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Van Os, Kenis and Rutten, 2010



MODEL DEL DESENVOLUPAMENT EN PSICOSIS

Edat inici més tardana: 

hipòtesi estrogènica

Insel, 2010

Millor funcionament 

premòrbid

Major adaptació social

Major resiliència: més 

events estressants per 

desenvolupar una psicosi

Ochoa et al, 2012

Menàrquia i fluctuació estrògens



EXISTEIXEN DIFERÈNCIES DE SEXE EN 
LA INTERACCIÓ GENÈTICO-AMBIENTAL 

EN LES PSICOSIS?

Majoria d’estudis no analitzen la 

interacció genètico-ambiental des interacció genètico-ambiental des 

d’una perspectiva de gènere

Gen BDNF



BDNF I ESQUIZOFRÈNIA: HIPÒTESI NEUROTRÒFICA

BDNF: Brain Derived Neural Factor

Proteïna que modula la plasticitat neuronal en 

neocòrtex i hipocamp

TrK

TrK: Receptor tirosinkinasa

Proteïna – Receptor per a varies neurotrofines, 

entre elles el BDNFentre elles el BDNF

Angelucci et al, 2005



Polimorfisme en un únic nucleòtic o SNP (rs6265, A>G), que 

comporta la substitució d’un aminoàcid (valina per metionina)

GEN BDNF: Val66Met SNP

Portadors de Metionina

↓ Alliberació BDNF



Programació d’estrès precoç:

ESTRÈS I BDNF

Separació materna

Inducció d’estrès

↓ BDNF cerebral

(c.prefrontal, hipocamp)

en etapa adulta



Trier Social Test
Estudiants universitaris

N= 97
Gen BDNF
Val66Met

Cortisol (saliva)



Interacció entre

gen BDNF i gènere?

Shalev et al, 2009



Gen BDNF
Val66Met

Població general 
(universitària)

N=533

Experiències de tipus 
psicòtic (CAPE)

Maltractament 
infantil (CTQ)



Alemany et al, 2012



Gen BDNF
Val66Met

Pacients psicòtics (N=585)

Edat d’inici <65 anys
Consum de Cannabis





L’estrès pot regular l’expressió gènica 

mitjançant mecanismes epigenètics 

Canvis epigenètics en DNA o cromatina

que influencien l’expressió gènica sense 

canviar la composició genètica

EPIGENÈTICA



MODEL EVOLUTIU DE LA INTERACCIÓ 
GENÈTICA-AMBIENT RESPECTE AL GEN BDNF

Major afectació de l’estrès precoç en nivells de BDNF



CONCLUSIONS

Pocs estudis han avaluat la interacció genètica-ambiental en les psicosis 

des d’una perspectiva de gènere

Evidència més clara respecte al Gen BDNF (Val66Met SNP)

Interacció genètica-ambient entre maltractament infantil i Interacció genètica-ambient entre maltractament infantil i 

símptomes psicòtics

Dones portadores de metionina presenten una major 

resposta a l’estrès i edat d’inici més precoç si consum de 

cannabis

Mecanismes epigenètics podrien modular la relació entre l’estrès precoç 

i els nivells de neurotrofines cerebrals
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