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RESUMEN

Antecedentes: El tamafio del cuerpo calloso (CC) se ha relacionado con la presencia de déficits cognitivos
y emocionales en diversos trastornos neuropsiquidtricos y del estado de dnimo. Dado que estos déficits
se observan también en la conducta suicida, hemos investigado especificamente la asociacién entre la
atrofia del CCy dicha conducta.
Meétodos: Estudiamos a 435 individuos diestros, sin demencia, de una cohorte de base comunitaria for-
mada por personas de edad igual o superior a 65 afios (estudio ESPRIT). Dividimos a los participantes en
3 grupos: individuos con intentos de suicidio (n=21), individuos de control afectivos (CA) (n=180) sin
antecedentes de intentos de suicidio pero con antecedentes de depresion, e individuos de control sanos
(CS) (n=234). Se utilizaron imagenes de resonancia magnética con ponderacién T1 para medir las areas
mesosagitales del CC anterior, medio y posterior. Se aplicé un andlisis de covarianza multivariado para
comparar las areas del CC de los 3 grupos.
Resultados: Los andlisis multivariados, con un ajuste en cuanto a edad, sexo, trauma infantil, traumatismo
craneal y volumen encefalico total, mostraron que el area del tercio posterior del CC era significativamente
menor en los individuos con intentos de suicidio, en comparacién con los CA (p=0,020) y los CS(p=0,010).
No se observaron diferencias significativas entre CA y CS. No hubo diferencias en cuanto a los tercios
anterior y medio del CC.
Conclusiones: Nuestros resultados resaltan la presencia de un tamafio reducido del tercio posterior del
CC en los individuos con antecedentes de suicidio, lo cual sugiere una disminucién de la conectividad
interhemisférica y un posible papel del CC en la fisiopatologia de la conducta suicida. Seran necesarios
nuevos estudios para confirmar estos resultados y esclarecer las alteraciones celulares subyacentes que
conducen a estas diferencias morfométricas.
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Suicidal behavior is associated with reduced corpus callosum area

ABSTRACT

Background: Corpus callosum (CC) size has been associated with cognitive and emotional deficits in a
range of neuropsychiatric andmood disorders. As such deficits are also found in suicidal behavior, we
investigated specifically the association between CC atrophy and suicidal behavior.

Methods: We studied 435 right-handed individuals without dementia from a cohort of community-
dwelling persons aged 65 years and over (the ESPRIT study). They were divided in three groups: suicide
attempters (n=21), affective control subjects (AC) (n=180) without history of suicide attempt but with
a history of depression, and healthy control subjects (HC) (n=234). T1-weighted magnetic resonance
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images were traced to measure the midsagittal areas of the anterior, mid, and posterior CC. Multivariate
analysis of covariance was used to compare CC areas in the 3 groups.

Results: Multivariate analyses adjusted for age, gender, childhood trauma, head trauma, and total brain
volume showed that the area of the posterior third of CC was significantly smaller in suicide attempters
than in AC (P=.020) and HC (P=.010) individuals. No significant differences were found between AC and
HC. No differences were found for the anterior and mid thirds of the CC.

Conclusions: Our findings emphasize a reduced size of the posterior third of the CC in subjects with a
history of suicide, suggesting a diminished interhemispheric connectivity and a possible role of CC in the
pathophysiology of suicidal behavior. Further studies are needed to strengthen these results and clarify
the underlying cellular changes leading to these morphometric differences.
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El cuerpo calloso (CC) es la principal comisura entre los
2 hemisferios cerebrales, y atraviesa la sustancia blanca subcor-
tical. Contiene entre 200 y 8.000 millones de fibras axénicas y tiene
una importancia crucial en la interconexién de las areas asociati-
vas cerebrales que desempefian un papel clave en la interaccién
de lainformacién interhemisférica y las funciones cognitivas supe-
riores. El CC muestra una considerable variabilidad interindividual
en cuanto a su tamaiio y forma, y presenta, ademas, diferencias
en funcién de que un individuo sea diestro o zurdo!, del sexo®3
y del envejecimiento normal®. Sin embargo, el tamafio del CC
puede sufrir también modificaciones como consecuencia de facto-
res ambientales y, en especial, de las experiencias en la fase inicial
de la vida. De hecho, la reduccién del tamafio del CC se ha relacio-
nado con el estrés grave a una edad temprana, como el debido a
los malos tratos o el abuso sexual en la infancia®®. La trascendencia
patolégica y clinica de la atrofia del CC no se conoce bien, ya que
esta estructura ha sido relativamente poco estudiada en los trastor-
nos psiquiatricos, aunque si se han establecido algunas relaciones
con enfermedades neuropsiquidtricas. Se han descrito asociacio-
nes con anomalias del CC en enfermedades neurodegenerativas’~?,
pero también en el autismo!%-12, la esquizofrenia!>!4, la depre-
sién unipolar!>16 y los trastornos bipolares!’-19, Asi pues, las
alteraciones del CC podrian contribuir a producir una conectivi-
dad interhemisférica anormal y pueden estar en la base de las
anomalias funcionales de regiones cerebrales que subyacen en la
fisiopatologia de los trastornos del estado de animo, como las de
la corteza prefrontal dorsolateral, el cingulo anterior, las amigda-
las y el hipocampo?%2!, Ademas, las alteraciones del CC pueden
conducir a la aparicién de déficits cognitivos y emocionales?2. La
vulnerabilidad a la conducta suicida (ConS) (es decir, el intento de
suicidio o el suicido completado) se ha relacionado con anoma-
lias neurobioldgicas especificas?, con un posible aumento de la
sensibilidad a las emociones negativas?? y con la funcién cognitiva
anormal®?, en especial los déficits en la resolucién de problemas26;
sin embargo, hasta la fecha, existen pocas evidencias que indiquen
una posible asociacién entre las alteraciones del CC y la conducta
suicida. Que nosotros sepamos, tan solo se ha realizado un estudio
clinico en pacientes con trastorno bipolar en el que se haya investi-
gado esta cuestion, y en él se observé una correlacién inversa entre
el tamafio del CC y el intento de suicidio?’. La asociacién entre el
tamaiio del CC y la ConS no se ha estudiado nunca en la pobla-
cién general. Los investigadores que trabajan en este campo han
recomendado desde hace tiempo considerar la conducta suicida,
definida como un intento de suicidio o un suicidio completado, una
entidad nosolégica especifica?8. Este giro histérico en la suicidolo-
gia se produjo como consecuencia de la demostracién de que las
anomalias psicobiolégicas se asocian a la vulnerabilidad a la ConS,
independientemente de la presencia simultanea de trastornos psi-
quiatricos. Estas observaciones han llevado a un mayor interés por
la identificacién de otros factores etioldgicos y de sus efectos sobre
la funcién cerebral y psicolégica, para un mejor conocimiento de la
fisiopatologia de la conducta suicida.

El objetivo del presente estudio fue examinar la asociacién entre
un conjunto de mediciones del CCy las tendencias suicidas en una
muestra de individuos ancianos seleccionados de un estudio de
base poblacional.

Material y métodos
Poblacion en estudio

Se seleccioné a los participantes de entre los individuos reclu-
tados para el proyecto ESPRIT (Montpellier, Francia)?® entre 1999
y 2001. Este estudio forma parte de un estudio de cohorte mul-
ticéntrico, mas amplio, de personas que viven en la comunidad y
tienen 65 afios o mas, incluidas en los censos electorales de 3 ciu-
dades francesas (Burdeos, Dijon y Montpellier). Los participantes
fueron entrevistados inicialmente en uno de los centros de estudio
o en su propio domicilio si estaban incapacitados. Los individuos
que rechazaron participar (entre ellos el 3,3% que fueron exclui-
dos debido a una discapacidad grave) fueron reemplazados por
otros participantes elegidos de forma aleatoria en el mismo dis-
trito electoral, de tal manera que cada distrito quedara igualmente
representado. En general, los individuos que rechazaron partici-
par tenian una edad ligeramente superior y era mas probable que
vivieran solos, en comparacion con las personas que aceptaron par-
ticipar en el estudio. El protocolo del estudio fue aprobado por el
Comité Etico de la Universidad-Hospital de Bicétre (Francia), y se
obtuvo el consentimiento informado por escrito de todos los parti-
cipantes. El objetivo principal de este estudio fue crear una base de
datos detallada que incluyera los factores de riesgo clinicos, biol6-
gicos, genéticos y ambientales de las enfermedades psiquiatricas,
incluyendo un componente de neuroimagen.

Para el presente estudio se seleccion6 aleatoriamente a miem-
bros de la cohorte del ESPRIT (n=1.863) en funcién de los siguientes
criterios: edad < 80 afos y disponibilidad de una resonancia mag-
nética (RM) con estimaciones de las areas del CC y del volumen
encefalico total (n=710). Este grupo se redujo luego descartando a
los individuos zurdos (n=50)%? y a aquellos en los que no se habia
especificado la lateralidad o de los que no se disponia de datos de
las variables de interés (n=23), asi como a las personas con un diag-
néstico de demencia (n=15) (véase el diagrama de flujo, fig. 1). Los
demas individuos fueron entrevistados para la obtencién de datos
clinicos y demograficos, con objeto de descartar a las personas en
las que faltara informacién o que no cumplieran los criterios de
seleccion del grupo (véase mas adelante).

Entrevista psiquidtrica estandarizada

El examen clinico consistié en una exploracién neuroldgica
estandarizada, llevada a cabo por un neurélogo, y en la adminis-
tracion de la Mini International Neuropsychiatric Interview (MINI)
(versién en francés 5.00). La MINI ha sido validada anteriormente
en el contexto de la poblacién general®? y puede utilizarse para
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