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1. DATOS BASICOS DEL TFG:

Titulo: Estudio de la relacién entre genes candidatos de la via de neurotransmisién serotoninérgica y
el trastorno obsesivo-compulsivo

Descripcion general (resumen y metodologia):

Introduccion

El trastorno obsesivo-compulsivo (TOC) es una patologia heterogénea que se caracteriza
fundamentalmente por la presencia de obsesiones y/o compulsiones que generan ansiedad
clinicamnte significativa. Clasicamente, el TOC se incluia dentro de los trastornos de ansiedad, pero
mds recientemente la Ultima versién del Manual Diagndstico y Estadistico de los Trastornos
Mentales (DSM-V) ha incluido una nueva y Unica categoria de trastornos obsesivo-compulsivos.
Hasta los afios ochenta se consideraba que el TOC era un trastorno infrecuente, con una
prevalencia estimada muy variable de entre un 0.5 y un 4% de la poblacién psiquiatrica. Estudios
posteriores han aportado datos que sitian al TOC como un trastorno mas frecuente de lo esperado,
con unas cifras de prevalencia estimada para la poblacién general oscilan entre el 0.6 y el 1%,
situandolo en el cuarto lugar en el ranking de prevalencia, tras las fobias, el abuso de téxicos y la
depresién mayor.

Entre los factores implicados en su etiologia, existe una clara evidencia de la existencia de un
componente genético en este trastorno. Los estudios de genes candidatos indican que la
variabilidad contenida en los genes que codifican proteinas clave en las vias de neurotransmisién
serotoninérgica, dopaminérgica, glutamatérgica, asi como la interaccién entre ellos, juegan un
papel crucial en el desarrollo del trastorno.

Existe una relativa escasez de estudios que exploren el componente genético de este trastorno en
muestras epidemioldgicas.

La identificacién de variantes genéticas de riesgo para TOC podria replicar hallazgos previos de
genes candidatos, ayudar a validar fenotipicamente la nueva clasificacién de este trastorno en el
DSM-V, asi como ayudar en la identificaciéon de los individuos predispuestos biolégicamente para
disefar en ellos estrategias de prevencién mas dirigidas, y en la identificacién de nuevas dianas
terapéuticas.

Metodologia

La muestra estard compuesta por adultos procedentes de la submuestra granadina del estudio
PISMA-ep, que fueron evaluados para detectar la presencia de TOC mediante la entrevista MINI y
que donaron voluntariamente una muestra de saliva para los andlisis genéticos. El estudio cuenta
con el dictamen favorable del Comité de Etica pertinente.

1. Realizar una busqueda bibliografica en bases de datos cientificas, como WQS, SCOPUS, y
PubMed, para seleccionar SNPs en genes candidatos de la via de neurotransmisién
serotoninérgica que se hayan encontrado asociados con TOC o patologia obsesiva.

2. Seleccién de la variante o variantes genéticas polimérficas mas significativas que hayan sido
descritas como asociadas a TOC o a patologia obsesiva, y que estén relacionadas con vias
moleculares de relevancia en la fisiopatologia del trastorno para ser analizadas en nuestra
muestra.

3. Familiarizarse con bases de datos genéticas y con el manejo de datos fenotipicos.

4. Andlisis estadisticos de asociacién caso-control. Mediante test estadisticos bivariantes se
explorara el efecto de riesgo sobre TOC y sobre patologia obsesiva de la variante o variantes
genéticas seleccionadas. Se calculardn los tamafos del efecto de riesgo de estas




asociaciones mediante regresién logistica binaria.
Los andlisis se llevardn a cabo mediante el uso de paquetes estadisticos, tales como SPSS,
STATA o R.

Tipologia: Estudio de casos, tedricos o préacticos, relacionados con la tematica del Grado.
Objetivos planteados:

El objetivo principal de este trabajo es estudiar la relacién existente entre polimorfismos en genes
candidatos de la via de neurotransmisién serotoninérgica y el TOC en una submuestra
representativa de la poblaciéon general andaluza procedente del estudio PISMA-ep, y tratar de
replicar hallazgos previos de asociacién descritos en otras cohortes.
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