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RESUMEN 
Históricamente, los estudios de asociación de genoma completo (GWAS) de enfermedades psiquiátricas incluyen principalmente 
poblaciones europeas, excluyendo a otras, como la población latina. Exploramos la representación latina en genética 
psiquiátrica, enfocándonos en trastornos de la ingesta y de la conducta alimentaria. La población latina en su extensa historia 
presenta una mezcla de diferentes grupos ancestrales debido a las corrientes migratorias de África, Europa y Asia. Las tecnologías 
de GWAS han sido diseñadas para poblaciones europeas y grandes esfuerzos para desarrollar métodos se están realizando para 
incluir poblaciones diversas. El no incluir poblaciones latinas y otras subrepresentadas, conduce a conclusiones parciales sobre 
los efectos genéticos y ambientales en enfermedades psiquiátricas. Lo anterior plantea cuestionamientos éticos y tiene una 
repercusión científica, ya que los hallazgos del estudio de GWAS podrían no replicarse en diferentes poblaciones, aumentando 
las disparidades en la salud. Además, revisamos esfuerzos para acelerar la investigación genética, como el Consorcio 
Latinoamericano de Genética (LAGC); destacando estrategias para aumentar la transparencia, necesidad de mayor participación, 
y esfuerzos para desarrollar infraestructura en América Latina. El alcanzar estos objetivos ayudará a comprender el origen de los 
trastornos psiquiátricos y asegurar que los tratamientos futuros sirvan a las personas independientemente de su ascendencia. 
PALABRAS CLAVE: Genómica, Anorexia nerviosa, Hispano, Etiología, Mezcla genética. 
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ABSTRACT 
Genome-wide association studies (GWAS) of psychiatric disorders have focused primarily on individuals of European ancestry, 
excluding other ancestries, including Latin American populations. We explore representation of Latin American populations in 
psychiatric genetics, with a focus on eating disorders. Latin America is “admixed,” representing the rich migration history from 
Africa, Europe, and Asia. Early GWAS technology and analytic strategies performed best in European-ancestry populations. New 
technology and statistical methods are designed to be inclusive of the genetic richness of admixed populations. Failure to 
include Latin American and other underrepresented ancestries in genetic studies could lead to incomplete or faulty conclusions 
about genetic and environmental contributions to psychiatric disease. This raises ethical questions and has critical scientific 
repercussions, as GWAS findings may not fully replicate across ancestries, ultimately exacerbating health disparities. We review 
efforts to accelerate genetic research by the Latin American Genetics Consortium (LAGC); highlight strategies to increase 
transparency and willingness of Latin American individuals to participate in research; and efforts to build capacity throughout 
Latin America. Achieving these goals advance etiological understanding of psychiatric disorders and assure that future 
treatments will serve people across all ancestries. 
KEYWORDS: Genomics, Anorexia nervosa, Biology, Hispanic, Admixture, Etiology. 
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Los trastornos psiquiátricos, incluidos los tras-
tornos de la conducta alimentaria, son "rasgos 
complejos", lo que significa que múltiples 
factores genéticos y ambientales se combi-
nan para influir en el riesgo. El campo de la 
genómica psiquiátrica ha crecido exponen-
cialmente bajo el liderazgo del Consorcio de 
Genómica Psiquiátrica (PGC) (Sullivan et al., 
2018), lo que ha acelerado la explicación de 
la arquitectura genética de 11 clases de 
trastornos psiquiátricos (p.ej. esquizofrenia, 
trastorno bipolar, trastorno depresivo mayor, 
trastorno por déficit de atención e hiperacti-
vidad, autismo, enfermedad de Alzheimer, 
trastornos por consumo de sustancias, 
trastorno de estrés postraumático, trastornos 
de ansiedad, trastorno obsesivo-compulsivo y 
síndrome de Tourette, y trastornos de la 
ingesta y de la conducta alimentaria [incluyen-
do anorexia nerviosa (AN), bulimia nerviosa 
(BN), trastorno por atracón (TpA) y trastorno 
evitación/restricción de la ingestión de alimen-
tos (TERIA)]). Grupos especializados adicio-
nales incluyen la genética del suicidio, las 
variantes de número de copias, grupos de 
trastornos cruzados y grupos de trabajo de 
poblaciones cruzadas. 
 

La columna vertebral de la genómica 
psiquiátrica es el estudio de asociación del 

genoma completo (GWAS, por sus siglas en 
inglés). Los GWAS son estudios grandes de 
casos y controles que comparan casos (p.ej. 
personas con un trastorno o rasgo particular) 
con controles (p.ej. personas sin el rasgo 
objetivo o controles no seleccionados) para 
identificar asociaciones de genotipos con 
enfermedades o rasgos particulares, median-
te la prueba de diferencias en la frecuencia 
alélica de variantes de nucleótidos únicos 
entre los grupos de casos y controles. Las 
personas participantes donan saliva o sangre 
de los cuales se extrae y genotipifica el ADN. 
Concretamente, se genotipifican millones de 
marcadores en todo el genoma y se detectan 
diferencias entre grandes muestras de casos 
y controles (p.ej. ATTGGGCGAGT vs. 
ATTGGGTGAGT) (Corvin et al., 2010; Hardy 
& Singleton, 2009). El éxito de los GWAS 
depende de la arquitectura genética del rasgo 
en estudio, la heredabilidad esperada, la 
prevalencia de la enfermedad y el tamaño de 
la muestra. Algunas enfermedades, como la 
degeneración macular relacionada con la 
edad, detectaron el primer locus implicado 
(región genómica), una variante común e 
intrónica en el gen del factor H del 
complemento (CFH), con solamente 96 casos 
y 50 controles (Klein et al., 2005). Otros 
rasgos, como la depresión mayor, alcanzaron 
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tamaños de muestra de 135,458 casos y 
344,901 controles antes de obtener resulta-
dos sólidos (Wray et al., 2018). La necesidad 
de muestras muy grandes en enfermedades 
como los trastornos psiquiátricos radica en la 
esencia de los rasgos complejos: para 
detectar cientos de genes de efecto pequeño, 
así como factores ambientales, son esencia-
les muestras grandes. 

 
El propósito de este trabajo es: 1) demos-

trar el progreso en la comprensión de la genó-
mica psiquiátrica utilizando los trastornos de 
de la ingesta  y de la conducta alimentaria 
como ejemplo, 2) ilustrar las serias defi-
ciencias de representación de poblaciones 
diversas en la investigación de la genómica 
psiquiátrica y 3) destacar los esfuerzos en 
curso para aumentar la representación de 
personas latinoamericanos en la investiga-
ción genómica para evitar perpetuar o agravar 
las disparidades en salud y salud mental. 
 
Genética de los Trastornos de la Ingesta y de la 
Conducta Alimentaria: Un Ejemplo 
 
Aunque el objetivo de este artículo es resaltar 
la importancia de la genética psiquiátrica co-
mo campo, dada el foco que actualmente 
existe en los trastornos de la ingesta y de la 
conducta alimentaria, utilizaremos la investi-
gación realizada sobre trastornos de la 
conducta alimentaria y de la ingesta como 
ejemplo. Los trastornos de la ingesta y de la 
conducta alimentaria principales incluyen AN, 
BN, TpA y TERIA. Otros artículos en este 
número han revisado la naturaleza y preva-
lencia de los trastornos de la ingesta y de la 
conducta alimentaria en poblaciones latino-
americanas (Ver Banasco Falivelli et at., 
2023; León Hernández et al., 2023; Reyes-
Rodríguez et al., 2023). El progreso en la 
genética de los trastornos de la ingesta y de 
la conducta alimentaria ha sido desigual, con 
la mayoría de la investigación centrada en 
AN. Aunque se está llevando a cabo investí-
gación sobre otros trastornos de la ingesta y 
de la conducta alimentaria, al momento de la 
realización de este escrito, los únicos GWAS 
publicados han sido sobre AN, por lo que es 
ahí donde centramos nuestra atención. 

La Figura 1 muestra los resultados del 
estudio GWAS de AN más grande realizado 
hasta la fecha (Watson et al., 2019), que 
incluyó 16,992 casos y 55,255 controles en 
forma de un gráfico de Manhattan (para 
obtener más información sobre GWAS y otros 
métodos genéticos utilizados en trastornos 
psiquiátricos, consulte (Sullivan & Geschwind, 
2019)). Un gráfico de Manhattan muestra los 
loci genéticos, o regiones en los cromosomas 
humanos, donde los casos y los controles 
difieren significativamente según un valor p de 
significancia conservador de 5x10-8 (para 
corregir por realizar un millón de compara-
ciones). El GWAS identificó 8 loci que estaban 
significativamente asociados con AN. Un 
paso para interpretar y generar confianza en 
los resultados de GWAS es explorar la 
literatura para determinar si los loci identifi-
cados habían sido previamente identificados 
en GWAS publicados de otros trastornos o 
rasgos. Los loci significativos en este GWAS 
se habían asociado previamente con una 
serie de rasgos autoinmunes, metabólicos, 
endocrinológicos y neuropsiquiátricos, todos 
ellos dominios muy relevantes para nuestra 
comprensión de AN. 

 
La riqueza de los datos de GWAS se 

extiende más allá de la exploración de los loci 
significativos. El estudio de GWAS también 
avanza la comprensión de la arquitectura 
genética: la heredabilidad basada en 
polimorfismo de un sólo nucleótido (SNP por 
sus siglas en inglés), la partición de la 
heredabilidad basada en SNP y las frecuen-
cias alélicas menores [p.ej. (Peterson et al., 
2017)]. También, es posible calcular correla-
ciones genéticas que revelan hasta qué punto 
dos rasgos, potencialmente medidos en 
grupos diferentes de personas, están 
influenciados de manera convergente (p.ej. 
una correlación genética positiva que indica la 
misma dirección de efecto y, por lo tanto, 
aumenta el riesgo para ambos rasgos) o 
divergente (es decir, una correlación genética 
negativa que indica genética compartida, pero 
direcciones de efecto diferentes que resultan 
en un aumento del riesgo para un rasgo y una 
disminución del riesgo para otro). 
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FIGURA 1. 
Estudio de asociación de AN de todo el genoma más grande realizado hasta la fecha, que incluye 16.992 
casos y 55.255 controles (Watson et al., 2019). 
 

Utilizando una técnica llamada regresión 
de puntuación del desequilibrio de ligamiento 
(LD por sus siglas en inglés) (Bulik-Sullivan et 
al., 2015; Bulik-Sullivan et al., 2015) para 
calcular correlaciones genéticas produjo 
varios patrones interesantes con AN. En 
primer lugar, AN mostró fuertes correlaciones 
genéticas positivas con otros rasgos psiquiá-
tricos como trastorno obsesivo-compulsivo 
(TOC), depresión, ansiedad, esquizofrenia y 
neuroticismo, siendo la correlación con TOC 
particularmente fuerte (rg=0.45) (Watson et 
al., 2019). También, se observaron correla-
ciones genéticas positivas con varias medi-
das de logro educativo y actividad física 
medida (Watson et al., 2019). La correlación 
genética positiva con la actividad física 
medida es particularmente intrigante dado el 
carácter insidioso y persistente de la actividad 
física impulsada en AN (Gorrell et al., 2021). 
En un subconjunto considerable de pacientes, 
reducir la actividad física es extremadamente 
desafiante y puede interferir seriamente con 
el tratamiento y la recuperación. La tenacidad 
de este síntoma puede deberse en parte al 
hecho de que la alta actividad física comparte 
la genética con AN, por lo que el síntoma 
puede representar algo más que simplemente 

un deseo voluntario de hacer ejercicio para 
perder peso (Watson et al., 2019). También 
se observaron correlaciones genéticas signifi-
cativas con AN no solo con rasgos psiquiá-
tricos, sino también con parámetros metabóli-
cos y antropométricos. AN mostró correla-
ciones genéticas negativas con resistencia a 
la insulina, insulina en ayunas, leptina, 
diabetes tipo 2 (la única correlación genética 
positiva en el dominio metabólico fue con el 
colesterol HDL, un parámetro metabólico 
favorable) y correlaciones negativas significa-
tivas con una serie de parámetros antropomé-
tricos, incluyendo porcentaje de grasa corpo-
ral, masa grasa, índice de masa corporal 
(IMC), circunferencia de la cintura, sobrepe-
so, obesidad de clase 1 y 2, relación cintura-
cadera, circunferencia de la cadera, IMC 
extremo y masa libre de grasa (Watson et al., 
2019). Estos resultados resaltaron que una 
comprensión completa de la biología de AN 
requiere considerar no solo factores psiquiá-
tricos sino también factores metabólicos y 
antropométricos, lo que lleva a las autorías a 
plantear si el trastorno debiese conceptuali-
zarse mejor como un trastorno metabo-psi-
quiátrico (Bulik et al., 2021; Watson et al., 
2019). 
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En muchos aspectos, este GWAS repre-
senta el comienzo de la genómica de los 
trastornos de la ingesta y de la conducta 
alimentaria. Se están llevando a cabo 
estudios de gran escala comparables para la 
bulimia nerviosa, TpA y TERIA, y el tamaño 
de las muestras sigue aumentando para AN. 
Explicar completamente las causas genéticas 
y ambientales de estos trastornos de la 
ingesta y de la conducta alimentaria, su 
relación entre sí y su relación con rasgos 
psiquiátricos, metabólicos y antropométricos, 
podría pavimentar el camino hacia una mejor 
comprensión y mejores resultados en el 
tratamiento. 

 
¿Quién participa en los estudios  
genómicos psiquiátricos?  
 
Diversas revisiones exhaustivas han explora-
do la composición de los mayores estudios de 
GWAS psiquiátricos para aclarar en qué 
medida están representadas las personas de 
diferentes ancestros. Los resultados son tanto 
reveladores como desalentadores. Comen-
zando con nuestro ejemplo de GWAS de AN, 
solo se incluyeron personas de ascendencia 
europea en el estudio, ya que los tamaños de 
muestra de personas de diferentes ancestros 
eran demasiado pequeños para un análisis 
estadístico sólido en el momento de la 
redacción. Los otros estudios iniciales surgi-
dos del PGC y otros consorcios a gran escala 
también estuvieron limitados al incluir 
únicamente a personas de ascendencia 
europea [p.ej. trastorno bipolar (Stahl et al., 
2019), esquizofrenia (Schizophrenia Working 
Group of the Psychiatric Genomics, 2014), 
autismo (Grove et al., 2019) y depresión 
(Wray et al., 2018)]. El campo está consciente 
de la importancia de la representación global 
para avanzar en la comprensión, y están 
surgiendo estudios en muchos trastornos 
psiquiátricos y de consumo de sustancias que 
incluyen a individuos con una mayor 
diversidad ancestral [p.ej. (Agrawal et al., 
2018; Bigdeli et al., 2020; consorcio 
CONVERGE, 2015; Cox et al., 2021; Deak et 
al., 2022; Gelernter et al., 2019; 
Giannakopoulou et al., 2021; Lai et al., 2019; 
Li et al., 2021; Walters et al., 2018). 

Sirugo et al. (2019) han resumido la 
distribución de categorías de ascendencia 
tanto a nivel de estudio como a nivel individual 
representado en el catálogo de GWAS 
(https://www.ebi.ac.uk/gwas) (un repositorio 
curado de GWAS de todos los rasgos 
estudiados). Las personas de ascendencia 
hispana/latina representan el 5,12% de todos 
los estudios de GWAS realizados y el 1,3% de 
las personas representadas. Esto contrasta 
con el 52,72% de los estudios y el 78,39% de 
las personas de ascendencia europea 
representadas. Las poblaciones latinoameri-
canas no son los únicos grupos subrepresen-
tados, proporcionalmente a la población 
mundial, las personas asiáticas y africanas 
también están significativamente subrepre-
sentados en los GWAS (Sirugo et al., 2019), 
incluyendo los GWAS de trastornos psiquiá-
tricos (Peterson et al., 2019). 

 
La inclusión de diferentes ascendencias 

es de vital importancia tanto por razones 
científicas como éticas. El impulso hacia una 
mayor inclusión en los estudios genéticos no 
es simplemente un ejercicio para cumplir con 
una cuota de participación minoritaria o 
marcar una casilla de reclutamiento. Por otro 
lado, sabemos que los GWAS eurocéntricos 
conducen a una reducción en la transferi-
bilidad de los resultados entre poblaciones y, 
en última instancia, no logran capturar toda la 
diversidad genética humana. Proyectándonos 
hacia el futuro, si los resultados de los GWAS 
nos llevan a reutilizar o desarrollar nuevos 
medicamentos para trastornos psiquiátricos, 
aproximarse a enfoques de medicina de 
precisión en psiquiatría, cualquier medica-
mento basado en GWAS homogéneos de 
ascendencia europea puede no ser tan 
efectivo en personas de otras ascendencias, 
por ejemplo, debido a diferencias en la 
frecuencia alélica que influyen en el 
metabolismo de los medicamentos. Debemos 
tener cuidado de no asumir que los mismos 
factores genéticos y ambientales contribuyen 
al riesgo de trastornos psiquiátricos en todas 
las ascendencias; los efectos genéticos 
específicos de la población, así como los 
factores culturales y determinantes sociales 
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de la salud, también influirán en el riesgo de 
enfermedad. No reconocer y tener en cuenta 
estas diferencias podría ampliar aún más las 
disparidades en la atención de salud mental a 
nivel mundial. 

 

De hecho, se han demostrado diferencias 
de ascendencia en varios estudios de varios 
fenotipos. La Tabla 1 presenta un subconjunto 
ilustrativo de estudios que han identificado 
diferencias transancestrales, aunque existen 
muchos más ejemplos en la literatura.

 
TABLA 1. 
Ejemplos seleccionados de las diferencias entre ancestros en estudios genéticos de rasgos y trastornos 
psiquiátricos y conductuales (ancestros europeos, latinoamericanos y africanos). 
 

Fenotipo Autores/año Poblaciones Diferencias 

Trastorno 
Bipolar 

(Gonzalez et 
al., 2016) 

2254 personas LA • Genotipificados para 91 SNPs identificados en GWAS 
previos de bipolar o esquizofrenia. Se ha identificado 
cierta superposición en las variantes de genes en la 
población latina con poblaciones previamente 
estudiadas. 

Síntomas de 
Depresión 

(Dunn et al., 
2018) 

12,310 personas adultas LA 
Hispanic Community Health 
Study/Study of Latinos 
(HCHS/SOL) 

• No se encontró evidencia de superposición genética 
entre grupos ancestrales; sin embargo, el poder 
estadístico fue bajo. 

Fumar en 
exceso y Fumar 
diariamente/no 
diariamente 

(Saccone et al., 
2018) 

12,741 personas adultas LA con 
datos sobre consume de tabaco, 
5119 fumadores alguna vez en 
su vida (HCHS/SOL)  

• Las asociaciones significativas previamente reportadas 
de variantes de genes receptores de nicotina con el 
consumo intenso de tabaco en poblaciones de 
ascendencia europea también se asociaron con el 
consumo intenso de tabaco en HCHS/SOL. 

Dependencia a 
Alcohol y 
Drogas Ilícitas 

(Wetherill et al., 
2019) 

EA y AA • El GWAS de AA identificó tres regiones con SNPs 
significativos en los cromosomas 3 y 13, así como una 
inserción-deleción en el cromosoma 5. 

• Una región de alta significancia genómica (GWS, por sus 
siglas en inglés) surgió de un metaanálisis trans-
ancestral de EA y AA. 

Consumo 
habitual de 
alcohol 

(Gelernter et 
al., 2019) 

EA y AA en el Programa de un 
Millón de Veteranos de Asuntos 
de Veteranos 

• La región rs1229984 en el cromosoma 4 fue el foco 
principal para la muestra de EA (ancestro europeo), 
mientras que la región rs2066702 en el mismo 
cromosoma fue el foco principal para la muestra de AA 
(ancestro africano). 

• En la muestra de EA solamente, se identificaron tres loci 
significativos en el cromosoma 17 en CRHR1  

Trastorno por 
uso y abuso de 
alcohol 

(Kranzler et al., 
2019) 

EA, AA, LA, Asia Oriental, Asia 
del Sur  

• Tres loci significativos, 2 en EA y 1 en AA  

Trastorno de 
Estrés 
Posttraumático 

(Nievergelt et 
al., 2019) 

EA y AA • Tres loci significativos, 2 en EA y 1 en AA   

Trastorno de 
Estrés post 
traumático 

(Stein et al., 
2016) 

Soldados EA, AA, LA  • Limitada evidencia de loci significativamente asociados y 
falta de replicación en muestras de diferentes ancestros. 

Esquizofrenia (Bigdeli et al., 
2020) 

6152 casos admixtos de  AA, 
3918 controles AA y 1234 casos 
LA y 3090 controles LA  

• Se identificaron 8 loci novedosos al incluir muestras de 
ancestros latinoamericanos. 

Nota. Abreviaciones: AA (Ancestros Africanos); EA (Ancestros Europeos); LA (Ancestros Latinoamericanos) 
 

Estos resultados subrayan la importancia 
crítica de identificar a personas de diversos 
orígenes ancestrales para los estudios gené-
ticos. Sin embargo, este objetivo no es nece-

sariamente sencillo y plantea muchos desa-
fíos metodológicos y analíticos importantes, 
especialmente en personas de origen 
latinoamericano. 
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Desafíos Específicos Asociados a los Estudios 
Genómicos en Poblaciones Latinoamericanas 
 

Mezcla en América Latina. Técnicamente, 
América Latina incluye 21 países en 
Sudamérica, México, América Central y las 
islas del Caribe, con 650 millones de habitan-
tes en una vasta región geográfica (Naciones 
Unidas, 2019). La historia de conquista y 
colonización en esta región ha llevado a una 
considerable mezcla de poblaciones entre 
africanos, europeos, asiáticos y nativos 
americanos (Jordan, 2016; Rodríguez-
Rodríguez et al., 2022), lo que ha generado 
una diversidad genética muy amplia. 
 

Estas poblaciones latinoamericanas mes-
tizas contienen una mezcla de haplotipos es-
pecíficos de cada ancestro (combinaciones 
de variantes genéticas) (Browning et al., 
2016). Esta mezcla interétnica distinta difiere 
de las poblaciones europeas, lo que limita la 
aplicabilidad de los hallazgos genéticos ac-
tuales. Existe una alta diversidad genética en 
toda América Latina, con antecedentes gené-
ticos novedosos únicos en cada población 
que reflejan su historia de mezcla. Esta varie-
dad podría afectar la aplicación de enfoques 
de medicina de precisión en estas pobla-
ciones. 

 
Ambiente y trastornos psiquiátricos en 

América Latina. Como se mencionó anterior-
mente, los trastornos psiquiátricos son rasgos 
complejos, influenciados tanto por factores 
genéticos como ambientales (Rutter y Silberg, 
2002; Salvatore y Dick, 2015). Al igual que la 
ascendencia genética, las exposiciones 
ambientales también varían considerable-
mente en toda América Latina (Donato et al., 
2010; Durand y Massey, 2010; Massey y 
Riosmena, 2010; Tienda y Sánchez, 2013). 
Para cualquier individuo, el país de residencia 
puede diferir del país de nacimiento, y las 
exposiciones ambientales pueden variar con-
siderablemente entre los diferentes países 
latinoamericanos. Debido a que América 
Latina no es una entidad monolítica, la 
migración dentro de América Latina puede 
conllevar factores estresantes de aculturación 
asociados con la adaptación y adquisición de 

elementos culturales del nuevo entorno 
(Schumann et al., 2020). Se ha demostrado 
que la aculturación y la migración modifican el 
riesgo de varios trastornos psiquiátricos 
(Abraído-Lanza et al., 2016; Alegría et al., 
2007; Cachelin et al., 2006; Jurado et al., 
2014; Lara et al., 2005; Lawton y Gerdes, 
2014; Mougenot et al., 2021; Mustelin et al., 
2017; Ortega et al., 2000; Pérez-Rodríguez et 
al., 2014; Rogler et al., 1991; Salas-Wright et 
al., 2022; Turner et al., 2006; Westrick et al., 
2022). 

 
Otro tipo de migración dentro del país que 

debe tenerse en cuenta es la migración de 
áreas rurales a áreas urbanas. La migración 
dentro del país se ha asociado con una mayor 
prevalencia de depresión (Kirchner y Patiño, 
2011; Ruiz-Grosso et al., 2015). Lecciones de 
grandes esfuerzos genéticos como el 
Biobanco del Reino Unido revelan que la 
distribución geográfica de reclutamiento de 
individuos puede sesgar las asociaciones 
genéticas (Haworth et al., 2019). La migración 
dentro y entre fronteras en América Latina es 
muy compleja y lograr tamaños de muestra 
adecuados para patrones únicos de 
migración es casi imposible; sin embargo, 
documentar estos patrones es esencial para 
comprender completamente tanto los datos 
genéticos como los ambientales. La 
complejidad del ambiente podría interactuar 
con la mezcla genética para influir en el riesgo 
de trastornos psiquiátricos. El hecho lamenta-
ble de que algunos factores de riesgo ambien-
tales para ciertos trastornos psiquiátricos 
sean particularmente frecuentes e intensos 
en partes de América Latina y el Caribe, como 
la violencia, la pobreza y la urbanidad (Ortiz y 
Cummins, 2011), proporciona una oportuni-
dad para comprender los contribuyentes 
únicos antropológicos, epidemiológicos y 
ambientales a la salud mental (Salzano y 
Sans, 2014). En lugar de descartar esta 
complejidad, es necesario abrazarla para 
comprender plenamente el papel tanto de los 
genes como del entorno en el riesgo de 
trastornos de la ingesta y de la conducta 
alimentaria y otros trastornos psiquiátricos. 
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Estrato socioeconómico (ESE). El ESE es 
otro factor importante a considerar en la 
investigación genética (Glymour et al., 2006). 
En países de altos ingresos, el ESE tiene un 
gradiente de correlación con problemas de 
salud mental [p.ej. (Lorant et al., 2003)] y 
puede interactuar con factores genéticos para 
contribuir a la asociación con trastornos 
psiquiátricos (Ye et al., 2021). La relación 
entre el ESE y los resultados psiquiátricos 
también puede variar según el trastorno. Por 
ejemplo, un estudio basado en registros en 
Dinamarca contrastó asociaciones opuestas 
entre la AN y el ESE en comparación con la 
depresión y el ESE: la depresión se asoció 
con un ESE parental más bajo, mientras que 
la AN se asoció con un ESE parental más alto 
(Koch et al., 2022). El conocimiento de los 
efectos del ESE en los trastornos psiquiátri-
cos en América Latina y el Caribe sigue 
siendo poco explorado y es de considerable 
interés (Araya et al., 2003; Lund et al., 2010; 
Ortiz-Hernández et al., 2007). Se recomienda 
incluir medidas de ESE en futuros estudios 
genéticos en poblaciones latinoame-ricanas. 

 
Armonización de fenotipos. Los trastornos 

psiquiátricos son rasgos complejos; por lo 
tanto, se ha propuesto que la investigación en 
poblaciones diversas requiere consistencia y 
equivalencia en la definición del fenotipo en el 
estudio para identificar los loci asociados con 
el trastorno (Peterson et al., 2019). Las 
diferencias en la medición fenotípica entre los 
sitios de estudio pueden afectar la identifi-
cación de hallazgos genéticos entre las pobla-
ciones latinoamericanas o en la comparación 
con los hallazgos observados en poblaciones 
europeas. Es esencial considerar una valida-
ción adecuada de las escalas utilizadas en la 
evaluación de los participantes en los futuros 
estudios de GWAS para respaldar el desarro-
llo y validación de escalas de diagnóstico 
adecuadas para la población latinoamericana. 
 
Avances en la Metodología Cambian el Objetivo 
de la Representación Diversa al Reclutamiento 
 
En la fase temprana de los estudios de 
asociación de genoma completo (GWAS), las 
estrategias metodológicas y analíticas eran 

insuficientes para analizar datos genómicos 
con una alta diversidad ancestral. Esto llevó a 
muchas personas investigadoras, incluso si 
habían incluido muestras de personas con 
ascendencia no europea, a excluirlas de los 
análisis. Esta exclusión se realizaba con el fin 
de minimizar los resultados que reflejaban 
una "estratificación de población" (p.ej. 
diferencias en las frecuencias alélicas entre 
casos y controles debido a diferencias 
sistemáticas en la ascendencia en lugar de la 
asociación de genes con la enfermedad) 
(Population Stratification, 2006) en lugar de 
diferencias reales entre casos y controles. 
Afortunadamente, liderados por analistas del 
Consorcio de Genómica Psiquiátrica (PGC), 
se han desarrollado enfoques de segunda 
generación que pueden tener en cuenta y 
optimizar muestras diversas. Se están 
realizando avances metodológicos que 
reducen las limitaciones en el análisis de 
datos de poblaciones mestizas (p.ej. Tractor) 
(Atkinson et al., 2021). Esto minimizará las 
barreras metodológicas en el lado analítico y 
traslada la responsabilidad de lograr una 
representación adecuada a aquellos que 
recolectan muestras y reclutan a personas 
para participar en los estudios de GWAS, 
también una tarea desafiante. 

 
En 2019, miembros del PGC establecieron 

el Consorcio Latinoamericano de Genética 
(LAGC, por sus siglas en inglés) con el 
objetivo explícito de acelerar la investigación 
de genética psiquiátrica en poblaciones 
latinoamericanas y facilitar colaboraciones a 
nivel mundial. Sus metas explícitas incluyen 
identificar cohortes existentes, reclutar y 
genotipar muestras de poblaciones latino-
americanas, desarrollar métodos analíticos 
para tener en cuenta la compleja ascendencia 
y desarrollar capacidad en los países latino-
americanos para llevar a cabo investiga-
ciones de genómica psiquiátrica (comunica-
ción personal del LAGC). El rápido creci-
miento del consorcio ha aprovechado el 
entusiasmo científico en toda América Latina 
y ha proporcionado un rico espacio para 
compartir experiencias, resolver problemas y 
lograr su misión y objetivos colectivos. 
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Un objetivo importante que requiere una 
estrategia colaborativa es alentar a las 
personas de toda América Latina, Puerto 
Rico, Estados Unidos y todo el mundo a 
participar en estudios genéticos. La duda y la 
desconfianza en la ciencia genética, 
especialmente en el ámbito de la psiquiatría, 
son reales, debido al estigma asociado a los 
trastornos mentales (Interian et al., 2007), así 
como al trauma intergeneracional asociado a 
la medicina y la psiquiatría (Cerdeña et al., 
2021). Una revisión exhaustiva presenta 
recomendaciones para aumentar la 
representación en estudios genéticos de 
participantes de diversos orígenes, utilizando 
como ejemplo un estudio genético 
internacional de trastornos de la ingesta y de 
la conducta alimentaria, la Iniciativa de 
Genética de los Trastornos de la Conducta 
Alimentaria y de la ingestión (EDGI, por sus 
siglas en inglés) (MacDermod et al., 2022). 
Los autores dividen estas estrategias en 
cuatro ámbitos: diseño de investigación, 
reclutamiento, transparencia e inversión en la 
comunidad, cada uno de ellos abarcando una 
serie de estrategias específicas. Las 
consideraciones de diseño de investigación 
incluyen centrar las experiencias únicas de 
las comunidades subrepresentadas e 
implementar estrategias de coparticipación 
desde el inicio hasta la difusión (O'Brien et al., 
2021; Wade et al., 2021). Las recomenda-
ciones de reclutamiento incluyen asegurarse 
de que el personal del estudio y los materiales 
de reclutamiento representen a las personas 
con las que se espera interactuar y colaborar 
con líderes y referentes locales de las 
comunidades subrepresentadas. La transpa-
rencia se aborda al discutir la duda de manera 
directa y tener el coraje de hablar sobre la 
historia del trauma intergeneracional de 
manera clara, al tiempo que se hace que el 
proceso de investigación y las limitaciones de 
confidencialidad sean lo más transparentes 
posible. Por último, la inversión y apropiación 
comunitaria se centran en desarrollar 
capacidad dentro de la comunidad y asegu-
rarse de "devolver" y difundir los resultados de 
los estudios de manera culturalmente 
apropiada y significativa. Por ejemplo, un 

componente importante del estudio genómico 
de trastorno obsesivo-compulsivo (TOC) de la 
Iniciativa Transancestral Latinoamericana de 
NIMH (LATINO) es desarrollar capacidad en 
los sitios participantes para tratamientos 
conductuales y farmacológicos basados en 
evidencia para el TOC. 

 
En resumen, la genética psiquiátrica 

contemporánea ha abierto la puerta para 
comprender cómo los genes y el entorno 
influyen en el riesgo de psicopatología. 
Actualmente se están llevando a cabo 
esfuerzos globales a gran escala para 
asegurar que los resultados obtenidos por la 
ciencia genómica beneficien a toda la 
humanidad, no solo a un subconjunto 
privilegiado. Se requiere esfuerzo, creatividad 
y financiamiento en todos los niveles de la 
ciencia, incluyendo la concepción, el diseño, 
el reclutamiento, el análisis, la capacitación, la 
participación pública y la difusión, para 
garantizar que las poblaciones latinoamerica-
nas y otras ascendencias subrepresentadas 
estén incluidas en este cuerpo de trabajo. 
Solo con esfuerzos concertados para involu-
crar e incluir a científicos, clínicos y al público 
en general en toda América Latina, Puerto 
Rico y Estados Unidos, podremos asegurar 
una representación equitativa de los indivi-
duos latinoamericanos y tener la confianza de 
que los resultados obtenidos servirán para 
reducir, en lugar de ampliar, las disparidades 
en salud y salud mental. 
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University of Texas 
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Loes M Olde Loohuis UCLA USA loldeloohuis@mednet.ucla.edu 
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Ayman Fanous University of Arizona USA ahfanous@arizona.edu 
Marquis Philip Vawter University of California, Irvine USA Mvawter@uci.edu 

Caroline Nievergelt University of California, San 
Diego 

USA cnievergelt@health.ucsd.edu 

James J Crowley University of North Carolina USA crowley@unc.edu 
jamesjcrowley@gmail.com 

Nora Franceschini University of North Carolina USA noraf@unc.edu 
Patrick Sullivan University of North Carolina USA patrick_sullivan@med.unc.edu 

Cynthia Bulik University of North Carolina at 
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USA cynthia_bulik@med.unc.edu 

Jerry Guintivano University of North Carolina at 
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USA jerry.guintivano@gmail.com 

Jose Nicolas Murgueitio 
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University of North Carolina at 
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Camilo Ruggero University of North Texas USA Camilo.Ruggero@unt.edu 

Henry Kranzler University of Pennsylvania USA kranzler@pennmedicine.upenn.edu 
henry.kranzler@gmail.com 

Roseann Peterson Virginia Commonwealth 
University 

USA peterson.roseann@gmail.com 
roseann.peterson@vcuhealth.org 

Hang Zhou Yale University USA hang.zhou@yale.edu 
Joel Gelernter  Yale University/CT VA USA joel.gelernter@yale.edu 
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Mexico taliaw@gmail.com 

Cristiane S. Duarte Columbia University – New York 
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Pilar Trelles 
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USA 
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Irma Molina Puerto Rico VA  Puerto Rico, 
USA irma.molina@va.gov 
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Instituto Nacional de Psiquiatría 
"Ramón de la Fuente Muñíz" 
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dlevey0@gmail.com 

Miguel E. Renteria QIMR Berghofer Medical 
Research Institute 

Australia miguel.renteria@qimrberghofer.edu.au 
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