TLP puede
variar en funcion de los sintomas que se analicen. Por todo ello, es inevitable plantearse la posibilidad
de que dentro del constructo TLP existan diferentes subgrupos de pacientes caracterizados por perfiles
clinicos especificos, que puedan desarrollarse a través de distintas vias etiopatogénicas, presentar

respuestas diferentes al tratamiento y, por lo tanto, condicionar su pronéstico a largo plazo.
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41. OBJETIVOS

4.1.1. OBJETIVO PRINCIPAL

Estudiar la existencia de diferentes expresiones del TLP en base al predominio sintomatologico

de determinados componentes de su psicopatologia.

4.1.2. OBJETIVOS SECUNDARIOS

Para estudiar el objetivo principal del presente trabajo se plantean tres objetivos secundarios.

a. Estudiar si la presencia de determinados trastornos comorbidos permite caracterizar

subgrupos de pacientes TLP clinicamente mas homogéneos.

b. Estudiar si la relacion de los sintomas del TLP define un constructo formado por los

componentes desregulacion afectiva, desregulacion conductual y alteracidn relacional.

c. Estudiar si los pacientes caracterizados por el predominio de determinados componentes

de la psicopatologia del TLP presentan perfiles clinicos mas homogéneos.
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4.2. HIPOTESIS

4.2.1. HIPOTESIS PRINCIPAL

En la categoria TLP, segun criterios DSM, se podrén diferenciar grupos homogéneos de

pacientes en funcion del predominio de determinados componentes de su psicopatologia.

4.2.2. HIPOTESIS SECUNDARIAS

a. En relacion al primer objetivo, se hipotetiza que la presencia de un TDAH comdrbido

delimitara un grupo de pacientes TLP con un perfil clinico caracterizado por la impulsividad

y diferenciable de los pacientes sin dicho trastorno concurrente.

b. Enrelacidn al segundo objetivo, se hipotetiza que la estructura de los sintomas del TLP se

ajustara mejor a un constructo formado por tres componentes que a un constructo

unidimensional.

c. En relacion al tercer objetivo, se hipotetiza que el predominio de determinados

componentes de la psicopatologia del TLP permitira delimitar grupos mas homogéneos de

pacientes.
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5. ESTUDIOS

Segun lo comentado en la introduccion, queda patente que el constructo TLP es de
extraordinaria complejidad, condicionando los resultados de la investigacion del trastorno en sus
diferentes aspectos. En relacion a este hecho, en el presente trabajo de tesis doctoral se incluyen tres
estudios que pretenden aclarar la heterogeneidad clinica que caracteriza el TLP. Cada estudio
presentado intenta confirmar una de las hipdtesis secundarias planteadas en el presente trabajo, para a
partir de las cuales confirmar la hipétesis principal. Los estudios siguen el mismo orden que el de los
objetivos secundarios. De este modo, el estudio 1 corresponde al objetivo secundario ‘a’, el estudio 2

al objetivo secundario ‘b’ y el estudio 3 al objetivo secundario ‘c’.

45






Trastorno Limite de la Personalidad: Estupio 1

ESTUDIO 1

Comorbid attention-deficit/ hyperactivity disorder

in borderline patients defines an impulsive subtype

of borderline personality disorder
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COMORBID ATTENTION-DEFICIT/
HYPERACTIVITY DISORDER IN BORDERLINE
PATIENTS DEFINES AN IMPULSIVE SUBTYPE
OF BORDERLINE PERSONALITY DISORDER
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In order 1o examine the mypalsive profile of & BPD sample with comaors
i ADHI:, aidult patients who met criteria for BPD were asseased for
ADHD with U CAANY amd the WURS. & high rale of AIHD i ihe
HI snmpile wus Found, with sty -nise [35, 1%) BPD palients diagriosed
s hawing comarbad sdubl ADHD. BPD-ADHD group had higher rates of
geneml sulstanee use disorder [G5.4% v 38.4%), atisocial prrsonal
My alisaariler [7.2% vm. 0L and chscssive-rompilsie personality dis-
erder [21.7% e, 6.3%]. The BI'D group withowl eomorbid adult ADHD
showed a higher rate of mood discrdens §E2.5% vs. 37,796, panic disars
ders (54 5% ve. 23 1%) and beneodiarepine ahose (18.5% ve 5.5%,).
Chaly i BEPTD panbiends withengt ADHIY was comorbld aveldand persomality
disorder fournd. BPD patiems could be distnguished s two clear sub-
groaps reluted i the adull ADHD comaehidity. BIFDCADHIY patients
showsd 5 maore homogeneous and impolsive profile while BPD wrihout
AIMD eomoebidity had more aniety and depressive disonlem.

Several studies have noted numerouns similarities between barderline per-
sonality  disorder [BPD) amd  attenition  deficii-hyperaetivey  disonder
IADHDY sweh as symmplomatology i adulthoed, and hove explored possible
relotionships between both disorders [Andrulonis, Ghaeck, Strocbel. & Vo-
gl 1982 Amddrulonis, Glueck, Strocbel. Vogel, & Shapire. 1981: Andma-
lanks & Vogel, 184 Fossall Neovella. Domall, Dondnd, & Malfed, 2002:
Miller el al_, 2008; O'Leary, 2000 Fhilipsen. 20068; Philipsen of al.. 2008].
In fert. the seven symptom clusters proposed by Wender [or the dingnosis
of acult AR, consisting of inatientiveness, hyperacifvity, mood lability,

Fieam 1 Vall el Hareeions (6L F_ 0L AL S V. J A K. J A R
M, Gk and Uisversilal Sutsooms de arcesna (M, F.. 00 A 0 A Koo A B BT ML G

Address corfespondeior 1o Mare Former, M, P Iinspital Ups
Yall &} ekaronm. Plll-ll.l"a'l;lﬂ'lm Ill-lﬂ.miiimspﬂmi-m madrrrend
e 1

Bl2
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rritabilily and hol kemper, lnpalred siress lolernes, disondanization, ad
Impulsivity. are also largely observed in patiends with BPD (Fossatl ef al.
2002). Moreover, in recent studies, ADHD dingnosis in childhood was
foumd In over 4096 of adulis in BPFD samiples [Fossat et al., 2002; Philipsen
et al,, 2008), Furthermore, i the Phillpsen and colleagues study [T008],
16.1% of the adull BPFD sample was diagnosed os hoving a comeorbid
ADHD in sdulthood,

The podythetie criterin set for BFD resalls (0 16] possihle combinations
of eriterin for BFD diagnosis turns i inlo e leeberogemomes syndrome. Such
clindeal helcrogeneily has led 1o o scarch For Intenl varlables within e
dugnosis based on empirical methods [Skodol e ol 2002 and BID cthi-
ology theories (Oldhnm, 2006). Hesearchers commaondy recogmieed il
sivity a3 an imporiant component of BP'D constract [Links, Heslegrove. &
van Reckum, 1909 Moeller. Barrai. Dougherty. Schnliz, & Swann. 2001)
and has been proposed as a definiiery feature ol 2 BPD clinkeal sublype
[Cildham, 20001 AV is very common in suhjects with BP0 and boih
disnrders share key features such a8 emational instability and impulahity
[Fossati et al,. 2002}, Adubt patiesits with BPD and comarbid ADRHD have
been proposed as a mere homogeneous bl still representative sulagroap
of BPD (Ritsch et al., 2007) which could be considersd as part of the BFD
Enpulsive subtype,

Thee siaien wlin of Wsls sledy wias Lo cxambye I BPD with comorlid ADHD
s & more homogencous impulsive BPD sublyvpe. Our hypothests is thal
palienis with BPD and comorbid ADHE will have @ higher mate of impolshe
relaied comnorbid disorders, more sulcidal altempis, sell honm behaviors,
and emergency mom visits and a higher score in psychomeiric iools o
aesess impulsivity, eompared (o thase BPD patients without nesmearhdd
ADHD.

METHOD
PARTICIPANTS

Panicipanis were selected over n whole sample of two hundred thirty-thres
sifult patients between 18 and 50 vears old previously dingnosed as BIPD
by general practioners and subsequently referred to the Barderline Per-
nonality DHsorder Treatment Program aof the Hospital Undbrersitad Vall
d'Hebron, Barcelona, Spain, over a twosyear period from 3005 to 2007,
This study recetved sthical appeoval from the Ethies Committes, Written
cansent was obdained from all the participanis before entering the siudy,

MEASURES
Personality disorders were assessed using the Structured Clinkcal Inter-

view for DSEM-1V fuds 1] Disorder (SCTD-00:; Firsd, Gibban, Spiter, Willtams,
d& Benjamin, 1669), Axis | disorders were assessed wsing the Structuned
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Clinkeal Interview for DSM-1V Axis | Clindeal Yersion [SCI0-1; Firsl, Splter.
Gibbon, & Willinms, 1987). The Sympiom Checklist -80-Reviewed (SCL-90-
R: Derngaiis. 19959) was used 1o assess peneral severity of psychopathol-
oy, paranalkd ideatbon, peychoticism, and interpersonal sensibdlity. Impal-
sivity wns pesessed by the Barrat Impulsivity Scabe-11 [B15-11; Oquendo
el al., 2001), Suicidal behavior, sell harm behavior, and visila o emer-
gemicy room were assessed using the cormesponding ftems of the revised
Engmostee bterview for Barderline ([THB-R: Zanannd, Gunderson, Fran-
henbirg. & Chounecy, 1585).

The Conpers’ Adull ADHD Diagnostic nferview for DSM-IV (CAADID:
Epstetn. Johnson, & Conmers. 200i) has been shown 1o be a reliable and
nocurate interdew by nssessing ADHD in adults (Epstein & Kollins, 20008)
The CAADID interview assesses the ADHD DSM-IV orilenia presence in
childhood and also the continuity of those during adulihood. Consistent
with the methadalogy of previous studies that used the Wender Uiab Fat-
Ing Seale WURS: Rodriguez-Jiménez et al., 2001} in BPD samples (Fossaii
et al.. 2002; Philipsen et al.. 2008), ADND was aesessed using & conserva.
tive WILTRES cullf-off | = 46,

MROCEDURE

Fatlents were evaluated in three different inierdews, During the fisd inder-
view. all paitenis underoeni an initial screendng io disregand history or
curren sympioms of a serious organdc condition that might be sesociated
with the development of psychiatric symploms, current diagnosts of
schizophrent, bigokar | disorder, or substance dependence disorder, and
mel ot keast & of the 9 DEM-IV-TR (Frances, Firsl, & Pincus. 2005 BFD
criteria. Parlictpants with substance abuse withoul DSM-1V-TH depen-
dence criteria were Inchuded i the study, Those partclpanis who did nol
miel the exchisions criteris were then assessed for DSM-IV crlers of
ADHD using the CAADID.

[ruring the second and third mierviews, participants were evaluabed o
n=gess Axis | and Axis 1] disarders using the Structured Clindeal Inierview
lar DSM-IV lor Asds I Diserders (SCID-IE Firsd et al., 19989 and then Lhe
Strurtured Chinkeal Interview for DSM-IV Axia | DMaarders (SCID-1; Firat
et al,. 1997], These mterviews were earmied oul on twia aepamle days by
peychologists. trained 10 use these instrunsents aml wiilout knowledge of
the first inlerview resubis, Twenty of the total SCID inerviews adminis-
Lered were audio-recorded i order o analyze mtermater reliability, Excel-
lenst myedian mterrater rebabiliny was found for Axes | Qappa > 0.73) and
Axis [ disorders [kappa = 0.71-0.91), Finally, selli-repon evaluniions us-
ing WURS, SCL-90-K. and BIS-11 were collected during the second and
third interviows, Dula from these patienis whose ADHD diagnosis inochild-
hood was noi confirmed for both WHRS and CAADID was not inclheded 1o
the results analvsis.
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DATA ANALYSIS

Detween-group comparisocns invalving caiegorical daia were analyzed with
the Chi-Sqpuare tesi, and between-group comparisans wvolving contin-
o3& datn were AnLlyEel using the Stdents t<test, The L-Man Wity iest
was used when varahles did not show a normal distribution. Although
Donferroni-type  correction is not recommendsd in exploratory studies
[Render & Lange, 20000, 10 was applied o the povnlies for the nain efects
of axis | diserders. axis 1] disorders, amld sell-peport measures. This means
thal statistical significance peachod proc 0,002 [povabue of 0005/24) lor axis
I disorders, p« 00004 [pevalue of 005/ 11) for axis 11 disorders, and p <
0U008 (povnlue of 0U06/49) for sell.report measures. Hesults with Bonfer-
rof-type eorrection and signifieance ot p < 0.05% were reported o keep the
explaratory approach (kedbility,

RESULTS
O thee total sample of 233 patienis referred (o the BPD Program for dingno-
sis and treatment. 181 (T7.7%) met diagnostic criteria for BPD. A total of
Afty-twn (22.3%) were excluded for the following reasone: G (2.6%) met ori-
teria for sclilgophrenia, 4 [1.7%) for Dipolar | disorder, 19 (8, 1%)] for sub-
stance dependence discrder and 23 (B89 for a lack of agreement aboat
ADHD disgnnsea, When the demographile variabldes of included and ex-
cluded participants were compared. signillcant differences were only
fosnd for level of education [' = 1023, df = 1. p= 0.001) and gender Iy =
625, df= 1, p=0.012 [353 [63.5%) va. 138 (FE.2%]]l. with kwer educa-
tinal level amd more women in the group of those who were ineloded .

Qf the 181 participanis who were diagnosed as Bl 9 (35, %) were
dingnosed as suffering o comarbid ADHD [BPD-ADHD group), while 112
[61.595] did not meel disgnostic criterin enough for adult ADHID [BPD
groupl, The most Frequent comortsd ADHD aubtype was the combined
omne, with 41 patients [22. 7%, ser Tahde 1,

The BPD group and the BPD-ADHD group were found 1o be very similar

TAILE 1. RBaies of Comorbld ADHD snd AIHID
Subrypes i BFD Sampe

Berderilne Patienes
Mo ADHITN Cowmssrtoid it L
BrD- DD L L] 38,
LI ALH D Sutiypes

ADHIEY Inaisewine Tiges aa 2

ALHED Hyperactbor ) hisguilaioe Ty ik 33

ALY Crsnbsizes] Tipe ar 17
Motew. Abbareviationa: ALHID = atlerlion deficl - hypes-
wtiily @sorder, UPD = Bordenline personalily disor-
ddex, BFLR-ALIHID = busiades] deiy limariah
worrunid afievifian deficdl = hyperarEhily disesder
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in bheelr demographic characiorisbics. Groups did noel didler signilcanily in
age (i = 0.684, df= 179, p= 053], gender (3" = 2.75, dff= |, p= 0.08), muari-
tal status [f° = 2.81, df= 2, p o 0.27), or cocupation 3" = 2.24, df= 3, p»
0.53). The anly statistical difference between groups was edwcatianal level
(" = 10,23, dif= 1, p= 0.001], sec Talile 3.

Groups did not differ in the total numbser of comorbid Axis | disorders
£ = 165, p=0.10). However, between-group differences were found for
msisdd dbisorders ' = 1066, df= 1. p= 0.001), substane: abuse disorders
1" = 7.56. clf = 1. pr= 0006, and anxdely disonders " = 7.56. f= 1, p=
0.2, In the BID growp, a higher provalbenee of major deprossbon [49. 1%
va. 275 3" = G568 f = 1, p=0.01). benzodinzepine abuse [15.58% v,
By = 408, dff= 1. p=0.04), and panic disorder (B4 88 ws. 20 1%
= 1478, df= 1. p<0001) was observed. In the BPD-ADHD group.
higher rates of cannabls abuse (31.9% va, 15.0%: ¥" = B.52, df= 1. p=
0.004) and nonspeeilic ansdety disorder (10,1% va, D088 ¥° = D7, dfr= 1,
p= 02 were found. However, at ihe Bonferrond-correcied  probabiliiy
level, only monod disorders, anxiety disorders, and panic disosders remain
slgnificant. In addition. the higher rate of cocaine abuse in the BPD-ADHD
group approached signiffieance [24.6% vs, 16.00; ' =272, df=1, p=
0,00], see Table 3,

Difererces in the tolid mumber of comorbid personality disorders was
also Feund not o be sindficant (Z- 1,47, p= 0.15), Bul when specilie per-

TARLE 2 Soclodemagraphic Bifforsoes Between AP0 snd AFT-ARND Gromps
EFD-ADHI)

N8I EPDQLIE o
g T8 J6H] 013 IRAJ 3540 E6 06 (1TH 053

m ] Ll ) e [ 3 14n F
Brn
ol B (R Fuli jFd A AR [TE TR TEAn o
Ehel it cotmiplete prissary
wduration & s O oy 5 M 10ENIl Guddd
WMF“M I NG T e Al g
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sopality disarders were anabyeed. significant differences arose. The BPLD-
ADHD group hud higher rales than the BID group i comorbdd antisocial
personality disonder [7.2% v 0.9%4; 3" = 538, df'= 1. p= 0.02) and ohses-
sive-compulsive personality disorder (21,79 ve. G0 :‘-lﬂ.ﬁﬁ, dfe ], p=
O] Comorbéd avaldant personality disorder (WA} was observed only
i the BPD group (ns 37 339%; 3F = 26,65, df = 1, p< 0,001), Only antisa-
cial peraanality disarder did not remain slgnificant at Banferrani-corrected
probahility level Poat-hoe analysis of AvPD in the BPD group indeeated
that only women presented comarkdd AvPD " = 8.75: df= 1 p = 0.003) &
can be seen in Tahle 4.

Subridal behaviors were found to be more freguent nothe BPD-ADHD
group than in the BPD group (72.0% vs, B4.5%; 3" =886, df= 1, p=
0.009), although 1 ks nolL sgnificant o the Borderront-corrected probatil-
iy level. The groups did not differ either in sell-harm behaviors (39.5% ve,
B2.3%: 3" = 0,11, df = 1, p= 0.74) or in number of cmergency room visiis
[H0.2% e 37.7%: ¢ = 011, df'= 1, p= 0,74, Finally, Table 5§ shows how
the BPD group exhibited significantly higher SCL-50 R scores on the gen-
eral symplomatic index, pamanold deation, psychoticlsm, and interper-
sanal sensibility scabes (&= 4,340, p< 0,001 #= 367, p<c0.0601; = 3,53,
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pe= 002, and Z= 5.28; p0.001, respectively). and lower on the BIS-11
todal score [Z= 5,28, p< 0.001),

DISCUSSION

The main aim of this study was io examine if BPD with comorhid ADMED
represents & more homogeneous impulsive BPD subdype. According to our
hypotheaks, campansd 16 the IPD grodip, (he BPD-ADHD group ahowed &
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higher rate of Engualsive relabed comorbid discrders and sulcidal behavions
and a higher seore in the impulsivity sell-report instramend.

First of all, the BPD-ADMD comorbidity rate ohaerved in our study s
consistent with ihe earliesi siudies that investigated relationships between
ADHD and BPFD (Andrubonds ot al., 18T Andrulonis ¢t al., 1881, Andru-
lonis & Vogel, 1984). Nevertheless, although none of these studies fociised
specifically on the ADHD diagnosis. they did not exclude other leaming
disabilities, a common confanding fetor i the dingnosis of ALIHI Van
Heckum, 19863 and did nol use clinkeal inferviews like CAADID thal can
cvaluale ADHIDY during adubileod. The prevalence of comorbdd ADHD ol-
scrved in our BIFD sample (35, 1% 1= higher than that 16, 1% observed
the PFhilipsen and colleagues siudy (20080 This difference ran be ex-
plained by two (aeis: men were not included and only the cemidned ADHD
typee was stwdicd. patentially resulting in an underestimation of comorbid-
iy rates,

Acconding to our hypothesis, BPD and BFC-ADD groups showed @ dif-
ferential comarbidity nods | pattern. While ihe BPD-ADHD group was fousd
to ke more frequently associated to subsiance abuse disosder, classically
liriked 0 impulsidty (Bornovalova, Lejuez, Douighiers, Rosenilal, &
Lywch, 2005; Brodsky, Malone, Ellis, Dulit, & Mann, 1997; LeGris & van
Keekum, 2006], the BFD group showed a higher prevalence of mood and
anxlety diserders. Foousing on e dillerences in the substanes abised by
both groups. cannalds abuse rale was significantly higher in e BPD-
ADHD growp and o higher raie of coraine abose appoosching signifieanee.
while benzodiaxepine abuse raie was significanily more in the BPD group.
Moreover, a higher maie of sukcidal behaviors and a higher score 1 impuls
sivity measured with tle HIS- 11 were alsa ohaerved in HDP-ADHD group,

Compared o the BPD group, the BPD-ADHID group also showed o sigadl-
icantly higher prevalence of those persomality disarders classically related
to impiilaive behidars, While antisocial and oleessive-compailaive person-
ality disorders were observed Lo be miore prevalent I BPLRADHD group.
AvPD was only deseribed i the BPDr group. 11 15 possilile than the appear-
anee of AvFD only i the BPD group could be due 1o the relative high fre-
quency of AVFD i BFD patients (Oktham et al., 1995 Zanarini et al,
1998) in comparisen (o ADHD patients (Biederman, 2008). Another expli-
naifon could be based on personality differences between the groups. In
Eacl, according lo Claninger's midel, ADHD s charcioriond as an cxplo-
sivefborderline personality type with high novelly secldng,. horm avobd-
ance, and kow reward dependence [Anckarsditer et al.. 2006) while femabe
B patients are charcterized by high kevels of harm svnidance, but nat
noveliy seeking [Barmow et al,, 2007

Because of (he sinibariy belween sofme symijioms of BPD and sdult
ADMD, such as impulsivity, angry outhursts, mstability of affect, and feel-
it of boredam (Fassatl et al., 2002), the possibility that the clinkeal sever-
iy of BID could be influemeed by ADHD symplomatology masd be conskd-
ered. Ouir study found stadistieal by -stgnificant differenees between e BIPD
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aand the BIFMD-ADHD groups en ihe General Symgrlomalle Index scale al
the 5CL-50-R. indicating more severe symplomaiolegy n the BPD groap.
Morewrer, the IIPD group scored significantly higher on the paraneid ide-
atlon seale and the psychoticksm scale af the SCL-80-R, sympioms relaied
tn BFD and which are not part of ADHD disgiostic oriteria [Philipsen,
200G). Aceording to thess, (e greater clindcal severity proved in BPD grokip
should be explained for characteristic DPFD symptoms better than for
ADHID edmnrbiding,

The differences in the comorbddily beiveeon BPD and BPD-ALHD grow ps
observed inthis study agroe with the BPD sulslyping systom proposcd by
Obdham (20068). This model proposcd 5 BID subitypes: Affective. iopulsive.
nggressive, depemsdent, and emply subiype. Datn on comorbid disorders
exhibited by the BIFD-ADHD group in this study. such as aniisccinl per-
sonality diserder. chsessive-compulsive personality disorder and sub-
stance abuse disorders, as well as the higher rale of sulcidal Behaviors,
agree with Oldham’s {2006) crieria for impulshoe subiype. Neveriheless,
the BPD group showed & wide range of additional comarhid disorders thai
can be associnied with the affective. apgressive, dependdent. and emply
Oblham's subtypes, indicating a less honogenweous sympiom  profile.
These fhndings suggest thal BPD-ADHD group may be o particular BPFD
sublype with a relaiively homogencous profile of onpulsive symglonss and
nulabitboeal Bmgeulsive -style comorbid disomders.

The muadn lEmitation of our study s common to those which try 1o evalu-
e ADHD during sdulihood. where ADHD childhood dingnosks musl be
nzscased retrospectively, with o polential lack of objectivily. Our study
agrees with previous evidence about a significani phenomenologicnl asso-
cintion herwesn ADHD and BPD and anly folloo-wp investigations, as the
ofe carried oul by Miller and callesmuies [200F), may help 1o clear up the
relatianahip between childhood ADHID and adult BPD. Anather limitation
of our study is related to the exploratory design. To confirm the results,
the corresponding hypollesks should be fested @0 furiher confimatory
sluplics,

It eonclusion. acconding (o DEM-1V diagnostie featires, BPD shoubd be
described as o unidimensional disorder which covers o heterogeneous
wyndrome [Poris, 2008). A way (o o better understanding of the disorder
could be to stwdy more homogencous groups of BPD patienis. In our
slusdy. like in Rbsch and collcagucs (20070 study, ADHD comorbihity has
Dbern used as an extermal variahle lo establish a BPD clindcal sulvype char-
acterized by & high impulstvity. Understanding the disorder in terms of
mare homogeneous subgroups offers a way (o target areas of freaiment,
clarify eticlogical pathways and address the problems aesoctated with di-
AENOALH Co-0CTTiTTEnce [ ke disorder (Sanislow e al., 2003).

To date, little is known aboul the specific efects of comorbbd ADHD in
HPE In that sense. future research should investigate iF ARHD oochald-
el mny be considered a sk lactor that predisposes an impulsive BPD
sulstype amd I s BPD sublype By sduliboosd can be prevented by ireating
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ADHD i childbowl, Along Lhe samic lines, the clllcacy of ADHD phanmsco-
logical ireatment againsd the tmpulsivity shoold be iested with condrolbed
siudies with this impulsive OPD subiype. Finally, it could be interesting
to conflom aur resulis and to explore the exisience of other BPD clinkeal

suhiypes,
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ESTUDIO 2

Confirmatory factor analysis of Borderline Personality Disorder symptoms
based on two different interviews: the Structured Clinical Interview

for DSM-IV Axis Il Disorder and the Revised Diagnostic Interview for Borderlines
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The diagnostic criteria for Borderline Personality Disorder (BPD) are heterogeneous, and include an admixture
of personality traits, behaviours, and symptoms. The BPD DSM factor structure has been extensively studied,
even though results are not consistent. In this study we performed a confirmatory factor analysis (CFA) to
compare the five-factor model reported by Oldham, a three-factor model, and a unidimensional model of BPD
diagnosis criteria. This study validates the findings of previous studies by performing a CFA with the DSM-IV
Borderline personality disorder BPD criteria a.“‘fl inforrpation derived from the DIB-R. A sample of 338 patients relferred tp our oqtpatient BPD
Confirmatory factor analysis program participated in the study. Results of the CFA support both the hypothesized unidimensional and the
Criteria three-factor models, whereas the five-factor model was not confirmed. However, the three-factor model fits
better than the unidimensional model. Thus, although the DSM-IV BPD criteria conceptualize BPD as a
unidimensional structure, our results give support to the idea that the three-factor model could offer a better
approach to further improve the current treatment of BPD, as well as lead to a better understanding of its

Keywords:

ethiopathogenesis and comorbidity analysis.

© 2011 Elsevier Ireland Ltd. All rights reserved.

1. Introduction

Borderline Personality Disorder (BPD) is recognized as a complex
mental disorder characterized by a pervasive pattern of instability in
regulation of emotion, interpersonal relationships, self-image, and
impulse control (Sanislow and McGlashan, 1998). Since its inclusion
in the third edition of the Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders (DSM-III) (American Psychiatric Association [APA], 1980),
and despite the subsequent adjustments to the diagnostic criteria in
the revision of the third edition (DSM-III-R) (APA, 1987), the fourth
edition (DSM-IV) (APA, 1994), and the latest text revised version
(DSM-IV-TR) (APA, 2000), the BPD criteria remain heterogeneous,
consisting of an admixture of personality traits, behaviours, and
symptoms (Skodol et al., 2002). The complexity and heterogeneity are
partly inherent to the poltythetic criteria set for BPD (Skodol et al.,
2002), which results in 151 different possible combinations of BPD
criteria, the upshot of which is that BPD clinical presentation may vary
widely.

* Corresponding author at: Psychiatry Department, Hospital Universitari Vall
d'Hebron, Passeig Vall d'Hebron 119-129, 08035 Barcelona, Spain.
E-mail address: oandion@vhebron.net (0. Andién).

0165-1781/$ - see front matter © 2011 Elsevier Ireland Ltd. All rights reserved.
doi:10.1016/j.psychres.2011.05.014

The heterogeneity of BPD is also observed in the wide variety of
comorbid Axis I and Axis II disorders (Oldham et al., 1995; Skodol
et al,, 2002), which could be the expression of different subgroups of
BPD patients. Since BPD subtypes could be related to different
developmental pathways or aetiologies, a better conceptualization
of them could be helpful to identify individuals at greater risk for
specific impairments, such as comorbid illnesses or self-harm
behaviours.

For instance, the clinical heterogeneity of BPD comorbidity has
been used to characterize the nature of BPD within certain popula-
tions or to suggest the existence of BPD subtypes (Ferrer et al., 2010).
The recent study of Ferrer et al. (2010) examined a sample of BPD
with and without a comorbid attention deficit hyperactivity disorder
(ADHD). The authors concluded that BPD-ADHD patients could show
a more homogeneous and impulsive subtype of BPD patients while
BPD without ADHD comorbidity could represent a more anxious and
depressive subtype (Oldham, 2006).

From theories about BPD aetiology, Oldham (2006) suggested five
discrete patient subtypes. The subtypes proposed were affective,
impulsive, aggressive, dependent, and empty. The author conducted a
description of each subtype based on a theoretical approach, and each
subtype was related to the BPD DSM-IV criteria, defining different
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climical fearares. Finally, the author proposed a differenrial treatment
approach aceneding o each subrype. Undornanately, Oldeam's mede]
has reot Been empincally tested.

Diher sivabegees (o further clarify BPD beterogenety have sought
for Lfent vanabled within the diagnosis by means of stabistical
moetlinds. Exploratory Reclor analysis JERR] [Claius ol al. 1083
Samislow et al. 2000, Becker el al, 2006, Becker el 4l 2010),
confirmatory facmr analysis (CPA] [Fersani mral, 8990 Samislnw e al
3 a; Sanisleray of o, FHITh: Slilbon aml Fikonis, 2007 Girsen-Bon
et al, 2010), and letent class analysis (LCA) (Fossarl et al. 19404
Clifrem and Mikeais, 2007 ) hawe been msed. The results of ompirical
based studies principally suggested a unidimensional conseruct (e
Fossani e al, 199 Clifton and Pilkonis, 2007, Glesen-Bloo 1 al.,
00} of 3 mode common three-factor stnacture (eg. Clarkin ef al.
10593 Samislow ef al. 2000, Samishow of al. 2002 Johansen of al.
200 These Lion are thoaght o relleot core dinension of
hoederline prychopathnlogy ( Skodal e al., 30032),

Clarkinet o8 [199% ) analyioed the lactor struciuee of (he BPD DSM.
1I0-B [APA 1987 eriveria ol 74 BPD inpatients. Thaere factors emerped
fromn their smdy: ideptiy prahlems and ineerpersanal diffeulsies,
behavioural dysregulation, and affective dysregalation. A three-factor
mode] was also proposed by Samislow ez al (2002a) from the
Collaboratine Longitudinal Personality DNsarders Stady wsing CrA. In
this study, 4 enilactorial medel was compared wilh 3 theee-Tactor
itedel of BPD. The theve Lictosd [devtarbed relitedoess. behandours
dysregulaion, and alfective dysregulation) wene based on prior
iewrarch of Sanislow of &1 [2000] perlodened by EFA ovor the IS
n-E Iﬂicdhh-ﬂun.l.lbrrmlltmﬁ‘m:lﬂu the theee-lacior
made] aflows a hemer undersranding of the dlagnestic heremgeneiny
Towand in BPD patients [Sanislow er al. 20024), Conversely, lohansen
e1al | 2004 replicaced che chree-factor mecded reporved by Saniskow in
& U1 stacly. biat coneluded that the factors were too highly cormelated
ba be coneidered & separabe factore

v Bronk of gl theee-Tacior model evidence. oiber stsdies lave
repuried resalls confirming BPD a4 unidemenssonad model. For
idaner, Foooat el ol [ 1599, am Ehe hasis of prrrqnl_y jienperiad
model, examined DEM-IY BPD criteria wing CFA and ICA Im the
study. sie different models [rheee unddimensional, rwn vhree-
dimnensional, and one ¥ e comipaned. The Juathars
conciuded thar, acconding to DEM-IV diagnostic fearures, DFD should
be described 44 & unldemensens and cabegorcal Personality Disonder
| PER) Miare recengly, Lidton and Pilkaras ssudy | 2007 | qompared three
differest unidEmensionsd mirdds aed two three-Lolor modets @ a
chmical and a non-clinecsl sample. CRA results comfinmed Jm ddetgaate
Tt e lsurlh dbse umidionensioral and the Gheee-Lactor mmdels ided ifaed
previously by Saniskow el al [2000a] and Clarkin et L (19973,
Howvewer, the high imermoreelatioss upeards of 085 ameng the
[actars Cast doubr on the validing of a theee-Tacrar model, As in the
study of Fosaacl et al, scudy | 1555, the authors concluded that BFD
diapgnosid 8 berer desonbed & 4 unidimenasonal someTune.

The discordantcontradsctory restshts of previous studies highlight
Ui misd or combiriied wark i thes area. Although PD charscteratics
are well represented by D8M eritenia, sonee impantant aspects of FD
pychopathalogy are stall el enchededd i them {Sodol of o, 7007),
Previous studies [ookang for BFD cdlinical subtypes have fooused on
RFD DEM eriteria. Uinlike DSM-TV APD criteria, the Revised Disgrosnc
Inrerviewr for Bardeefines [DEB-R) (Tanaonl e ol 1967] is hased om a
spedific theorevical and diinical model] of BPD { Cunderson ex2l, 1961;
Tanarinl o1 al. 196%). DSM-IV eriteria ane designed o be atheoretical
s far a5 posssbile, Mareover, the 118K kaais 3t 3 range of BT aspects
whach afé it covered when BPD duignedds is hised on the SCID-R
[Ginderson er al, 1980; Zanarinl et al, 1985} The incusion of
infarmarion feom the DIB-R can be useful to bemer underseand the
discrepancies observed (n the previous studies,

The present study examines BPD sublyges usang CFA Lo
Lhe theee different models: the fve-Goor nodel reporied by Ohluam

[ 20065, the three-facoor model repanied by Sanisbow e al (2002a),
and a unidimensional model | Fossarl el 1999 Clifeon and Mlkoais,
200}, Obidham's mode] was included because there are no studies
testing & emgirically. Unlike Oldbaen’s model. the iBnee-lactor mesdel
and the unidimendgscnal model were inchaded in the shady because
both are the most replicated BPD models, Thas study extends (e
lielings of previous investigations by performing 2 CFA witl D3M -V
APy criteria and infnernatine derived from the fenr wales ol the DiB-R.

1 Methody
21, Faicipaen
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Faikpumis undersons bwo [wiber (siereews on (eo ampaie dap o by
vl e EPD wedng e 000 (Fou o ol 2000 ) el thee 088 R [ lmaiie 0l
'\'.ﬂlm-lrmmmn preyehasbgiers spevially waised
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As mantione] atwner, ol the FE8 participants assesed, 220 (65 1%)
were dizpnosed as BN acoonlieg i DEA-IY eriberia, while 118
[ Fdoo) wwere por dlagnosed as BPD. The persenaling dlagnosts of those
participants who were not dizgnosed a3 OPD is inchuded in Taske 1,
Among the oo BFD pacenis, the most frequent PO were antisoclal
persenality disorder (n=21, %= I06G), dependent parsenality
digerder [noo 17, %0 14531 and obdederve-compulsive personality
dssided (=16 %= 1367) {Table 1)

o the study of lactor sinaciure, the onifaciorial moded, the three-
Factor alilique jimaded by Smndove of o [ 200G, deed Bl Hwe=lachoi
el proposesd by Cldham (2006 were companed. The resulis for
Ciidham’s madel are nor presesed a5 they produced an urddentifiahle
structure and, therefore, fit cosfficents could not be caleulated
rellably. & post-hoc analysis was carrled our 1o tem the Okdham
based msdel anly with DaM-IY eriteria, But the results shewed am
umidentifiable structure a5 well. The relationships of ¢ach DIB-R scale
with the twee Lactors of Sanislow model can be obsesved in Fig 1
Hewlis of CEA in Bl a unifactoral moded and (e three: Dolor ioode]
are prewrnded in Talde 7, Rl estinsabes for both pseslels weene good
indicating acoeptable i o the data (Table 2). At estimates for the

D18-R wale b

o [Inimpersonal
ME-R walc

u.:r?' LR

Kuale |

parmsid deation
a =

Clronis foehmg |

G —=..{ ol anplanees

088 e

- I'Hﬂ'-:_____ 4 Tty ey

dlsaurh e e
Affective DIB- lﬁl\ ~ Affortive
i

1) T—— s
B e

umifactorial model were CFl =004, T =002, and RMSEA = 0051,
Thee unifactorial mesdel showed a facter lnsding rangimg from 041 1o
0,71 for DFDY DM=IY criteria and from (43 (cognifive scale] fo 055
(imterpersonal scale) for the DIB-R scales. The resulis lor the theee-
fackor mesded wene CF = (L80, TU = 0495, and KMSES = (UML Factors
bl e Bioam 40 bo OBT [or BPD LSM-1V cniberia and (rom
0A5 [cogmitive swale) o 068 {interpersonal scale) for DB-R scales.
High roerelatines vwere nhsereed among, the three fariors, ranging
froen 077 Tow dishubed pelatedness anl belaviousal dypecgulation o
0.5 for disturbed relaedness and affective dysregulation,

Albssugh the B indeses were uniéormly kigh far hath madels,
wihen a 37 test for significant differences, the minimum discrepancy,
the AIC, and the BIC indexes were compared. the theee<lactor neodel
figted significantly better than the inifactorial modek, 33 = 100,
dl =3, po005; »3dl rabio=1.54 ws, pdl ratio= 1,746 and
BIC = 25087 e, BIC = 261.591.

A, Misrusaiom

This stady explored BID heterogeneity in a sample of patients
previously diageosed as probable BFD by the DIB-R and DEM-IY BFD
criteria Three different models were compared: a unidimensicnal
i { Charkin o€ al. V553, Chilton and Pilkoni, JO007]; the Sanibow
el 4l [2002a) 3 lactor nidel, consisticg of distucbed fefabedies,
behavinural dysregulation, and allecinee dysnegalition; and ibe fee-
Factoi snmlc] poopeicd ey Oldbam (] Toom a clinegalivataona
perspective.

This smuly exeends the previnus research {Fosarl e al 1999
Samighow e o, 2002 Clifton and Pilkonis, 5007] by the inclasion of
Information from the mosy commeonly used Imerviews in BFD
research, the SCI0-11 and the DI0-R. As it is knevn, these ingeriess
were developed from diffenent perspectives. Wheneas the SCID-| wis
devebaped T an exgeit comsensus, e DB snd ils Labet vesss,
the [ME-K, was developed from g psychodynamic perspective.
Mareweer, the THR-R s BPDF aspreis thal ase nal iseasusel by
the D5M (e Zanaring e a8, 1589), To our knosdedpe, bot b inderviess

Siress-reimied
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wan provide complemmentary information about BRD diagnosis, and it
can be wrseful for the simdy of BPD heteregeneiry

‘Wisen borh isterviews were used, the five-subrype modiel of BPD
propesed by Oldham (2000 was not supponed, even when a post-
hes CFA analysis was performed taking only in consideration the
M-IV BPD critena. Altbough osar resalts did mot confirm the mcdel
propeded by (Hdham, 48 i was developad bised on Dweories of the
aetiology of BPD, perhaps it coul] e conlirmed using infoamation
Tevim Bl eailiead BPD aygmplnde. D thie olbes hand, & i@ pieiess
studies { Sanilow e dl, 20000 Cliltkon amd Pilkomis, HHT), the other
v pested mndels, the unifaomenial model and the theee -Tactor model,
shovwed & goad srariseical fir vo che dara, however, anly the stady of
Sanislow et al | 20024 and our own stody have been developed using
the nine DSM-IV B0 eriterla. In this sense. the three-facmor mesdel
beited in this shady condasted of disturbed relatedneds, behanaoural
dysregulaticn and allective dysregulation. The lellowing D5M-IV BID
wrikeria loaded in the disturibed relatedness [axbor wnslable and
indense lerpersonal elaiosships (number 2 onterdn), adentity
disturbance (mumber ¥ crilevionl choonic leelings of empliness
{rrmber 7 criterion), and iransient, seressorefaned paramobd ideation,
dehesians or severe dissoclacive symgmoens (sunsher 9 erirerion ), The
second facior, behavioural dysregulation, losded on the DSM ormterla
of ienpataiviny in a8 least rwo areas char are poreeaially self-damaging
[mumber 4 criterion) amd recurrent suicidal or sell-mutilating
behaviours (number 5 criterion L Fimally, the thied factor. labeiled i
affective dysregubi bon, keaded o Tective st bility due Do omaied
nedotiily of o | nusnber Bonbenon ], isappropniale dnger | I
B critevion L amnd franix effors boavaid neal oo inagined sbuodonment
[rmber 1 criterion).

The resules of the unifaciorial model sraziszivally sappon the
diagnoatic construcy of BFD, but the three-factor model presenved fit
hemer. especially in light of 2 eomparacive AIC amd 37 test far
significant differences. The better fit of the three-factar compared to
the unifaciorial moded was otmerved by Saniskow ef al (2000 ], and &
Iigh similarity between the two mudels has abso Been regonel d
by Clifton anad Pilkonis | SHIT T As o prevsous shudies [ Sanisiow et al,
20020 Chdtom and Pilkoous, 2007, the (ke Laiicas of the model of
Sanislove presenied high inberoormelation. Clifton and Plkomes (2007
rosidened the interonrmelarinns berween The Tarcors a5 an nyerlap
among; ihem, and that this fecios solution is difficult to fustily from a
stariszical polne of view [Clifien and Pillosls, 200T) However, a8
Feassatl e al. | 1999 ) reported, dlagnostic hamogeneiry does not imply
the abaence of naharal subgroups of BFD subgects and BPD heteroge-
neity has been demomstrated when emgeramental foers o
developmental warishies have been considered (Fostan ef al_ 156E],
Thees. the three-Tactor model offers the sdvasmage of clrifyang ihe
diagnosi. In Lk, the recent sbdy of Ferrer ef 2l (2010) reportbed
mvidence al am immeshee and a mone homogeneous subrype of EPD
patiewis based on the presence of comorbid ADHED,

‘Wi cansider thar nur resulrs supparring bogh, the ane-and three-
snluting sEructures are ool incompatible. The reails wappor BRD
diagnnais as & whale, hue the rhree-facror madel could be maee usefil
o better umderstand BPD comorbidity, treatment plannang, and for
the dimersional study of BPD patholopy. If BPD parkerts can be
characterized by the three-factor model, some relation berween
[actors and patient comorbedi by could be expected. Thas, BFD patwents
churacteried by higher sooped on e Dehavidural dyseegulation

Factor couhl present higher comoobadity with mpolsive disosders
restilr ol sbranor vse disneder, while BPD patients charanierized by
higher scones on the affecive dysregulation faceor coudd present
higher comorbidicy with affective disorder, Abowt irestment planming,
It eould B inDEERRTing to Sudy whether 0PD pMients who ane
characterized by the disturbed refatedness factor Bave a better
respinde (o meabment wihen pohotherapy is espeddlly lotused on
interpersona relationship improvenent. Moreover, it is widely
aiepled Mhal & parsailile stralegy Tor s plianmmicodags Beatimeid of
BPE s boed on specific Lorpet sympioms [Liek e 21 20000 Am
inerrestieg hypothesis concerning peychopharmaeningical srrategies
for B would Be o prove whether those BPD pagienes wha soore
higher on the behavioural factor show a better response
o drug ereacment. especlally with mood stbilisers and second-
generatiof antipsichobc, companed to patients who scone higher on
thie elheti Paed EuChort Fanally, loen & demendssnad approach b BPD
dagootis, we consider Ul the tuee-fator mexdel offers ibhe
afipailud@ily fo clanilfy (e sledy ol ErD heterogeneaty, W BT o
churactenized baved on the three-Lutor model, ibe reladiomhip
herween dimensiomal variables and each Getor mold show a riches

pionare of IPD parhalomy.
Our study is the first ome chat anabyres the faowr structure of 6D
sympraams by using mwo diffenent amd incerviews As &

general condlukion, cur redults provide statistical support fod both the
umsilactonal and a thrée-lactor model of BPD, Accordung 10 Dak=IY
el HPD should be described a8 4 unsdimensiondl M0, but
understanding HPF in tevms al the three companents alfers a
direction lowand beiter understandiog nealment, etiological paih-
ways, and comorhidity, Morerver, the three-facior mode] can bhe
especially useiul for the dimensional and multivarizer sudy of BP0
diagnosss.
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Abstract

Borderline personality disorder (BPD) is recognized as a complex syndrome, resulting in a heterogeneous diagnostic category. Besides the
characteristics of the disorder itself, comorbid disorders play an important role in this complexity. The aim of the study is to analyze the
clinical validity of 3 components for BPD Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders criteria—called affective dysregulation,
behavioral dysregulation, and disturbed relatedness—investigating differences in patterns of comorbidity. For this purpose, 365 patients
with suspected BPD were included in the study. To test our hypothesis, patients were classified into 5 clusters using a K-cluster analysis to
study the clinical validity of the 3 components based on the 3-factor model of BPD. Differences in comorbidity, previous suicide attempts,
and self-harm behaviors among the defined clusters were analyzed.

Between-cluster differences were observed for Axis I and Axis II disorders as well as in the frequency of suicide attempts and in self-harm
behaviors. The study of BPD based on the 3 components seems to be more useful than the study of BPD as a unitary construct to help further
our understanding of this complex disorder. In the present study, the 3 BPD components have allowed us to analyze the complex comorbidity

of BPD patients. This solution could be considered an interesting way to clarify BPD etiology, diagnosis, and treatment efficacy.

© 2013 Elsevier Inc. All rights reserved.

1. Introduction

Borderline personality disorder (BPD) is recognized as a
complex syndrome characterized by a pervasive pattern of
instability in regulation of emotion, interpersonal relation-
ships, self-image, and impulse control [1]. Borderline
personality disorder complexity is also observed in the 9
polythetic criteria set for BPD [2,3], resulting in 256 possible
nonrepeated combinations of such criteria to achieve BPD
diagnosis. Borderline personality disorder heterogeneity is
also observed in the great diversity of comorbid Axis I and
Axis II disorders commonly observed in BPD patients [2,4].

Declaration of interest: none.

* Corresponding author. Psychiatry Department, Hospital Universitari
Vall d’Hebron, Passeig Vall d’Hebron 119-129, 08035 Barcelona, Spain.

E-mail address: oandion@vhebron.net (O. Andion).

0010-440X/$ — see front matter © 2013 Elsevier Inc. All rights reserved.
http://dx.doi.org/10.1016/j.comppsych.2012.06.004

In the last decades, considerable efforts have been made to
further shape the current conceptualization of this prevalent
and disabling condition to reach a better definition of the
disorder. Basically, most researches have considered the
utility of 2 different approaches to understand whether BPD
represents either a unitary construct or different subgroups of
patients who simultaneously share certain clinical features.
Thus, the first empirical approach centered on the statistical
analysis of the existing relationships between Diagnostic and
Statistical Manual of Mental Disorders (DSM) criteria. Both
exploratory factor analysis and confirmatory factor analysis
(CFA) have been used for this purpose [5-10]. Furthermore,
latent class analysis has been performed to draw out potential
patterns of symptoms among BPD participants [11,12]. The
second approach attempted to study the prevailing comor-
bidity patterns in more depth, with the premise that the
presence of some specific comorbid disorders may help to
better define subgroups of BPD patients with a more
homogeneous clinical profile [13]. The recent study of Ferrer
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wl al [13] eaaminesl a sample of BPD patwents wille and
witheut comorbid afention=delicithyperactivity  disonder
(A, The suthors concluded that BPD-ADIID patients
conld be a more homogencous impuliive BIFD subtype,
whereas BPLDY wallwusl comuorhid ADMHEY coulid neprosent a
e sk and deprossive sublype (17] These studies
indicate that. despite conceptual coherende, BFD sodms o be
a heterogencous diagnostic cabégory, which can include
aibtypes of paticits.

The hescrogenciny observed m BIFD panents could be
undersinnd withen the brond perspective of developmeninl
peychopathalogy (14, In this regard, an estension of
Linehan's [ 15] biopsychosacial model of BPFD has currently
been propased, This extenslon of Linchan's theary consid.
ered thar bath emotion dysrepuladon and Empulsivity are
predisposimg vulnernbility foctors for n suhsinnsinl subser of
muliveduals who mest BPIY entenn, which cominbise (o
ilifferent aspects of functionmg |14]. From a life span
develepmental perspective. BPD resulis from peyvchobinlog-
Ieal irregulariiies (fe. emoional dysregulsiion. Empulsiviny)
enmbined with cenin dysfonciionsl envimpments (e,
imvalidsting envirmmmental contexts, chilithood shuse), ns
weell as fron thnr inderacton and mesactiosn over fome |15
The ramsactional iivteractnn belwoes Both thie vulneralalily
faciors and the environnenal dysfancrienal faciors shape
rome probable developmeninl poibways. One of them begins
with an early wvulnembility, which oould be expressasd
mikmlly as impulsivity. Impubisvily could be potentmaled by
the devebopmsent by enverommwnial nak Caciors ihat give rise
o mote extreme emetonal. bebavioral, and cognitive
dyeregulstion |15), Ancther possibility is thal. in some
imividuals, o vulncrability factor could be minimized by
prolective envaronmental Ticiors; and ikus, BPDY symplom-
alology will Bot be expiviscd in adulthood |15, Moo,
the remill of these transactional mlsmctions could adso
cxplam the possible ctivlogical overlap between BPD and
other diserders and, hemee, affect the patens” clinical
manifesmiions dring adulibood

L Wy, the changpes proposed by the DA Fifih
Falitivar wark group for BFD diognogic mdically aber 1be
BPDdefinithon, The DSW-Fifth Edition work group proposal
invalves changes in fosmar, from the first prototype moded 10
the meas recent bybrid dimensional-caicgorical model, nnd in
the deseriptive chometeristics represensed i the propased
persomalidy truss. Thes change m the BPIF comeepiunbizniion
hass not st widheast eriticism | | 6], Thus, an altemative RPFD
iliagnosls modification has been proposed o svold hamaful
iliseomeipuiny winh the past body of rescarch. This ahiernative
BP[ dispmasis comeepualization has been sinsciured on ibe
1 HFD caompaneis hased on the nesults of Eaeior analysis
studies [16], The concept of BIF) as a unibimensianal
persomality dlsonder (PD) should be roained; bun under-
sunding BPD in werma of 3 componeniz, &5 propoesd by
prevemis CFA sludues |7 0] could offer o way o beiter
unierstand (be cticlogical palbiways, comarbadity paltems,
and treatment options, However. ae recogmized by Saniskow

el al |7, it & oopoasd b vabidate thess componeilbs
extermally, la this senee. the amm of the present shady & o
analyre he relationships of the } components of BID
psychepathology (affective dysregulntion, behavioral dysres
gulatmom, and desturbed relnicdness) walh ibe helorogenoous
combidity commmnly observed 1 HPIY palicids Oar
bypothesis is that & different pattern of camorbidity will be
ohserved in those paticnts chancterized by the predominance
of one o another of these 3 components.

2. Method
21 Paviicipaats

A vonusulve sample of 365 pabents was recruted foe
the study. Parcipants had been refemed bo our oudpaticn
BIMD program with a probable D80 -Fourth Edition (DS0-
IV BPD diagnoais, OF the wial sample, 270 (74.0%) were
waormen. The mean oge of panictpants was 27,36 (S0 =T7.70)
years. Two hunidsed ihry-lhioe patsents (B3 8%) were
confimmned s having BPD after therr inclssion in the study
acconding 1o DRM criteria, whereas | 32 (36.29) paticis did
Bod veet the miniinim criteria for BPD diagnosis. The mean
mumber of DSM-I1° BPD crieria fulfilled by the paricipanes
was 554 (80 = 2.87) Only O participanas (2. 5%) did not
meed amy BPLY cribenin. As maltiple studies provide dain for
the nation that persemality disorders are exineme varants of
normal personality dimensions rather than distinet indepen.
dent emeparies feg. |17]). noa-BPD pribents were included
in the annlvsis,

22 Provedure

The sevesich probical was reviewed and appooved by te
anstituticnal ethics commitiee, and mimsd writlen comssl
was obtained from all pasticipants afler receiving a complels
cxplanation afibe study. An inital screening was performed
w3 determine whether ihe panicipanis were herween the age
ol TH amd H years, baal o least avenage sidelligenee, hod e
higtary or curment gympiams of a gerisug orgasic condition
that might be associated with the development of paychiatric
syenpionss, had no current or past dingnosls of schizephrenia
ar bipalar | disorder, and had no curremt diagnosis of
suhsmanee dependence disorder Mo panmicipanis were
exchuled m this sereenmg phicse,

Participants underwent 2 further interviews on X separate
days during which they were evaluated for BPFD and
comorhid POy using the Swrucrured Clindeal Imerview for
FEM-TF Axis 11 Dhsonders |15] and for Axis | comarhid
disorders sing ithe Xtructured Clmscal Inderaiew for RS-
IF Axe | Disordars (19 These mberviews were aldminss-
wied by 3 paychologiss specially tralved o use hese
ingirumenis. Excellent mean imerraner reliabiling was found
far Asmas 1 (4 =78 and Axas 11 absonders (8 = 71-91),
partsubaly for amtisecial personality disoeder (& = 100 { for
more detnils, see Ferrer <2 al [10]) Suicide and self-harm
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Bl were assessnd dunmg Lhe (ol screeniag inlerasw
and confinmed by preveous niedscal reporis. When patients’
information was nod confinmed by previous mvedical reports,
it was not included in the analysis, Alhough this procedun:

cuuld be allecimg the results by an umderrepresengatison of

tis=n iu'hllrnrll.l il was crnisidereu] o s lLﬂhl[lilhilitjl_
Thig satuation was only abserved in a low mse of the ample
(17, =62}

25 Measures

LA Serwerred Clinical Ieterview for DEM-V
Axie W D¥eorders

Bonlerime porsonalily dsorder amd  comorbsd Axais 11
el wore asssosed by the Stouchina] Cleisd lleivaow
far EXSW-1 Axis ] Disorders [ 15].

242 Strwetwred Clinien! dntervtew fie DSM-TF
Auis f Mapridera

A | comorbid disorders were nesessed by the Smucured
Climical Inderveew [or XMW Anis [ Disonlers | 19,

F AL Smietede mnd sedf-harm beltors

Sieide belimtars wene defined as deliberate behaviom with
inseit b ddie. and sl Behaiors were dafined as daliberate
self-injury hehaviors without intent wo die. Sulcide and sl
hnm behavioes were pssessed during the fime sereening
mierview o comfinmed by previons medical reports,

P Snpivifbead sl

Tor st our hypotbesis. o claster analyss was perfomned.
Chuster nnalysis is o set of lechnigues used to classify objects o
casgy imio homoyeneous groups called ofwters with respect 1o
s crileria of deBmil selevimon. The coses within each goup
o eluslor are similar o cach other (high inlenal bomeganaly)
arl different from the cases of snother cluster or clusiers Chigh
extemnal heterogensity ). Hence, if the rating is optimal. the cases
within cach cluser arc close 1o cach olber: and different chusiers
will be fnr npart. K-mcans procedurcs begin wah a user
sl mumber of clasber: oo are allocatod e closicrs
anil then reallocated on ccessive itemtsons until the within-
clusser sums of squares are minimized [20) As our shedy i
based on previows rescarch indicating X companents within the
boederline constnoct, K-clusier analvsis was carried ol w
consmin the chister differences. The shility aff chisering
adgomthms o allocale coses indo knoam xon groups. com - be
goosd under appropriate conditions. The K-means proceduarne
generally cutperforms hisranchical agplomerstive methods
when the number of groups B knoen a prio, when there ane
few proups. amd when closier cenmoids from a previous
hierarchics] oz lomerminve anulysis oee wsed os stan wloes |71 ]

Awoinding to previenes CFA stdies, the vanshbes mclucel

it thie K-clusier amalysis were distirbed relaodnes (D8M-0F

BJ"'D criteria: unsable r\!|lI:|Il|'I-l|'I|'|!-l.. ilentiny dismushance,

lewbings of diness, aml sinos-rolabed paranoeal
iideation bﬂuwml d:rir:g,ul.mm (LI BPD eritenia:
impulsivity in 2 arcas, and suickdsl or self-niutilating

Ity e ), el allictive dysnegulalmm (DA HPD enleria
affective instability, insppropnate anger. aml avoidance of
abandonment). To maximice between=cluster differences, but
1aking o account thar the sample included patlents who
wouhl nol moct ihe DNM-TF cntena (o be diagnosed wiibk
HPY, § Wi Srainee]. The 5 chisen woes
constraingd, and we épecied that panicipants wouald be
classified as follows: Wigh score inthe 3 BPD DSA- critema
fucrors; low score in the 3 BPD DSM-71 oriterta freiors; and
the ather 3 chamers with high seore mooaly 1 of the 3 BIfMD
LXSA-TV crvierin inciors. Padient sllocaisons in ke 5 chesiers
were confirmed by lesting between- grougr differences in the 3
BPD component scores incloded in the Kecluster with
analysls of variance (ANOVAL After the clusiers wene
formed, saclodemopmphic variables baween clusers wene
companed by ANCVA and 37 tests, The aim of the sdy wos
tesited by companng between-chister differences in comar-
Tridkity, @ well as in previous soickle stenipls aml sel-harm
behaviare, by a 3° 1es1 As Bonfemoni-type comectian {8 mot
recommended in explorasory studies | 22 v was non applied.
Lastly, msing a 3" test, differences heiween BPD patients and
non-APT patients in Axis Land 1 deomders and in previons
sutiesle atiempis and sell-hurm behaviors withn each cluder
wire analysed

3. Resulbls
I 1. Prfiipant clacificsdion

After participants were classified imto 5 Clusters by
Kcluster analysiz. an ANOWYA was performed 10 confirm
whether ibe participomis bad beon clossificd on the basis of
the predommance of e 3 BPD} componenis. Between-
cluster difforeices were ebserviad Tor the 3 BPL comgpo-
neemits, antrodwced in the cluster analyvsis; distarbsd relaied-
ness (Fasen = 336,68, P < 001 affective dysregulation
(Faqea = 23016, o 001), and behavioral dyeregalabon
[Faama = 12943, ' < MM, A post bu-r llrlll)‘:u showed
hagher senres m il 3 I Fuea lassalocal im
the hiph-all clister compared with I]'H1.I.¢ claesified n the
ofher 4 clusters {all Ps = 05}, with the sole exception of the
behavioral dysregubnion cluseer, which was v difTerent
from the behaviosal dysregalmion eluswer (P = 10). Padens
in the low-all elusier showed lower scares in the 1
eomponents compared with those clossafied m the ather 4
clusters fall Ps < 05), with the only exception af the
behavioral dysregulation compenenl. which was not
different when compared with the distushed relmedness
clusier (P = 10). Pariems in the ather 3 elisiers presenied
wignificantly higher scones in | of the 3 BPIY compomsents.
That =, patients (nclubed in the affeciive dysnegulaimn
cluster seored sipnificamly igher in e allfective dysmegu-
larkom BP D component compared 1o the patlents included in
ther otheer clusiers (all == 05 ), il nob when this clagor was
codpared lo the high-all eluster (P> 05), Pateins classified
in e behavioral dyseegulation chuster showed higher
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scotes i Ui behavieral dysregulalion BPD compomeil
compared to those classified im the ather Clusters dall
s« 05} bat no differences were observed between this
clusier and the high-all chuster (7> 103, Finally, patdcns in
the drsfurbed n:lllnlm‘u chusior preseniesd a hl[rllfmﬂ}'
hlujl“ searg i e i Bl i | bl HF11 cani

A higher equency of commbid dependent persanality
disorder was also found m the high-all chuster [n = 30,
20.1%), The obscisive-compalsive persotiality disorder wias
Teand more Frequently in the distarbed relatedness clusier {n =
12, 22 %), Mormnosl, scheeotypal, aned hstromss personality
discrislors wors sroiy Trovpuiently obsaival s o higli-all chaster

comgpared 10 the paticnts incloded in the other chﬂm {all
Ps < 05, bat not when 1his clustér was compared o ihe
Tgh-all elaser (> 05) (Tablc 1),

3.2 Beciodemograpiic differencey between ofustors

Kigmilicant socdemographic differences wene abserved
whei sex was compared smong dustens (x5 = 14,09, df= 4,
= 00T Specifically, a higher raie of female padents was
clossified in the high-all cluster {n = 125 [£3.9%]) compared
1o the oibser chusters (loweall claster = 39 [61.9%5], allective
hysaegulsimn clusher = 38 [69.1%%). behaviomal dysnegulaism
claster = 30 [0B.2% . and disturbad relaladiness <luster = 3%
[70.4]k However, pe significant differences among clusiers
were obaerved Fof 38 (Fa s = 1,26, > 100, mafital stahis
{z” = 696, dff = &, P = 10}, cducational kevel {37 = 15186,
=10, F- .Iﬂ],wnmp:ﬂmnlx‘ = 11.540, olf = 14, P2 10)

4. Clinicwl differevces befneen clinders

Az expected, a berween-chuster differance was observed In
the frequency of BRD patienis (3 = 34 83, /= 4. P< 001),
Al patienis clnssified im the high-all clister met ihe
ihngnosiie enteria for BFD, whernems none of those partics-
pants clesafiond molbe kw-all clsber mel ibe dapnoesis
criberia for BPD, In the other 3 chusters, the frequency of BIFD
pasiemis mnged berween 47.3% and 63,5% (Table I,

When the frequency of other Axs 11 dsorders among
elusters was comgpanad, signefcunt dilTerences, wene observal
Fir avandan| pumnl.llaldumhq =113, df =4, F =01}
ieprnbent personality disorder (x° = 11.13, d,'l’--l F= 1),
ohéessive=compalsive p-mmnitrdmﬂ:rl; = | 125 =4,
e Wlﬂﬂ}ﬂ]muwdmﬂx‘- 1043, =4,
- Mﬁ,nndhmnmwmilylluudrr[; = 1365, df =4, 1
s N e o bk "f' I weas wbmirvml far
antiscgial personaliy dum.‘rd " = 1435, = 4, = 07)
Specifically, a higher frequency of comorbid aveidant

(=58, 300 0= |5, 0.7 and 0 = I35, [ 5A4%; respectivedy ),
Lasty, the frequency of anisocial personality disorder was
bilgher i the affeetive dvsregulation chuster (= 13, 24, 1) and
the behaviorsl dyseegalnman cluster (n = 19, 2099 {Tanke 7),

With megand o Axis 1 dsorders, significant hetween-
cluster differenced were ohserved for affective disorders
(Y = 13,97, df = 4, P = 007) and for mbstance shuse
disorders (3 = 1355, df = 4, P = 009). Specifically, o
higher frequeney of comorbid affociive disorders was found
in thee high-sll (n = 74, 49, T4%) nnd the disurbed relatedness
chsters {n = 34, 37.0°8), wherens & higher frequency of
substance abmise disorder was founsl in e behavioal
dyeregulaton cluswer (n = 29, 65.0%) (Table 21

W also desermined whether the clusters denived from the
1 BP[Y compemenis presemied differences in the freqoeney of
suicidle miempls and in sellhorm beheaors. Sigmficon
between-chuster dillerences wene observed [or suscide
abtempts (° = 3730, alf = 4, £ < 000) sl far self-harm
behaviors (¢" = 43,08, df = 4, P = 001}, The highest
frequency of patienis who sitempeed suicikde wos found in the:
high-all {m = 103, 72,5%) and in hehavioml dysregalntion
chusiers {n = 24, 55.8%), wherea the highest Erequency of
salf-lagmm belaviors was found in the high-all (a = 102,
71.8%) the affective dysregualation (n = 28, 54.9%), and the
behavioral dysregulation clasters n = 22, 51.2%) (Table I),

Fmally, ox m the alffoctive dysmogulstion clusicr, in the
behavisml dysregulotion aml the disturbed  relotedness.
clusters. |here were palvonts who dad ool meet eneugh
eritena bo be diagnosed with BPD, Differences between BPD
aed non-BIPDY patients within ¢ach cluster were found in the
sadicd varlables. The romlts indicated mo differcoces
beiween B and non-BIMD paiients within cach elusier
exibser il e of Axis 1 dsonders (ol P = 0100 or in the
rate of Axid | disonders, with the sole exceplion of the mbe of
arokety disorder, where a greater rate was oheerved in BPD
patiens compared with non-BPD patients within the

disorder was found in the high-all (n = 36, hehavieral dysregulmion chuster (20% [n = 3] vs 65%

24.2%) and the dismrbed relascdness clusiers (5= 11, 20.4%). [n= 2], 3 = 850, df = |, P = 003
Tabile |
Botwrrn-tluics diflorences s BPD criiena baghors end msnbor of BPD criiesta

Hipgheall { 1489} Lapw=all {03} Prinirbred Alfatng Belound Flo i

selsbedieza {343 pulainm {353 h Latrns (44}

M (5D Telizan {503 Mean (5D Belizan (50N Mlzan {5I¥)
Pruterbnd icliadno 140 ¢0.70) LEERUAL] LK} 00511 EZ 0, Fh D57 RELE
ABizclive Svemdation 277 a4 (1,40 40,50} 1,42 s 23 {048y LU {025 BTN
Behavioral dysregulation 1.93 (0.26) 0.76 (0.59) 0.67 (0.4T) 1.25 (0.70) 189 (0.32) 129.43
No. of BPD eriteria E.11 (0.84) 1L&1(1.03) 444 (1.19) 436 (1.30) 5.04 (1.10) 466.40

* Ps< 001
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Tctwoere: lmber difleronors: bn possarhidity, wicide sficmgits, and scliZbarm Behainon

Iigh-a8 {1405 Low-all 53} ITintuarbuod A Mt Rchaviaeal P It

relmirhrea § $4) chysrgubmiom (14} hywrcgulstinm (443

e (nj e (7 % i) e fnp S fnf
e 0L 4 a1 i 1 FEERE B G (2} Mdal il
Avoidam P 4.2 (3 &34 kU AT IT] LLE ) | X () 11.3% Al
Dependem FD 201 (30 &3 {4 EE T4 (X TR |16 ) 10,13 A
Eireng-samp g IR (LY ErFLT] LR L] aaad (1) ya[m REEEE] Thk} A
Parunaad ' LR LLERI] LR R (51 Te)] T b R < Il
Schipuhpal PN 57008 Lo lp 1240 0.1 {1 a7 041 n
Sakdraid 111 37 gy 1Tk 1000 (i A RNT] 10 L]
Ifiurionic PO (EERrST] LT i (i EE TR a4y FRE e
Marvissisig FD L L] LUET] 1840} Bain LN ] L Al
Amlinogial PIY LA R L] LA ] LR L] 24,0 (hFh 205 W 14.33 o
PHER] i s LTS T] LIREF: ] oo FEE L] FLALETY 1897 Ayt
Anxicty discodon EEDLLT L] S14 088 LY LEA RIS (%] 14
Cating diwarders 201 (M LET 1 () I 1597 an 7]
Sarhobarier wac disonders 557 (R1) TR LTI hd (M B 2 11,45 ]
Furicide aticrmpms TEE (MY LERL TR ViR (g 413y LR Tl ] i S ]
Sell-harm eleryiom TLE () 2054010 1T HE 28 §.2 2k an =
4. Disenssiom thal, withm the omtmumm, there are dilTerent suhgnougs off

This stwdy explored BPD clinical heterogeneity in a
sample of patients previcusly disgnesed as having probable
BPFD pnd referred o onr BPD to confimm the
elmgiosas and o be trestnl. Hesulis from thes sudy shsed
thad, when palicnts were clssaliod in differont cluslers basol
on the 3 BPD components, there are different subiypes of
patients that were distingt from cach otber in comorbad
disorders, suscide ancmpis, and sclf-ham behaviors. Mo
over, the patienis who dsd nol meel eoough BIFD onitera o
b ahaagmosed walh BPEY, Bub whe mel enoogls erderia o e
classified in soame of the 3 lustems because of thear scores in
some of the presented great similanities with
BPD paticras classificd in the same clusicr,

As expected, becouse of the sumisrical nnalysis used,
resulis from ke K-closer snalysis indicnied  sinisnenlly
significant differences between the 5 chisters of the 3 BPD
canpanerts. That iz, BPD patients can be classified based an
the predominance of the disurbed relatedness, the behav-
josal dysregulation, and the affective dysregulorion compo-
nents of BPFD sympeomatology. There is also a suhsa of
APD potients whis presentes] higher sevenity as mibienied by
higher scare in all BPLY comprmsents.

Th idea of a contlmuan in BRD symplom severity |11 ] s
supporicd by our results becanse, in gonernl. patkonis in the
high-all clusier presented kigher mies of comarbid disonders,
s well ns higher mies of previous sucide oitempls aml
sell-bammi behaviors, companed io the other cloders, i
specially companad with the low-all clusier. However,
resubis indicared thas, in the high-all clusies, the highest
rase of all the clinkeal comelotes studied was not observed,
These dafferences may be rellecting nol only & RPD
symplam severity contimuwm; mther, the observed differ
ences in consorbidity between clusters could be indicating

HF L} patnits (st present different pabierms of comorbmsdiy.
This view of berderling pathelogy naight be imlicating the
influence of several faciors such as severity, etiological, and
developmeninl differences m BPD patienis.

When palients clussified in euch ol the 3 clusters defmed
by @ high scofe i maly ong ol e BPD components. wara
compared. somse inberesting differences were observed.
Whereas higher rates of avoidant personality disorder and
ohscisive-compuliive pereonality disorder were obicrved in
the disturbcd relatodnrs chusior compaod with the alfoctine
ahysregulatwon and bebavienl dysrepulation clusters, lagher
rates of narcissistic amd antisccial pereonality disorders were
observed i the affective dysregulation and behavioral
dysregulation clusters comparcd with the distarbed related-
neas cluseer. Moreover, regarding Axis |, o higher rate of
mnoil nnel =nxiery dsorers was foond mthe disimrbed
relabedness cluster; nmd o higher mile of substance abuse
disorder was found in the behavioral dysregulstion cluster.
Fusthermore, the behavioral dysregulation chusier presenied
a higher rase of suleide amempes and self-harm behnviors
than ihe disurbed relmedness clusier. Ahogether, these
results mibicnted that potients clwssified im the distorhed
relabeciness chuster presen ted dillerenoes with Do cleifin
in the affective dyrregulation and behavional dyeregulation
clusiers. Morcower, although patemis elassifled i ihe
nffective dysregulstion and hehavioml dysregulation clusiers
rresenter] amilarities, those meloded in the behaviomld
dysregulabom clusier seem by be more impulsive, as
imdicated by the highes mbes of suscide aflempis and
subsmance abase disorder. Thess nesulis are consdsment with
n pmim siudy nﬂhﬂﬂu tkm BPD and comorbid ADHD

Iegrrape oof HPEY padients charscderized
h:.l higher |rlp||:]-..1::.- compared with BPD patients withous
the ADHD comorbidity |13]. In the same vein, the high raee
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il puscidal altemjits obwarved o e affeclive dysnegulalss
claster s consistént with the result reposied by Yenm and
colleagues 23] indicating thal reactive mood shifts are a
ertieal clement i prodicting subcidal abenpes. Albough
mpulsavely critemia have boon sigmilicanily mssocanicd wiik
wnicmle dl.‘l’l’q’dll Ijld}' leavn il lmewwn sissumoahad witli g
eevens sulcade attempts [25), Thig result coald explain our
similarilics between the affective dvsregulation and behave
loral dyvsregulation clusers reganding suichdal anempa
Heweevier, in this smidy, we did ot recand suickdal behavior
severity; amd fuiire resenrch musi delermine wheiber ibe
samilarilses in the varinbles hetween those clusters coulid be
explaimed by behavier severiny.

Inrerestingly, the kigh comockidity of BPMD with depressive
ilsorders has been Inrpely recognized [2429) Moreover,
narmally, impeovemenis in depressive disarder nne predicned
by e iu'q'm.wu'nmh im BT but BPD imerenses: ihe time o
renmiasion aml the kelilood of refapaes, of depressive disonder
more than aiber personality disorders |24 1o the smady of
Gunderson and colleagues [25]. the number amd subrypes of
BP Y erierin predicied new onsets of depressive discrders; and
nmany them, the afective cmerin exhibited the highes:
prochotnve copacsly. Almy ibe same lme; the speafic B
erilemion Usl hes been ohaervead ko be moee reducod belon
iepressive disorder remissions (s affeoive insabiliny [24]. Cur
resulis ore comsistemt with these resulis, a8 paticens who were
elnssified m the high-all omd in ihe offective dyeregulabon
chaslers presambed the ighesl mile of depresave discomder
commabidily, mibating thal ilese enbophonoypes could be a
dinthesis for some type of depresenve disonders. However,
patients chussified in the diswrbed relabedness chuster also
prescmicd @ high mic of depressive disonders. Alhough this
wouhl be consulered meonsestent with the pressosly com-
miibad resulis, an inlerpersonal endophenolype lor BPL has
also been proposed; amd i i a high e of comorbid
depressive disorders was described [20],

Both the main resulis of 1his sudy —BPD represents a
eonimaim of sympiom severity; and wiilin the bordering
puihalogy, there e salgroups of poi wha |

approach, le salanties obuaved o llas sudy belwoon
pateents charactenzed by predominance of the affective
dyeregulation BID compaient and those characterized by
predeminance of the behavioral dysregulation BPD comps-
nonl can alsy be cxploined. That s, (o ibe exieosion of
Limchan's model of HPLY, it w e A thal exvicilsaal
Lablity and dysregulated anger appear 10 be particalarky
sensitivg 1o envirommental expenence and may be overlaid
oo emperamental impulsivity a8 8 comscquence of
repesied nepative reinforooment within the tamiky | 1], Om
the niker homd, disrugpied inierpersonnl relaionships bave
b been desonibed ot o risk factor for the development of
PO [14] Emotional underinvobvement by parents inpairs a
child"s sbility 10 socialize affectively: and therefore, patients
characserized by 1he disturbed relasedness BED companem
watald expresss mome nvnidar nnd obsessive tmits as well asn
higher mie of alfeclive ond onxiety dsonlers dunng
adhibibensd than patients charscierioad by the affective or
behavieral BPD components. Lamly, the reciprocal wams-
sctions berween blological vulnermbility and environmeneal
risk foment emarinn dyseegulstion and behoviem] dyseegu-
Rantisors il Bessa] by oo severe dysfianctiom, like the polients
chamtorized by lngh score o oall 3 BPD compuonends m
thas stsdy |14 However, lhe oppossle & also likely, the
vulnerable child may bz provecisd inoa well-manched
emvironment =nd, therefore, does not express BFD i
acdulthomd, & moy oocur with the non-RPI} patienis
clamsafied i 1 ol the 3 closters chumelerined] by high swores
ain | oof the 3 BPD compomnenis.

As thas is an explorbory sbudy, séveral methodological
isues need bo be considered, First, unconfirmed swicide and
scll-hmrm bechaviors roporicd by the paticmis were not
meluded m ibe analysis. Alhough thes procedure wan
uiereass the data reliabilily, saicide and sel(harm behaviomn
in the sbudy sample could be undermepresented, Secoml. the
samipbe stme was large emough to perform the analysis,
Itowever, the resulls could be confimmed with a larger
slmplt aned mhﬂ selisiseal procedure such as simociural
Thinl, althogh the K-chnior analvan n

elinseal wimyilanties—could be understond from the exten-
sion of Linchan's model of BPD, Crowell ¢ al [ 14] proposed
that impulsivity and emotional dyseegulation may emerge
independently and scquentinlly dusing developmem and thus
ennirihie in different aspecs. of functioning. The ooihoms
proposed thal bodh impulsivity il emotiomnl  sensitivaly
iy candribute ko temperamental and bebavioral qualities af
youth on a BPD trajectary. Therefore, 1he BPD rajoctony af
the patiems who present impulsiviey vulnerabiliy will be
marked by the predominanee of prohlems relaied 1 poor
behavioml comiml (eg, substance abaree disorder). In this
regard, pabienis who were charmcionaml by ihe behavioal
dysregulstion BPD component b our study peresonted a
higher e of antsacial personnliny disorder. subsance
abmise almonders, suscide altvmpis, and soll-lwm oo
thai the palsents characterized by ibe dasturbed relatedeess
BP D compopent. From the developmental psychopathology

nhﬁ:hn.i.qmlhul MM|MH'I-¢[|U]1 maimnbesr of clislers, itis a
usefis] procedun: when case classification needs 10 be teated
based on a previous medel In this regand, a5 our hypothesks
was that BPD patiemis ¢lassified by the predominance of
the sympoms inchsded in ench of the 3 BPDY compoments:
cold] present differences m chimical vanables, we comaler
K-¢luester analbysis 1o be an adequate approach. Mareover, in
paychisiry samples amd samples with o large paychistric
proportion, case nllocation may have been impeoved by
msing k-means 0 elassify [71] Lasly, we coold have
specificl 3 (hosed on the predominemes of only 1 BPFD
commponend) or X clusiers (hausd on any preashio combanation
af the 3 BPFD compononts). We constralmed tie aumber of
clugiers 10 § because we are sware that not all pasiems would
enwwd the mnirmam nsimber of BPD crbena and abo because
the clnical observations mdicale (hat, wilhin the BPD

patients, there is a subgroup of nwre sevene patients,
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Our nesulls suggest (hal, willin ibe BPD conceplualiea-
fion, there are differen! subgroups of patients presenting
differenceés in comorbid disorders, These subgroups could be
reflocting different BPD cdophenotypes, The consideration
thai dillieveni endophenoiypes canst may be usclul for the
stunly of BRI stinlogy, This approsch ey be valualds as
demonstration of genetic associstions of the different
componénts of bonderfing disgnosis, clearing the endophe-
notype for fuure studics. From a thernpeatic point of vicw,
our resulis may be mdicanmg thet different subgroaps of
HF patients could mmprove with specific imcrveniions
mimel al treating the HPDY component thal s more (m paired
in ihis subgroup of patients. For example, an interpensonal
module of the diabearical bebwviorl therapy could be
especially relevamt for patiems chamcierized by a high
senre on disiwrhed relniedness BPDY component, wherens
treatimg BPMD patienis chamcterceed by the behovioml
dysregulation companenl iy need mwre emphasis on the
behavioral eomrol madube of dialectical behavioral therapy.
Although this idea has been proposed befare [27.25] thisis a
speculnrive hypathesis and nwuss be iesied in fimre research,

In comchsson, despite BPIY comeeptunl coherence, (he
dlmonber sevrm o be a helergenome day et category. The
alaily baned vt the 3 HPL compoaonis seexis b be mone uwsalul
w help funber our undesmnding of this disceder than
considering it as 0 aninry construct. In the present sudy, the
3 BPD componenis hove allowed us o analyze the
comorsddy of BPD patents ond thae solution ookl be
consibered an iteresieng way bo clanly i olialogy, diagmoss,
and treabmend effacy of borderdine pathology. as well as io
undenake a dimensional shady. Although much has been
lcamed about B in rocont yeurs, soveral questioms. romam,
such as HPLI E 1o v, The ol BIFY based on ihe
3 compomnls seem 1o e a uselul ciratepy) bowever, much
rescanch is atill pesdal,
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6. DISCUSION

Los resultados de los diferentes estudios presentados en la tesis confirman la hipdtesis general
planteada de que los pacientes TLP pueden agruparse en funcion de caracteristicas clinicas
compartidas. En el estudio 1 se observa como la presencia de un TDAH comdrbido define un grupo de
pacientes TLP caracterizados por puntuaciones mas elevadas en medidas de impulsividad, una mayor
presencia de Trastornos por Uso de Sustancias, especialmente de cannabis, Trastorno de la
Personalidad Obsesivo — Compulsivo y conducta suicida, en relacion a los que no presentan dicha
comorbilidad. El estudio 2 muestra que la estructura de los sintomas del TLP se ajusta tanto a un
modelo de tres componentes (desregulacion conductual, desregulacion afectiva y alteracion relacional)
como a un modelo unidimensional. Sin embargo, los indices de ajuste del modelo de tres componentes
resultan discretamente superiores. En el estudio 3 se observa como los tres componentes de la
psicopatologia del TLP agrupan pacientes con perfiles clinicos diferenciados. El grupo de pacientes
caracterizado por la desregulacion conductual presenta un perfil similar al de la desregulacion afectiva
pero con una mayor presencia de Trastornos por Uso de Sustancias y tentativas suicidas. A su vez,
estos dos grupos se diferencian del de la alteracion relacional, que esta caracterizado por una eleva
presencia de trastornos de ansiedad, trastornos afectivos y Trastorno de la Personalidad Obsesivo-
Compulsivo. Teniendo en cuenta estos resultados, se puede considerar que dentro de la categoria
diagnostica del TLP se puede agrupar a los pacientes en base al predominio de alguno o algunos de
los tres componentes de su psicopatologia. Tal y como afirman Fossati et al. (1999), esta conclusion no
invalida la categoria TLP, sino que puede ser Util a la hora de explicar la complejidad inherente a su
conceptualizacidn. En este sentido, en el estudio 1, mediante el analisis de la relacion del trastorno con
la comorbilidad, se pone de relieve que agrupar pacientes en funcion de las caracteristicas clinicas

compartidas por ambos trastornos permite definir grupos de pacientes mas homogéneos.
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Concretamente, como se ha comentado, la presencia de un TDAH comorbido permite agrupar
pacientes TLP caracterizados por el predominio de la clinica impulsiva. En el estudio 2 se demuestra
que los sintomas del diagndstico de TLP segun el DSM-IV forman un constructo de tres componentes.
Cada uno de estos componentes puede definirse por las caracteristicas compartidas de los sintomas
que lo constituyen. De este modo, se puede considerar el diagnostico del TLP formado por el
componente desregulacion conductual, el componente desregulacién afectiva y el componente
alteracion relacional. Esta misma estructura de los sintomas del trastorno ha sido replicada en un
estudio realizado recientemente por nuestro grupo, aplicando un autoinforme para realizar el
diagndstico (Calvo et al., 2012; ver anexo 3). Finalmente, en el estudio 3 se confirma la validez clinica
de los tres componentes de la psicopatologia del TLP, observando como frente a la heterogeneidad
clinica inherente a la categoria diagnéstica, agrupar pacientes en base al predominio de alguno de los
componentes permite definir grupos de pacientes con mayor homogeneidad interna y heterogeneidad

intergrupos.

El objetivo de los estudios realizados y, por lo tanto, el alcance de los resultados obtenidos en
ellos no permite afirmar que la categoria diagndstica del TLP esté formada realmente por diferentes
trastornos, o afirmar la existencia de subtipos de pacientes TLP. Sin embargo, los resultados obtenidos
ponen de relieve que la heterogeneidad clinica del TLP puede ser reducida y que una forma de hacerlo
es a partir de los componentes de la psicopatologia del trastorno. Por otro lado, estos generan mas
preguntas de las que resuelven pero, posiblemente, éste sea el mayor interés de los resultados
obtenidos. En este sentido, uno de los aspectos que ponen de relieve es la posible implicacion de
mecanismos de equifinalidad y multifinalidad (Cicchetti & Rogosch, 1996) en el desarrollo de trastornos
mentales de elevada heterogeneidad (Beauchaine, 2003), como el TLP. Quizas un elemento que puede

estar explicando la alta comorbilidad entre el TLP y el TDAH, o el solapamiento sintomético entre
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ambos; o porqué al agrupar pacientes en base a los componentes de su psicopatologia se puede
incrementar la homogeneidad intragrupo, esté relacionado con estos mecanismos. Esta posibilidad
pone de relieve la importancia de los estudios longitudinales con grupos homogéneos que presenten un
riesgo diferente para la psicopatologia (Beauchaine, 2003) y la necesidad, al menos en algunos
trastornos mentales, de realizar investigaciones en base a endofenotipos o funciones alteradas, méas
que en base a categorias diagnosticas que generan una elevada heterogeneidad muestral (Patrick,
Fowles & Krueger, 2009). En este sentido, son muchas las areas de estudio del TLP en las que se han
observado resultados contradictorios 0 poco consistentes (ver Introduccion). Esta falta de consistencia
ha sido relacionada por algunos autores con la heterogeneidad clinica que presenta el trastorno (Lis,
Greenfield, Henry, Guilé, & Dougherty, 2007, Siever et al., 2002). Por lo tanto, el estudio del TLP en
base a sus componentes podria ayudar a interpretar la disparidad de los resultados, al reducir la
heterogeneidad clinica de los pacientes, aspecto considerado de gran relevancia en la investigacion
(Gunderson, 2010). De este modo, el estudio comparativo de grupos homogéneos de pacientes TLP
podria ser de gran utilidad para un mejor conocimiento del trastorno, tal y como se plantea en los

siguientes parrafos.

En relacion a la etiopatogenia del TLP, es importante destacar el hecho de que, tal como ya
sefialo Fossati et al. (1999), los componentes de la psicopatologia del trastorno podrian estar
asociados a vias etiopatogénicas diferentes, lo cual permitiria considerarlos como fenotipos intermedios
o endofenotipos del TLP (Gottesman & Gould, 2003; Gunderson, 2010; McCloskey et al., 2009; Siever
& Davis,1991; Siever et al., 2002). De este modo, la vulnerabilidad genética relacionada con la
alteracion de alguno de los componentes de la psicopatologia podria provocar la manifestacion precoz
de determinadas caracteristicas temperamentales y conductas que, con el paso del tiempo y de

manera secuencial o consecutiva, terminarian cristalizando en la expresion adulta del TLP (Crowell et
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al., 2009). Por lo tanto, el estudio de estos componentes podria explicar el papel de los diferentes
hallazgos en genética, fisiopatologia y curso evolutivo del trastorno. Por ejemplo, se podria poner a
prueba la hipétesis planteada por Crowell et al. (2009) sobre la vulnerabilidad relacionada con el
componente impulsividad. Segun la autora, el componente impulsividad, tras la interaccion
transaccional con el ambiente, terminaria generando el predominio de manifestaciones relacionadas
con el pobre control conductual (p. ej., consumo de drogas, atracones y purgas alimentarias, conductas
antisociales) y progresivamente se podria observar el resto de sintomatologia de un modo variable

dentro del constructo TLP (Crowell et al., 2009).

En este sentido, también se podria poner a prueba el planteamiento de los diferentes modelos
existentes sobre la etiopatogenia del TLP, en cuanto a la capacidad de cada uno de los diferentes
componentes de la psicopatologia de ser considerados como factores de vulnerabilidad para el
trastorno (Levy et al., 2011; Linehan, 1993). De este modo, podria considerarse que tanto la reciente
actualizacion de la teoria biosocial (Crowell et al., 2009), que considera la desregulacion afectiva y la
impulsividad componentes nucleares del trastorno, como la teoria de la mentalizacion (Bateman &
Fonagy, 2010), que considera la alteracion relacional componente principal de la psicopatologia del
TLP, estan en lo cierto. Actualmente, la evidencia cientifica a favor del componente alteracion relacional
es mucho menor que para la desregulacion afectiva y la impulsividad. Por lo tanto, seria interesante en
este caso estudiar si la alteracion relacional es realmente un factor de vulnerabilidad o se presenta

como consecuencia de la manifestacion clinica de los otros componentes.

Finalmente, es importante destacar que el empleo de grupos mas homogéneos de TLP para la
investigacion de la etiopatogenia del trastorno no es nueva y ya ha sido utilizada recientemente por

Rusch et al. (2007; 2010b). Los autores, en sus estudios de neuroimagen, utilizan la comorbilidad con
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el TDAH como factor homogeneizador de la muestra de pacientes TLP, definiendo un grupo de sujetos
en el que predomina la impulsividad. De un modo similar, dado que los componentes de la
psicopatologia del TLP pueden ser considerados endofenotipos del trastorno, la caracterizacion de
muestras en base al predominio de estos podria mejorar el conocimiento sobre las relaciones
establecidas entre las alteraciones genéticas y la expresion del trastorno (Caspi & Moffitt, 2006;
McCloskey et al., 2009; Siever et al., 2002). Es importante destacar que en los ultimos afios, este
enfoque basado en fenotipos y no tanto en el diagndstico se esta observando también en el estudio de

otros trastornos complejos como la psicopatia (Patrick, Fowles & Krueger, 2009).

Por otro lado, en relacion al diagndstico, la existencia de componentes de la psicopatologia del
TLP podria dar respuesta a la observacion clinica que muestra como pacientes que presentan
sintomas del trastorno pero que no cumplen el minimo de 5 criterios exigidos para el diagndstico, segun
el DSM-IV (APA, 1994), también manifiestan un funcionamiento limite (Zimmerman, Chelminski, Young,
Dalrymple, & Martinez, 2012). De esta manera, los resultados del tercer estudio muestran que hay
pacientes que no son diagnosticados de TLP pero tienen un funcionamiento que puede ser considerado
como limitrofe, dadas las similitudes en la presentacion clinica con aquellos del mismo grupo que si lo
son. En este sentido, los sujetos que, por ejemplo, expresen el predominio de un solo componente, a
pesar de no cumplir el nUmero necesario de criterios, dado que compartirian bases etiopatogénicas
implicadas en el desarrollo del TLP con los que si los cumplen, acabarian expresando sintomas
similares. Esta observacion refuerza la idea del TLP como un continuum de severidad psicopatoldgica,
ya planteada previamente por algunos autores (p. ej., Bornovalova et al., 2010; Zanarini & Frankenburg,
2007), en el que los pacientes con elevada puntuacion en los tres componentes se encontrarian en un
extremo del continuum y los que obtienen bajas puntuaciones en todos ellos en el extremo opuesto, tal

como se muestra en el tercer articulo de la tesis. Por todo lo planteado, los componentes de la
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psicopatologia pueden tener un papel relevante en la optimizacion del diagnéstico del TLP, tal como ya
habia planteado Gunderson (2010). Sin embargo, el DSM-5 (APA, 2013) mantiene el punto de corte de
5y no permite considerar como pacientes TLP a aquellos sujetos que presentan un numero de criterios
por debajo de él, dificultando que puedan tener acceso a tratamientos adecuados (Zimmerman et al.,
2012).

Asimismo, al considerar el predominio de los componentes, se podria explicar la gran
variabilidad en la comorbilidad observada en el TLP (Skodol et al., 2002a). De este modo, la presencia
de un determinado componente, al estar asociado como factor de vulnerabilidad a diversos trastornos,
incrementaria la probabilidad de que el paciente TLP acabe desarrollando éstos como condiciones
comérbidas. Por ejemplo, cabria esperar que el predominio del componente desregulacion conductual
explicara la alta prevalencia de determinados trastornos comérbidos en los que la impulsividad es un
componente nuclear, como el TDAH, el Trastorno por Uso de Sustancias, o los Trastornos de la
Conducta Alimentaria (Crowell et al., 2009; Links et al., 1999; Zanarini & Frankenburg, 2007). En un
sentido similar, en base al predominio del componente alteracion relacional, el paciente desarrollaria un
fenotipo del TLP caracterizado por la hipersensibilidad interpersonal, en el que predominarian sintomas
de ansiedad y trastornos comorbidos en los que estos son sintomas nucleares (Gunderson & Lyons-
Ruth, 2008). Del mismo modo, este planteamiento nos permitiria poner a prueba si aquellos pacientes
mas graves, en los que se observan comorbilidades asociadas a diferentes componentes, presentarian
un patrén de desarrollo secuencial a partir de la alteracion de un unico componente o bien, ya desde el

inicio se puede observar la alteracion de mas de uno de ellos.

Por otra parte, la consideracion de los componentes de la psicopatologia del TLP también
puede ser util para poner a prueba la idea de un tratamiento basado en el predominio de sintomas

concretos, tal como ya se habia planteado anteriormente (Oldham, 2006; Soloff, 2000), y de este modo
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dar respuesta a los resultados contradictorios observados hasta la fecha (Grupo de trabajo de la guia
de practica clinica sobre trastorno limite de la personalidad. Férum de Salud Mental y AIAQS,
coordinadores, 2011). En este sentido, las contradicciones cientificas observadas en algunos trabajos
en relacion a la eficacia de determinados psicofarmacos (p. €j., Lieb et al., 2010; Kendall, Burbeck, &
Bateman, 2010; Shafti & Shahveisi, 2010) se podrian explicar realizando los ensayos clinicos con
muestras clinicamente homogéneas de pacientes TLP. En estos estudios, el factor homogeneizador
seria el predominio de un componente de la psicopatologia del TLP. De un modo similar, se podria
optimizar la respuesta al tratamiento si se priorizaran las estrategias psicoterapéuticas en funcion del
predominio de determinados componentes en los pacientes tratados (p. ej., Clarkin et al., 2007b;
Kleindienst, Krumm, & Bohus, 2011; McMain, Guimond, Streiner, Cardish, & Links, 2012).
Probablemente, esto permitiria que pudieran adaptarse estrategias terapéuticas dificiles de
implementar en los diferentes @mbitos asistenciales (Hermens, van Splunteren, van den Bosch, &

Verheul, 2011), incrementando al mismo tiempo la eficiencia de las mismas.

Otro aspecto clave del TLP en el que el estudio del trastorno en base a sus componentes
puede ser de gran relevancia es el relativo a la deteccion precoz, permitiendo establecer estrategias
preventivas, al tiempo que daria respuesta a la discusion actual sobre la edad de inicio del trastorno.
De este modo, la manifestacion de los componentes de la psicopatologia del TLP ya en el adolescente,
al ser consideradas como manifestaciones tempranas del trastorno (Crowell et al., 2012; Hughes,
Crowell, Uyeji, & Coan, 2012; Stepp, Burke, Hipwell, & Loeber, 2012), podria ser abordada con
estrategias terapéuticas especificas, con la finalidad de evitar la cristalizacién del TLP en la edad
adulta. Aunque existe poca evidencia en relacion a marcadores bioldgicos asociados a un mayor riesgo
de cristalizacion del trastorno (New et al., 2013), si se ha reconocido la importancia que tiene la

presencia de los diferentes fenotipos 0 componentes de la psicopatologia del TLP en la adolescencia
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como precursores de la expresion mas compleja del trastorno que caracteriza el adulto (Chanen et al.,
2009). Segun esto, podria estar justificado implementar programas de intervencién precoz en
adolescentes o adultos jovenes que manifiesten los fenotipos sefialados para promover vias de
desarrollo mas adaptativas (Chanen et al., 2008a; Chanen, Jovev, McCutcheon, Jackson, & McGorry,
2008b; Gunderson et al., 2011a). Asimismo, dado la relevancia del diagnéstico a la hora de pautar el
tratamiento y considerando que el DSM-5 (APA, 2013) aun no reconoce el trastorno en edades
tempranas, el hecho de centrarse en el tratamiento del componente de la psicopatologia del TLP
permitiria dar una respuesta terapéutica adecuada, aunque no se lleve a cabo el diagnostico formal del
trastorno. Este planteamiento ya ha sido adoptado por algunos autores para testar la eficacia de
distintas estrategias terapéuticas en adolescentes que presentan un determinado fenotipo asociado al

TLP (p. €j., Rossow & Fonagy, 2012; Schuppert et al., 2012).

En sintesis, la presente tesis doctoral analiza un aspecto basico y de gran relevancia para el
conocimiento del TLP como es la conceptualizacion del trastorno. Sin embargo, tradicionalmente esta
no ha sido un area de estudio especialmente atractiva si se compara con otros aspectos del trastorno
que si han captado el interés de los investigadores. De este modo, gran parte de la investigacion del
TLP que se ha llevado a cabo en los ultimos afios se ha hecho sin haber clarificado su heterogeneidad
clinica y ello, como se ha comentado extensamente a lo largo de este trabajo, puede estar
condicionando los hallazgos de algunos estudios. Los resultados obtenidos en los estudios realizados
ofrecen una posible via para entender la complejidad de la psicopatologia del TLP, definiendo grupos
homogéneos de pacientes caracterizados por el predominio de un conjunto de sintomas o
componentes. Ademas, como ya se ha comentado extensamente, los resultados de los tres trabajos
presentados no invalidan el diagnéstico actual del TLP, sino que lo complementan y ofrecen la

posibilidad de desarrollar nuevas vias para su estudio. En definitiva, mediante una mejor
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conceptualizacion se podria evitar, como refiere Gunderson, que ‘el TLP sea para la psiquiatria lo que
la psiquiatria es para la medicina’ (Pag. 535; Gunderson, 2009), para hacer referencia a un trastorno
que actualmente continia enormemente estigmatizado y rechazado por los propios profesionales de la

salud mental, basicamente por el hecho de no conocerlo adecuadamente.
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CONCLUSIONES

71.

7.2.

7.3.

74.

1.5.

Se pueden definir diferentes componentes de los sintomas del diagnostico de TLP segun

el DSM-IV.

La presencia de trastornos comorbidos concretos y relacionados con parte de la
sintomatologia del TLP permite agrupar pacientes que comparten el predominio de un

determinado componente de la psicopatologia del TLP.

El constructo de tres componentes es el que se ajusta mejor a la estructura de los

sintomas del TLP.

El predominio de un determinado componente de la psicopatologia del trastorno define
grupos de pacientes, dentro de la categoria TLP, con elevada homogeneidad interna y

heterogeneidad intergrupal en su presentacion clinica.

El anélisis del TLP en base a los componentes de su psicopatologia permite reducir la

gran variabilidad clinica que le caracteriza y de este modo optimizar la investigacion del

trastorno.
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Tumcidn del métoda wilizada™ ¥ 4o una 2 ha centrada
N extudiae las diferencias en o diagnditico del TLP al usar
el jucio clinico v kas enirevistas semiesiruct

El estudia de Zimmerman y Mattia™ indica que el parcen-
tage e disgnditicon de TUP realizados usandd una gvaluscion
clinica y ko realizndon uiilizando entrevisias semiesinecien-
dart difiere, Lin sutores otieraarnn gue el vio de enbrevistin
sembestructuradat gener wn maysr nlmens de dagnddticon
Sin embargo, cuando 8 los clinkcos se ks informaba del diag-
niatico obienido con entrevistm. semietraciunde, Sios b
diagrdriticatisn con mayor frecuenciat?,

Hasts of momenio en Expadia no exivlen estudios guc anali-
ren b concordancis entre o disgndstico del TUP realizado @
jpartir ded juiscio clinicn y el de b eninedsta semistruclumdae.

En el trabajo s¢ plantean dos objetived, Priment, analizar
la pomcordencia déagnistics del TLP, comparandn la evalua-
cidn clinica previa de TLF o probable TUF con @ evaluacicn
realizada mediante o wio de l Enfreviita Clinlca Semai-
trecturada para ks Trastormos del B¢ 1| del D5M-0 [SCID-=11]
on pacienies dervnado 3l programa TUP del Servicio de Paie
quixtria del Henpital Univendtan Vall d'Hebeon duranie w
primes aho de funcionamesato, Bl segquado obyel preten-
de estudiar 4 existen diferenciad 0 la distribucidn de fing-
cuencim: de boy trestornce. paiguidtricos en fungidn de ks ob-
seracitn o no de concoedancia diagnistica del TLP,

MATERIAL ¥ METODO
Pacienies

Em ol mvtudio participaron 146 pecienies derivados al pro-
grama TLF del Servicio de Puiguistra del Hmpital Bahendio-
i Vall d'Hebeom durante el primer afd de fundicnamiento
del programa para ealuaciin, disgndatico diferencial v, en
raso de confirmariin diagnisiica, shordaje ferapfution, Se
utilizann coma crileries de inclundtn presentor wna edad en-
Tre T8 y S afke, B0 preteniar Eragtonmio mentsl na sbeg trase
tomos oegdnioos gue pudicran explicar mejor b sintomato-
lngia priquidirica. no presentar disgnénticn de esquizoirenia,
i bipolar o tastoimo por dependentia de swstanciey
on |a actualidad y preseniar disgrdstics previa de TLP o pro-
hable TUF, justidicadn a partie de un infoeme clinion de deri-
wiciln en of gue no e incluys o o de endrewislan somec-
bructuradat come méfoda de evaluaciin.
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Todos low pacionicy incluidos cn of oiedio fucron dobi=
damenie infoemaiion y dierom wu comentimiento par eicrilo
para la participacida en o extudia.

Procedimienta

Cada pacicnte fue entrevistado durante fres sesiones e
60 min cada uma, El tikmpo trascunido ontre cada crirovis-
la Twe de 1 semana,

Durande la peinstra sessbn s realind una entrevista pai=
guidtricn [MPY) con ks fimafidad de determinar ¥ los pacienies
cumplian b eviterien die inclusidn. Se realisg un cribado ba-
sada &0 la evaluscibn de ks eriterics TUP sogin of DShl-N.

Postesicrmente todos los pacientes fueron evaluados por
climicon. con experienca on el wao de enkresalas semiestruc-
taradas (I MC; LAC y OAP] £n dos Setianes diferentes. Bn la
primera wesdn #¢ administrd la Entrevista Clinica Semies-
tructursds para bos Trastormos del Eje 1 del DSM-DE [SCND-11)
v en la segunda la Entredato Clinecs Exdreciurada para o
Trastornies del Eje | del DSAM-IT [SCID-1L Del tatal de bas
evalustiones, 20 entrevistas fueron grabadas para analirar
I Fighilided imtesjucces Se observl uma fiahifidad entre
buena y excelente para s trasiomos del eje 1l (appa =
O.71-031), excelente par & Traslomo anleocal de b per-
sonalictad [kappa = 1,000 v bisena para bod tragbomd del eje |
lemppa = 0,73). Se confiemd la presencia del TLP cuando hu-
B0 apuerdo entre la evaluacion realirada por el clinico e ka
primera entievista y ¢l disgnbaticn ohtenido 3 partis de
SO

el todal de la musdrn, el 3569 (53] de b pacientes
fueran extiuidod por fo cumplic kot crileriod de inclutadn o
por no haber firmada € condentimsento informada. De ef-
tom 53 pacientes, ef 66,04 %% (35] de los wietos fepon ex-
clusidivi por no conlar con un informe clinice previo com el
disgrduticn o [a wapecha de TLP, ¢ 9,42% [5] por no oble=
nerse #cwerdo disgndstico entre la primera y segunda on=
trevists w el 24,535 (13} restanie por no cumplir obros cri-
terion de imclenitn,

Finalmente, la muesira del estudio estuve comtituida por
53 pacientex. Mo se olnervaron diferencias significatvm en
el ot A 4
aquielion. que participancn en el efludio, excepto para La varia=
bie sexg [ = 11.02; gl=1; p=0,000 L observindoss una ma=
yor frecuencia de mujerss entre ks participanies dell estudio.

Anilini catadistico

Las diferencia en b varables socicdemogrdlicns entne
bes dos grupos, aquel donde e observd congruencia disg-
nistics y on ol que Ao se obaena comgruencia disgdstics
lgrugn de incongrucmoa disgndstical, Tecron analitadas
wtillzdnda pruckat no paramitine, la U de Mann-Whiteey

para lm variables ondinales y la prucha chi cuadrado para
b wariables nominales, meentran que la variable edad al
predentar wna distribucsdn mormal tanta en el grupo de in-
congrsentcia disgndatica 0 = 78] coma en el grupn de eon-
grucncia diagniatica (n =055 xgin b prucha de Kelmogo-
roe-Smimiw [£= 128 pe)T v Ze 103 pe=024
redpectivamente] fise analizada con la precha T. Puesto quee
el nimero total de trastormod diagnosticados 3 108 pacicnics
o cada grupo po presendd una distribucin normal, w utili-
2t la prueba no paramétrica U de Marn-Whitrey, El por-
centape de cada una de bt trastemos especificos cumplides
por bos packentes de cada grupd fue estudiado usando b
prueba chi cuadrada,

RESULTADOS

Lan canaeterstican sociodemografices de o 53 paciente
que partioipandn o o etfuded pueden olierarie en b tabla 1.
La muestra estured principalmente formada por mujere
171 %%] con wna media de edad de 24,88 [devviacidn estindar
[DE]; B200, solteros (B1.7%) en el momento de La evadui-
el y 000 A nivel académicn bidion del 516% [graduada
excokar] [tabla 1], Los trastomos del ehe 1l mis Trecuenites
Tweron of TFP, of TEF v of TOP. obezrvindowe en un 32,3, 369

Tubis 1 Varisbles sociodemogrificas de todn
1n murstra

Wattables recademagrificas Frecuoncin m (=]

ik eseedis TN s T4.HB D6
Sornm
Mbajir o [0
himrer 7 e
Estade enwil
Sottirn T L
Canadnvive domn parnys 20
g sl s L 1 4]
hiwel sradimicn
S et 1,1
raduadn cunkar alsLE
Farmaciin proleionsl de giade medin 23 23N
Bechaorats EAIA]]
nkerrutssiog tl A
Silusitn [sbaral
Ixiuganiz Ta A
Uesempaeack) 6 oy
Fam [ {EN)
e ikt ol TIME
At i

M. drywiw mie mvlivadei
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¥ 15 FRTTVINI wemieruoTuTs
Tukla 2 | Frecucnria de trastornas Tahla 3 _hmhptmknlnm loes e
dusgratisticadivn em tudo ls miscslra ubsserah congrisncia disgrdilics
ruhqﬂumw
€l clinico
5 w con el julcko anierior
— - Pirmeribes inhambos o of vty
lrrﬂm#llm
rantasing rvitativ & ks prrianaladsd 5 L Posvonaje
T W ﬁ“hﬂmﬂﬂ T2
- > lil'l-::' CrAgIFreTS fa g . L
Trushorns paranside tnm ETEET] e pom prioelener i 5 A
Trmraims cugeimiigen &2 |8 peronalidad LR 1] Fartnd n L
Trentmmn b e ks pereaiidn 10 [OA)
Taarifoninn mancsusla de Ly sl sd L |
T'm';“::::m kil néstica, mientrad que en ol 30,1 % (28] de led casod na s
P 4 & 1) canfirmd ol disgndstien previo (tabla J)

Traslurnn del rpe | hhlpﬂ.lwpmhhmdzmn
Traansinn spaiar 8 TR Lk variatiles tnmﬂrupuﬁmw'r
TrmnAmnn deE e muar A% [4nA) cia disgadutica y o grupn de
lsnEomu dalsman F i Taribo Is wariable scro [ = 11.71; gl=1; p=0.001) como la
Trmtatnn poe shuwn de sdoskol Fa gL ] vatiahile nivel académicn (7= 2,04; pe004] presentan una
Tramtmmn por b de darieiggron 1.3 distribacsbin no homogénea e lid dos grupos 1 B1,5% de
Trubomn e abnsur dr slcising #[43h los pacientes dol grupo de comgruendia disgndstics oran
Trmtning por abuss oF carniabi £y [403) mujeres, micniras gue on el grupoe do incongruenca diag-
TrAreAn e S BE (CEiRG H;D: ridndaca evan majenes ol 484 % de lod canr
7. ' F 1, 4 e 1. ‘

Trancouna de anguntls con sprafebia S5 Er Ia tatla 5 d¢ mucitran lod trastanmos mis Frecuentes
Trantomin de anqutia wn agondobia 41 vinervado en los dos gropes de pacientes en o momento
Trntmmy e compuhie 4 (a0 e b evaluaciin, Lot rasiomos de personalidad mas fre-
Tranbising for cxires poatiaumation 12 [h2s) cuented en o grapo de congruencia disgndstica fueron &l
Apraliia s bitaria & rtores de angplis 31230 TPP (46,2%], € TOP (30,8%) y €1 TEP (25%], msentras que e
rhmwl “gﬁ* e grupo de isgnintica los trastomos de
whea pagesifica 19 (204} personalidad mis frecuentes fueron el TEP (27.75%] y ef TDF
Trananenn de arvidedsd generalicaa 1A (00,7 %), Aunque 480 & abarvaran diferencias estadistica-
bt e et mi L0, MEntE Kignificativas on el TOP [ =4.20; gl= 12 p=0.04), en
TS . TRy o TPP b= 19,08 gl= 1; p<0.001] e el trastomo histrid-
¥ e nien de la personatidad b= 4,83: gl = 1; ps0a3) sendo f-
Ancerala nervina 1023 bk mds Frecuentes en o grapo de congruencia diagnistica
Hatmu nereana 48k (sabda 5L
Tranbainn o EEmOHSY TrE
Puaticribrs oo whii i S Haslinrios del ge | = (B4

¥ 74,7 de kers canars, respectpamente (tabla 2] En cuanto a
lod trastowmid del eje I, bok min frecuended Tuenon el TDM
1484 W, ¢ tradtcans por sbuso de cannabis (4632 %),
‘trasiome de sngustia sin sgorafobis (41,95 v f trasioms
jpor shusn die cocaina (29,0%] (tabla 7). Asimbmo s obaer-
il gjust o T2 0% de bk pacientes prétentabisn en el moenen-
1o de la evaluaciin who o mds tridtornod de personalidad y
of B4,6% ursn o mas irasd mos ded cie | (Eabla 3]

Dl total de la muestra, el G9.9% (65) de los casos recl=
hieron el disgndstico de TLP y por tanto congruencia disg-

Lirs trarctornon min frecuentes del eje | en amb grupos.
fuerom bos erastorned relacionades con ¢l contuma de sut-
tancia (TUSL a8 como cf TOM [tabla 5L Lod grupos 5o ¢
diferenciaron significativamente en 3 frecuencia del TEPT
{x" w8,94; glm 1; pm,01), y en el porcentaje de fobia cupe-
cifica i = 3000 glm 1) p=0i), tiends ettod dok Brasboema
mdd frecucmies on €l giupd de coRgrudndia disgnietica,

El mimiera de trastornos diagremticados en cada uno de
o grups fuse simillar, shlo wendo tignificativamente mayor
on el grupa 8¢ congruenca diagnastica & ndmer de tras-
torned del eje [ (2= 3,36 p=0,01] ¥ | mdmeso de Erasbosmo.
de andiedad (2= 3,04, p=0,002] [t3bla Bl No futron sagnifi-
cativamente diferentes las frecuendias de trastomos del -
tedn de dmimo. trastomos somalomarfm. frnstornen de |
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Tabla 4 I Compararidn de media de L variables Tatila & ‘ Trastorneas mds liecueniles
ahenbe el e diagnosticados en o grupa de
congiseecia disgrdstica y o grupas pacienics con congriscncia
de L y of grupn de pecnles
! diagndilica
g e Grugen th
Varishies owquancs  incengesencls  Exialite: Gopude  Geupode
diigeinities despdatien MR InCEeReTTC
mrrieraala Tralsrmn T Baanbih
M DI Meda OF Tjga g i) 5 )
L] M R M AN ANE) 0N Nrasturms wvrLariive de b proasrtaisiad 12 lErn (1riT ]
i drgendematy dr s lal o EFELE, |
n wm s m figl g Traslvsss patssadc & 18 porcalltd DA™ 0o
bt e s p dad  BOINEF oo
Sewn (LR IRLTE T i ol File wina ilem
Majer Hs I i Tralome drprmens s 11 4R (LN ]
Hoamtuy T ws 1% Y1k Trastpsmn paor g de sbovitad LEF AR ] apmg
! puor st e wamnate Wpay) e
b P Tramlirmm por sisa by cotaes i JF, ¥ s
L] Pt ryhrs p ] e oo
[ o nm Trastomen dr amipnd s wn sqorslchs EalLe npan
Fuby wrng! LARLT ] LT
Seltenn 1] HE 1 K
i i i 3 Ty Fules mgertilna iR LRl
Sipucalilivorcals & o ¢ N * B rwias sy Tt s B = B _ ki1,
Yrvrl acodbeim M
S rutudioy ] 15 a on
Desdundn pecslsi M (L T
Famacil lemidos com fa wtilizacidn de . Bslo drvengencia on lo
TR " resuliados pueede ser debida a las dilevencin, metodoligica
Grqndomedie I 7 & &) enthe los estudion ylo al sesgo de la mueitra de edte trabagn.
Eahiiratn T Wl E MWE La migtstra quic partsopd on o ciludio cauvd formada por
[TIa . 1 PP T T pacienies derivados o un programa expecilico en o diagnie.
AR am e 1oy iatamiento del ILP con el diagnéstica previo o La -
pocha de e, mientfas que e bos eutudiod anted citadod
Ltustaras N oW 7 B R UIBEaGa prncipalmente pacentes pasquidiricos amb-
Brwmpiesds. W A1 7 Mo katorios. e los que no existia sespecha de TLP1RI,
Fas [} 2 5 1A
By Lifeoes! & W 1 1k La principal Bmitacitn del estudio es 3 utilizacidn de un
Ao Ho w8 W diseho descriptivo, L3 ausenca de un discho cxperimentsl

conducia alimentaria ni trastomos adaptatives on los gu=
Py famporn se oteervaron dierencias sigaificativas o
wariable nEmernn total de trrstoemos fLabia B

CONCLUSION

Al contrario de los resuttados obtenides on estudios an-
feriores' ™8435 1oy resultados Indican que el nomem de
disgrednbivo realivados sn |8 wbillrecitn de una enfrewmis
swmicstructurada o superian ol ndmdio de disgndstions ob-

nig impide atribuir com mayor certera b diferencia disg-
nintica al tipa de método utilizadno a la hora de evaluar a lo
pacentes Ademds, sungue Todos squelits pacientes que no
presentaban diagndatico phevio 0 soipicha de TLP Tucran
eleminadod del extudio y 2o 22 incloyd 2 sguello: gue no
presentaban un infoeme gue nduyese el vwn de entrev
uemisitructuradad en el diagnidtico, no podemas. aieqursr
con totsl corlezs ¢ procedimicnio wiilieado para realizar o

oo, Sim embargo, ef conocimiento de o red piblica
de salud mental espafola, la gran presion austencal a
que exth wametids, & steain tempn de comalta dispanibie
por lod profesionales, of Hempa necesanio para i realieacion
de Lo enbrenitas sémaestraciuradas, asl como had i
clivieod de derivadion de lod pacientes i pormite cordide-
rar poco probable la wtilimcidn de entrovistas semicstuciu=-
rada en el diagndstion previo,
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Consistente oo iod estudiod cpidemaclbgico anteriones’ ',
Ry Erastornon mds frecuentos del cjc | oleonvados on ol mo-
menta de la ealuacdn en el gupo de congruencia diag-
ndatica fuesan el TPP, ¢ TOP y o TEP y en ol eje | el TOM, fos
TUS ¥ ¢l tradtorna de anguitia wn agorafobia. Sin embanga,
wiber Tecron ssgnilica tivas lay diloencias ontre ke grapom, ©n
o TO®, el TPP, el THP, el TEPT y Las Tobias. espeeifica

Lk o8 Qrupis proseritan un chovado namend g trasi oo
cumiirbidis en ol momenlo de b evaliuacidn, pero sl s dife-
rencian sgnilicairamente en el dmenn de Eadornom de per-
snnalidad combebido y en el ndmern de trastomos de arms-
dad comdrbido. Este neiultado o CONSIStOAte fon catudiod
anteriores que indicen que los pacenbes. TLP en ¢l momenio
dell diagninticn nommalmente presentan mads de un Eadomo
tante del g | como del eje I La inexistencia de diforencia
enire b s grupos en el ndmmem indal de irndomos podria
edar inccanda que L complejidad prcopatoligees que algu-
i pacsented prétentan en &l Mdmienin d¢ b saduscidn pod-

de dificutiar su gormecto disgréntioo, Adomin, la didoronbe dae
Iribmaicen die kens braesdoenion prdguisi tricon en coda grupo me-
tra una frecuendia, en ol grapn de concordancia dgndation,
EWWMIMAHWMW

tos cpdcmickigion anteroms o packnbos diagnosiicadoy
d:TLF'“ Estor, resultados. nen pevmiten inferir que el juicio
clinarn purde eitar genemndn un mayor nimem de falios po-
HilvoL

Cabe destaras que el elevadn porcentape de congraencia
disgadatica ohaervado (M08 indica que lod profesinnsles
de ka salud mental reconocon e trestormo y ko disgnostican
ronertamente &n un comdderable ndmen de mun.

El dizgrditico TLP €4 de gran importancia, ya que 3 partir
de éxie 3 planifica la posterior intervencide, sobre todo en
una patoiogia tan compieja ¥ en k3 que wilo = han demie.-
trado cientifacamente recultados Terapduticod modechos™,
La podibilidad de que un J0% de lod pacientes inkialmente
disgnusticades como TLP presenten obno trestorno implica
que wan o preciar un abordaje lerapsution distinto ol del
TLP, Bl daagndeition etpecifica permiite aptimizar y adaptar ¢l
tratamicnto o las necoisdaded de cada paciente. Exte hecho
3 de gram importancia, especislmente para el prondatico de
ek pacientes y para el sislema samitanio pabslion. Un cornee-
to diagnidtsn pueds dismanuir ¢l gatto econdmion de Ls ned
de waled mental pdblica. ya que ¢l tratamienie del pacienic
con TP supone un clevado coste, por la complejidad del
ahoetdage terapeution ewpecificn, micofarmaooidgion y -
coteraplution, que precitan etos. pacientes!, o diferencia de
ofros cusdnm pekopatoldg oo

Em eonclusdiin, bod resultadens. del estudia indican gue un
prodncoia ge evaluadion expecifico, que incluya b sdmini-
‘tragién de una enirevista semievtructurada por profedona-
e fnemadon ¥ 0N EXPETIERC BN M u, e i wlido gue
l juicsn clinica en o disgrérticn del TLP, especialmente én
#quellos pacientes que presenten na grn comaorbilidad
psicopaiclogicn, Por tambo, esie procedimiento puede mink-
mizar lo periibilidad de fabar posit e

La refevancia del TUF v su impacto en b red de salud
mental hare imprescindible continuar eviedion divigidos a
analizar fa walder de (2% heramientad diagadaicrs v a la
bltqueda de procedimeentos que aumenten la valides del
disgndstico al utilizar lay eningvistes ya eaistentes,
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specific set of criteria are required for the diagnosis, the SCID-II
often leads to a heterogeneous group of patients being diagnosed
with BPD. On the other hand, the DIB-R uses a pyramidal scoring
system, used to recognize the limitations of and to minimize the
weight given to any single observation, question, or other piece of
information (Gunderson et al., 1981).

One of the most important issues in BPD research literature is
the poor outcome (Chiesa, Fonagy, & Holmes, 2006, Gunderson
et al., 2006, Zanarini, et al., 2006). With this in mind, among
the main BPD predictors of poor outcome determined by
previous studies, those related to psychiatric history have been:
a greater length of previous hospitalizations (MecGlashan, 1985),
an earlier age of first psychiatric contact (Links, Mitton, &
Steiner, 1993; Paris, Brown, & Nowlis, 1987; Plakun, 1991),
lower scores on the Global Assessment Functioning Scale
(GAF) (Majavits, & Gunderson, 1995), higher number of Axis
1l diagnoses at follow-up (Links, Heslegrave, & Van Reekum,
1998), comorbid schizotypal, antisocial and paranoid personality
disorders (Najavits, & Gunderson, 1995; Links et al, 1998,
Stone, 1990), substance abuse (Links et al., 1993; Stone, 1990),
dysphoria (Paris et al., 1987), depression, number of BPD criteria
met (Gunderson et al., 2006; Najavits, & Gunderson, 1995),
number of bipolar disorder criteria met (Links et al., 1998),
suicidal behaviors (Mehlum, Friis, Vaglum, & Karterud, 1994,
Stone, 1990), high impulsivity (Links et al., 1993} and affective
instability (McGlashan, 1985). Two interesting follow-up studies
have recently analyzed variables associated with poor outcome
in BPD (Gunderson et al., 2006) and the BPD course predictor
variables (Zanarini et al., 2006). The strongest finding of the
Gunderson et al., (2006) follow-up study was that poor outcome
is directly related to the severity of dysfunction, measured by the
GAF, with a greater total number of personality disorder criteria
at baseline in BPD patients. The 10 years follow up study of
Zanarini et al., (2006) shows an interesting result, the absence
of post-traumatic stress disorder and anxious cluster personality
disorders alone with good vocational record, are predictors of
BPD symptomatology time remission.

Despite the wide acceptance of both interviews, the differences
mentioned above could influence the diagnosis. Both interviews
could diagnose different subgroups of BPD patients with different
clinical features. However, little is known about the typical features
of those patients diagnosed with BPD by the DIB-R, compared
with those diagnosed with BPD by the SCID-IL To date no studies
have investigated whether there are differences in risk of poor
outcome between BPD patients who meet diagnostic criteria
according to the SCID-1I andfor the DIB-R. Given the severity
that usually patients diagnosed with BPD present, the potential
identification through diagnostic measures of those with a worse
therapeutic prognosis, could help in improving BFD treatment.
Moreover, as both instruments are frequently used for clinical
research purposes, in case that both interviews diagnose different
subgroups of BPD patients, the knowledge of patient’s distinctive
clinical characteristics would be useful to determine if the results
generalization could be adequate.

The aim of this study was to investigate if patients diagnosed
with BPD according to the SCID-II and/or the DIB-R present
different association to poor outcome risk factors, analyzing the
principal clinical predictive factors associated with poor outcome
in the literature, such as comorbidity, symptom severity, global
functioning, impulsivity, presence of cluster C personality disorder,

as well as suicidal and self-harm behaviors and two social factors,
social adjustment and occupational status.

Method

Participants

An initial sample of 352 patients who had been referred to our
BPD Program, participated into the study; which was approved by
Hospital's Ethics Committee. Written consent was obtained from
all the participants before entering the study. An initial screening
was performed to determine whether they were between the age
of 18 and 50, had at least average intelligence, had no history or
current symptoms of a serious organic condition that might be
associated with the development of psychiatric symptoms, had no
current diagnosis of schizophrenia, bipolar [ disorder, or substance
dependence disorder. However, participants with substance abuse
disorder were not excluded from the study.

Of the initial sample of 352 patients, 262 (74.43%) met BPD
diagnostic criteria in one or both interviews, did not meet exclusion
criteria and participated in the study. Excluded participants 90
(25.57%) did not meet BPD diagnostic criteria and differed only in
that they had a higher educational level (Z= 3.75; p<0.001).

Procedure

Participants underwent three interviews on three separate days
to be evaluated for Axis | and Axis II disorders using the SCID-1
(First, Spitzer, Gibbon, & Williams, 1999), the SCID-II (First
et al., 1999}, and the DIB-R (Zanarini et al., 1989). These tests
were administered by three psychologists specially trained to use
these instruments. Excellent mean interrater reliability was found
for Axis I (kappa =.73) and Axis II disorders (kappa= .71-.91),
particularly for antisocial personality disorder (kappa= 1.00).

Following the interviews’ cut-off score {Barrachina et al., 2004;
Firstetal., 1999), participants were placed to the SCID-II diagnosis
group if they met five or more DSM-IV-TR BPD eriteria but scored
under the cut-off value of 6 on the DIB-R. Participants who scored
6 or more in DIB-R but did not meet more than four DSM-IV-TR
BPD criteria were placed in the DIB-R group. Patients that met
both conditions were placed in the SCID-11/DIB-R group.

Instruments

The Spanish version of the Structured Clinical Interview for
DSM-IV Axis I Disorders (SCID-11; First et al., 1999} and the
Revised Diagnostic Interview for Borderlines (DIB-R; Zanarini
et al, 1989) were used to assess BPD. Two different DIB-R cut-
off scores have been proposed to define BPD, the typical cut-off
of & (Zanarini et al., 1989}, and the cut-off of 6, according to the
Spanish validation (Barrachina et al., 2004). In this study, the
Spanish cut-off of 6 was used to determine the disorder presence.
DIB-R reliability and validity were established in previous studies
(Zanarini et al., 1989) and confirmed in the Spanish version
(Barrachina et al_, 2004).

Suicidal and self-harm behaviors were assessed using the
corresponding items of the DIB-R. Affective instability was assessed
by its presence as a criterion in BPD diagnosis, according to the
SCID-II. Current occupational status was registered during the first
psychiatric interview by asking patients about their occupation.
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but the differences did not remain significant after Bonferroni
correction. This result is consistent with the lack of differences
between groups observed for comorbid antisocial personality
disorder and substance abuse disorder, as indicators of impulsive
behaviors. However, other impulsive behaviors previously studied
and related to poor outcome in BPD, such as suicide attempts and
self-harm behaviors (Mehlum et al., 1994; Stone, 1990}, presented
a strong association to the SCID-I'DIB-R group. These results
are consistent with the identification of impulsivity as only a
modest predictor of 2 year outcome in BPD patients (Gunderson
et al., 2006). Finally, affective instability, as personality variable
previously associated with poor outcome, did not show differences
between groups in our study.

Our results indicate that BPD patients diagnosed with both
interviews have stronger associations with poor outcome risk
factors than those diagnosed only by the SCID-I1. However, SCID-
IVDIB-R group did not show a lower GAF score or presence of
any comorbid Cluster C personality disorder, important predictors
of bad prognosis described in recent follow-up studies (Gunderson
et al., 2006; Zanarini et al., 2006). Although the SCID-II/DIB-R
group showed a higher number of poor ocutcome risk factors
than those patients included in the SCID-II group, no between
groups’ differences were observed in some measures of functional
impairment (e.g. GAF; SASS). These results , are in accordance
with a recent follow-up study over 10 years, a BPD sample has
shown like the improvement in social function was not associated
with reductions in psychopathology, compared to a group of
patients with other Personality Disorders {(PDs) and another group
of patients with Major Depressive Disorder (MDD) (Gunderson et
al., 2011}. In the same line, in our study between groups’ differences
were observed in the General Symptomatic Index of the SCL-90-R.
and in the CGI but not in the GAF and SASS. These results could
be indicating that BPD patients improve their symptomatology
earlier and slower in their social functioning.

As the only one patient diagnosed with BFD by the DIB-R
was excluded from the statistical analysis, a comparison with a
DIB-R group was no available: so a logistic regression analysis
was performed to identify the predictive risk of poor outcome
variables of DIB-R diagnosis. The logistic regression analysis
determined that general indicators of severity such as GAF and
General Symptomatic Index scale of the SCL-90-R scores, and
presence of Axis Il comorbid disorders were not factors in the
maodel of DIB-R diagnosis predictors. The variables included in the
model with predictive capacity of DIB-R diagnosis were number
of suicidal and self-harm behaviors, number of BPD criteria and
good vocational status. It was strongly contrasted by the optimal
adjustment of the model, indicating high sensibility, specificity and
predictive values.

There were two principal limitations in our study. Firstly,
we did not study all the variables associated with poor outcome
previously referred to it in the literature, but the most extensively
studied variables that predict outcome were included. Secondly, we
were not able to study a DIB-R group because only one patient was
diagnosed with BPD by the DIB-R only. However, we consider
that the sample size is large enough to be representative of BPD
patients. To these, our results are in the same line of Zanarini et al.

(2002) indicating that DIB-R diagnoses a more homogeneous and
severe subgroup of BPD patients.

Ourstudy results indicate that BPD patients diagnosed with either
interview presented important clinical differences. Differences
observed between both groups could be a reflection of BFD
clinical heterogeneity. In this line, our results rather than show than
different disorder category diagnosed by both interviews indicate
than the DIB-R. diagnoses a subgroup of BPD patients with higher
symptom severity and worse therapeutic prognosis compared to
those BPD patients diagnosed by the SCID-II. Regarding to that,
the group differences cbserved in our study could be reflecting
the recognized BPD clinical heterogeneity (3kodol, Gunderson,
Pthol, Widiger, Livesley, & Siever, 2002) and/or be a consequence
of the different time interval used in the DIB-R. to diagnose BFD
patients. Related to the DIB-R interval of time used to diagnose
BPD patients (symptoms are evaluated for last two years), 39.3%
of a BPD sample from a follow-up study over 10 years achieved
remission by the 2-year follow-up (Zanarini et al., 2006). BFD
symptoms’ remission recognized in the recent years (Zanarini
et al., 2006} could be captured with the DIB-R but not with the
SCID-II, which evaluates the presence of BPD symptomatology
along patients’ lifespan (from age 18). Although BPD has been
traditionally considered a stable lifespan condition, recent findings
indicate that the disorder could be less stable than it has been
previously considered. The stability of BPD symptomatology, as
well as BPD clinical heterogeneity must be further studied and
taken into consideration in future BPD conceptualizations to better
understand this complex disorder.

Three general conclusions can be drawn from our results. First
of all, patients diagnosed as having BPD with the SCID-11 and the
DIB-R together, present a greater association to risk of poor outcome
indicators than those diagnosed by the SCID-11 only. Second, findings
of this study suggest that DIB-R could be generating a high number
of false negative BPD patients, and caution must be taken when this
interview is used alone for BPD diagnosis. Third, patients who meet
the more homogeneous DIB-R BPD diagnosis have greater severity
of symptoms, particularly those associated with BPD, such as
suicide attempts, self-harm behaviors and number of BPD criteria.
Furthermore, our results suggest that the disparity observed between
patients diagnosed with BPD according to the SCID-II or according
to both interviews is great enough to recommend caution, especially
in clinical trials, in generalizing findings from studies employing
one measure to those employing both. Taking into consideration
our results, a general recommendation could be followed when
diagnosing BPD patients. During the diagnostic procedure, in a first
step the use of a more sensitive instrument like the SCID-II could be
recommended. In a second phase, the use of a more specific tool like
the DIB-R could be of considerable utility for the detection of those
BFD patients with higher psychopathological severity and higher
risk of poor prognosis.
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Borderline Personality Disorder (BPD) diagnosis
with the self-report Personality Diagnostic Questionnaire — 4+ (PDQ-4+):

Confirmation of the three factor structure
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cormdriela wiilimecrsmial, dedacs o bebap de hrsati o &',
realizadn & partic de un ARC y tambien un ACL de lod oribenos
del D=1, Loa sutorcs enpuentran cvidencias 3 Faver de la
deseripelin del TLP comn um factar dnica, sungue os sutors
AfEn gue exbrs FEsultmios nn mplicarian eoeasamenie @
no Fardencia de sublipos de pacientes Pestenormente y oo
Incidienda con estos resultados, Clifion v Pilkona® compasan
madehs unidimensiorates v de 3 factores & partir de |os mis-
mrs il estidisticess [AFC y ACL) en muesiras cinices y no
cimici Conchuyon i, 4 ien el modeln de 1 laclone, obibene
Indhices de ajuste aceptables el duagnistico del TUP s explica
mejor a partic de un modelo uridimensicnal. Fars £s108 autones,
o prefenbic ol unidmensivne! dadas s doanda corclpodn ooy
bisibe pivlen kot e taies uaib ae bt de un el idien-
winnal [l modeln unidimensenal también ha sdo confirmado
recicniemente por Becker et al’. sunguic &ite realieads a partie
e 1n AFE

La pesvrmicin de b il Al e wwlic, pues, Fallade una-
gl respecto a cual de s modebis om oo desenlo funa
o tres factores] puedse explicas megon b estructura factoris! del
TUP. Considernnda que I miyaris de los trabajos realimidos s
Igir baranda e enlievelos dlinives eemimbraciucads, o presen-
te extudio plantes replica los trabsjes antelomenie o o,
analizando la estruriurs factorial 8 pastir de un sutoinfome
rjuar sgur bov erilerios DS80S paira el diogedelicn de Traedormes

58 Aty Py Puiguiaer 361 30600) 6753 [}

1320



Trastorno Limite de la Personalidad: ANEXO 3

Natalia Calve, 1 ol

I Hagadslico del Tandoma Limite de Peronalidad [TUF] sediante o autsindnme Peraneliy

ergnmatle Qeses thovemaine-d o (P44 ]1: Conlirmaritn dr (8 estructum de 3 faciones

de Penonalidad (TP, La confirmackin de algunos de os resul-
tmdhs amicriormenis docritos panticndo de b wilizcion de un
provedimientn dileente de evaluaciin moemenlan B valide:
ile ki estrichira oiberinla®. bn esbe seili, of presenle bl
s propone estudiar [a estructura [2ctorial de kos criberios DGM-
v el TLP & partir del Personaliny Diognostic Questonnaine-4+
[FO0-4+1", exarninandn y comparanda ks dos extricturm fac-
torixles que hen recihito un mayne BpOYD Empdco previo en
I litesntuen: b estructura umifachonad defenduln por sibones
i Fesath e ' la e tres fackones de Sanishow et o',

METODOOGTA
Farticipantes

En ol estudin partsciparon 168 pacientes piguidtricos
cansecutlvamente atcadidas en Auesire programa ambula-
i del Serdein de Psiquistris del Hospital, para evaluscidn
v irntamirnto del TUP. Los erlerns de exclusion fueron; po-
whendes mayares de 50 afes, tetasa imtelectual] diagedsom
eit ol pasdlie o en la sclualided de trasfoime pacloo o
trastoane bipolar tpo |; presencia de enfermedad crginics
que pudiers explicor mejor los sinfomas; y trestcmo por de-
penilerria a wetancias seira, Nmgdn jocienle lue escluido
el esbudio por esbin criferios

El estuihn fur apmibssdo por el Comilé Frive del Huospi-
tal. Trdas les parsentes fucron delldamente infarmados por
eserito del estudin, aceploren panistipar volunasasmente v
firmaran eonsentimientn informado despats de haber reel-
higin una completa informaxidn sobee el estudio

Bl 76, 7% [n=122) del woral de in mussstra ern mujencs.
e media die s pacientes era de 79,14 ados [DF=7 80,
El 73,58 de ios pacientes [n=117) eran solterce £ 2H 0
[n=58] hobka slcanzads um nivel de estudics equivalente 3
qradundn eseolar, mientres que dnleamente el 11,3% [n=10)
tendan o estaban cursardo estulies unhverdtarios. Bel fodal
e ta murstra, ©l 37 9% (nabl] estaban actiae iboraimen -
te, iieniris que el 49% (neFh) sitaban inacthees {desem-
peados, pan o baja Whorall, Los irastornos cumis bidos mis
frecuentemente dingnosticados en el Eje | eran ef irmsiome
o ws e santuncias (TUS) de afrohol ine52: 33 3%] v de
ranrihis [med: 29 5%), o comn los Crastmios de ansiedad
aur agoraboles (=47, 30,1%) y ¢ Lrastormm depresb mayod
{m=37¥; 23,93, En cuanto a Lis comaebilidades con el e i,
Eatas eran mds frecudnies con ¢l TP Dfsesing-Compuliive
In=31; 15,6%], scguido de lon T Farunoide y Antsocial lon
gt naZB; 17 E%) v ol TP Bwitative [re@7; 17,1%).

(AT T T 12

Fars ln renlizocion del diogndstico del TUP siguiendo
I eriferios del DSM-N w ulilizmn o enineasla 50000 y

€l autpbnfoome PRO=4+, La Dntrevista Clinica Estructurads
para bos TP del Ejc I del DEM- (SCI0=1I1"" c3 ura circvists
clinecs esiraciurods gue permive & waluraeion de bodos o
TP especifmod del Eje 1 del DSM-1, &) coma bud 2 TP ded
Apéndice v €l TP inespecifico, La Entrevista Clinsca Estruc-
turada para lod Trastornas del Ele | del DSM-IV (SCID-()"
5 una enirevisis que valoss todos los frastornos del Eje §
derifon el DSSA- I,

Bl PUHI-4 s (Prrsamalily Dirgrasie Suesbomimmie-44 )"
ef win sutainfarme de 99 items disediado para ovalusr I 12
TP ded Cje 1 del DSM-1Y (10 TP especificos incluidos en el Cie
iy 2 del Apendice B de Sisgnbaticos pendicites de cstudin,
Catln (fem se enrresponie enn un criberin degrastien ¥ o
Iteme estin ardenndos de forma aleatona Por tantn, coda
Ti* eongta del mismo nbmers de itema que definen cada en-
tidsd psleopataldgica del Eje |1 La Eseala TLP del POO-4+
eutll fnemnda por Ins meeve fems establecidns comn celterios
diagndritices del OSM [ilems &, 19, 17, 45, &8, 69, TR, 93 y
B8] Bie auloiifarie peimile obleter, en pomer lugar, un
Inadice general de presencia versus ausencia de TP en gene-
ral, En segundo legar, ¢l POO-4+ obtienc wna puntuscidn
esperilicy pary cada TP, establecida seqin la  puniuaciin
wmberal del D38A-IV, B FiMl-4+ ha mosbraslo propetlodes
mecométricas adecuadas™ v e sido valdads al castelano
por Catvo et al', Aungue la mayorla de trabajos han utiliza=
d la vershin completa del instrumente, Un gran ndmeno de
estudins nevienbes han anadirsdn las propicdases psicomeiri-
s de la e5cala TLP del POG-44 de foema independiente en
muieatras chinicat™™ ", abteniéndosr adecusdos cocficientes
de eonsistencls nterng' 00

Procedimientn

Se regfizon res enfrevisias 3 todos ko peceniew. La
prEnera e una enlnoedts oliniea de enbade para el dusg-
ndstico clinico del TP seqln los criterios del DSW-IV, asi
comp £l estudia de los criterios de inclussin. Poseriormente,
en kes dos siqulenies 5= administraeon (o5 entrevistas SCIG-11
parn e dingnis b de TUF, 10 SCIE-| para e dingnistiom en
el Eje |, sl eoimo el autainforre POO-94 quira o eduiio de
la presencia de eriterios TUP, Estas entrevistas fucran admi-
nistradns por tres psiodlagos entrensdos pars el uso de csios
imstrumenders

Analisis estadistico

Ciwn ¢l fin de exsmimar cual de kg dos. modelos facto=
riales representaba mas sdecuadansente ta edtructura ot lod
eriterins TLP serlin el FOO-44, se wrllizg el programa esea-
iistivn AMETS [Anmhyss of Mameal Strieclures. Sofaare}.
La bandad de sfuste de ks modelos se evabub mredlanie di-
ferentes indices de ojuste®™, Se wiilizaron ef volor de Chi
vundrads dividido por los grades de Bhertad (y%gll el in-

rtas P Polguizer 301 7;4002] 67 -5 59

1331



Trastorno Limite de la Personalidad: ANEXO 3

Naialia Cabvm, r1 ol I mpediation el Travinone Lsite de Feronalidad [TUF] ssediante el autsindnme Peesonakiy

Dirgnnathe Qarsrbomnaine-ds (P44 Confirmariin dr (s esruceura de 3 facinnes

Tabla 1 | I ices de Bandad de Ajuste de las diferentes modeloa hatados en Andlitis Factorial Confirmatario

il gl ] AWISEA i AIC aifl
1 Factor R ETVE] 1,800 [EHITrs] oy il g | LR T Ll ']
I Factones a7 u e 1.4M 306 s usn BLWE 0us3

Al = O Cuaniaas |srado éc Mabftad]: Yakgl = Ch fopirmh Anidas pos b gado ik eeriall: (1] « Dompanine [4 ndo de Berllin BMSEL « Rt
Wear Sauarr Frr od Apmalesaion | Tl = Turker. s rerffieies | A = Al isformation Crievion: (A = Gacave N indes

iice e ojesde comparative de Bentler [CF; Compranafie
Fitt Inefea), ka rais cupdrda media de error de aprogimacian
[HRASEA; Font Mrar Squmre Erene of Apmaimimian] ¥ ef oo-
eliciente Tucker-Lewn [T Fucker-lewrs cocifioent], Bsie
estusli, siguiesnlo bos critenos de Hu y Benller®, coreiders
tue un models era sceptatile cuando el »7gl e 20 @
meeno |nadice, mrejor ajuste]; e CH tenla uni salores aloe -
eiiar de 095 para aceplar el modeln; el AMSEA, unar vilones
Ipuales o imlerinres @ 0,06 para diear mnomuy boeen ajiste
|cuanin mennor sea el volor, mejos sjpusie), comiderdndose s
valoees nlrededor de 0,08 coma sceptahles; y el TL ean va-
inees wirededar fe 0,95 par seeptur el modein, S complets
©l grupa de indicos con el eriferin de informssodn de Absibc
(AR Akpeike frafoemotion Criferion) g el indice de bondsd de
ujute Linrel (BF; Goodve 5l indedd B SIC & un indicador
relativeg: en odsenca de obes crilerios sustantives, e mejor
maifeln w5 el que prsen un AIC mis Bajo (@ menor smiar,
meejar ajuste). Para que exisis un buen sjuste, ef valor GA
deberls seercarse al valor 050 [ruando mmyor sen el walor,
mecjor serd el pjste) Finalmente, se calcubd la significacion
de In diterencis de los cstadistions 7 dc |os dos modelos
(37 ) Ln significacitn de y2, . mucstra |a superioridsd del
medicho controfade por ks grados d libcriad,

Se examind |n estructura factorisl de los iems de bs cs-
cala TP del PDO-4+ [DSM-IV) comparands los das medeloa
Infarmades en trabajos antefiares con AFC: el maodeba unl-
Factarial defendido por Fossati et al' v el modela de tred
factores desorito por Sanislow ot al, Cic Gltimo constaba
de 3 factores gue agrupabaen distintos criterios D5k-IV para
€| TUP ends una, El Fagios 1, definido comp “Alteracion rela-
clomal®, enmprenidis fos eritenos 2 [relaciones intempersan-
nles incstables ¢ imtensas], J [alteracion de |3 identidad] v 7
[sentimicmeos crdnicos de vacio): ¢f Factor L denominado
*Descontrol conductual”, los criterios 4 [impulsividad] ¥ 5
[enempartamicntos sicidas o de automutilacidng; y ef Factor
3, etiquetadn comn “Inestabilidsd afectiva®, los eriterios &
[mestabalidad omociomd por notebie reectividad del otedo
e dnimod, 8 fira imspropiads e intensa v dificubfiagdes. pes
canbralara) y 1 [esfuerass para evitar el abandono),

RESULTADOS

D 1o muestra total de 159 pacienie. cvaluados, 53 pa-
cientes (58 fo) eumplisn eriterics para el diagnisticn de TLP,
mienira que GG 141 5%] mo reciblcran dichs diagaisleo.

Lat Indices de bondad obtenides diel andliais factorial con=
firmutoria (AFC) de kos dos modclos citudiades [unifactodial ¥
e irey fectorcs] s prosentan on e Tabls 1, Bt rosbludon
indacan rpae B35 dos esbruclucsd poseen, en eneral, reveles de
ajuste entre sieptabled y excelentee Lok indoey pars ¢ models
unifactorial eran galgh=197; CFAl=-0080; AMSEA=000; TU=001;
AlCarn, 14 y GFl=0:04, B modelo de un factor mesiraba unos
pesns factatiales estendarimdos pars ks eriterios de TUP que
marilatan entre 006 (ilem 98 del POO-44 que @ ooeeesponde
ron el prderin 4 del Babd-0) v 041 {item 58: crierin 61

En cuanlo al modelo de 3 lactomes, o8 mdwes de apui-
te abtenidos eoran pdlgl=1,03, CFl=091; RMSEA=-004;
TUb=006; ANC=83,52 v GFl=0.9% [ver Tabla 1L Tal v como 5
obscrva £n s Fgura 1, ko tres Taclones mucstran carrela-
cioncs gntr moslcradas v chovadas (r=0.59; 068 ¥ 0,70). En
referencia @ livk pesos Tactonales cslamifasizads obibemilos
entre log covlenns de cada unn de kod tres fachores, el Factor
de Adteracion Refacional presentaba unos pesos factoriabes
enbre 021 [ivem 93 del PDO-4+ corrcapondicnte ol criterio
0 del [SM-N] w 0,44 [lbem 32 erlterlo 3); ¢l Factor de Ines-
tohilidad Afectiva entre 8,10 [fem & eviterin 1) y 069 (item
58 rritera li];'rpm- taitirsn, el Facior Descontroll Conuetrs
entre @08 [ftem SH: oriberin 4] y 0,09 (item 45 criterin L

Fimalmente, bos dos misdelos futron comparados falou-
larde la significacion de las diferendiss de fos evtadisticos
[3% . L8 comiparacion de los dos modelos mostnd de man-
cra yignificative ln supcrorided del modelo de 3 Teclono
[x2, =162, ql=1; p=dti],

DISCUSION

Este exiudio €5, 8 nussirn canceimienin, e primemo en
analivir B esbuctura lactoeial del ILF 2 pardi de un audoin-

B dirtan Fugp Puquiate 36012;0802) 6789
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preea iy L F o
= R TG

PO 83 o
_ wlmw}e@
ey oa s p-us()

(Cewrre | apinmes  pesos '
‘erifterica TLP del PDO-4+ en Maodelo de
A Fartams

formee hisaio en ks crlerios diagnisticos propoecstos en o
[ISM-I er g micstra ife pacientes rnuidtndos smbli -
paring que feetentaban previsments wepecha de TUP. Bl pro=
Pt e el cituded er cxaminar k3 citructura factorial de
los eriterios disgrdstioos DEAE-IV del TUP en el POO-44+" utl-
[lzandi un Anilisis Factoriad Confirmatonia [AFC), A diferencia
e piros. trabajr previos® % el presente etudo inclegh un
awlninfoeme y ne una entrevalda par estudioe dickas, sstrue-
furas faciorisles Se companaaon s dos modekrs elneciuraie
de TLM mia replacadied en la Meratn clentiflea con anteriod-
dai: el madeln unidimensional defendida por Foosatl et of' v
£ madeln de 3 factores propueesio pos Sanisow ot 5

Alngue les indices de bondad abicaides en el AFC
wuando ¢ wabe of POD-4+ rosallaben adecusdos on i
ilors el progpueshos, dstos sran e enoel moilelo
e 3 factowes Ademis 13 comparacein e ambos modelot
meuestra de forma significativa que «f modelo de 3 facto-
fed ¢3 superior al wnsfsctorial, Nuestroa resultados replica-
rian bos oltenbdos por Samislow et af, los cuales defienden
|n existencin de una eyiricturn de tres fectons subyacenies
al comitructn TLF, A diferencia de dicho trahap y también
el de Inhamsen et al’, gue obeervarmn correlacinnes entne
factared iuperiares & 8L, en nueitio edudio resullanan
Inferiores, aungue también alis, con valores entre 0L50 y
0,78, Aln sl ln exlsiencis de eomelsdones entre facions
no implécaria necesarlamente que debdberan ser consideraros
o Wi dRio Constreclo, La enstencia de difesentes cons-
trucios gue presenian altas comelaciones e algo bastamie
hatitusl en el compo de ls medicing, donde se encusniran
Fendimenis samifares. For ejemplo, lo diahetes: o pesar de gue

los slmtomas manifiestos pueden hater oreer que d5ta esun
simdroenc unitario, oy hallaegos de laborefono mucstron b
rxmsienois de dos Hpes dilerenies de esta enlfermedad’, A
contraris, eslos datos ponen en evidendia de forma ain mds
clarn que bajo la criguet del TUP existen difercnites factons,
Ins cunles pedrian repeesentar subtipos de dichn trastorman

La propuesta del diognistioo del TP como un oo
to e 3 factores podria explicar mepor s helerogenedad, v
por tanio sus diferenies presentaciones clinicas. La idea de
In existencin de subgrupos de pacientes TLP ha sido defendi-
ila prevdamente'™ ®, Dir hechn, cuando s caracberisticas de
Eienies TLF son analizadas en funcian de o oomortsdidod
quic presentan |os paclentes se han obsenado la exlsiencis
de perfiles diferentes entre pacientes TLP en Funcidn de
peesencia o o de determimadis trisdomos comarbidos. En
il lined, un reciente trabap de puestio grupa™, en el que
s comparan patientes TLM con ¥ sin comarbilidad con o
Trastorna por Défleln de Atenclda yia Hipersethvidad [TOAH],
npsinia o exsiencii de un subtipo de TP ron mayar im-
pualshvidad y mayar hemogensdad comdrbida intragnepos
cuanda presenta de forma comarbida un TDAH, comparads
run los pacientes con disgndstien de TUP y sin TOAM comibr-
D, Fadios, dilfimie we caracberimian por ana mayis beleno-
gentidad en |od trastomed comiebidos, con mayar frecuen=
cin de tramtomed afectivad, de ansledad y menar consuma de
sistEncias ilegales.

COMCLUSIONES

El prsenle estudio concluye que of TLP paece s un
trastoane mepor descrito 3 pantie de b existencia de 3 di-
ferentcs Factores, oo funcién de lay combineclono de sus
cribers D58V, Exlos diferenbes Bachoses poilrian esiar
reflejardde [ existencia de diferentes subtipos de paciertes
TLP con earactenaticas diferenciales, 0 citudio de ba pasible
existencis de subgrupns de pacientes TLP, |os coales podrinn
raraclensre par el predoming de smtemoiologls de wno
the s (et ores, poomitlied wia muayor compremain de la heie-
rogeneidid del trestoano: mejorar ¢l estudio ¥ conacimienio
d:th-iuIngl:, thelmiendo lo posibles bases etiopatogé nicas
ililerenbes guire paedin exislie delids de esla cample)idad;
comn una  mejor identificaciin de diferentes perfiles psi=
copatoléaicos, ks cuales pueden presentas distintos perfiles
clindeers eom distini prondstica, Tado elle podria ser de gran
wlilidad, para estableeer  bire del sludio de s diferentbes
npeiones torapduticas mis adecundad para o TLP, tante far-
maealigicss coms pslestempluticas.
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