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LI 4

Prologo a la primera edicidn

El médico involucra en su cotidianeidad, a mas del acervo académico, una importante carga
afectiva hacia el paciente que le permite adentrarse en el plano subjetivo de la relacién, volviéndola
mas horizontal y mas humana.

Durante mi vida profesional, conoci a dos seres humanos que padecen esquizofrenia. Usaré
siglas para identificarlos.

El sefior MVT, un docente que desarrollé su enfermedad luego de un accidente de transito al
retornar de su sitio de trabajo y que lo mantuvo en coma durante dos meses; clinicamente se caracte-
rizé por presentar delirios de referencia, paranoia y psicosis (pérdida de contacto con la realidad).
Como médico del Ministerio de Educacion y Cultura, fui consultado sobre la situacion médica del pro-
fesor, accediendo a manejarlo como médico general durante un periodo de prueba, supervisar el cum-
plimiento de las prescripciones médicas e intentar la remisidn de los sintomas y su reinsercién laboral.
La etapa de prueba se prolongé una década hasta jubilarse por su condicién mental; los primeros me-
ses fueron complicados y se centraron en ubicarlo temporal y espacialmente, minando a diario su pa-
ranoia a través de un plan de terapia ocupacional adaptado a la capacidad del momento, con paulati-
nos ajustes conforme evolucioné favorablemente la patologia.

Después de manifestar su enfermedad, sufrié el abandono de su esposa e hijos sumado al total
ostracismo por su “supuesta peligrosidad”, que derivd en aislamiento social, laboral e incluso familiar.
Al cabo de diez afios de un manejo ambulatorio, organizé su mente, reaprendié el manejo de la eco-
nomia y la organizacion de su casa; paulatinamente recuperd a sus dos hijos al demostrar ante la au-
toridad competente el potencial para educarlos con absoluta responsabilidad. En el afio 2006 se jubild
por discapacidad al cumplir 56 afios de vida y desde entonces, el contacto con MVT es eventual, con-
gratuldandome de su estabilidad mental y familiar.

Mi segundo paciente cuyas siglas son RPG; fue un brillante bachiller y promisorio ingeniero.
Mientras cursaba su estudio universitario desarrollé esquizofrenia. Por ser vecino, provoco pesar al
ver el paulatino deterioro de su condicidn mental caracterizada por paranoia (delirios de ser observado
y perseguido por agentes infiltrados) que en ocasiones desencadenaban agresion a las personas que
compartian con él el diario vivir. Sucesivas hospitalizaciones, progresivo deterioro de su esfera intelec-
tual, cambios bruscos de su comportamiento matizados por agresividad y presencia de efectos adver-
sos de los neurolépticos, avizoran un desenlace deletéreo. Al momento tiene 48 afios de edad, cuenta
con limitado apoyo de su familia y por su inestabilidad, no tiene una insercion laboral que le de inde-
pendencia, pese al empefio e ingenio para realizar emprendimientos. Se destaca el componente gené-
tico al existir en el linaje materno, familiares consanguineos que padecen la misma enfermedad.

La esquizofrenia de RPG me recuerda al nobel de Economia (1994) por sus aportes a la teoria
de juegos y los procesos de negociacion, John Forbes Nash (1928-2015).

Quizas no le resulte al lector desconocida la pelicula ganadora de 4 premios Oscar, que des-
cribe una faceta de John Forbes Nash: una mente brillante. La biografia de Nash sefiala la infancia de
un nifio solitario que coincide con las descripciones de la enfermedad pediatrica; después de un paso
fugaz en la Universidad de Carnegie Mellon, por sus aptitudes matematicas fue direccionado a la Uni-
versidad de Princeton. Su produccidn inicia en 1949, al publicar el articulo titulado “Puntos de equili-
brio en juegos de n-personas” donde se definia como concepto, el equilibrio de Nash. A la edad de 21
anos se doctord con distinciones, enroldndose en la RAND, una institucidon de la Fuerza Aérea de los
Estados Unidos dedicada a la investigacion estratégica. En 1957 contrajo nupcias con la salvadorefia
Alicia Lardé Ldopez-Harrison (1933-2015); luego del primer afio de matrimonio fue diagnosticado de
esquizofrenia siendo su paranoia la “persecucion por agentes comunistas infiltrados”. Luego de varios
internamientos en hospitales mentales, decidié suspender el tratamiento farmacolégico que a su vez
desencadend la reaparicion de alucinaciones. Para evitar nuevas admisiones a unidades psiquiatricas
resolvid su problema psiquiatrico al aprender a convivir con la enfermedad ignorando las alucinaciones
por completo. Su obra académica le permitié retornar al alma mater como docente de matematicas.
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Quizas, la mejor terapia fue el acompafiamiento y amor de su esposa que le ayudaron a sobrellevar la
enfermedad y superar la incomprensién social.

Nash debutd con paranoia y un comportamiento erratico, siendo diagnosticado en 1959 (31
afios de edad) de esquizofrenia paranoide, estado psicotico cronico mayor a 6 meses caracterizado por
alteraciones cognitivas, afectivas, conductuales y pensamiento desorganizado, junto a ideas delirantes
paranoides y alteraciones sensoperceptivas (alucinaciones manifestadas por ideas irreales e irreducti-
bles a la légica o delirios al percibir como reales situaciones que no lo son, sumado a alucinaciones
auditivas y visuales). Se asocia con falta persistente de voluntad y motivaciéon (abulia) y depresion.

La experiencia personal motivd este proyecto editorial que convocd a profesionales en medi-
cina, psicologia, terapia ocupacional, enfermeria y laboratorio, para plasmar sus experiencias en este
campo, las cuales facilitaran al lector un oportuno diagndstico y manejo de la esquizofrenia con énfasis
en la atencidn primaria de salud. Los diversos capitulos estan descritos con solvencia académica; se
enfocan a criterios etioldgicos, clinicos, diagndsticos, terapéuticos, sociales y sanitarios que se tratan
de forma sencilla y objetiva.

Expreso mi reconocimiento a los colaboradores por su interesante punto de vista profesional
y apoyo a la iniciativa editorial.

Mauricio Medina Davalos
Denise Medina Borja
Editores
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] Capl'tulo.l .
Abordaje de la esquizofrenia desde
la atencion primaria de la salud

Mauricio Medina Davalos, Melany Denise Medina Borja, Cepeda Landeta Maritza

Introduccion

La salud mental es definida como el estado de bienestar en el cual, la persona vive consciente de sus
propias capacidades, encara las dificultades cotidianas, es productivo en sus actividades y no sufre
trastornos mentales; el trastorno mental se caracteriza por una afeccidn en la actividad intelectual, del
estado de dnimo o del comportamiento®?.

La esquizofrenia es considerada una de las enfermedades mentales mas complejas que debe ser abor-
dada por el equipo de salud, especialmente por la connotacién social, familiar y laboral de la enferme-
dad sobre el paciente; usualmente se manifiesta en la adolescencia y evoluciona hasta volverse un
cuadro crénico manejado con psicofarmacos que permiten la remisién de los sintomas, mas no su
curacion.

Epidemiologia

La Organizacién Mundial de la Salud publicé en 1973 el primer reporte del estudio piloto en nueve
paises del mundo sobre esquizofrenia, en donde se establecen criterios definidos para el diagndstico
y las caracteristicas predominantes de la enfermedad; respecto al tipo de esquizofrenia, sefiala en or-
den de frecuencia al paranoide, esquizo-afectivo y hebefrénico. A partir de entonces, la informacidn
disponible versa sobre el comportamiento de esta enfermedad, factores de riesgo asociados y criterios
diagnésticos predominantes. Los estudios de prevalencia realizados en Norteamérica revelan que en-
tre el 1,0 a 1,9%o habitantes pueden sufrir de esquizofrenia en alguna etapa de su vida3.

La prevalencia oscila entre 0,3 y 1,2%; con esta informacidn es factible estimar que el Ecuador con una
poblacién de 16’607.112 habitantes distribuidos de acuerdo al sexo de sus habitantes en 50,1% hom-
bres (8’315.662 habitantes) y 49,1% mujeres (8'291.451), tendria entre 49.822 a 199.285 pacientes
esquizofrénicos. Es mas comin en hombres que en mujeres, observandose una relacion de 2:1; gene-
ralmente debuta en varones entre 15 a 25 afios de edad, mientras en mujeres aparece entre 25y 35
anos de edad.

Los datos demogréficos sumados a la incidencia estimada, convierten a la esquizofrenia en un grave
problema de salud publica. La cobertura de los servicios de salud mental es insuficiente, permane-
ciendo un gran porcentaje de pacientes sin diagndstico o tratamiento, lo que agudiza el impacto social-
laboral y familiar de la enfermedad. Es usual que individuos esquizofrénicos no cuenten con una for-
macion profesional que permita su independencia econémica, se afiade las limitadas oportunidades
laborales por las constantes recaidas que sufren los pacientes, volviéndolos dependientes de familiares
y/o instituciones de beneficencia o estatales.

Al analizar el estado civil de los pacientes al momento de ser admitidos a unidades especializadas,
predominan sujetos solteros, separados, divorciados o viudos. Se atribuye a la dificultad que tiene el
paciente para mantener adecuadas relaciones interpersonales y al aislamiento que sufre el paciente;
es usual que pacientes con esquizofrenia prefieran mantenerse solteros y quienes contraen matrimo-
nio, por su incapacidad de afrontar responsabilidades y obligaciones terminan separandose o se divor-
cian.

La esquizofrenia se presenta con mas frecuencia en individuos de clases socioecondmicas bajas; se
atribuye a que las dificultades econdmicas y sociales que son mds patentes en este grupo, favorecen
la aparicion de la enfermedad en individuos genéticamente predispuestos o bien a que la esquizofrenia
sea mads usual en familias disfuncionales y desorganizadas que ven afectada su capacidad econémica
por las limitaciones intelectuales que los vuelven mas proclives a la pobreza®.

La literatura médica sefiala que la migracién es otro factor social que podria influir en el aparecimiento
de la esquizofrenia; cuando el individuo se reubica en otros grupos culturales, se genera estrés que
contribuye a la aparicién de los sintomas de la enfermedad?®. Un factor a ser observado es el riesgo de
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suicidio, estimandose la incidencia de suicidio en un
10% (147-750 en 100.000 pacientes esquizofrénicos
por ano).

La esquizofrenia, los trastornos esquizotipicos y los

Grafico 1. Egresos hospitalarios de pacien-
tes con diagndstico de esquizofrenia por

provincia, Ecuador, afio 2014.
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Tabla 1. Egresos hospitalarios de pacientes con diagndstico de esquizofrenia, seglin sexo y edad,

Ecuador, afio 2013.
Grupos de edad Total % Hombres % Mujeres %
5-9 afios 1 0,15 1 0,15 0 0,00
10-14 afios 3 0,46 0 0,00 3 0,46
15-19 afios 34 5,18 21 3,20 13 1,98
20-24 aios 64 9,76 47 7,16 17 2,59
25-34 afios 177 26,98 110 16,77 67 10,21
35-44 aios 119 18,14 61 9,30 58 8,84
45-54 afos 115 17,53 58 8,84 57 8,69
55-64 afios 86 13,11 39 5,95 47 7,16
65 y mas afios 57 8,69 29 4,42 28 4,27
Total 656 100,00 366 55,79 290 44,21

Fuente: INEC

Elaboracion: autores.

Una breve aproximacion histoérica

La historia de la esquizofrenia es paralela a la historia de la Psiquiatria. Emil Kraepelin, Eugen Breuler,
Bénédict Morel y Karl Luwig Kahlbaum realizaron las primeras descripciones, muy detalladas, de las
manifestaciones clinicas de la enfermedad, el aporte sustancial de Adolf Meyer, Harry Stack Sullivan,
Gabriel Langfeldt, Kurt Schnider y Karl Jasper, orientaron su trabajo a definir criterios diagndsticos para
la esquizofrenia®’.

Bénédict Morel en 1856, introdujo el término demencia precoz para catalogar a un adolescente activo
y vivaz que se volvid aislado, apatico y callado. Afios mas tarde, 1868, se emplea el término catatonia
para designar un cuadro clinico en sujetos donde predomina la tensién motora (muscular) caracteri-
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zada por dos fases, una estuporosa o inhibida (estupor catatonico) y otra excitada (agitacion cataté-
nica). Ese mismo afio, Wilhelm Sander, psiquiatra alemdn, utiliza el término paranoia para catalogar a
personas que presentan sentimientos de ser perjudicados, maltratados, perseguidos o humillados.

En 1870, el psiquiatra aleman Ewald Hecker usé el término hebefrenia para describir un cuadro que
inicia en la adolescencia, caracterizado por marcada perturbacidon mental y que irremisiblemente pro-
voca deterioro del individuo.

En 1896, Emil Kraepelin utiliza nuevamente el término demencia precoz, por manifestarse la enferme-
dad con un inicio temprano y evolucién al deterioro del individuo; identifica tres subgrupos de demen-
cia: a) paranoide, b) catatdnica y c) hebefrénica. Sobre los tipos especificos de ideas delirantes y aluci-
naciones, Kraepelin reconoce la pobreza emocional, abulia y la pérdida de identidad.

En 1911, el psiquiatra suizo Eugene Breuler incorporé el término esquizofrenia para sustituir al de
demencia precoz, ya que no todos los pacientes llegaban al deterioro. El vocablo esquizofrenia significa
mente dividida o escindida; enfatiza la fragmentacion de la personalidad en el curso clinico de la en-
fermedad. Este autor, definié a la esquizofrenia como la enfermedad de las cuatro A: autismo, ambi-
valencia, asociaciones laxas y afecto incongruente. Respecto al tipo especifico de ideas delirantes y
alucinaciones, afirma la existencia de escisidn del pensamiento e incapacidad para relacionarse con el
entorno.

En 1933, el ruso Jacob Kasanin introduce el término esquizoafectivo para designar a un grupo de es-
quizofrenias donde existe trastorno formal de pensamiento sumado a alteraciones afectivas importan-
tes. El trastorno esquizoafectivo describe una alteracion mental caracterizada por episodios recurren-
tes de trastorno del estado de dnimo (depresivo o bipolar) que cursan con sintomas psicéticos severos,
mismos que incluyen distorsiones en la percepcién alternados o junto con episodios maniacos o de-
presivos. Este deterioro en la percepcidn o expresion de la realidad puede afectar a los cinco sentidos,
predominantemente manifestados por alucinaciones auditivas, delirios paranoides o habla-pensa-
miento desorganizados, con disfuncidn social u ocupacional significativa.

En 1939, el psiquiatra noruego Gabriel Langfeldt hace distincidn entre el proceso esquizofrénico (inicio
temprano con notoria desorganizacion mental y curso irremisible al deterioro) y la reaccién esquizo-
frénica (cuadro menos severo, con personalidad premdrbida mas adecuada, presencia de mejor ajuste
social-laboral y posibilidad de remitir parcial o totalmente, sin conducir a un deterioro progresivo).

En 1949, Polatin emplea el término pseudoneurdtica para designar a un tipo de esquizofrenia en la
que el trastorno del pensamiento no es tan manifiesto frente a sintomas ansiosos, a tal punto que el
paciente acude con un cuadro permanente de sintomas psicéticos y neurédticos; son pacientes que
acuden con delusiones (idea falsa fija que presenta resistencia a ser modificada pese a que se le pre-
sente al paciente suficientes argumentos o datos objetivos que demuestren al paciente que la idea es
incorrecta, irreal o inexistente) o eventualmente alucinaciones. Simultdneamente se muestran muy
ansiosos de forma permanente. En la esquizofrenia pseudoneurética se determina la presencia de la
triada de Hoch y Polatin (pan sexualidad, pan neurosis y pan ansiedad, constantes y paralelas).

En 1952 la Asociacidn Psiquidtrica Americana presenté la primera edicidn del Diagnostic and Statistical
Manual of Mental Disorders DSMMS; el documento clasifico a la esquizofrenia como reacciones esqui-
zofrénicas de tipos simple, hebefrérico, catatdnico, paranoide, agudo indiferenciado, crénico indife-
renciado, esquizo-afectivo, infantil y residual.

Etiopatogenia

Diversos estudios epidemioldgicos establecieron numerosos factores de riesgo para desarrollar esqui-
zofrenia. Algunos inciden en el periodo temprano del desarrollo cerebral y otros actdan durante la
adolescencia y edad adulta. La mayoria de los factores de riesgo ambientales afectan el embarazo
(virus herpes simplex tipo 2, virus de la gripe, rubéola, toxoplasmosis, niveles de vitamina D y la caren-
cia proteico-caldrica derivada de la privacidén de alimentos) o durante el parto (incompatibilidad de
factor Rh, extraccion con asistencia de mecanica, hipoxia, pre-eclampsia, la muerte de familiar cercano
en el primer trimestre de gestacidén que cause estrés grave y deficiencia materna de hierro. El sitio
(especialmente urbano) y época (invierno) de nacimiento confiere riesgo relacionandose a eventuales
exposiciones infecciosas. Se sefialan factores inmunoldgicos propios de enfermedades autoinmunes
(artritis reumatoide, sindrome de Guillain-Barré, hepatitis autoinmune, tirotoxicosis y enfermedad de
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Crohn) en donde la historia familiar de enfermedad autoinmune tiene riesgo. Antecedentes personales

como traumatismo craneano, epilepsia y convulsiones febriles en nifios se relacionan a la esquizofre-
ia8

nia®.

Existen evidencias de los cambios sustanciales a nivel de la biologia cerebral durante la época de la
adolescencia, mismos que desencadenan un proceso de poda neuronal (prunning) durante la periado-
lescencia. Otra evidencia detectada en una adolescencia normal es la reduccién sustancial del suefio
delta, en la sintesis de fosfatos de la membrana celular de la neurona, alteraciones en el grosor de la
sustancia gris cortical y en el metabolismo del area prefrontal. Estos cambios se atribuyen al proceso
de prunning que es mds acentuado en sujetos esquizofrénicos comparado con individuos sanos.

Los antecedentes familiares de esquizofrenia constituyen el factor de riesgo individual mas impor-
tante; se sefiala que la enfermedad en un hermano, padre, madre o ambos progenitores es un riesgo
especial; se sefiala que la edad paterna elevada al momento de la concepcidn podria conferir un riesgo
para desarrollar esquizofrenia. La posibilidad de presentar esquizofrenia en gemelos homocigéticos es
del 40% a 50% y en gemelos dicigdticos es menor (6% a 10%)°4.

La concordancia incompleta se explicaria por mecanismos epigenéticos que son cambios heredables
de las propiedades quimicas del ADN que no involucran cambios de secuencia. La distinta concordancia
entre gemelos homocigdticos y dicigéticos descarta el modelo mendeliano simple al observarse un
factor de disminucién de la identidad genética entre gemelos monocigéticos y gemelos dicigdticos de
2, en contraste con el factor de disminucién del riesgo de esquizofrenia que supera a 5. Los estudios
realizados en gemelos determinan la heredabilidad de la esquizofrenia donde la contribucidn relativa
de factores genéticos (distinta de la concordancia) es alta y bordea el 80%°.

Tipos de esquizofrenia

Histéricamente, la esquizofrenia fue clasificada en simple, catatdnica, hebefrénica o paranoide. El Ma-
nual diagnédstico y estadistico de los trastornos mentales (DSM) contiene en la actualidad cinco tipos
de esquizofreniay la CIE describe siete. EI DSM-V del afio 2013, elimina la distincidn de subtipos dentro
de la esquizofrenia.

El médico general, al momento de evaluar a un paciente, debera determinar los sintomas predomi-
nantes; se advierte que es frecuente que el cuadro incluya sintomas caracteristicos de mas de un sub-
tipo (15). Por la falta de especificidad, la Ultima actualizacién de la clasificacion americana de enferme-
dades mentales suprimieron los subtipos que se describen con fines ilustrativos:

Esquizofrenia paranoide (F20.0/295.3): presencia de ideas delirantes y alucinaciones auditivas sin
francas alteraciones en la afectividad, lenguaje y sin presentar un comportamiento cataténico aso-
ciado. Las ideas delirantes son de persecucion, de perjuicio o ambas; el paciente puede manifestar
ideas delirantes de otra tematica usualmente vinculadas a un tema coherente. Es usual que las aluci-
naciones, especialmente auditivas, se relacionen con la tematica delirante. Los sintomas asociados in-
cluyen ansiedad, ira, aislamiento y tendencia a discutir. El inicio es mas tardio que en otros tipos de
esquizofrenia; las caracteristicas distintivas pueden ser mas estables en el tiempo. El DSM exige que
no exista desorganizacion en el lenguaje ni afectividad inapropiada o plana.

Esquizofrenia desorganizada (F20.1/295.1): predomina el lenguaje y comportamiento desorganizados
sin un objetivo claro junto a marcadas alteraciones emocionales. Presenta ademads afectividad inade-
cuada o plana. Puede cursar con ideas delirantes y alucinaciones no tan organizadas a un tema cohe-
rente. Se asocia a muecas, manierismos y otras rarezas del comportamiento. Es de inicio temprano y
curso continuo. Histéricamente se lo denomind hebefrénico.

Esquizofrenia cataténica (F20.2/295.2): marcada alteracidn psicomotora que incluye inmovilidad mo-
tora que llega al estupor cataténico (incapacidad para atender necesidades personales), flexibilidad o
rigidez cérea, actividad motora excesiva, negativismo extremo, mutismo o peculiaridades del movi-
miento voluntario. Aparentemente esta actividad motora excesiva no tiene un propdsito definido y no
es determinada por estimulos externos. El paciente se presenta con una postura rigida mantenida que
impide todo intento de ser movido hasta la adopcion de posturas raras o inapropiadas. Para establecer
el diagndstico de subtipo, el paciente debe presentar los criterios para la esquizofrenia y la actitud no
es explicable por otras causas u enfermedades. En algunos pacientes se observa ecolalia (perturbacion
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del lenguaje donde el paciente repite involuntariamente una palabra o frase que acaba de oir o pro-
nunciar él mismo) y ecopraxia (repeticién involuntaria o imitacion de los movimientos observados en
otra persona).

Esquizofrenia residual (F20.5/295.6): el paciente presentd al menos un episodio de esquizofreniay en
el cuadro actual no es tan manifiesta la existencia de ideas delirantes, alucinaciones, comportamiento
o lenguaje desorganizado, sobresaliendo principalmente los sintomas negativos (aislamiento emocio-
nal, social, pobreza del lenguaje, falta de interés, entre otros). Los sintomas positivos estan presentes
en baja intensidad.

Esquizofrenia indiferenciada (F20.3/295.9): cuando una esquizofrenia no relne los criterios de los
subtipos anteriores o presenta varios de ellos se le llama indiferenciada. Existen sintomas psicéticos,
pero no cumplen criterios para los tipos paranoide, desorganizado o catatdnico.

La Organizacidon Mundial de la Salud reconoce ademas los tipos:

Depresion post-esquizofrénica (F20.4): trastorno de tipo depresivo a veces prolongado, que inicia
luego de un trastorno esquizofrénico. Pueden persistir sintomas esquizofrénicos, pero no predominan
en el cuadro clinico. El paciente o su familia reportan al menos dos semanas de afectacion funcional y
animica.

Esquizofrenia simple (F20.6): la esquizofrenia simple constituye uno de los subtipos de la esquizofrenia
donde los sintomas positivos (delirios y alucinaciones) son minimos destacandose otras alteraciones.
Como diagndstico es controversial siendo eliminado de la ultima edicién del Manual DSM de trastornos
mentales. Se caracteriza por deterioro insidioso de las funciones mentales v del afecto emocional (in-
hibicidon psicomotriz, falta de actividad, embotamiento afectivo, pasividad y falta de iniciativa, empo-
brecimiento de la calidad o contenido del lenguaje, comunicacién no verbal empobrecida, deterioro
del aseo personal y del comportamiento social) en un periodo superior a un afno pero sin sintomas
positivos propios de la psicosis. Suponen un deterioro de la actividad laboral o académica y alteracio-
nes en las relaciones personales; su desarrollo es insidioso sin manifestarse alucinaciones o delirios, es
menos psicotica y muestra fundamentalmente sintomas negativos.

Clasificacion de la esquizofrenia segun el curso clinico

Tipo I: inicio agudo, presencia de sintomas positivos (alucinaciones, delirios), tamafio ventricular cere-
bral normal, prondstico bueno y adecuada respuesta a los neurolépticos. Existen anormalidades de la
dopamina.

Tipo ll:inicio crénico con presencia de sintomas negativos (aplanamiento afectivo), marcada dilatacién
ventricular, prondstico malo y pobre respuesta a los neurolépticos. Existe pérdida de neuronas.

Fases de la esquizofrenia

La esquizofrenia se caracteriza por presentar tres fases; inicia con el primer episodio de este tras-

torno>!® que se caracteriza la mayoria de casos, por su progresiéon gradual y progresiva manifestada

por deterioro de las capacidades mentales. Es inusual un inicio repentino y el paciente empeora con
rapidez. Se observan signos y sintomas caracteristicos del trastorno, con cambios peculiares del com-
portamiento que indicaran que la enfermedad se encuentra en su fase activa.

e Fase aguda: se presentan principalmente sintomas psicéticos como delirios, alucinaciones o pen-
samientos desorganizados, siendo un signo caracteristico la limitada higiene personal que demues-
tra el enfermo.

e Fase de estabilizacion: los sintomas psicéticos que exhibe el paciente se reducen, teniendo una
duracion de aproximadamente seis meses o mas después de la aparicion del episodio agudo.

e Fase estable: los sintomas que se manifestaban en las anteriores fases se vuelven estables y no
revisten la misma gravedad como ocurre en la primera fase; los pacientes suelen presentar sinto-
mas no psicoéticos como depresion, tensidn, insomnio o ansiedad. En ocasiones, el paciente puede
permanecer asintomatico. El restablecimiento de las funciones psiquicas no es completo y el pa-
ciente permanece con determinadas deficiencias o bien evoluciona a la cronicidad.

Abordaje de la esquizofrenia en la APS

Debe entenderse a la esquizofrenia como una compleja enfermedad que no posee sintomas caracte-
risticos Unicos o bien se manifiesta con una sintomatologia florida. Los sintomas pueden estar presen-
tes en determinado caso y ausentes en otros. Las manifestaciones se centran en el pensamiento, las



Capitulo 1. Abordaje de la esquizofrenia desde la atencién primaria de la salud

emociones y las relaciones interpersonales. Los sintomas, como se indicd, son variables e incluyen a)
una percepcioén delirante, b) ideas delirantes persistentes y extrafias (delirio bizarro), c) delirios perse-
cutorios, d) delirios de referencia, e) trastornos del pensamiento y neologismos, f) insercidon-robo del
pensamiento, g) difusion del pensamiento, h) delirios de estar controlado, i) alucinacién auditiva en
tercera persona, j) voces que comentan la actividad en curso y k) eco del pensamiento.

Los trastornos de la afectividad traducen un embotamiento o aplanamiento afectivo que implica re-
duccidén de la reactividad emocional a veces tan grave que puede etiquetarse como anhedonia (inca-
pacidad para experimentar placer, pérdida de interés o de satisfaccion en la mayoria de las actividades
que realiza la persona; es considerada una falta de reactividad a los estimulos habitualmente placen-
teros), afectividad inapropiada (manifestada por risas insulsas) y en ocasiones depresidon postpsicdtica.
Los trastornos del movimiento se cifien a sintomas cataténicos (mutismo, negativismo, rigidez cérea,
flexibilidad, estupor o agitacion cataténica) y estereotipias, manierismos, ecopraxia y/u obediencia au-
tomatica. Los trastornos de la conducta muestran un franco deterioro global de la conducta personal
y social, presencia de conducta extravagante o desorganizada, ejecucidn de actos inmotivados, auto-
agresividad y heteroagresividad e inadecuacién sexual. Finalmente, los trastornos cognitivos se expre-
san en un deterioro de la funcidn cognitiva (déficit de atencion, de la memoria de trabajo, verbal y
visual), alteraciones en las funciones ejecutivas de planificacién y abstraccién. Se correlacionan con
sintomas negativos y con la dilatacién ventricular.

Examen del estado mental

El médico general, durante la atencion al paciente, tratara de establecer el grado de afectacion que se
evidencie al momento de la entrevista’. Es usual notar en el individuo poco interés por la entrevista o
la oposicidn a la misma, distraccion marcada, mirada perdida o evita el contacto visual con el entrevis-
tador, descuido en el aspecto personal, gesticulaciones o risas sin motivo, pueden mostrar una con-
ducta suspicaz, inquietud o agitacién, mutismo o inmovilidad.

Al conversar con el paciente, la informaciéon que proporciona puede no ser confiable al detectarse
incongruencias que requieren ser explicadas por el acompafante. Al entablar el didlogo, se manifiestan
disgregaciones del lenguaje (incoherencias de ideas o mezcla de ideas); en ocasiones el paciente aduce
el robo del pensamiento (no tienen ideas porque otra persona se las robd). Al evaluar el contenido del
pensamiento, se encuentran ideas delirantes de tipo paranoide, mistico, religioso, de grandeza, de
influencia extrana, de despersonalizacién o de desrealizacidon. En las percepciones, pueden existir prin-
cipalmente alucinaciones auditivas, visuales, tactiles, cinestésicas (siente que el cuerpo se mueve in-
voluntariamente o flota en el aire), cenestésicas, propioceptivas (crecimiento de extremidades o de-
formaciones corporales) o de desintegracién cdsmica (su cuerpo flota desmembrado en el espacio).

La evaluacion de la memoria indica que generalmente es buena. Al analizar la capacidad de abstraccion
de una idea, usualmente la respuesta es deficiente; el contenido de sus criterios, ideas y el conoci-
miento general es adecuado segln su nivel educativo. Es notoria la limitada capacidad de emitir un
juicio critico hacia la realidad. Generalmente carecen de consciencia de su enfermedad (insight).

Examen fisico al paciente esquizofrénico

Es poco relevante. Generalmente se detectan alteraciones secundarias a la hiperactividad del sistema
simpatico como taquicardia, hipertensidn arterial, pupilas dilatadas y palidez generalizada. Pueden
existir alteraciones motoras propias del esquizofrénico cataténico o gesticulaciones propias del tipo
hebefrénico.

Al examen neuroldgico, pueden observarse signos neurolégicos menores (soft signs), alteraciones de
la estereoagnosia (capacidad para reconocer la configuracién espacial de los objetos por medio del
tacto o de la exploracion tactil de los mismos) y equilibrio, anomalias oculares (ausencia de contacto
ocular, fijacién de la mirada, aumento de la frecuencia de parpadeo y alteraciones del movimiento de
seguimiento ocular conocido como smooth pursuit eye movement o SPEM). Respecto a los sintomas
vegetativos existe alteraciones del suefio y de la funcién sexual.

Debe advertirse que el examen neuroldgico no va a reportar alteraciones groseras por lo que deben

buscarse signos neuroldgicos suaves como:

e presencia de movimientos en espejo (se ordena al paciente que ejecute un movimiento de la ex-
tremidad, mano o dedo se produce un movimiento opuesto en la misma parte del lado contrala-
teral del cuerpo),
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e dificultad para decir un sencillo trabalenguas,

e confusidon del lado derecho con el izquierdo (el médico esta con sus manos cruzadas en el térax y
le pide al paciente que con su mano izquierda toque la mano izquierda del explorador; si existe
dificultad para realizar la prueba se considera presente este fenémeno),

e movimientos musculares anormales en reposo (el paciente debe juntar sus pies, mantener la ca-
beza erguida, los ojos cerrados y las extremidades superiores ubicadas a la altura de los hombros
con los dedos de ambas manos abiertas durante un minuto, si se presentan movimientos coreicos
en extremidades superiores, cabeza, cuello o tronco se consideran signos positivos),

e dificultad para oponer los dedos,

e dificultad en la pronacidn-supinacion alterna repetitiva (se pide al paciente que golpee varias veces
la palma de su mano derecha con la palma de la mano izquierda y que luego le golpee el dorso de
la manoizquierda con la palma de la mano derecha varias veces; luego se cambia la mano izquierda
por la derecha y se repite la prueba),

e dificultad para realizar movimientos repetitivos (se golpea con la punta de los pies al piso, repeti-
tivamente, primero el pie izquierdo, luego el derecho y finalmente ambos simultdneamente).

La literatura médica sefiala la presencia de sintomas positivos y negativos, que se resumen en el cua-
dro 11819,

Cuadro 1. Sintomas positivos y negativos en la esquizofrenia.

Sintomas positivos Sintomas negativos

Falta de impulso y de iniciativa.
Retraimiento social.

Contacto pobre.

Lenguaje empobrecido, estereotipado.
Dificultad en el pensamiento abstracto.
Embotamiento afectivo.

Delirios.

Trastornos del pensamiento.
Alucinaciones.

Conducta extrafa.

Debe incluirse dentro de los aspectos clinicos lo que el psiquiatra aleman Kurt Schneider denominé
como sintomas de primer orden y de segundo orden. Los sintomas de primer orden incluyen: a) oir los
propios pensamientos en voz alta, b) alucinaciones auditivas que comentan sobre el comportamiento
delindividuo, c) alucinaciones somaticas, d) sensacidn de que sus pensamientos son controlados desde
el exteriory e) percepciones delirantes e ideas de control externo sobre sentimientos, impulsos y actos
volitivos. Los sintomas de segundo orden son: a) otros tipos de alucinaciones, b) perplejidad, c) tras-
tornos depresivos o eufdricos del afecto y d) embotamiento afectivo.

Los sintomas positivos surgen de un mal funcionamiento del cerebro que conduce a la aparicién de
elementos extrafios en el pensamiento; incluye: alucinaciones, ideas delirantes, comportamiento bi-
zarro y trastorno formal del pensamiento. Los sintomas negativos nacen de la ausencia de elementos
normales en el funcionamiento cerebral e incluyen: a) aplanamiento afectivo, alogia (pobreza en el
lenguajey en el contenido del pensamiento), c) apatia (falta de energia para hacer cosas), d) anhedonia
(incapacidad para sentir placer por algo o alguien), e) asociabilidad (ausencia de relaciones interperso-
nales) o f) dificultad en la atencidn (distraibilidad). La informacidn disponible permite condensar en el
cuadro 2, sintomas que exhiben los pacientes esquizofrénicos que podrian considerarse como prodroé-
micos.

0 2. Sintomas prodrémicos de la esquizofrenia?.

1 Sintomas inespecificos de tipo neurdtico-afectivo. Manifiestan ansiedad, irritabilidad,
depresidn, inestabilidad afectiva, sentimientos de culpabilidad, falta de confianza, en-
tre otros.

2 Alteraciones cognitivas. Déficit de atencidn y concentracién, pérdida de capacidad de
abstraccién, bloqueos de pensamiento, excesiva preocupacion, tendencia al ensimis-
mamiento.

3 Sintomas psicdticos negativos. Apatia, anhedonia, retraimiento social, pobreza del ha-
bla, afecto restringido.

4 Sintomas psicoéticos positivos atenuados. Ideas de referencia, pensamientos extrava-
gantes o magicos no consistentes con el contexto cultural. Alteraciones perceptivas.
llusiones corporales.
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5 Sintomas psicoéticos positivos, breves y transitorios. Alucinaciones, delirios, desorgani-
zacion del pensamiento, periodos de afectacion cortos o prolongados (minutos a una
semana).

Evolucion

El manejo del paciente esquizofrénico cambid en los Ultimos veinte afios; se consideraba que luego del
primer episodio esquizofrénico en la vida de una persona, quedaba condenado a un tratamiento per-
manente y expuesto a un deterioro progresivo. Estos criterios cambiaron por aspectos bioquimicos
gue atribuyen al exceso de la accién dopaminérgica en el sistema nervioso central como causa del
cuadro psicético; esta excesiva actividad es fluctuante o episddica y luego de la fase aguda retorna a
sus niveles habituales una vez que es superada la crisis. No se conocen los factores que desencadenan
este cambio bioquimico; se han reconocido factores que lo agravan y otros que lo disminuyen. Si co-
existen alteraciones anatémicas-bioquimicas adicionales o multiples factores ambientales adversos, la
evolucién del paciente se complica.

Desde el punto de vista de los subtipos de esquizofrenia, se considera al hebefrénico y al simple de
peor prondstico; en cambio subtipos paranoide, catatdnico y el episodio esquizofrénico agudo tienen
un buen prondstico. Respecto al inicio de la enfermedad, los cuadros de inicio subito tienen mejor
prondstico respecto a aquellos que tienen un inicio lento y progresivo; ademas, se sefiala que mientras
mas temprano se presenten sintomas psicoticos peor serd el prondstico. La literatura sefiala que luego
de un

Ademds, cuando el paciente registre un curso episdédico, tienden a espaciarse o desaparecer después
de los 40 afios de edad. Otro elemento a considerarse es la presencia de factores desencadenantes o
precipitantes que tienen mejor prondstico.

El equipo que atiende al paciente esquizofrénico debe evaluar si existié un adecuado ajuste previo a
la enfermedad en dreas importantes como son: la esfera social, sexual, laboral y familiar. Si es afirma-
tiva la respuesta traduce una buena evolucién. El pertenecer a una familia bien conformada, con bue-
nos patrones de comunicacién y apoyo al paciente, augura un mejor prondstico. Estudios de segui-
miento a largo plazo revelan que el 11% de pacientes necesitan hospitalizaciéon continua, el 33% de
pacientes tienen importantes sintomas residuales pero mantienen la capacidad de convivir con otros
miembros de la comunidad y el 56% desarrollan una vida normal supeditada a la ingesta de medica-
mentos antipsicéticos segln necesidades individuales.

Tratamiento

El tratamiento de la esquizofrenia se circunscribe a: a) eliminar los sintomas, b) prevenir la aparicion
de nuevas crisis y c) rehabilitar al paciente para favorecer un mejor funcionamiento global. La evalua-
ciéon periddica del tratamiento valorara los siguientes pardmetros:

Mejoria de los sintomas.

Aumento del rendimiento laboral.

Aumento del funcionamiento social.

Frecuencia de rehospitalizaciones y duracién de los internamientos.

Disminucidon de la dependencia a otras personas.

No reviste interés analizar el tratamiento farmacolégico que depende de un nivel especializado de

atencion. A nivel local pueden implementarse acciones de psicoterapia en diversos contextos como:

e Individual: acciones encaminadas a reducir la vulnerabilidad y el estrés, optimizar las capacidades
de adaptacién y funcionamiento del paciente en su entorno, y evitar el deterioro.

e Grupal: mejorar el cumplimiento del tratamiento, potenciar la resolucién de problemas, favorecer
las interacciones sociales y evitar recaidas.

e Familiar: construir alianzas con familiares, potenciar la capacidad de la familia para anticipar y/o
resolver problemas, reducir sensaciones de angustia o culpa, ser realistas sobre la condicién del
paciente, su evolucion y funcionamiento.

El equipo de salud del nivel primario, debe emprender varias acciones para el manejo del paciente
esquizofrénico, especialmente encaminadas a la educacién y manejo de factores ambientales. El drea
de atencion debe proporcionar técnicas y espacios de relajacion y aislamiento visual de ser necesario;
el personal se capacitara en el uso de un Iéxico descriptivo y directo que aborde el problema sin ela-
boraciones abstractas, proporcionara el refuerzo social positivo para que el paciente entienda y acepte
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las percepciones de su realidad. Entrenara a la familia en formas de comunicacion directa y actitudes
comprensivas. Finalmente, fomentara el criterio de seguridad y el control de los estimulos.

Si el paciente acude con delirios de persecucién o auto referenciales, lo recomendable es mantener
una distancia fisica prudente, recreara condiciones dptimas para disminuir la percepcidén amenazante;
no debe tocarse al paciente si se percibe como amenaza.
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] . Capitulo 2 o
La esquizofrenia un problema de salud publica

Paez Landeta Rubén Patricio, Pdez Llerena Alejandro

Introduccion

El bienestar individual, de las sociedades y paises tiene en la salud mental un determinante fundamen-
tal, sin embargo, la limitada atencién que se asigna a la misma incrementa de forma sustancial, pro-
gresiva y sensible la frecuencia y severidad de los trastornos mentales en el mundo. Los informes
sobre Salud en las Américas publicados por la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS), sefialan
que las tasas de esquizofrenia, depresion y ansiedad se elevaron, estimandose que el 20% de adoles-
centes del mundo tiene problemas mentales o de comportamiento (UNICEF, 2011).

La esquizofrenia, los trastornos mentales o neuroldgicos y aquellos derivados por el abuso de sustan-
cias (MNS) son prevalentes en todas las regiones del planeta y contribuyen significativamente a la
carga global de morbilidad y mortalidad prematura. Ademas, son enfermedades de distribucién uni-
versal que afectan sin distincion a todas las culturas, etnias, clases sociales, grupos de edad o escolari-
dad; no respetan categorias intelectuales.

Los estudios epidemioldgicos estiman tasas de prevalencia de los trastornos mentales en individuos
adultos oscila entre 12,2% al 48,6%. El 14% de la carga mundial de morbilidad, medida en afios de vida
ajustados en funcion de la discapacidad (AVAD), puede atribuirse a trastornos MNS; cerca del 30% de
la carga total de enfermedades no transmisibles se debe a estos trastornos (OMS, 2011)

Rodriguez, Kohn y Aguilar-Gaxiola (2009) sefialan que para América Latina y el Caribe, la prevalencia
de esquizofrenia, ansiedad y trastornos del estado de dnimo varia entre el 12,7 %y 15%. Complementa
lo anterior que la prevalencia es mayor en hombres y se incrementa a medida que la edad del individuo
aumenta. El riesgo de padecer esquizofrenia es del 1% y su probabilidad de desarrollarla considerando
la categoria género es la misma. La esquizofrenia es un trastorno mental grave que afecta a mas de 21
millones de personas en todo el mundo siendo mas frecuente en hombres (12 millones) que en muje-
res (9 millones); los hombres desarrollan esquizofrenia, generalmente, a una edad mas temprana
(OMS, 2016).

La esquizofrenia se caracteriza por generar deformacion de las emociones, la conciencia de si mismo
y la conducta, el lenguaje, el pensamiento y las percepciones del entorno, acompafnado de ideas erré-
neas que el paciente esta firmemente convencido de su certeza incluso ante la existencia de pruebas
de lo contrario, conducta extravagante, aspecto estrafalario, abandono del aseo personal, del orden,
discurso desorganizado, vagabundeo y habla balbuceante.

Lo mas comun son las alucinaciones auditivas, visuales y delirios. Quienes padecen esquizofrenia tie-
nen 2 a 2,5 veces mas probabilidades de morir a edad temprana respecto al conjunto de la poblacién
(OMS, 2016); manifiestan una clara afectacion del desempefio educativo y/o laboral, sumado a la ne-
cesidad de sobrellevar una discapacidad considerable. Tienen mayor riesgo de ser discriminados o vio-
lentados; sus derechos son vulnerados llegando a ser estigmatizados. La falta de tratamiento oportuno
y adecuado conduce al paciente con esquizofrenia a usar estupefacientes o desarrollar estilos de vida
peligrosos; la enfermedad per se, incrementa los riesgos de morbilidad asociada y muerte prematura.

Factores determinantes

Segln la OPS/OMS, la salud mental es vista como la condicion de la vida humana que resulta de un
armoénico desarrollo intelectual, emocional y social del individuo; se caracteriza por una conducta
orientada a alcanzar bienestar subjetivo y objetivo, tanto personal y colectivo, a través de la realizacion
de sus potencialidades y la contribucién a los procesos de cambio del medio que le rodea. La alteracion
gue se presenta en cualquiera de estos dmbitos, derivara en la manifestacién de trastornos psicopa-
toldgicos.

En el caso de la esquizofrenia, las causas o determinantes son multiples. El comportamiento humano
y las condiciones para que se desarrolle la enfermedad incluye la interaccion de factores genéticos,
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fisiolégicos, fisico-quimicos, sociales, culturales, econédmicos y ambientales, sin embargo, hasta el mo-
mento no se reconoce con absoluta certeza los factores necesarios para que se produzca.

Flora de la Barra (2009) en su estudio titulado “Epidemiology of psychiatric disorders in children and
adolescents: prevalence studies” senala que existe evidencia respecto al origen familiar de la esquizo-
frenia. Individuos que tienen un pariente cercano con diagndstico de esquizofrenia tienen mayor pro-
babilidad de desarrollar esta enfermedad. El riesgo de sufrir esquizofrenia en la poblacién general es
aproximadamente 1%. Es posible que factores como dificultades prenatales, malnutricion intrauterina,
infecciones virales durante la gestacién, complicaciones perinatales y otros factores contribuyan a que
se desarrolle la enfermedad. Actualmente se investiga varias regiones del genoma humano para iden-
tificar genes que confieren susceptibilidad a la esquizofrenia; al parecer alteraciones de los cromoso-
mas 13 y 16 podrian estar implicadas, sin confirmarse esta hipotesis.

El conocimiento basico de la quimica cerebral y su relacion con la esquizofrenia se esta expandiendo
rapidamente. Se asume que los neurotransmisores dopamina y glutamato estan implicados en el desa-
rrollo de la esquizofrenia.

Existen evidencias generadas por técnicas de imagenes del sistema nervioso, que asocian la esquizo-
frenia con anormalidades en la estructura cerebral; entre los hallazgos se reporta la dilatacion de los
ventriculos y un adelgazamiento de ciertas regiones. También son patentes anormalidades en las fun-
ciones como es la reduccion de la actividad metabdlica en ciertas regiones del cerebro. Se enfatiza que
éstas son anormalidades son sutiles y no se observan en todas las personas con esquizofrenia o son
patognomonicas en personas que sufren la enfermedad.

Se cree que la esquizofrenia puede ser, en parte, un trastorno del desarrollo del cerebro. Los neuro-
bidlogos patrocinados por el National Institute of Mental Health (NIMH) que estudian el desarrollo del
sistema nervioso, descubrieron que la esquizofrenia se produce cuando las neuronas forman conexio-
nes incorrectas durante el desarrollo del feto. Estos defectos pueden no manifestarse hasta la puber-
tad (Flora de la Barra, 2009). Se reconocen también a los factores sociales y ambientales entre los que
destacan la pobreza, escasa educacidn y los estresores psicosociales como son la violencia, desempleo,
exclusién social e inseguridad, permanentemente asociados a los trastornos mentales.

Varios estudios han demostrado que entre las enfermedades de mayor impacto en la vida del ser
humano se incluyen patologias mentales relacionadas al estrés ambiental y a situaciones adversas que
cotidianamente enfrenta el individuo (Trucco M, 2002). Existe una relacién directa entre estrés,
neurobiologia y trastornos mentales; el estrés se define como una causa de tensidon o exigencia de
adaptacion constituyéndose en un componente mas de un conjunto de procesos y respuestas
neuroendocrinas, inmunoldgicas, emocionales y conductuales que se generan ante situaciones que
exigen mayor adaptacion a lo cotidiano y/o forma de enfrentar vivencias percibidas como amenaza o
peligro ya sea para su integridad bioldgica o psicolégica (Trucco M, 2002).

No existen grupos poblacionales que se pueda considerar a salvo, sin embargo, como se sefiald, el
riesgo mas alto se encuentra en pobres, desempleados, con bajo nivel de escolaridad, victimas de la
violencia, migrantes-refugiados, poblaciones indigenas, afrodescendientes, adolescentes y mujeres
maltratadas.

La esquizofrenia es tratable, lamentablemente su limitada visibilidad epidemiolégica restringe la asig-
nacién de recursos para su atencion integral. Casi un tercio de los paises todavia carecen de un presu-
puesto especifico para atender la salud mental de la poblacidn; de aquellos paises que asignan un
presupuesto para el manejo de la salud mental, el 21% de paises invierten en este campo mental me-
nos del 1% de la asignacion sanitaria general (OMS, 2011).

La mayoria de paises con ingresos medios y bajos, no asignan suficientes recursos econémicos para
atender trastornos mentales, neuroldgicos o por abuso de sustancias; un tercio de naciones no tienen
un presupuesto especifico destinado a la salud mental.

El enfoque integral de manejo de los trastornos en salud mental demanda atender a sus determinan-
tes; la farmacoterapia y el apoyo psicosocial son eficaces destacdndose que la mayoria de individuos
con esquizofrenia crénica no acceden a un adecuado tratamiento o carecen del mismo, a tal punto que
sobre el 50% de los esquizofrénicos no reciben una atencidn apropiada. EI 90% de esquizofrénicos que
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no reciben tratamiento reside en paises con ingresos medios y bajos, lo que permite colegir la impor-
tancia sanitaria que implica la falta de acceso a servicios de salud mental (OMS, 2016).

A nivel mundial, personas con algun tipo de trastorno mental tienen elevadas tasas de discapacidad y
mortalidad; la probabilidad de muerte prematura supera el 40% siendo el suicidio la causa de muerte
mas frecuente.

El manejo social de la enfermedad ese supedita a facilitar la autonomia de personas que padecen es-
quizofrenia, aspecto fundamental del tratamiento; adicionalmente, el apoyo familiar y comunitario es
absolutamente determinante. La atencién primaria de salud, como nucleo del sistema de salud y con
plena participaciéon comunitaria, es esencial para la deteccidn precoz, prevencion, control, atencion
integral y oportuno tratamiento de la esquizofrenia, a través de estrategias como son la capacitacién
del personal de salud, la eliminacién de toda forma de estigmatizacidn, discriminacién, violencia con-
jugado con el soporte familiar, las intervenciones psicosociales rehabilitadoras destinadas a mejorar la
capacidad de vivir con autonomia, mejorando las relaciones interpersonales y la vida cotidiana.

Politicas y servicios

Aproximadamente, el 80% de personas que necesitan atencidén por trastornos mentales, neurolégicos
y por uso de sustancias en paises con ingresos bajos y medios-bajos, no la reciben (OMS, 2010). La
mayoria de necesidades para implementar acciones encaminadas a una buena salud mental no son
satisfechas, inclusive en las sociedades de mayor desarrollo econédmico; en numerosos paises en via
de desarrollo, la tasa de necesidades no satisfechas bordea el 100% (UNICEF, 2011).

En el Plan de Accidn de la OMS sobre Salud Mental 2013-2020 legitimado por la Asamblea Mundial de
la Salud, enfatiza las medidas que son necesarias para proporcionar servicios adecuados a personas
con trastornos mentales, incluida la esquizofrenia. Una de las principales recomendaciones es limitar
su tratamiento a través de los servicios hospitalarios, promover el apoyo, el soporte de la familia y la
comunidad. En Ecuador, la politica y el Plan Nacional de Salud Mental enfoca sus lineas de accién en
principios como la equidad, igualdad, inclusién, participacidn, solidaridad y justicia social.

El Ministerio de Salud Publica sefiala que el Plan responde a una politica publica en la que se establecen
los cinco lineamientos estratégicos para abordar la problematica de salud mental en el pais: a) imple-
mentacién del enfoque de promocién de la salud y prevencién del sufrimiento mental, b) fortaleci-
miento de los servicios de salud mental, c) atencidn integral en salud a personas que consumen drogas,
d) fortalecimiento de la rectoria del MSP y d) promocidn de la investigacion de temas relacionados con
salud mental. El Plan hace explicitos los siguientes elementos rectores:
e Atencidn sustentada en un enfoque integral de la salud mental. En consecuencia, se actuara en
todos los niveles de prevencion, abordando los aspectos bioldgicos, psicolédgicos y sociales.
e Incorporacién de las acciones de salud mental a los planes y programas de la salud general, como
parte integrante de los mismos y no como acciones paralelas o aisladas.
e Priorizacién de acciones en concordancia con las necesidades de la poblacién y con activa partici-
pacion de la misma desde el nivel local.
Coordinacidn e integracion a nivel intersectorial y multisectorial en los niveles local y central.
Sistemas de atencién que garanticen la calidad, la equidad y la universalidad.
Respeto irrestricto a los derechos humanos, a las manifestaciones culturales de cada grupo hu-
mano y los derechos de los pacientes mentales y sus familias.

Desde lo epidemioldgico es preciso hacer mucho mds para enfrentar de manera apropiada la esquizo-
frenia y superar las brechas de salud mental. Es necesario ampliar el conocimiento, generar evidencias,
reforzar las politicas y estrategias para la identificacién temprana que incluye promocidn, prevencion,
tratamiento y recuperacién integral del paciente. Superar los modelos de atencidn exclusiva y concen-
trada en hospitales psiquidtricos hacia una integracién con los servicios de atencién primaria de la
salud. Adicionalmente, la formacién de especialistas que superen su disposicion a medicalizar padeci-
mientos que exigen ademads, acciones de mejora en las condiciones y calidad de vida de sus pacientes.

Los problemas en pacientes que no reciben respuesta a sus requerimientos asumen severas complica-
ciones. Existen principios no negociables que deben ser asumidos por ser obvios e irrebatibles. La salud
es un derecho, no es una mercancia; es responsabilidad del Estado y no del mercado. La salud es un
bien publico indispensable para el desarrollo de las personas y las sociedades. Responder con calidad,
oportunidad y amabilidad a los problemas de salud mental, supera la biologia, la medicalizacién, la
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solidaridad y los soportes de la familia; incluyen esencialmente procesos politicos e institucionales.
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Aproximacion clinica a la esquizofrenia

Mauricio Medina Davalos, Kennya Tamara Leon

Introduccion

Hasta el momento no se ha dilucidado la causa especifica de la esquizofrenia, aceptandose que tiene
un sustento bioldgico; destaca como explicacién el modelo de vulnerabilidad ante el estrés segun el
cual, la patologia se presenta en individuos con susceptibilidad de base neurolégica, donde el inicio,
remision y recurrencia se deben a la interaccion entre la vulnerabilidad neuroldgica y factores ambien-
tales generadores de estrés que la desencadenan. A mas de la base neuroldgica, se reporta que la
vulnerabilidad a la esquizofrenia puede deberse a una predisposicion genética, a complicaciones intra-
uterinas (hambruna materna, incompatibilidad de factor rH, entre otras), complicaciones al momento
del parto o posnatales, o bien ainfecciones virales del sistema nervioso central (infeccién por influenza
en el segundo trimestre de gestacion).

Varios estudios analizan los indicadores de vulnerabilidad tanto clinicos como experimentales, sin em-
bargo, en ocasiones no es factible determinar su presencia en casos particulares. Los posibles indica-
dores de vulnerabilidad incluyen un déficit psicofisioldgico para el procesamiento de la informacién y
para la atencion, sumado a una inhibicién sensorial.

En términos psicoldgicos y de comportamiento, la vulnerabilidad puede reflejarse por alteracion de la
competitivad a nivel social, desorganizacién cognitiva o distorsiones perceptivas, disminucidn de la
capacidad de experimentar placer y otras deficiencias en los mecanismos generales de adaptacion.
Estos rasgos, si son patentes, podrian deteriorar la actividad social, académica y laboral de individuos
vulnerables antes de que se inicien los sintomas caracteristicos de la esquizofrenia. Estos factores dis-
capacitantes a menudo limitan la recuperacién funcional una vez que el trastorno ya se ha instaurado.

Los objetivos terapéuticos, una vez efectuado el diagndstico, incluyen: reducir la gravedad de los sin-
tomas psicéticos, prevenir recidivas de episodios sintomaticos y evitar el consiguiente deterioro fun-
cional, lo cual permite al paciente a alcanzar un grado dptimo de actividad dentro de lo posible. Los
principales elementos del tratamiento son los farmacos antipsicéticos, la rehabilitacién mediante ser-
vicios de apoyo comunitarios y la psicoterapia.

Epidemiologia

En la mayoria de pacientes con esquizofrenia no se determinan antecedentes familiares, sin embargo,
existe una posible etiologia genética. Las estadisticas revelan que si existe un familiar en primer grado
de consanguinidad que presenta esquizofrenia, existe aproximadamente un 15% de riesgo de padecer
la enfermedad si se compara con la tasa de riesgo del 1% observada en poblacién general. Si se pre-
senta esquizofrenia en un gemelo monocigdtico, el otro tiene mas del 50% de probabilidades de en-
fermar. La aplicacidén de pruebas neuroldgicas y neuropsiquiatricas efectuadas en poblacién general
permiten afirmar que existe un mayor riesgo de esquizofrenia en sujetos con anormalidades en el se-
guimiento ocular, con deficientes resultados en test cognitivos y de atencidn y que evidencian defi-
ciente transmision de estimulos sensoriales. Estos indicadores psicofisioldgicos son detectados en fa-
miliares de primer grado de consanguinidad de individuos con esquizofrenia y probablemente reflejen
algun grado de vulnerabilidad antes del comienzo franco de la enfermedad.

Etiopatogenia

Existen varios factores de estrés ambiental que pueden desencadenar la aparicidon o recidiva de los
sintomas de esquizofrenia en personas susceptibles. Se sefiala acontecimientos vitales estresantes
como el terminar una relacion sentimental, un nuevo empleo, abandonar el hogar, la pérdida de un
ser querido, entre otros, ademas de factores de estrés bioldgicos (consumo abusivo de sustancias). La
existencia de situaciones de tensidén que eventualmente suceden en las relaciones familiares, laborales
o sociales, pueden desencadenar la enfermedad o exacerbarla. Los sintomas de esquizofrenia se pre-
sentan, en término medio, doce a veinticuatro meses antes de que el paciente acuda a valoracion
médica. Se sefala que el periodo de tiempo que transcurre entre el comienzo de los sintomas psicéti-
cos y el primer tratamiento de especialidad (denominado psicosis no tratada) se relaciona por una

15



Capitulo 3. Aproximacion clinica a la esquizofrenia

parte con la rapidez y calidad de la respuesta terapéutica y otra con la gravedad de los sintomas nega-
tivos. Si el tratamiento se instaura precozmente, el sujeto esquizofrénico responde mejor y mas rapido.

Si no se instaura un tratamiento antipsicético profilactico, entre el 70% a 80% de pacientes que sufrie-
ron un episodio de esquizofrenia sufren recaidas durante los 12 meses siguientes. Por lo expuesto, el
uso de medicacion antipsicdtica profilactica continuada puede reducir las recidivas a un indice del 30%
aproximadamente.

Manifestaciones clinicas

Los sintomas de la esquizofrenia varian en el tipo v gravedad; usualmente se agrupan en dos catego-
rias: positivos y negativos (por déficit). Los sintomas positivos se caracterizan por exceso o distorsion
de las funciones normales mientras que los sintomas negativos, por la disminucion o pérdida de fun-
ciones normales. En ocasiones, los pacientes evidencian sintomas de un tipo o combinados.

Delirios y Se consideran como los elementos psicéticos de la esquizofrenia. El delirio

alucinaciones es una creencia errénea por mala interpretacidn de la realidad. En el delirio
de tipo persecutorio el paciente cree ser seguido, acosado, que conspiran
en su contra o es vigilado. El delirio de referencia induce al paciente a pen-
sar que pasajes de libros, articulos de periddicos, letras de canciones u otros
mensajes del entorno estan dirigidos especificamente contra él.

Pueden presentarse ideas delirantes de robo o de imposiciéon del pensa-
miento (paciente cree que otras personas pueden leer su mente o que sus
pensamientos son transmitidos a otras personas o que fuerzas ajenas a él le
imponen pensamientos e impulsos.

Las alucinaciones sensoriales son auditivas, olfatorias, gustativas o tactiles.
Predominan las alucinaciones auditivas; el paciente escucha voces que ha-
cen comentarios sobre el comportamiento, conversaciones entre personas
gue emiten criticas y juicios severos.

Sintomas positivos

Pensamiento desor- | La desorganizacion del pensamiento se manifiesta fundamentalmente por
ganizado y compor- | un habla inconexa (saltos de un tema a otro y sin objetivo aparente); el
tamiento extrafio grado de desorganizacién del lenguaje va desde leve hasta un lenguaje in-
coherente e incomprensible.

El comportamiento extrafio comprende desde actitudes infantiles hasta la
agitacion, falta de higiene y conducta inadecuada al contexto donde se
desenvuelve. Una forma extrema de comportamiento extrafio es el compor-
tamiento motor cataténico, con rigidez postural, resistencia a los intentos
de ser movido o bien una actividad motora excesiva sin propdsito ni esti-
mulo provocador.

Sintomas negativos (déficit)

Aplanamiento Inmovilidad y la falta de respuesta en la expresién facial del sujeto, el con-
afectivo tacto visual pobre y la reduccion del lenguaje corporal.
Alogia Se manifiesta por réplicas breves, lacdnicas y que producen la sensacion de

vacio interior (pobreza del habla).

Anhedonia Disminucidn de la capacidad para experimentar placer; se manifiesta por
falta de interés por las cosas y por invertir un tiempo considerable en acti-
vidades carentes de propdsito.

Ausencia de Falta de interés por las relaciones interpersonales.

sociabilidad

Los sintomas negativos con frecuencia se asocian a una pérdida general de motivacién y una disminu-
ciéon del sentimiento de tener objetivos. En algunos pacientes con esquizofrenia, es evidente la dismi-
nucion de la capacidad cognitiva que se acompaiia de alteraciones de de la atencidn, del pensamiento
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abstracto y de la capacidad para resolver problemas. La gravedad de la afectacion cognitiva es uno de
los principales factores causantes de la incapacidad global de estos enfermos.

Los sintomas de la esquizofrenia producen finalmente un deterioro funcional en todas las actividades
del individuo, interfieren en lo laboral, social y cuidado personal. Como consecuencia, es habitual Ia
pérdida de empleo, aislamiento social, deterioro de las relaciones familiares y menoscabo de la calidad
de vida.

Manejo del paciente esquizofrénico

Medicamentos antipsicoticos: se indica el uso de farmacos neuroldepticos (antipsicéticos convencio-
nales) que incluyen clorpromazina, flufenazina, haloperidol, loxapina, mesoridazina, molindona, per-
fenazina, pimozida, tioridazina, tiotixeno y trifluoperazina.

Los neurolépticos tienen afinidad por receptores dopaminérgicos tipo 2. Se clasifican en alta, mediana
y baja potencia. La eleccidn se sustenta en los efectos secundarios, la via de administracién y el grado
de respuesta previa al medicamente por el enfermo. Los farmacos de depésito tienen accién prolon-
gada y son usados cuando se detecte incumplimiento de la pauta de tratamiento que provoca exacer-
bacion de sintomas y de falta de respuesta a la farmacoterapia. Otra indicacion incluye la imposibilidad
de administracidn diaria por via oral.

Los antipsicoticos convencionales tienen varios efectos secundarios que incluyen sedacién, distoniay
rigidez muscular, temblor, elevacién del nivel de prolactina y aumento de peso. La acatisia (inquietud
motora) es un efecto secundario desagradable que motiva al paciente a abandonar el tratamiento. Se
reporta otro efecto indeseable denominado discinesia tardia (trastorno del movimiento que consis-
tente en fruncir involuntariamente los labios y mover la lengua con o sin temblores de brazos y pier-
nas), con una incidencia del 5% anual (el incremento es por cada afio de exposicion al medicamento).
En el 2% de tratamientos, la discinesia desfigura de forma notable. Por los efectos secundarios sefiala-
dos, se debe evaluar semestralmente al paciente en base a la Escala de movimientos involuntarios
anormales. Es poco usual observar un efecto secundario denominado sindrome neuroléptico maligno,
potencialmente fatal que se manifiesta por rigidez, fiebre, inestabilidad autonémica y elevacién de la
creatinin-fosfocinasa.

Se estima que un 25% a 30% de pacientes con esquizofrenia no responden a farmacos antipsicéticos
convencionales (tratamiento refractario), pero puede ser beneficioso el uso de otros antipsicéticos
atipicos que mejoran los sintomas positivos y negativos comparado con el empleo de antipsicdticos
convencionales, mejoran los déficit cognitivos, son mas efectivos en casos de esquizofrenia refractaria,
existe menor efecto secundario extrapiramidales (motores), menor riesgo de discinesia tardia y no
producen elevacién de la prolactina o su incremento es minimo.

Los antipsicoticos atipicos pueden tener afinidad selectiva por areas cerebrales responsables de los
sintomas de esquizofreniay menor afinidad por otras areas asociadas a sintomas motores y a elevacion
de la prolactina. Actian sobre otros sistemas de neurotransmisores, incluido el de la serotonina, o
tienen afinidad selectiva por tipos especificos de receptores de dopamina.

La clozapina es eficaz en el 50% de los pacientes resistentes a antipsicéticos convencionales; reduce
los sintomas negativos, no tiene efectos secundarios o produce pocos efectos secundarios y no pro-
voca discinesia tardia. Se sefiala que puede generar otros efectos como sedacién, hipotensién arterial,
taquicardia, aumento de peso y aumento de la salivacién. En sobredosis, puede causar convulsiones.
El efecto secundario mas grave de la clozapina es la agranulocitosis (1% de pacientes) por lo que se
recomienda efectuar una biometria hematica de manera rutinaria.

Otros antipsicéticos atipicos incluyen risperidona, olanzapina, quetiapina, sertindole y ziprasidona. Son
mas eficaces y tienen menos efectos secundarios que los antipsicéticos convencionales. No provocan
agranulocitosis, y se emplean para tratar episodios agudos y prevenir las recidivas.

La eleccion del farmaco se sustentara en la respuesta del paciente (entre 4 a 8 semanas) y la vulnera-

bilidad a los efectos secundarios especificos. Para el tratamiento de mantenimiento se utiliza la menor
dosis Util para prevenir los sintomas.
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Tabla 1. Efectos adversos de los antipsicéticos cldsicos

. .. Efecto Bloqueo a- Efecto

Farmaco Sedacion C L . . .

anticolinérgico adrenérgico extrapiramidal*
Fenotiazinas alifaticas
Clorpromazina +++ +++ +++ ++
Levomepromazina +++ +++ +++ ++
Fenotiazinas piperidinicas

Pipotiazina +++ +++ +++ +

Propericiazina +++ +++ +++ +

Tioridazina +++ +++ +++ +

Fenotiazinas piperazinicas + + + +++

Flufenazina + + + +++

Perfenazina + + + +++

Tioproperazina + + + +++

Trifluoperazina + + + +++

Tioxantenos
Zuolopentixol +0++ + +0++ +++
Butirofenonas
Haloperidol + + + +++
Difenilbutilpiperidinas
Pimozida + + + +++
Benzamidas

Sulpirida + oa+ + +

Tiaprida + oa+ + +
Dibenzotiazepina

Clotiapina +++ ++ ++ ++
Dibenzoxazepinas

Loxapina ++ +a++ +a++ ++a+++

Clave: O ausentes. + bajos. ++ moderados. +++ altos. * excepto discinesia tardia.
Fuente: Gutiérrez Suela, F.: Tratamiento actual con antipsicéticos de la esquizofrenia. Farm-Hosp 1998;
22(4):207-221.

Tabla 2. Efectos adversos usuales de farmacos antipsicéticos.
Antipsicoéticos clasicos
Efectos metabdlicos y endocrinos: aumento de peso (antipsicéticos de baja potencia), hipersecrecion de pro-
lactina, ginecomastia y galactorrea, alteraciones sexuales y alteracidon menstruales.
Efectos hematoldgicos: agranulocitosis-leucopenia (clorpromazina, tioridazina y trifluoperazina).
Ictericia colestasica: en las primeras cuatro semanas de tratamiento, con aumento de bilirrubinas, transami-
nasas y fosfatasa alcalina (frecuente con cloropromazina).
Alteraciones oculares y plaquetarias: retinopatia pigmentaria (tioridazina a dosis de 1,2 a 1,8 g/dia), urticaria
y abscesos por administracion |M.

Antipsicoéticos atipicos

Clozapina Agranulocitosis, sedacidn, hipersalivacién, taquicardia, estrefiimiento, somnolencia, hipo-
tensién ortostatica, aumento de peso, fiebre y crisis convlsivas.
Risperidona Cefalea, insomnio, hipotensidn ortostatica, sedacion, estrefiimiento, rinitis, alteraciones

sexuales, hipersecrecion de prolactina con galactorrea, alteraciones menstruales y efec-
tos piramidales (a dosis altas).

Olanzapina Somnolencia, aumento de peso, estrefiimiento, sequedad de la boca, hipotensidn ortos-
tatica y aumento de transaminasas hepaticas.
Sertindol Rinitis (congestion nasal) disminucién del volumen de eyaculacién, hipotension ortosta-

tica, aumento de peso, prolongacién del intervalo QT en el electrocardiograma (efectuar
control previo el inicio del tratamiento y periddicos)

Fuente: Gutiérrez Suela, F.: Tratamiento actual con antipsicéticos de la esquizofrenia. Farm-Hosp 1998:
22(4):207-221.
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Tabla 3. Efectos neurolégicos extrapiramidales y sindrome neuroléptico maligno inducido por anti-

psicéticos.

.. Tiempo de riesgo
Reaccion P . . g
maximo

Distonia aguda (espasmo de 1-5 dias Antiparkinsonianos (biperideno, trihexifenidilo)
musculos de la lengua, cara,
cuello y dorso)
Acatisia (inquietud motora) 5-90 dias Reducir dosis.
Cambiar de antipsicdtico (usar benzodiacepinas o
propanolol).
Mala respuesta a antiparkinsonianos.
Parkinsonismo: bradiquinesia, 5-30 dias Antiparkinsonianos (biperideno, trihexifenidilo)
rigidez, temblor variable, facies
de mdscara, marcha pesada
Sindrome neuroléptico ma- Semanas Suspender antipsicoticos.

ligno (catatonia, estupor, fie-
bre, presién arterial inestable,
mioglobinemia

Valorar utilida del dantroleno o bromocriptina.

Temblor peribucal (sindrome
del conejo)

Luego de meses u
afnos de tratamiento

Antiparkinsonianos (biperideno, trihexifenidilo)

Discinesia tardia (discinesia bu-
cofacial: coreoatetosis o disto-
nia generalizada)

Luego de meses u
anos de tratamiento

Prevencion.
Tratamiento insatisfactorio

Fuente: Gutiérrez Suela, F.: Tratamiento actual con antipsicéticos de la esquizofrenia. Farm-Hosp 1998:

22(4):207-221.

Tabla 4. Potencia antipsicética relativa a la observada con 100 mg de clorpomazina y dosis de man-

tenimiento de antipsicoticos.

Dosis equivalente VO Dosis diaria mantenimiento VO

Risperidona 1-2 4-8
Flufenazina 2 12,5-100 mg/2-4 semanas |IM
0,7 (IM)
Haloperidol 2 1-30
Pimozida 2 4-12
Olanzapina 2-37? 5-20*
Sertindol 2-37 12-24 *
Trifluoperazina 5 2-6
Perfenazina 10 12-64
Zuclopentixol 20-50
200-400 mg/2-4 semanas IM
Tioproperazina 30-40
Pipotiazina 20
Propericiazina 30-40
Loxapina 10 60-100
Clotiapina 20 120-160
Cloazapina 50 200-300
Clorpromazina 100 50-400
Levomepromazina 100 50-400
Tioridazina 100 50-400
Sulpirida 400 400-600

Fuente: Gutiérrez Suela, F.: Tratamiento actual con antipsicéticos de la esquizofrenia. Farm-Hosp. 22(4):207-

221.1998.
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Tabla 5. Dosificacion de farmacos antipsicéticos, nivel de sedacion y efectos extrapiramidales.

Nombre genérico Nombre comercial D Sedacién EEP
(rango)(mg)
Cloropromazina Largactil 25-1500 +++ ++++
Clozapina Clozaril 300-900 +++ o
Flufenazina” Siqualine 12,5-25 (c/15 dias) ++ +++
Haloperidol Haldol, Haoloperil 1-40 + 4+
Levopromazina Sinogan 27-750 +++ ++
Loxapina Loxitane 50-250 + +++
Molindona Moban 20-225 + +++
Perfenazina Leptopsique 8-60 ++ +++
Reserpina Serpasil 0.25-6 ++ ++
Sulpiride Ekilid, Dogmatil 50-1600 + +++
Tioproperazina Majeptil 10-50 +++ +
Tioridazina Melleril 50-800 +++ +
Tiotixeno Navane 10-60 + +++
Trifluoperazina Stelazine, Flupazine 5-40 + +++

Rehabilitacion y apoyo comunitario: los programas de rehabilitacién profesional y de entrenamiento
en habilidades sociales ayudan a desarrollar el trabajo del paciente esquizofrénico; generan capacida-
des para realizar compras, en el autocuidado, actividades domésticas, sociabilizacién y cooperacién
con el profesional médico.

Es util la promocidn de empleo, donde el desempefio del paciente sea supervisado; esto favorece la
adaptacion al trabajo y la interrelacién con otros empleados.

Lo ideal es disponer de servicios de apoyo que capaciten a pacientes con esquizofrenia para integrarse
en la comunidad. Dependiendo de la severidad del cuadro clinico, algunos pacientes necesitan la vigi-
lancia de una persona que vigile el cumplimiento del tratamiento farmacolégico mientras que otros
pacientes necesitan visitas periddicas al domicilio.

Lo ideal es promover la autonomia del paciente sumado a la asistencia médica para reducir al minimo
las probabilidades de recaida y la necesidad de hospitalizacién.

Algunos paises disponen de servicios de alojamiento a pacientes esquizofrénicos y manejo profesional
permanente, lo cual asegura mejores resultados terapéuticos. La hospitalizacién ante crisis puede ser
necesaria durante recaidas graves o cuando el paciente sea peligroso para si mismo o para la comuni-
dad.

Psicoterapia: permite establecer una relacion de colaboracién entre paciente, familia y médico
(triada). El profesional debe ensefiar al paciente a comprender y manejar su enfermedad, adminis-
trarse los medicamentos prescritos y afrontar el estrés de forma mas eficaz.

Una adecuada relacién médico-paciente proporciona mejores resultados terapéuticos. Por este mo-
tivo, combinar farmacoterapia y psicoterapia, augura un mejor manejo al paciente. La psicoterapia se
orientarad a mejorar las necesidades sociales basicas del paciente, a dar apoyo y a educar sobre la na-
turaleza de la enfermedad, junto al fomento de actividades adaptativas.

La empatia entre el médico y paciente y viceversa facilita la comprension dindmica de la esquizofrenia.
Debe asimilarse que esta patologia acompafiara de por vida al paciente, por lo que es mandatorio
establecer un diseno terapéutico que asegure el acceso del paciente a las prestaciones necesarias, al
tratamiento oportuno y a un alojamiento seguro y asequible, condiciones imprescindibles para alcan-
zar todos los objetivos terapéuticos.

Si el paciente reside con su familia, la intervencidn reducird el indice de recaidas. El profesional médico
debe instruir a los familiares en aspectos vinculados al cuidado y apoyo del enfermo.

Prondstico

Se establece que luego de un periodo de un afio de manejo terapéutico, psicoterapia y rehabilitacion,
el pronéstico estara intimamente ligado al cumplimiento del tratamiento con psicofarmacos. Se estima
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que 1/3 de pacientes mejoran de forma notable y duradera, otro tercio evidencia alguna mejoria con
recaidas intermitentes y deterioro residual mientras que el tercio restante sufre una grave incapacita-
cion permanente. Los factores de buen prondstico incluyen:

o Existencia de capacidad funcional aceptable antes de la enfermedad.

« Comienzo tardio y/o repentino.

¢ Antecedentes familiares de trastornos del estado de animo en lugar de esquizofrenia.

o Alteracion cognitiva minima.

« Tipo de esquizofrenia paranoide o no deficitaria.

Los factores de mal prondstico incluyen: edad de comienzo precoz, pobreza funcional previa a la en-
fermedad, historia familiar de esquizofrenia, diagndstico de esquizofrenia de tipo desorganizado o de-
ficitario con sintomas negativos y género masculino (hombres tienen peor prondstico que las mujeres,
qgue responden mejor al tratamiento con farmacos antipsicéticos).
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. . Capitulo 4 . o
Esquizofrenia en poblacion pediatrica

Rueda Garcia Dunia Ekatierina, Estrada Chandi Jorge Abddn, Grieco Valarezo Denisse

Introduccion

La esquizofrenia es una enfermedad mental crdnica en la que el individuo pierde la nocién de la reali-
dad; la presentacion en poblacidn infantil es similar a la enfermedad observada en adultos, con un
debut temprano (antes de los 18 afios) o muy temprano (antes de los 13 afios). La edad de inicio ge-
neralmente es entre 4 a 12 afos y puede presentarse de forma aguda o paulatina con un curso de
meses e incluso anos. Si la enfermedad se manifiesta antes de los 7 afios, los sintomas mas comunes
son trastornos de la conducta y del habla; cuando la aparicién es posterior a los 7 afios usualmente
cursa con delirio y alucinaciones auditivas. Los sintomas de la esquizofrenia infantil son menos com-
plejos que los observados en sujetos adultos; destacan la pobreza de pensamiento, incoherencia y
delirio (menos frecuentes).

Epidemiologia

En poblacién adulta se estima que la esquizofrenia afecta al 1% de la poblacién mundial; en poblacién
infanto-juvenil, existe mayor o menor prevalencia segun el rango de edad de presentacidn, asi, en
menores de 13 afios la prevalencia oscila entre 0,06 a 0.1% incrementandose a 0,14% y 0,25% en ma-
yores de 13 afios. Reportes asignan una incidencia entre 1,4 a 2 casos en 10.000 menores, con una
relacion hombres-mujeres de 2:1. El pico de aparicién de la enfermedad se establece entre 15 a 30
afios de edad.

Se advierte que en los datos estadisticos sefialados anteriormente existe un subdiagndstico atribuido
a la concurrencia tardia de los pacientes para consulta de especialidad, incluso afios después que ini-
ciaron los sintomas motivados por negacién de la enfermedad, desconocimiento de los progenitores
o al asociar el comportamiento extrafio que exhibieron los menores con los comportamientos propios
del crecimiento y del desarrollo infantil.

Patogenia

Pese a la fecunda investigacidn, la ciencia no ha dilucidado totalmente la fisiopatologia de la enferme-
dad; varias hipétesis apuntan a mecanismos neuroquimicos, siendo la hipofuncién de las interneuro-
nas gabaérgicas localizadas a nivel de la corteza cerebral y en el hipocampo que reducen la expresion
de la descarboxilasa acido glutamico, lo que a su vez disminuye la produccion de GABA permitiendo la
desinhibicion del SN en ciertos aspectos. Otra teoria se vincula a la excesiva actividad de la neurotrans-
misién por la dopamina y en el antagonismo a la funcidn disminuida del glutamato.

Existe una vertiente que asigna como causa de la esquizofrenia a un defecto genético. Numerosos
estudios asignan en la esquizofrenia a un importante factor genético, de tal forma que el hijo de un
progenitor con la enfermedad tiene entre el 12% a 15% de posibilidad de padecer esquizofrenia, por-
centaje que se incrementa hasta el 45% si ambos dos progenitores tienen la patologia. En relacién a
hermanos, existe la posibilidad del sufrir la enfermedad en un 10% si uno de ellos la presentay en caso
de gemelos monocigéticos, el porcentaje se incrementa al 50%.

Varias publicaciones describen mutaciones genéticas relacionadas a la enfermedad sin ser especificas
de la misma; se han identificado alelos vinculados (DISC1, COMT, neurregulina 1, ERB4 y la regién de
Di George en el cromosoma 22 y en el cromosoma 16p). Puntualmente, se evidencia que la duplicacidon
del cromosoma 16p se relaciona con esquizofrenia y el autismo; también las deleciones en la region
de Di George y en el locus DISC1 del cromosoma 22 se vinculan con esquizofrenia, autismo y bipolari-
dad.

Manifestaciones clinicas

La esquizofrenia es una de las enfermedades de mas dificil descripcidn, ya que vincula a diversas pato-
logias mal definidas y con manifestaciones clinicas comunes; abarca tres tipos principales de sintomas:
positivos, negativos y cognitivos. En nifios, es importante discernir entre el pensamiento magico, pre-
sencia de amigos imaginarios, juegos irreales o presencia de ideas ilogicas.
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Los sintomas positivos incluyen: a) alucinaciones, b) delirio, c) comportamiento extravagante y d) tras-
tornos formales del pensamiento con presencia
de un discurso fluido con un pobre contenido. Los
sintomas negativos comprenden: a) afecto embo-
tado, b) alogia, c) abulia o apatia y d) anhedonia.

Los sintomas cognitivos que abarcan principal-
mente la memoria funcional, los trastornos de la
atencién y el control cognitivo del comporta-
miento, son los que determinardn el porcentaje
de discapacidad del individuo. Se debate sobre es-
tos sintomas, ya que varios estudios atribuyen
esta sintomatologia a los fdrmacos antipsicéticos
prescritos para el control de la enfermedad y no
se deben a la enfermedad propiamente dicha. Fuente: Vikram P. Universal health coverage for schi-
zophrenia: a global mental health priority. Schizoph-
En nifios, los primeros sintomas que pueden de- renia Bulletin Advance Access published August 5,
tectarse son los problemas del desarrollo (retraso  2015.
en el desarrollo del lenguaje, la deambulaciéon ola  Disponible en: http://schizophreniabulletin.ox-
presencia de comportamientos motores andma-  fordjournals.org/content/early/2015/08/04/sch-
los como el aleteo o mecerse continuamente). La  bul.sbv107.full.pdf+html
presentacién de sintomas positivos y negativos
tarda mds tiempo en expresarse, retardando o
confundiendo el diagndstico o bien asociarlo a trastornos del espectro autista. Cuando los sintomas
positivos comienzan a expresarse y por ende existe un decremento de la adecuada percepcion de la
realidad, la familia o el entorno escolar lo advierten y generalmente es en esta fase cuando el nifio es
diagnosticado y comienza su tratamiento con psicofarmacos.

Los eventos psicéticos que sufre el menor generalmente duran entre 6 meses a un afio; puede ser un
episodio aislado o varios episodios con fases de latencia que al estabilizarse permiten la recuperacion
y mejoria de forma lenta y paulatina.

Evolucion

e Fase prodromica: en esta fase, el menor experimenta un cambio del comportamiento con dete-
rioro de las funciones sin que llegue a la psicosis. Cursa con disforia, alteraciones en ritmo del
sueno y alimentacidn, aislamiento social y cambios manifiestos en el comportamiento. Esta fase
puede ser un episodio agudo o durar incluso hasta un afio.

e Fase aguda: se presentan sintomas positivos de la esquizofrenia; su duracién por lo generales 1 a
6 meses supeditado a la instauracién del tratamiento correspondiente.

e Fase de recuperacion: cursa con sintomas negativos con la eventualidad que persistan sintomas
positivos en menor intensidad; se acompanfia de depresion postpsicotica y desorientacion.

e Fase residual: en esta fase, los sintomas positivos han desaparecido persistiendo los sintomas ne-
gativos que desapareceran de forma gradual advirtiéndose que en determinados pacientes los sin-
tomas negativos no ceden por completo, por lo que clasifica a estos pacientes con deterioro cré-
nico.

Clasificacion

e Paranoide: es el tipo mas comun y se caracteriza por alucinaciones principalmente de tipo auditivo
y delirio.

e Hebefrénica: su principal caracteristica es la conducta desorganizada con deterioro del pensa-
miento, incoherencia y abolicidn afectiva.

e Indiferenciada: no tiene una caracteristica destacable, por lo que abarca todos los sintomas por
igual sin que sobresalga uno en especial.
Catatdnica: comprende trastornos psicomotrices graves y negativismo.
Residual: se caracteriza por mantener sintomas de forma crénica; los sintomas positivos estan muy
poco presentes pero los negativos se encuentran muy expresados.

Existen otros tipos de esquizofrenias descritas mas los mencionados son los mas comunes y relevantes
para estudio.
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Diagnostico

En poblacion infantil, la esquizofrenia es una patologia de descarte diagndstico; primero debe deter-
minarse la ausencia de alteraciones metabdlicas o electroliticas y analizar posibles intoxicaciones por
sustancias de abuso, principalmente en adolescentes. Es mandatorio realizar un examen médico ex-
haustivo para eliminar como causa una enfermedad fisica, trastornos cerebrales organicos, traumas
fisicos o uso de medicamentos que causen psicosis. Los estudios de imagen, especialmente la resonan-
cia magnética, se solicitaran para valorar el funcionamiento adecuado o patoldgico del cerebro; las
técnicas de medicina nuclear permiten evaluar el metabolismo y/o el flujo sanguineo cerebral (PET y
SPECT) y la resonancia magnética nuclear posibilitar valorar: a) la actividad cerebral relacionada a even-
tos cognoscitivos, emocionales y conductuales (resonancia magnética funcional), b) la concentracién
de metabolitos cerebrales (espectroscopia por resonancia magnética), c) integridad de la sustancia
blanca cerebral (imagenologia mediante la técnica conocida como tensor de difusion).

Estos estudios permiten detectar anormalidades estructurales en la esquizofrenia, presencia de cam-
bios cerebrales que preceden al diagndstico de esquizofrenia, cambios cerebrales progresivos en indi-
viduos diagnosticados de esquizofrenia, estimar anormalidades cerebrales relacionadas al pronéstico
de la esquizofrenia y el nexo entre anormalidades de la funcién cerebral con el funcionamiento cog-
noscitivo y presencia de sintomas caracteristicos de la esquizofrenia, y los cambios estructurales, bio-
guimicos y funcionales que se evidencian durante el tratamiento médico. El comportamiento puede
mostrar trastornos que pueden atribuirse a traumas o estados de dnimo y emociones. El andlisis psi-
quiatrico dictamina el tipo de alteracién mental basandose en una bateria de test y entrevistas al pa-
ciente y familiares.

Diagnostico diferencial

Incluye en primera instancia una posible epilepsia que curse con alucinaciones, con la salvedad que
son de contenido vivido y francas alteraciones en el trazo electroencefalografico (EEG); deberan des-
cartarse: trastornos neurodegenerativos, tumores cerebrales, accidente cerebro vascular, trauma-
tismo craneoencefalico, causas endocrinas o infecciosas y otros trastornos psiquiatricos como delirio,
trastorno bipolar, autismo infantil temprano, sindrome de Asperger, sindrome de Rett, trastorno de-
sintegrativo infantil, psicosis deficitaria, desarmonias psicéticas, depresidn psicotica y estrés postrau-
matico.

Los sintomas que permiten diferenciar un caso de esquizofrenia infantil de un autismo o del sindrome

de Asperger son:

e Autismo: neurodesarrollo retrasado o anormal antes de los 3 afios de edad, alteracion de la inter-
accién social reciproca, retraso en la adquisicién del lenguaje y comunicacién, y un comporta-
miento restringido estereotipado y repetitivo.

e Sindrome de Asperger: no existe retraso o anomalias en el neurodesarrollo temprano, la inteli-
gencia del menor esta conservada, existen anomalias sutiles en la interaccidn social reciproca, no
existe retardo en la adquisicion del lenguaje y limitaciones en el interés-actividad estereotipadas
y repetitivas.

En el cuadro 1 constan las caracteristicas diferenciales entre esquizofrenia infantil, autismo infantil
temprano, mutismo, trastornos de lenguaje expresivo o mixto y RMP.

Cuadro 1. Caracteristicas diferenciales entre esquizofrenia, autismo, mutismo, trastornos de len-
guaje y RMP.
e Esquizofrenia infantil Se presenta luego de un desarrollo aparentemente normal;
puede presentarse en caso de un nifio autista que desarrolla
sintomas propios de esquizofrenia con una fase de delirios o
alucinaciones que duren al menos un mes.

e Autismo infantil tem- Inicio precoz, acompafiado de ausencia o leve respuesta fi-
prano sica, donde el menor vive en marcada soledad y exhibe per-
severancia de repeticion.
e Mutismo selectivo Se mantiene la interaccién social (comunicacién con ausencia
de patrones rigidos de comportamiento.
e Trastorno de lenguaje No se detecta alteraciones en la comunicacion del menor.
expresivo o mixto
e RMP El menor reacciona ante sefiales socioemocionales.
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Uno de los principales diagndsticos diferenciales es la psicosis infantil, con su amplia variedad sindro-
molégica (ver grafico 1).

Sindrome de Asperger Autismo de grado alto

Personalidad
esquizoide Wolff

Psicosis de la infancia

Sindrome de TDMC
Cohen y Towin

Autismo no especificado

TAM Rapoport

Grafico 1. Formas clinicas de la psicosis en la infancia.
Fuente: Pedreira-Massa José Luis. Formas clinicas de la psicosis en la infancia. An Pediatr Contin 2009;
7(2):114-20. DOI: 10.1016/51696-2818(09)71102-3
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Es multimodal dependiente de farmacos e intervencidn psicosocial. El tratamiento farmacoldgico usa
antipsicéticos antagonistas dopaminérgicos (mas usado el haloperidol y loxapina que mejoran los tras-
tornos del pensamiento y alucinaciones junto al tiotixeno y tioridazina que inhiben el comportamiento
psicotico general). En caso de falla del tratamiento con los mencionados farmacos conocidos como
neurolépticos tradicionales, se puede recurrir a los antipsicdticos atipicos siendo el mas empleado la
clozapina.

Si el tratamiento farmacoldgico no muestra utilidad y no controla la sintomatologia, puede recurrirse
a la controversial terapia electroconvulsiva empleada en la fase aguda de la enfermedad.
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Para el tratamiento farmacoldgico se dispone de medicamentos antipsicdticos divididos en dos gene-
raciones (antipsicéticos antiguos o tipicos y antipsicoticos nuevos o atipicos. Existen factores que even-
tualmente limitarian la adherencia al tratamiento, los mismos que se incluyen en el cuadro 2.

Cuadro 2. Factores que limitan la adherencia al tratamiento en casos de esquizofrenia infantil.

Familiares Limitada supervisiéon directa del tratamiento, desconocimiento sobre la medica-

ciéon, actitud negativa al tratamiento, baja o nula percepcién del beneficio del
tratamiento, familia disfuncional, inoperancia o negligencia del cuidador, vi-
vienda precaria.

Econémicos Alto costo de los psicofarmacos, dificultad para la adquisicidon de los medicamen-

tos, situacién econdmica-cultural precaria de la familia.

Técnicos Limitaciones en el acceso a la consulta especializada, dificultades en el segui-

miento al paciente, efectos adversos de los psicofarmacos, polifarmacia, dosifi-
cacion compleja.

Individuales Sintomas severos, inicio temprano de la enfermedad, pobre adherencia al trata-

miento, falta de conciencia de la enfermedad.

Entre los antipsicoticos tipicos, se utilizan para el tratamiento de la esquizofrenia infantil:

Clorprormazina: medicamento de la familia de las fenotiazinas, usado en casos de esquizofreniay
enfermedad maniacodepresiva; su mecanismo de accidén es antagonizar receptores dopaminérgi-
cos D2 con alta afinidad por los receptoresD1; al bloquear estos receptores disminuye la trasmisién
de neuroléptica aumentando la actividad dopaminérgica neural reduciendo de esta manera la ac-
tividad neuronal. Como efectos secundarios se reporta sedacién ganancia de peso, dificultad en la
eyaculacion, hipotension, taquicardia refleja, estimulo del apetito, suefio y efectos extrapiramida-
les significativos. En pacientes pediatricos, la dosis recomendada es 0,5-2 mg/Kg cada 6 horas.

Pimozida: pertenece a la misma familia de la clorpromacina y tiene similar mecanismo de accion;
la dosis en nifios es 0,05 mg/Kg cada 24 horas hasta alcanzar una dosis de 0,2 mg/Kg/24hrs luego
de esperar un lapso de 7 dias para el incremento de la dosis.

Haloperidol: neuroléptico de la familia de las butirofenonas; es un potente antagonista de los re-
ceptores dopaminérgicos cerebrales, sin actividad antihistaminica o anticolinérgica. Se indica en la
esquizofrenia y entre sus contraindicaciones destacan la hipersensibilidad al farmaco. No se pres-
cribe junto a depresores del sistema nervioso central y en pacientes con diagndstico de Parkinson
o con lesion de ganglios basales. La dosis inicial en nifios de 3 a 12 afios es 0,25-0,5 mg/dia dividido
en 3 tomas. Puede aumentarse la dosis luego de transcurridos 7 dias hasta alcanzar una dosis de
mantenimiento de 0,01-0,03 mg/Kg/dia (maximo de 6 mg/dia). En pacientes mayores a 13 afios,
la dosis maxima es 10 mg/dia.

Se alerta sobre el riesgo cardiovascular al documentarse incremento del segmento QT que causa
arritmias ventriculares; ademas, se asocia al sindrome neuroléptico maligno (hipertermia, rigidez
muscular generalizada, inestabilidad autondmica y alteracion de la conciencia) por lo que es man-
datorio suspender su administracidn si el paciente presenta hipertermia. Tiene efectos secunda-
rios de agitacidn, insomnio, depresion, trastornos psicoticos y deterioro visual.

Los antipsicoéticos atipicos usados para el manejo de la esquizofrenia en pacientes pediatrico son:

Olanzapina: antipsicético quimicamente emparentado con la clozapina por lo que posee similar
mecanismo de accidn (antagonista de receptores de dopamina y serotonina tipo 2) con probada
eficacia para tratar sintomas negativos de la esquizofrenia. Se reporta como efectos secundarios
somnolencia, hipotensidn y pocos efectos cardiacos por lo que es mas seguro su uso. La dosis pe-
diatrica en mayores de 6 afios es 2,5mg/dia; no se dispone datos para menores de esta edad.

Clozapina: quimicamente emparentada con la loxapina; es 3 veces mas potente que la clorporma-
zina, tiene mayor afinidad al sistema limbico y menor incidencia de sintomas extrapiramidales. Es
el Unico antipsicotico eficaz en pacientes refractarios a otros fdrmacos. Sobre su mecanismo de
accién, es antagonista de los receptores dopaminérgicos del sistema nervioso central con efecto
adicional sobre los receptores serotoninergicos 5HT-2 y actividad bloqueante a-1 adrenérgica por
lo que produce sedacidn, hipotension, taquicardia refleja, cambios en el EKG y salivacion excesiva.
Es depresor del sistema nervioso central por lo que puede provocar convulsiones en el 10% de
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pacientes tratados. Esta recomendado en pacientes mayores de 9 afios a dosis de 6,25-12,5
mg/dia. Se contraindica en pacientes con discrasias sanguineas, epilépticos, con depresidn grave,
enfermedades cardiacas o pulmonares y con dafio hepdtico.

e Risperidona: es de eleccidon para el tratamiento de la esquizofrenia, sin embargo no se disponen
estudios en menores de 15 afios; también se usa en el sindrome de la Tourette pér producir me-
nores efectos extrapiramidales y no asociarse a agranulocitosis. Respecto a su mecanismo de ac-
cion, es también antagonista selectivo de monoaminérgico con elevada afinidad a los receptores
serotoninérgicos (5HT) y dopaminérgicos (D2), eliminando sintomas negativos de la esquizofrenia
con minimos o nulos efectos extrapiramidales. La dosis en mayores de 15 afios es de 8 mg/dia.

La esquizofrenia infantil no es una patologia frecuente, por lo que deberd instaurarse un tratamiento
multidisciplinario para la deteccidon temprana y el tratamiento oportuno a nifios y adolescentes con
esta enfermedad; debe complementarse con terapias psicosociales. Se advierte que no existen estu-
dios sobre antipsicéticos usados a largo plazo en nifios. Los antipsicéticos atipicos nuevos como la clo-
zapina (3 veces mas potente que la clorprormazina), tiene como particularidad ser el Unico antipsicé-
ticos util para tratamiento en pacientes refractarios. La clozapina se utiliza a partir de los 9 afios de
edady al igual que la clorpromazina, se asocia a convulsiones. El haloperidol estd indicado en nifios de
3 a 13 aiios; se emplea con regularidad en este grupo etdreo.

Tratamiento psicosocial

Comprende acciones a nivel del individuo con el objetivo de reducir la vulnerabilidad y el estrés, opti-
mizar las capacidades de adaptacién y funcionamiento del paciente, y evitar su deterioro. El manejo
grupal permite mejorar el apego al tratamiento, potenciar la resolucidn de problemas, favorecer inter-
acciones sociales y prevenir las recaidas. El manejo familiar pretende construir alianzas con familiares
para potenciar la capacidad de la familia para anticipar y resolver problemas, disminuir la angustia y
culpa de los pacientes, asi como mantener expectativas realistas sobre el funcionamiento del paciente,
a fin de rehabilitar a los pacientes. Otras acciones comprenden el entrenamiento de las habilidades
sociales, manejo personal para aumentar el bienestar y prevenir complicaciones metabdlicas; trabaja
particularmente en procesos de atencién, memoriay procesamiento de la informacion, a fin de facilitar
la reinsercién escolar de los pacientes. Estas actividades se realizan en hospitales de dia donde acuden
los pacientes a terapias. El manejo por psicoterapia se incluye en el cuadro 3.

Cuadro 3. Objetivos de la psicoterapia segun el contexto de aplicacion.

Individual Reducir la vulnerabilidad y el estrés; optimizar la adaptacién y la funcionalidad
del paciente; evitar el deterioro.

Grupal Mejorar el cumplimiento terapéutico; potencial la solucién de problemas; favo-
recer las interacciones sociales; prevenir recaidas.

Familiar Educar sobre la enfermedad y prevenir recaidas; mejorar la capacidad para re-

solver problemas; forjar una alianza terapéutica que garantice el cumplimiento
~ del tratamiento.

Pronostico

El inicio precoz de la enfermedad empeora el prondstico; un tratamiento adecuado, continuo y opor-
tuno mejora la calidad de vida del paciente, disminuye la cantidad y tiempo de los episodios psicéticos
y permite controlar la enfermedad.
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Capitulo 5 . .
Neurodesarrollo y esquizofrenia

Zuiiga Carrasco Danny Raul

Introduccion

Décadas de estudio no lograron entender la fisiopatologia de la esquizofrenia, enfermedad psiquidtrica
gue no ha sido dilucidada en su totalidad; la hipdtesis del neurodesarrollo cobra popularidad en esta
ultima década, al postularse que ciertos procesos sutiles afectan a los circuitos neuronales criticos del
cerebro durante las primeras etapas de la vida del individuo, mismos que intentan explicar los sintomas
observados en esquizofrénicos. Estas anormalidades ocurririan tempranamente a nivel uterino, en el
primer o segundo trimestres de la gestacion, sumado a la activacién de circuitos patolégicos que ocu-
rren durante la adolescencia o adultez temprana, etapa que coincide con numerosos cambios molecu-
lares que se manifiestan a nivel de la corteza frontal, provocando que este proceso de maduracién
habilite la expresidn clinica del trastorno, es decir la presentacion de sintomas positivos y negativos!
(grafico 1).

Grafico 1. Cronologia de los procesos de desarrollo en seres humanos y roedores.

8
Childhood

12
Adolescence Adulthood
60 80 100 120

40
—cEEE
[Gonadal hormones rise in seb

Las barras rosadas representan la linea de tiempo para el sexo femenino (barra rosada) que precede a
la linea de tiempo de sujetos masculinos (representada con barras azules). La expresién transitoria de
los receptores "ectdpicos" ocurriria de forma temprana en la vida de los individuos y no se vuelve a
observar mas adelante?. La hipétesis del neurodesarrollo no excluye la posibilidad que una predispo-
sicion genética a desarrollar esquizofrenia, la cual seria un determinante mas en la génesis o resultados
de las lesiones de los circuitos nerviosos.
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Complicaciones obstétricas

Estudios poblacionales demostraron que varias complicaciones obstétricas son comunes en grupos
poblacionales con esquizofrenia; diversos meta-analisis muestran que sufrir complicaciones obstétri-
cas duplica el riesgo posterior a desarrollar esquizofrenia; este efecto obstétrico es patente en pacien-
tes esquizofrénicos que debutaron con sintomas caracteristicos antes de cumplir 25 afios. Las compli-
caciones obstétricas no se involucran en la etiologia de la esquizofrenia de inicio tardio?.

De una amplia gama de factores prenatales y perinatales que pueden involucrarse en la etiopatogenia
de la esquizofrenia, la isquemia hipdxica es particularmente implicada. Si ocurre una isquemia hipdxica
en el periodo prenatal o perinatal, puede ocurrir un sangrado intraventricular o periventricular que a
su vez causa dilatacion ventricular (explicaria la ventriculomegalia visualizada cominmente en pacien-
tes con esquizofrenia). El dafio exocitdxico asociado a la hipoxia perinatal, puede explicar algunas ano-
malias neuroquimicas encontradas en la esquizofrenia, como es la alteracién de la funcién glutaminér-
gica.

La literatura médica vincula en sujetos esquizofrénicos del sexo masculino a una mayor frecuencia de
complicaciones obstétricas (eclampsia, presentacion anormal etc.) Varios estudios reportan en sujetos
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masculinos pre-esquizofrénicos un mayor nimero de episodios anormales del comportamiento aso-
ciados a cambios estructurales cerebrales. Esta evidencia puede concatenarse a los hallazgos en estu-
dios epidemioldgicos que atribuyen a una mayor tasa de esquizofrenia en hombres, a un inicio tem-
prano asociado a mayor severidad, situacién observada en otros trastornos del neurodesarrollo®*

Infeccidn prenatal

La esquizofrenia es mas usual en nacidos a finales del invierno y principios de primavera; un factor
ambiental puede afectar el desarrollo del cerebro fetal. Especial atencion se da a la exposicion intra-
uterina a una infeccion ocurrida durante los meses frios. Existe evidencia relacionada al aumento en
el nimero de nacimientos de individuos que posteriormente fueron diagnosticados con esquizofrenia
luego de epidemias de gripe®. Un estudio correlaciond la asociacion entre esquizofrenia y estacidn
climatica al momento del nacimiento; se encontrd que el riesgo de desarrollar este trastorno fue
36,48% superior en individuos que nacieron en el mes de febrero que coincide con el registro de tem-
peraturas mas bajas en la region de estudio, comparado con grupos de individuos que nacieron du-
rante los otros meses del afio®.

La exposicién durante etapas tardias del embarazo a otras infecciones virales, incluyendo la rubéola,
también se ha implicados en el desarrollo ulterior de esquizofrenia’. Una infestacidn por el parasito
Toxoplasma gondii reviste particular interés en la génesis de la esquizofrenia debido a la conocida
afinidad del agente bioldgico por el tejido cerebral y su capacidad de producir infeccidn a largo plazo,
iniciandose la infestacidn en etapas tempranas de la vida del individuo. Los sintomas de la esquizofre-
nia generalmente se manifiestan al final de la adolescencia o en edad adulta temprana; por esta ob-
servacion, se atribuye a la capacidad de Toxoplasma gondii de infestar el cerebro perinatal, justificaria
la hipdtesis de una etiologia parasitaria de la esquizofrenia. Neuropatoldgicamente, se demostré que
las células gliales, especialmente los astrocitos, son selectivamente afectados por Toxoplasma gondii.
Estudios necrdsicos de cerebros de personas afectadas de esquizofrenia informan sobre anomalias
gliales, como es la disminucién del nimero de astrocitos. Bajo esta premisa, estudios realizados en
animales infestados por Toxoplasma gondii reportan niveles alterados de dopamina, norepinefrina y
otros neurotransmisores, en similar cuantia a los niveles que se detectan en personas que padecen
esquizofrenia.

En humanos, la infeccién aguda por Toxoplasma gondii puede producir sintomas psicoticos similares a
los que exhiben personas con esquizofrenia. Desde 1953, se notificaron 19 estudios de anticuerpos de
Toxoplasma gondii en individuos esquizofrénicos y otros que padecen trastornos psiquiatricos graves;
dos estudios encontraron que la exposicion a gatos durante la infancia fue un factor de riesgo para el
desarrollo de la esquizofrenia. Existen indicios que Toxoplasma gondii estaria relacionado con la es-
quizofrenia, sin embargo, los datos actuales que correlacionen esta infestacion con la clinica son limi-
tados®.

Factores nutricionales

Una mayor tasa de la esquizofrenia se ha descrito en sujetos sometidos a desnutricidn severa durante
el tercer trimestre de vida intrauterina. Evidencia adicional de la importancia del ambiente uterino y
la nutricion en la patogénesis de la esquizofrenia se sustenta en datos epidemioldgicos de nifios con
un perimetro cefélico menor a los infantes normales (usados como controles) y de peso bajo al nacer®.

Anomalias del desarrollo neurolégico

Las anomalias morfoldgicas observadas en pacientes con esquizofrenia son consistentes con alteracio-
nes en el desarrollo neuroldgico durante la etapa fetal temprana; estas anormalidades que involucran
el neurodesarrollo intraltero pueden ocurrir precozmente en el primer o segundo trimestres de ges-
tacidn, manifestados por la activacidn de circuitos neuroldgicos patoldgicos durante la adolescencia o
adultez temprana, clinicamente expresados por sintomas positivos y negativos propios de la esquizo-
frenia.

El surgimiento tardio de un comportamiento anormal debido a lesiones sufridas durante el desarrollo
temprano es un fendmeno conocido; concuerda con hallazgos en modelos animales que poseen lesio-
nes ventrales del hipocampo, en un principio silenciosas, son patentes con hiperactividad, aumento de
la capacidad de respuesta a estimulos estresantes y bloqueo de la dopamina, como ocurre en animales
maduros. Otro ejemplo ocurre en la leucodistrofia metacromatica, entidad que con mayor probabili-
dad de asociarse a sintomas esquizofreniformes si la presentacidn clinica ocurre durante la adolescen-
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cia; en este caso, se debe a eventos de maduracion tardios como es la mielinizacidon de tractos nervio-
sos prefrontales y vias perforantes, las cuales traducen una anomalia del neurodesarrollo®®.

Dermatoglifos y esquizofrenia

En el aflo 2005 se publicé un meta-analisis que versé sobre el impacto que tienen las complicaciones
obstétricas sobre el recuento de crestas A-B. Segln este estudio, los pacientes con esquizofrenia mues-
tran desviaciones en sus dermatoglifos, en particular una reduccion de las crestas palmares que cons-
tituirian evidencia de una alteracion del desarrollo temprano (estas crestas epidérmicas aparecen en
las palmas de las manos entre las semanas 6 y 15 de gestacidon, manteniéndose sin cambios luego de
este periodo) (grafico 2).

\

k&

Gréfico 2. Para el recuento de las crestas A B se con5|dero que cada vez que tres sistemas
de crestas se relnen en un punto esta condicidon se conoce como trirradio. Por lo general,
existen hay cuatro trirradios en la palma de cada mano, localizados en la base de los dedos
2 al 5. El trirradio en la base del dedo indice y medio se conocen como A y B respectiva-
mente. El recuento de crestas A-B (A—B ridge count) o ABRC, es el nimero de crestas entre
el trirradio A y B sumados, tanto de la mano derecha e izquierda'?

A0

El estudio demuestra importantes reducciones en el ABRC presentes en sujetos con esquizofrenia. Es-
tos resultados representan una sutil desviacién de la normay podrian estar presentes en determinados
subgrupos de pacientes, posiblemente aquellos que sufrieron algun tipo de injurias en el desarrollo
temprano??

Reduccidn de la sustancia gris y esquizofrenia

Meta-andlisis recientes identifican regiones del cerebro de pacientes con esquizofrenia que muestran
reducciones de la sustancia gris, sin establecer si estos cambios reflejan diferencias en la concentracion
de la sustancia (gris grey matter concentration GMC) o el volumen de sustancia gris (grey matter volu-
men GMV). Como estas medidas evaltan diferentes aspectos de la integridad de la sustancia gris, pue-
den por lo tanto reflejar diferentes procesos patoldgicos.

Un estudio sobre mapeo de las reducciones de sustancia gris en sujetos con esquizofrenia comparé los
estudios de imagen de 1646 pacientes afectados por esquizofrenia con los estudios radiolégicos de
1690 controles; se demostré que las reducciones en la concentracidn de la sustancia gris (GMC) eran
generalmente mayores y mas consistentes que las reducciones del volumen de la sustancia gris (GMV).
Ademas, se sefiald que esta reduccién es mas frecuente en la insula, regidn prefrontal medial, regidon
temporal y estriado medial. Las reducciones de GMV fueron mas frecuentes en la corteza frontal dorso-
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medial, lateral y orbito-frontal. Los hallazgos apoyan la primacia de la disfuncion frontal, limbica y sub-
cortical en la fisiopatologia de la esquizofrenia; sugieren que los cambios en la materia gris observados
con las imagenes de resonancia magnética pueden no ser necesariamente el resultado de un proceso
patoldgico unico (Grafico 3)13.

Grafico 3. El valor estadistico ALEV (activation likelihood estimate value) muestra reduccidn significativa de la
sustancia gris en pacientes con esquizofrenia. medido por la concentracién de sustancia gris GMC (panel supe-
rior) o el volumen de sustancia gris GMV (panel central). El panel inferior muestra los resultados del contraste
entre los andlisis GMC y GMV®.

Neuronas piramidales y esquizofrenia

La materia gris contiene un nimero constante de neuronas; en la esquizofrenia, las neuronas pira-
midales (triangulos negros) son mas pequefias y pueblan densamente la corteza. La corteza es delgada,
sobre todo en ldminas Il y Ill. La reduccién del tamafio de las neuronas y el aumento de la densidad
neuronal se correlacionan con una reducciéon del volumen de neuropilo, lo que a su vez refleja anoma-
lias que afectan a la arborizacion axonal (verde) y dendritica (roja) de algunas neuronas.

La publicacion sefala la posibilidad de que existan menos conexiones sindpticas o bien conexiones
aberrantes formadas por fibras cortico-corticales entrantes (lineas verdes huecas que muestran termi-
naciones restringidas en las espinas dendriticas, denotados por las finas lineas rojas) y axones colate-
rales (lineas verdes sélidas que muestran como empezaban a acortarse en una posicion diferente) de
neuronas piramidales eferentes (Grafico 4).
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Grafico 4. Esquema muestra las supuestas caracteristicas de la citoarquitectura de la esquizofrenia®®.

Desarrollo psicomotor y esquizofrenia

Diversos estudios evidencian que, niflos que posteriormente fueron diagnosticados de esquizofrenia,
presentaron un deterioro significativo neuromotor, en la recepcidn del lenguaje y en el desarrollo cog-
nitivo; los hallazgos son independientemente a factores maternos, obstétricos y socioecondmicos
(Gréficos 5y 6)1>1,
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Grafico 5. Muestra las puntuaciones medias estandarizadas para desarrollo de lenguaje receptivo y expresivo a
las edades de 1, 5, 7 y 9 afios para adultos diagnosticados con esquizofrenia (n=36), mania (n=20), ansiedad/de-
presién (n=278) y controles (n=642)%.

35



Capitulo 5. Neurodesarrollo y esquizofrenia

0.4 -
— Control
O Anxiety/Depression
w 024 | < Mania
g m Schizophreniform
7]
By
= 04
=
= 3
S
= —0.24
('
e
= -
— —0.41 .———___________.-_‘_-_-_-_-_-_-_-_-_-_-_- /
/ .
]
-0.6 : i : : .
: 5 7 9 11
Age, y

Grafico 6. Muestran las puntuaciones medias estandarizadas para los test de inteligencia a las edades de 1, 5, 7,
9y 11 afos para adultos diagnosticados con esquizofrenia (n=36), mania (n=20), ansiedad/depresidn (n=278) y
controles (n=642)%.

Factores ambientales tardios

Abuso de sustancias: la relacion existente entre abuso de sustancias y esquizofrenia es compleja. Va-
rias drogas de abuso como la ketamina, anfetaminas, cocaina y LSD, son psicotomiméticas y puede
inducir una psicosis aguda similar a la esquizofrenia. El abuso de sustancias psicoactivas precede y
sigue al inicio de los sintomas psicoticos.

Estudios sobre la relacién cannabis y esquizofrenia, realizados por el ejército sueco (se indagé el con-
sumo de drogas previo su ingreso a la milicia, con un seguimiento de 15 afios), determind que los
consumidores de cannabis por 50 ocasiones o mds presentaron un riesgo posterior de desarrollar es-
quizofrenia seis veces superior respecto del grupo de no consumidores?’.
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Introduccién

La esquizofrenia es catalogada como una enfermedad comun, severa y discapacitante; la literatura
médica establece un riesgo global de padecer la enfermedad en el transcurso de la vida del individuo
en aproximadamente un 1% (Gottesman, 1991). Diversos estudios epidemioldgicos sefialan factores
de riesgo para el desarrollo de esta enfermedad, resaltandose complicaciones obstétricas y perinata-
les, retardo en el desarrollo psicomotor, exposicion a virus, nacimiento durante el invierno, bajo coe-
ficiente intelectual, ciertas caracteristicas de la personalidad o el uso de drogas ilicitas (Owen, 2003).
La herencia es demostrable en aproximadamente el 80% de casos (Owen, 2003).

Respecto al origen de la esquizofrenia, existen varias hipdtesis como son la existencia de variantes
comunes de predisposicién a padecer enfermedades complejas donde la alternativa seria la existencia
de variantes raras de susceptibilidad como propone la hipétesis enfermedad comun-variante rara (Ma-
nolio, 2009; Pritchard, 2001). Segun esta hipdtesis, podrian ocurrir mutaciones de baja frecuencia, ra-
ras e incluso exclusivas de familias o casos concretos, a las cuales podrian atribuirse la diferente sus-
ceptibilidad a padecer enfermedades complejas. Dado que las enfermedades comunes tienen gene-
ralmente un origen multifactorial, el efecto de este tipo de mutaciones no seria determinante sobre el
fenotipo, como ocurre en las enfermedades monogénicas.

Los estudios epidemioldgicos han establecido que numerosos factores confieren riesgo de esquizofre-
nia. La mayoria asigna a eventos ocurridos en una fase temprana del desarrollo cerebral o vivencias
mds comunes durante la adolescencia y edad adulta, como por ejemplo, el abuso de marihuana. La
mayoria de factores de riesgo ambiental actian durante el embarazo (virus herpes simple tipo 2, gripe
o rubéola, toxoplasmosis, niveles de vitamina D y hambruna) o durante el parto (incompatibilidad Rh,
extraccion asistida de aspiradora, hipoxia, pre-eclampsia, muerte de un familiar cercano durante el
primer trimestre del embarazo (probablemente refleje el efecto grave del estrés) y la deficiencia ma-
terna de hierro.

El lugar de nacimiento urbano confiere un riesgo, asi como el nacimiento durante el periodo invernal,
posiblemente vinculado a exposiciones infecciosas virales. Se sefialan factores autoinmunes (artritis
reumatoide, sindrome de Guillain-Barré, hepatitis, tirotoxicosis y enfermedad de Crohn), en donde la
historia familiar de enfermedad autoinmune también confiere riesgo de desarrollar esquizofrenia (Ge-
jman Pablo V. 2012). Adicionalmente se reportan factores vinculados a trauma craneano, epilepsia,
convulsiones febriles en nifios y deformaciones serias.

Actualmente se acepta que la esquizofrenia es el resultado de la combinacion entre varios genes, po-
siblemente cada uno de ellos con un efecto menor que actian junto a procesos epigenéticos y factores
ambientales, durante el desarrollo del sistema nervioso (Harrison y Owen, 2003). Los elementos no
actuan de forma aislada por lo que la investigacion en esquizofrenia se enfoca en forma independiente,
sin que por ello se asuma que uno es mas importante que otro o que sean independientes unos de
otros.

La historia familiar de esquizofrenia es el factor de riesgo individual (hermano con esquizofrenia, uno
de los progenitores o ambos con diagndstico de esquizofrenia). La edad paterna es un factor de riesgo
para esquizofrenia, asi, la edad paterna avanzada se asocia con defectos del desarrollo en general,
aunque el efecto de la edad paterna es infimo comparado con una historia familiar de esquizofrenia;
la tendencia secular de retardo de la paternidad vista en la poblacidn occidental permite afirmar que,
como factor de riesgo, aumentard su efecto al depender directamente de la frecuencia de exposicion
en la poblacién.

En los albores de la investigacidn genética de la esquizofrenia y otras enfermedades complejas, per-

siste el debate en relacién a la contribucion relativa de alelos raros o comunes en la susceptibilidad
genética. En el caso de la esquizofrenia, existen diferentes argumentos a favor de la hipdtesis de las
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variantes raras (Keller y Miller, 2006; McClellan et al, 2007; Uher, 2009). El principal argumento sobre
la enfermedad es que esta se manifiesta en un momento temprano de la edad reproductiva y esta
asociada a una fertilidad reducida, por lo que se asume que el fenotipo esta sometido a una seleccién
negativa; en este contexto, las variantes asociadas a un riesgo elevado sufririan esta seleccién y ten-
drian pocas posibilidades de alcanzar una frecuencia elevada en la poblacién, manteniéndose en una
reducida frecuencia o desapareciendo a corto plazo, por lo que serian variantes de novo o de origen
reciente (Rees y colaboradores, 2011). En caso de mutaciones ligeramente deletéreas, la seleccidon no
seria tan intensa, de modo que esta seleccion impediria que las mutaciones se vuelvas comunes en la
poblacién sin lograr que se eliminen totalmente persistiendo en la poblacidén con una incidencia baja
contribuyendo a que determinados individuos sufran enfermedades comunes (Gorlov y colaborado-
res, 2008; Kryukov y colaboradores, 2007).

Hasta el momento de la publicacidn, la arquitectura genética de la esquizofrenia no se conoce com-
pletamente, existiendo un listado creciente de variantes raras que incrementan el riesgo de padecer
esta enfermedad. Las investigaciones realizadas en los ultimos afios iniciaron una nueva era de cono-
cimiento de los factores de riesgo de la esquizofrenia, gracias al estudio del genoma completo que
revoluciond el mapeado genético de la esquizofrenia; estudios genéticos recientes, sugieren que la
variacién genética rara y la variacién genética comun cumplen una funcién importante en la arquitec-
tura genética de la esquizofrenia. Se sefiala que el modelo poligénico es correcto y sugiere la superpo-
sicion de factores genéticos que confieren al individuo susceptibilidad a desarrollar esquizofrenia y
otros trastornos psiquiatricos como el trastorno bipolar o autismo (pleotropia). Los programas de re-
secuenciacion del genoma completo permitiran dilucidar la genética molecular de la enfermedad. Uno
de los desafios importantes de la psiquiatria genética es la traduccidn de las asociaciones estadisticas
detectadas en estudios de genoma completo que facilitaran la comprensidén fisiopatoldgica de la es-
quizofrenia (Gejman Pablo V, 2012)

Aspectos basicos de la epidemiologia

La esquizofrenia es una enfermedad mental multifactorial, Unicamente humana, compleja y severa;
afecta al 1% de la poblacidn ocasionando gran perturbacion en las relaciones sociales, familiares, la-
borales y académicas (problemas de aprendizaje) en la persona que la padece. Debita generalmente
en la adolescencia tardia y tiende a evolucionar hacia la cronicidad. En la actualidad, no existen trata-
mientos curativos; su manejo depende de medicamentos antipsicéticos de primera y segunda genera-
cion. Estudios recientes, entre los que destaca la biologia molecular, permiten un conocimiento mas
profundo de las caracteristicas genéticas de esta enfermedad (Crump Stephanie, 2005)

Los hallazgos genéticos en esquizofrenia muestran mayor concordancia de la enfermedad en gemelos
monocigotos comparado con gemelos dicigotos; ademas, se sefiala una mayor incidencia en hijos de
una madre bioldgica que padece la enfermedad, lo que apunta a un patrdn hereditario que predispone
hasta un 70% el riesgo de tener la enfermedad. A mas de lo sefialado, la esquizofrenia al parecer no es
monogenética al determinarse un nimero de loci cromosdmicos vinculados a esta enfermedad. Exis-
ten polimorfismos simples de nucleétidos que estan implicados con la enfermedad, varios de los cuales
demuestran disminucidon de la actividad neuronal; estos polimorfismos del DNA estan vinculados a la
esquizofrenia bajo el argumento que se ha descubierto la réplica de uno de los genes susceptibles a la
enfermedad (Crump Stephanie, 2005). Todo estudio genético demanda la preexistencia de una entidad
fenotipica valida homogénea y evidencias de que exista un componente genético hereditario que ex-
plique un porcentaje elevado de este fenotipo.

Como se sefald anteriormente, el fenotipo presente en pacientes con diagndstico de esquizofrenia
posee gran heterogeneidad que afectara a la Identificacidn de causas comunes. Los estudios epide-
mioldgicos confirman la contribucion relativa del componente genético en la génesis de la enferme-
dad; particularmente, se disponen estudios sobre agregacion de la patologia en familias, estudios de
concordancia en gemelos homocigdticos frente a heterocigoticos y estudios de adopciones, todos ellos
analizan el grado de concordancia o parecido de un caracter entre personas que comparten porcenta-
jes elevados de su genoma y su combinacion permite dividir la varianza fenotipica observada en com-
ponentes atribuibles a diferentes causas, como el componente genético y el componente ambiental
para finalmente estimar la heredabilidad de un caracter, puntualmente, el fenotipo de la esquizofre-
nia.

Los estudios de agregacion familiar en esquizofrenia ponen de manifiesto una mayor incidencia del
trastorno en determinado grupo familiar respecto a la poblacién general y el mayor riesgo a padecer
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esquizofrenia si el porcentaje del genoma es comun a un individuo que padece esquizofrenia (figura
1). Ademas, existe mayor probabilidad de que entre familiares de sujetos esquizofrénicos, exista una
mayor incidencia de otro tipo de trastornos psiquiatricos (trastorno esquizotipico o trastorno bipolar)
(Riley y Kendler, 2006).

Grafico 1. Riesgo de padecer esquizofrenia seguin de parentesco con paciente esquizofrénico.
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Fuente: adaptado de Riley y Kendler 2006

La bibliografia disponible confirma que la esquizofrenia es claramente una enfermedad genética y su
heredabilidad se estima bordea el 80% (Cardnoy colaboradores, 1999; Sullivan y colaboradores, 2003),
lo que la convierte en una de las patologias complejas con mayor heredabilidad (Uher, 2009). A dife-
rencia de organismos modelo donde pueden realizarse los cruces necesarios bajo condiciones contro-
ladas, los cdlculos de heredabilidad en seres humanos son complicados por lo que deben interpretarse
con cierta prudencia; por ejemplo, el estudio sobre registros multigeneracionales en familias suecas
permite estimar la heredabilidad de la esquizofrenia y el trastorno bipolar en el 64% y 59% respectiva-
mente (Lichtenstein y colaboradores , 2009), inferior a los datos proporcionados por Cardno y por
Sullivan. Independientemente del porcentaje, se trata de una enfermedad con alta heredabilidad.

El patrén de transmisidn de la enfermedad observado en los estudios sefialados encaja con el modelo
de enfermedad multifactorial compleja; segin este modelo, su aparicidn provendria de la coincidencia
en una misma persona de la combinacidn de factores de predisposicion genéticos, ambientales y tal
vez de la interaccion entre ellos, sin que la presencia aislada de cada uno de estos factores sea sufi-
ciente para determinar la aparicidn del trastorno y sin que la presencia de alguno de estos factores sea
imprescindible para su desarrollo. Lo anterior permite colegir que cada variante de susceptibilidad in-
dividual tenga en principio, un poder diagndstico o predictivo muy limitado (Kraft y Hunter, 2009).

Cada individuo podria enfermar por la combinacion particular de estos factores (Owen y colaborado-
res, 2005). A diferencia de otras enfermedades complejas, hasta el momento no se ha identificado una
familia en la que la enfermedad segregue de modo mendeliano por lo que parece poco probable que
existan formas mendelianas de esquizofrenia. A pesar de mostrar agregacién familiar, la mayoria de
casos de esquizofrenia en la poblacidn general son esporadicos, es decir, no tienen un familiar de pri-
mer, segundo o tercer grado de consanguinidad afectado. La aparente dicotomia entre el nimero de
casos esporadicos y los que ocurren por historia familiar se explica por la prevalencia de la enfermedad
en poblacional general (1%) y una heredabilidad entre el 60% al 80%, por lo que existe una probabilidad
de aparicién de casos esporadicos mayor del 60% (Yang y colaboradores, 2010)

Varios meta-analisis sobre estudios de ligamiento en esquizofrenia (Badner y Gershon, 2002; Lewis y

colaboradores, 2003; Ng y colaboradores, 2009). Esta aproximacion analiza los resultados de varios
trabajos y permite observar asociaciones pequefias pero comunes. El meta-andlisis mas reciente y
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completo incluye 32 estudios de ligamiento en esquizofrenia que involucran 3.255 familias y 7.413
casos de la esquizofrenia o trastornos relacionados. Identifica la mayor evidencia de ligamiento en la
region 2q, seguida de las regiones 5q y 2q; otra seial aparece en 8q cuando el meta-analisis se restringe
a estudios de muestras europeas. Sefiales menos significativas aparecen en 1, 2q, 3q, 49, 59, 8p y 10q
(Ng y colaboradores, 2009). Otros metaandlisis identificaron sefales de ligamiento en 8p, 13qy 22q
(Badnery Gershon,2002) o en 2p (Lewis y colaboradores, 2003). El exceso de sefales de ligamiento
puede reflejar la existencia de regiones gendmicas enriquecidas en variantes comunes de efecto mo-
derado o en variantes raras de efecto mayor (Williams y colaboradores, 2009).

El mapeado de estas regiones detectadas por ligamiento permitié identificar genes candidatos posi-
cionales; para un nutrido grupo, se encontraron también resultados positivos de asociacién. Entre es-
tos genes podemos destacar a NRG1, DTNBP1, DAOA, PPP3CC o COMT (Kirov y colaboradores, 2005;
Owen y colaboradores, 2005; Riley y Kendler, 2006). Ademas, los resultados de estos estudios de liga-
miento sugieren la existencia de susceptibilidad genética compartida con el trastorno bipolar (Collier
y Li, 2003).

Siguiendo esta estrategia, se analizaron miles de variantes comunes de 1.000 genes para determinar
su posible implicacion en la etiologia de la esquizofrenia (Allen NC, 2008). Estos estudios generaron
multiples asociaciones positivas en las muestras iniciales, pero cuando se intentaba reproducir el re-
sultado en muestras independientes, las asociaciones desaparecian o se encontraba una asociacion
positiva con diferentes alelos de la misma variante o incluso con la misma variante pero en direccién
contraria. Un ejemplo de esto es el caso del gen de la disbindina (DTNBP1), para el que se encontraron
asociaciones con cada uno de los 5 haplotipos del mismo bloque haplotipico (Mutsuddi y colaborado-
res, 2006). La falta de reproducibilidad es la norma en los estudios de asociacidén con genes candidatos
y ninguna de las asociaciones descritas puede considerarse consistentemente establecida.

La dificultad para encontrar factores de riesgo comunes muy posiblemente esté relacionada con que
el fenotipo englobado bajo la definicidn actual de esquizofrenia, probablemente no se corresponda
con un grupo homogéneo desde el punto de vista bioldgico. Ademas, existen diversos factores o situa-
ciones que pueden dificultar la reproducibilidad de un resultado positivo real (error tipo Il) o provocar
la aparicidon de asociaciones falsas (error tipo |) (Cardon y Bell, 2001).

Una iniciativa para ordenar la gran cantidad de estudios genéticos de asociacion en relacion a la esqui-
zofrenia y resaltar los mas relevantes fue la creacién de “Schizophrenia gene”, una base de datos pu-
blica, de acceso libre y actualizada regularmente (Allen y colaboradores, 2008). En esta base de datos
se muestran los datos genotipicos de las muestras y su origen; se complementa con meta-analisis de
todos los polimorfismos y se ordenan los genes por el nivel de evidencia en su implicacion en la etio-
logia de la enfermedad. Actualmente, los genes identificados mediante estudios de asociacion de ge-
noma completo (descritos en el siguiente apartado) ocupan los primeros puestos. La implicacién del
resto de genes sigue siendo controvertida.

El escaso éxito de los estudios de asociacidn con genes candidatos en la identificacion de variantes
comunes de susceptibilidad a padecer enfermedades complejas, el avance en la tecnologia de genoti-
pado a gran escala y el aumento en el nimero de polimorfismos conocidos, propiciaron nuevos estu-
dios de asociacion del genoma completo o GWAS (del inglés, Genome-wide Association Studies)
(Hirschhorn y Daly, 2005). El objetivo de estos estudios fue analizar sistemdticamente la mayor parte
de la variabilidad comun de cada muestra a partir del genotipado de una proporcidn de SNPs (estrate-
gia de mapeo por desequilibrio de ligamiento), de modo que la busqueda de variantes de susceptibili-
dad no dependa de una hipdtesis previa ni de los genes candidatos que se elijan, sino que sean los
propios resultados los generadores de la hipdtesis. Esto permite identificar genes cuya relacién con la
enfermedad se desconocia o no se sospechaba que mediante la estrategia de genes candidatos fun-
cionales seria poco probable descubrir (Hirschhorn y Daly, 2005).

Lo anterior resulta particularmente Gtil para el estudio genético de las enfermedades psiquidtricas que
todavia no se conoce su fisiopatologia. Para ello se emplean paneles que permiten el genotipado de
mas de un millén de SNPs marcadores localizados a lo largo del genoma, de forma simultdnea y en una
misma muestra. El éxito de los estudios de asociacidon del genoma completo se basa en la hipdtesis
una enfermedad comun-variante comun, ya que la capacidad para identificar asociaciones con varian-
tes poco frecuentes es escasa, aun permaneciendo la variante incluida en el panel de marcadores a no
ser que ésta confiriese un riesgo muy elevado y el tamafio de la muestra fuese suficiente para alcanzar
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potencia estadistica. Debido al elevado niumero de comparaciones realizadas en cada estudio, para
evitar falsos positivos por pruebas multiples se establecié un umbral general de significacion gendmica
para considerar consistente a una asociacion (valor de p <5x103) que responde al nimero total de SNPs
interrogados en cada estudio de genoma completo (Dudbridge y Gusnanto, 2008). Debido a esta co-
rreccion y al bajo riesgo asociado a cada variante de susceptibilidad (< 1,3 en esquizofrenia), se nece-
sitan muestras de entre 2.000 y 3.000 casos confirmados de esquizofrenia y el mismo nimero de con-
troles para alcanzar una probabilidad a priori del 80% de identificar asociaciones verdaderas. Estudios
con tamainos muestrales inferiores tendrdn escasa potencia estadistica, a menos que el riesgo de la
variante sea elevado.

Los paneles de genotipado incluyen SNPs localizados a lo largo del genoma e incluyen regiones de
funcionalidad desconocida (regiones intergénicas o intrdnicas); en casos donde exista asociacién con
SNPs de estas regiones, resulta dificil por el momento, entender la asociacién desde un punto de vista
biolégico.

Los primeros estudios de genoma completo en esquizofrenia encontraron asociaciones (Kirov y cola-
boradores, 2009b; Lencz y colaboradores, 2007; Need y colaboradores, 2009; O'Donovan y colabora-
dores, 2008; Shifman y colaboradores, 2008; Sullivan y colaboradores, 2008), pero debido al limitado
tamafio de muestra empleado sélo una alcanzé significaciéon gendmica (asociacion identificada con
ZNF804A) al unir las muestras de esquizofrenia a muestras de trastorno bipolar (O'Donovan y colabo-
radores, 2008).

En el afio 2009 se publicaron otros tres GWAS (ISC, 2009; Shi y colaboradores, 2009; Stefansson y co-
laboradores, 2009) y un meta-analisis de los tres (Shiy colaboradores, 2009) en los que se incremento
el tamafio de la muestra para alcanzar asociaciones con significacion genédmica que constituyeron las
evidencias mas robustas de asociacién de variantes comunes con la esquizofrenia, hasta el momento
de la escritura del presente documento. Ademads, se descubrio la existencia de multiples variantes de
susceptibilidad asociadas a un riesgo casi indetectable (componente poligénico) (ISC, 2009). Desde en-
tonces se han publicado nuevos estudios de genoma completo (Alkelai y colaboradores, 2011a; Alkelai
y colaboradores, 2011b; Athanasiu y colaboradores, 2010; Chen y colaboradores, 2011; Ikeda y cola-
boradores, 2011; Ma y colaboradores, 2011; Rietschel y colaboradores, 2011; Steinberg y colaborado-
res, 2011a; Yamada y colaboradores, 2011). El Psychiatric Genome-Wide Association Study Consor-
tium publicé recientemente un “mega” meta-analisis en el que se analiza de manera conjunta datos
de varios estudios de genoma completo, con un total de 29.839 individuos de origen europeo (Ripke y
colaboradores, 2011). Paralelo a este estudio, el mismo consorcio efectué otro mega meta-andlisis con
estudios sobre el genoma completo del trastorno bipolar (Sklar y colaboradores, 2011) para finalmente
analizar una combinacién de las muestras de ambos dos trastornos (bipolar y esquizofrenia), obtenién-
dose nuevas evidencias respecto a la vulnerabilidad genética compartida entre ambos trastornos.

Genes relacionados e implicados en esquizofrenia

ZNF804A: O'Donovan y colaboradores identificaron una sefial de asociaciéon con una variante intrdnica
de este gen (SNP rs1344706) en muestras de pacientes esquizofrénicos (valor p de meta-analisis =
1,95x1077; OR = 1,12) (O'Donovan y colaboradores, 2008). Al combinar estas muestras con muestras
de pacientes diagnosticados de trastorno bipolar, la sefial de asociacién se incrementé en dos 6rdenes
de magnitud, alcanzando significacion gendmica (p = 9,96x10 ~°; OR = 1,12). Desde entonces, la asocia-
cion de esta variante a esquizofrenia y trastorno bipolar ha sido consistentemente reproducida en es-
tudios posteriores (Riley y colaboradores, 2010; Steinberg y colaboradores, 2011b; Williams y colabo-
radores, 2011; Zhang y colaboradores, 2011b).

Esslinger y colaboradores (2009) investigaron el efecto de esta variante en la actividad de diferentes
regiones cerebrales durante los procesos cognitivos de 115 personas sanas mediante estudios genéti-
cos de neuroimagen que permiten asociar variantes genéticas con funciones y estructuras concretas
del cerebro. Mediante esta estrategia, encontraron que el alelo de riesgo daba lugar a una reduccién
en la conectividad entre la corteza prefrontal dorsolateral dentro de y entre cada hemisferio, mos-
trando un patrén similar al que se ha descrito en pacientes esquizofrénicos (Meyer-Lindenberg y cola-
boradores, 2005); ademas detectaron que el alelo de riesgo incrementaba la conectividad entre la
amigdalay las diferentes areas reguladoras limbicas y prefrontales. Esta misma variante se ha asociado
con diferencias en habilidades cognitivas (como memoria episddica o a corto plazo) en pacientes es-
quizofrénicos y ausencia en los controles (Walters y colaboradores, 2010).
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Regidon del Complejo Principal de Histocompatibilidad (Major Histocompatibility Complex, MHC): Ia
hipodtesis sobre la posible relacién de la region MHC con el desarrollo de esquizofrenia es antigua (Wor-
deny colaboradores, 1976); algunos estudios identificaron asociaciones con esta region, no reprodu-
cidas posteriormente (Lewis y colaboradores, 2003). Recientemente, los estudios de genoma completo
confirmaron esta asociacion y actualmente el locus 6p22.1, situado en esta regién, es una de las aso-
ciaciones mas robustas (ISC, 2009; Ripke y colaboradores, 2011; Shiy colaboradores, 2009; Stefansson
y colaboradores, 2009). La mayor parte de las sefiales identificadas en la regién corresponden a SNPs
localizados en regiones intergénicas, pero no se puede descartar que provengan de otra variante loca-
lizada en un gen cercano. Esta regién se caracteriza por un elevado grado de desequilibrio de liga-
miento, lo que dificulta enormemente la identificacién de la variante o variantes causales, responsa-
bles de la sefial de asociacion. De todos modos, toda la regidon estd muy conservada, por lo que es
posible que las regiones intergénicas tengan alguna funcién al momento desconocida (Kleinjan y van
Heyningen, 2005).

La region MHC incluye numerosos genes implicados en diferentes funciones, entre las que predominan
aquellas relacionadas al sistema inmune. Si la sefial proviene de alguno de estos genes, su implicacion
en la enfermedad podria explicar la observacidon de que nacer en invierno (época mas propicia para
infecciones virales) incremente el riesgo de padecer esquizofrenia. Otra explicacién podria estar rela-
cionada con el hecho, insospechado, que algunas moléculas originalmente identificadas como parte
del sistema inmune también podrian tener funciones adicionales en el sistema nervioso central, hasta
el momento desconocidas. Estas moléculas, que participan en el sistema inmune innato (por ejemplo,
citoquinas pro-inflamatorias y componentes de la cascada del complemento) o adaptativo (por ejem-
plo, componentes del MHC), se expresan en el sistema nervioso y juegan un papel regulador no inmu-
noldgico importante, en funciones normales del cerebro durante el desarrollo y en la edad adulta par-
ticipando, por ejemplo, en la formacidn y posterior plasticidad sindptica (Boulanger, 2009). Se citan
otras funciones, al parecen reguladoras clave de circuitos glutamatérgicos (Fourgeaud y Boulanger,
2010).

En esta regidn existen también genes no relacionados con el sistema inmune. Por ejemplo, el gen
NOTCH4 asociado previamente a la enfermedad y con funcidn vinculada al neurodesarrollo (Wang y
colaboradores, 2006).

TCF4: en este gen se ha identificado una variante intrénica asociada a esquizofrenia denominado SNP
rs9960767 (Ripke y colaboradores, 2011; Stefansson y colaboradores, 2009). Dado que no existe mayor
desequilibrio de ligamiento en torno a la sefial, parece que la sefial viene del propio gen. A través de
la medida de la inhibicidn del prepulso de la respuesta al sobresalto, se observé que el alelo de riesgo
de esta variante se asocia a una reduccion en la sincronizacidon sensomotora (Lennertz y colaboradores,
2011). Recientemente, Steinberg y colaboradores identificaron otro polimorfismo cercano a TCF4, lo-
calizado a 400kb de la variante intrénica, con una fuerte sefial de asociacién (p= 7,8x10 ) indepen-
diente de la anterior. TCF4 parece un buen candidato a intervenir en la etiologia de la esquizofrenia,
ya que es un factor de transcripcidn neuronal esencial para el desarrollo del cerebro, especifico de la
neurogénesis (Flora y colaboradores, 2007; Gulacsi y Anderson, 2008). Ademas, las mutaciones y de-
leciones en este gen, causan el sindrome de Pitt Hopkins, un trastorno del neurodesarrollo caracteri-
zado por sintomas como retraso mental y defectos motores severos que incluyen ausencia de habla,
microcefalia, dimorfismo facial y epilepsia (Blake y colaboradores, 2010; Brockschmidt y colaborado-
res, 2007). Se ha descrito también una mutacidn en este gen que causa retraso mental, sin estar aso-
ciado a otros rasgos del sindrome Pitt Hopkins (Kalscheuer y colaboradores, 2008).

Es interesante destacar que las deleciones y mutaciones en CNTNAP2 y NRXN1, otros genes asociados
a esquizofrenia, genera en el individuo el espectro autista y epilepsia (Friedman y colaboradores, 2008;
Gejman y colaboradores, 2011), lo que da lugar a fenotipos similares al sindrome de Pitt Hopkins
(Zweier y colaboradores, 2009) lo que parece indicar mecanismos moleculares compartidos entre es-
tos trastornos.

NRGN: se han identificado dos asociaciones independientes correspondientes a los SNPs rs12807809
y rs548181 en el entorno de este gen (Ripke y colaboradores, 2011; Stefansson y colaboradores, 2009).
NRGN codifica una proteina quinasa postsinaptica con un papel importante en la funcion y plasticidad
sindptica, participando en la ruta de sefializaciéon calcio-calmodulina; en esta ruta, también interviene
el receptor NMDA de glutamato, por lo que su implicacién en la etiologia de la esquizofrenia podria
estar relacionada a la hipétesis glutamatérgica (Wang y colaboradores, 2008; Zhong y colaboradores,
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2009). Se demostré que NRGN juega un papel en la potenciacidn a largo plazo, uno de los mecanismos
celulares principales que subyace al aprendizaje y la memoria (Harrison y Weinberger, 2005; Huang y
colaboradores, 2006; Zhabotinsky y colaboradores, 2006). Un estudio reciente sugiere que los diferen-
tes alelos del SNP rs12807809 se relacionan con funcionamientos neuronales diferenciados en areas
especificas del cerebro, relacionadas con la memoria episddica en personas sanas (Krug y colaborado-
res, 2011).

VRK2: Steinberg y colaboradores (2011a) recientemente publicaron un trabajo donde se amplid el
GWHAS previo (Stefansson y colaboradores, 2009); analizaron en muestras adicionales las variantes que
en el trabajo inicial obtuvieron un valor de asociacidn de p<1x10*. Como resultado, a mas de la repro-
duccidén de las asociaciones ya detectadas, se identificaron dos nuevas sefales de asociacidn con sig-
nificacién gendmica (ver tabla 1). Una de ellas se sitla en el locus 2p15.1, el SNP rs2312147 localizado
a 50kb del gen VRK2 (p=1,9x10°; OR= 1,09).

Este gen codifica una serina/treonina quinasa del grupo de las caseina-quinasas-I (Manning y colabo-
radores, 2002). Se ha sugerido que este gen podria participar en el mantenimiento de la arquitectura
nuclear (Nichols y colaboradores, 2006) y en la prevencién de la apoptosis (Li y colaboradores, 2006).
VRK2 interacciona con otra proteina denominada JIP1, la cual en células neuronales actia como un
factor antiapoptdtico en respuesta el estrés (Dong y colaboradores, 2005) y participa en el desarrollo
axonal (Dajas-Bailador y colaboradores, 2008).

Un amplio meta-analisis desarrollado por el Psychiatric GWAs Consortium (Ripke y colaboradores,
2011) indetificd 5 nuevos loci de susceptibilidad. De éstos, la sefial mas fuerte corresponde al SNP
rs1625579 localizado en un intrén del gen MIR137 que codifica un microARN regulador del desarrollo
y maduracién neuronal y de la neurogénesis adulta (Silber y colaboradores, 2008; Smart y colaborado-
res, 2010; Szulwach y colaboradores, 2010). En este estudio, se combinaron las muestras de pacientes
con esquizofrenia y muestras de sujetos con trastorno bipolar (Sklar y colaboradores, 2011); se encon-
tré asociacidon a ambos trastornos con significacion genémica en tres loci.

CACNAI1C: varios estudios identificaron sefiales de asociacidn entre este gen y diferentes trastornos
psiquiatricos incluida la esquizofrenia (Curtis y colaboradores, 2011; Ferreira y colaboradores, 2008;
Green y colaboradores, 2010; Nyegaard y colaboradores, 2010). La asociacién identificada por el
Psychiatric GWAs Consortium fue con el SNP rs10994359 (p=7,01x 10; OR=1,11). Otra variante de este
gen denominada SNP rs1006737, se ha asociado con alteraciones en imagenes de resonancia magné-
tica estructural y funcional (Bigos y colaboradores, 2010; Erk y colaboradores, 2010; Kempton y cola-
boradores, 2009; Krug y colaboradores, 2010).

CACNAI1C codifica la subunidad alfa del canal de calcio tipo L dependiente de voltaje. Los canales de
calcio tipo L participan en la regulacion génica de aspectos de la plasticidad neuronal y pueden tener
un efecto directo en la transcripcion (Gomez-Ospina y colaboradores, 2006).

ANK3: la sefial de asociacién identificada en este gen proviene del SNP rs10994359 (p= 2,45x10%;
OR=1,22). Al igual que CACNA1C, este gen fue asociado previamente al trastorno bipolar (Ferreira 'y
colaboradores, 2008). ANK3 codifica una proteina adaptadora denominada ankyrina-3, identificada en
los segmentos iniciales de los axones. Se ha descrito su participacidn en la regulacion del ensamblaje
de canales de sodio que son dependientes del voltaje (Kordeli y colaboradores, 1995; Poliak y Peles,
2003).

ITIH3-ITIHA4: la tercera asociacion corresponde a la region que contiene a ITIH3-ITIH4, codificadores de
inhibidores inter-a (globulina) H3 y H4 (rs2239547) (p=7,8 x10; OR=1,12). En esta region ya se habian
descrito asociaciones con trastorno bipolar (Scott y colaboradores, 2009).

Componente poligénico

Ademas de la identificacidn de variantes comunes con significacion genémica, los estudios de genoma
completo permitieron descubrir que existe una parcial predisposicién a padecer esquizofrenia y otras
enfermedades complejas por el efecto global de multiples de variantes comunes de bajisimo riesgo
presentes en un individuo, lo que se conoce como componente poligénico (ISC, 2009; Ripke y colabo-
radores, 2011). El componente poligénico fue propuesto con anterioridad (Gottesman y Shields, 1967),
sin que se demuestre esta relacion; los resultados hasta la fecha indican que individualmente, cada
variante identificada incrementa débilmente el riesgo a padecer la enfermedad, por lo que cada una
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tiene per se un bajo valor diagndstico y explica un porcentaje reducido de la heredabilidad atribuible
a la esquizofrenia, lo cual no contradice que cada asociacidon encontrada pueda fundamentar la com-
prensién de los mecanismos presentes en el desarrollo de la enfermedad o para generar nuevas hipo-
tesis sobre su origen.

DISC1: se identificod una traslocacion reciproca balanceada (1;11) (q42; q14) presente en una familia
escocesa que cosegregaba con esquizofrenia y otras patologias psiquiatricas (St Clair y colaboradores,
1990). El pedigri incluia a 21 individuos con esquizofrenia, trastorno bipolar, depresion recurrente y
trastorno conductual, de los cuales 16 presentaban la traslocacion que afectaba a dos genes hasta ese
momento desconocidos, a los que se les dio el nombre de Disrupted in Schizophrenia 1y 2 (DISC1 y
DISC2) (Blackwood y colaboradores, 2001; Millar y colaboradores, 2000). Estudios posteriores repro-
dujeron la asociacién del locus 1942 con esquizofrenia y otros trastornos psiquidtricos como el tras-
torno bipolar en familias de Finlandia (Ekelund y colaboradores, 2004), de Escocia (Macgregor y cola-
boradores, 2004), del Reino Unido e Irlanda (Hamshere y colaboradores, 2005).

Las observaciones apuntan a que aquellas personas portadoras de esta traslocacién, tanto individuos
sanos como pacientes esquizofrénicos, muestran una reduccion en la amplitud y latencia de potencia-
les evocados (Blackwood y colaboradores, 2001), consistente con un defecto cognitivo subyacente.
Esto sugiere que DISC1 podria mediar este rasgo cognitivo caracteristico de personas esquizofrénicas.
Ademas, se han descrito asociaciones entre diversos polimorfismos de este gen y rasgos tipicos de
personas esquizofrénicas, como la disminucidn en el tamarfio de la materia gris (Di Giorgio y colabora-
dores, 2008) o diferentes endofenotipos relacionados con habilidades cognitivas (Carless y colabora-
dores, 2011).

DISC1 es una hub protein (proteina altamente conectada que funciona como un “centro de redes”), la
cual cumple un papel importante en multiples procesos, entre los que destaca el funcionamiento nor-
mal de los microtubulos (Kamiya y colaboradores, 2005), el crecimiento de dendritas y axones (Hattori
y colaboradores, 2010; Kamiya y colaboradores, 2005; Miyoshi y colaboradores, 2003), la adhesién
celular (Hattori y colaboradores, 2010) y la migracion neuronal (Kamiya y colaboradores, 2005; Ozeki
y colaboradores, 2003).

Observaciones de DISC1 y su interactoma estan implicados en diversas funciones criticas cerebrales
como son el desarrollo y maduracién de la sinapsis neuronales (Camargo y colaboradores, 2007) y el
desarrollo de la corteza cerebral (Ishizuka y colaboradores, 2011; Raznahan y colaboradores, 2010).
Asi, su implicacion en el desarrollo de enfermedades psiquidtricas es compatible con la hipotesis del
neurodesarrollo. DISC2 origina una molécula de ARN no codificante (Millar y colaboradores, 2000).

Se ha identificado en pacientes con trastornos psicéticos crénicos otra traslocacién que afecta a
PDE4B, un gen que interactta con DISC1 (Millar y colaboradores, 2005). En concreto, las dos proteinas
codificadas por estos genes interactian en la ruta del AMPc (adenosina fosfodiesterasa ciclica), aso-
ciada a procesos de aprendizaje y memoria; se sugiere que variaciones en DISC1 y/o PDE4B podrian
alterar esta interaccion y afectar al catabolismo mitocondrial del AMPc, con repercusion sobre los ci-
tados procesos cerebrales (Millar y colaboradores, 2005).

Microdeleciones en el locus 22q11.2: otra asociacion cldsica de la enfermedad con una alteracidn es-
tructural rara es la microdelecién 22q11.2 (Karayiorgou y colaboradores, 1995). Esta delecién causa el
sindrome velocardiofacial o sindrome de DiGeorge, presente en 1 sujeto cada 2.000 a 4.000 nacimien-
tos (Botto y colaboradores, 2003; Kobrynski y Sullivan, 2007; Robin y Shprintzen, 2005). La delecién se
origina de novo en el 72% a 92% de portadores (Driscoll y colaboradores, 1993; Ryan y colaboradores,
1997). El fenotipo asociado a la delecidon muestra extrema variabilidad sefialandose entre las manifes-
taciones mas comunes las anomalias cardiovasculares y craneofaciales, inmunodeficiencia, estatura
baja e hipocalcemia (Robin y Shprintzen, 2005).

Ademds, un alto porcentaje de sujetos con esta microdelecion sufre retraso mental y alteraciones cog-
nitivas y de comportamiento; ademas, un 30% de portadores de la delecidon desarrollan psicosis, la
mayor parte en forma de esquizofrenia (aproximadamente 80% de casos) (Murphy y colaboradores,
1999). Estos pacientes contribuyen aproximadamente en el 0,3% del total de casos de esquizofrenia 'y
la delecidn se asocia a un riesgo superior a 20 (Stefansson y colaboradores, 2008), por lo que se trata
del mayor factor genético de riesgo conocido de padecer la enfermedad, aunque no es especifico de
la misma. En individuos portadores de la microdelecion no existe diferencia anatdmica significativa
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entre los que desarrollan esquizofrenia y aquellos que no la desarrollan.

Se ha sugerido que la gran heterogeneidad fenotipica asociada a la deleciéon puede estar relacionada
con la presencia de otras variantes genéticas que contribuyan a la variabilidad del fenotipo cognitivo y
esquizofrénico (Karayiorgou y colaboradores, 2010). Por el momento no se conoce el mecanismo
exacto por el que la deleccidn incrementa el riesgo de desarrollar esquizofrenia; una de las hipétesis
se circunscribe a que la delecién cause desenmascaramiento de una o mds mutaciones deletéreas re-
cesivas o que provoque una infraexpresién de un nimero significativo de genes sensibles a la dosis,
gue puede tener un efecto acumulativo. Dependiendo del tamafio de la delecidn, la regidén afectada
incluye entre 35 y 60 genes conocidos (Edelmann y colaboradores, 1999; Shaikh y colaboradores,
2000), la mayoria de éstos se expresan en el cerebro (Maynard y colaboradores, 2003). Se piensa que
algunos que podrian intervenir en el mecanismo son COMT, PRODH, DGCRS8, ZDHHCS8, GNB1L.

CNVs: los avances en hibridacion gendmica comparada (CGH del inglés, Comparative Genomic Hybri-
dization) permitieron descubrir un tipo de variacidn estructural hasta el momento desconocida. Esta
variacion se denomind Copy Number Variations (CNVs) y comprende variaciones en el nimero de
copias de un segmento del ADN (duplicacién o delecion del segmento) por lo que, a diferencia de otro
tipo de variaciones estructurales como las inversiones o translocaciones reciprocas, pueden no ser
balanceadas dando lugar a diferencias en el tamafno del genoma entre individuos, perturbando el equi-
librio bioldgico normal de un genoma diploide en un locus determinado. Las CNVs suelen concentrarse
en regiones del genoma con caracteristicas determinadas que propician su aparicion (lafrate y colabo-
radores, 2004).

Estudios recientes revelaron que 11.700 CNVs solapan con unos 1.000 genes conocidos (Conrad y co-
laboradores, 2009), de modo que esta importante fuente de variabilidad podria ser un mecanismo
clave para la evoluciéon humana a través de la duplicacidn génica, triplicacion o reorganizacion de exo-
nes. De hecho, entre los genes afectados por CNVs, existe un enriquecimiento de genes relacionados
con el metabolismo de xenobidticos o receptores olfativos, procesos que se han relacionado con pro-
cesos adaptativos (Feuk y colaboradores, 2006).

Se piensa que este tipo de variacion podria contribuir de manera significativa a la susceptibilidad de
padecer enfermedades (Lupski, 2009); por el tamafio de las variaciones oscila entre 1 kilobase y varias
megabases (lafrate y colaboradores, 2004; Redon y colaboradores, 2006; Sebat y colaboradores,
2004), su efecto fenotipico podria ser mayor que el de un SNP. Estas CNVs podrian generar manifesta-
ciones fenotipicas a través de multiples mecanismos, entre ellos, la alteracion de la expresion y regu-
lacidn génicas o la expresion de alelos recesivos desenmascarados con una delecion (Zhang y colabo-
radores, 2009). Se ha propuesto que el efecto de una CNV puede mediarse por procesos de interaccion
con otra CNV u otro tipo de variante, que seria un segundo hit que podria actuar como modificador
genético. Esta teoria del two hit o multiples hits se ha propuesto para explicar casos de autismo, exis-
tiendo evidencias experimentales de la misma (Girirajan y Eichler, 2010; Girirajan y colaboradores,
2010).

Desde que se identificaron los CNVs, el interés creciente por comprender de qué modo estas variacio-
nes afectan a la variabilidad fenotipica y la aparicion de enfermedades, motivé el desarrollo de técnicas
mas efectivas para detectarlas y determinar de manera precisa su posicién y regién exacta en el ge-
noma para delimitar la regidn afectada por cada CNVs (McCarroll, 2010). En la primera generacion de
estudios de CNVs se empleaban paneles de CGH; posteriormente se emplearon paneles de genotipado
de SNPs para su deteccién.

En la esquizofrenia, el estudio de este tipo de variantes posibilité detectar el incremento significativo
de CNVs largos (>100Kb) y raros (<1%) en pacientes, lo que sugiere que muchas de ellas podrian estar
relacionadas con la enfermedad (Gejman y colaboradores, 2011; Glessnery colaboradores, 2010; lkeda
y colaboradores, 2010; ISC, 2008; Kirov y colaboradores, 2009a; Kirov y colaboradores, 2008; Levinson
y colaboradores, 2011; Magriy colaboradores, 2010; Mitchell y Porteous, 2011; Mulle y colaboradores,
2010; Need y colaboradores, 2009; Shi y colaboradores, 2008; Stefansson y colaboradores, 2008; Tam
y colaboradores, 2010; Vrijenhoek y colaboradores, 2008; Walsh y colaboradores, 2008; Xu y colabo-
radores, 2008). Una proporcién elevada de estos CNVs se originan de novo. La delecién 22q11.2, iden-
tificada afios antes del empleo de estos paneles, es una variacion de éstas.
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Recientemente, Levinson y colaboradores analizaron un total de 3945 casos y 3611 controles confir-
mando las asociaciones descritas en relacion a deleciones en los loci 1921.1, 15913.3 y 22q11.21, de-
leciones que interrumpen exones del gen NRXN1 (2p16.3) y duplicaciones en el locus 16p11.2 (Levin-
son y colaboradores, 2011). Ademas, identificaron dos nuevas CNVs: la delecidon 3g29 y duplicaciones
exonicas en VIPR2 (7g36.3). El estudio muestra que los pacientes esquizofrénicos presentan un incre-
mento significativo en el nimero de deleciones que afectan a genes, pero no duplicaciones. El OR
asociado a estas CNVs es elevado y oscila entre 2 y mas de 30 (Levinson y colaboradores, 2011). Salvo
en el caso de la delecidn 22911, el resto de CNVs se han identificado también en personas sanas. Nu-
merosas CNVs se han asociado también con otros trastornos del neurodesarrollo como retraso mental,
retraso en el desarrollo, autismo o epilepsia (Gejman y colaboradores, 2011)

Principales CNVs asociadas significativamente a esquizofrenia

Varios estudios analizan el efecto de CNVs largas en poblacidn general, estimando una tasa de apari-
cion y presion selectiva. Asi, Itsara y colaboradores observaron que las CNVs de tamafio superior a
500kb estan sometidas a una fuerte seleccion purificadora (s=0,16), lo que traduce que los portadores
de estas CNVs tienen una reduccion del 16% en la fertilidad. Ademas, observaron que la tasa de muta-
cion en poblacién general de estas CNVs largas oscila en torno a 0,0065 por genoma y por transmision
(Itsara y colaboradores, 2010). Rees y colaboradores (2011) en un estudio similar centrado en CNVs
asociados a incremento del riesgo de padecer esquizofrenia, observaron una elevada presion selectiva
sobre ellas (s=0,12-0,88), lo que sugiere que tras la aparicién de una de estas CNVs en un individuo, su
persistencia en la poblacidon se limita a unas pocas generaciones. También estimaron que la tasa de
aparicion de estas CNVs es alta, entre 1:3.500 y 1:30.000; determinaron ademds que cuanto mas rara
sea una CNV mayor es su coeficiente de seleccién.

Otros estudios indican que la tasa de aparicidn de nuevas CNVs es mayor en pacientes esquizofrénicos
o autistas respecto a los controles (Itsara y colaboradores, 2010; Xu y colaboradores, 2008). Por lo
anterior, las CNVs que individualmente se asocian significativamente a esquizofrenia son mutaciones
recurrentes; otro hecho es el incremento en CNVs totales observado en pacientes esquizofrénicos, lo
gue responderia a una elevada tasa de aparicién (Raventos H, 2003).

Mutaciones puntuales

Otro tipo de variantes raras son las mutaciones puntuales. Poco tiempo atras, la busqueda se restringia
a la secuenciacién de genes o regiones candidatas en un numero pequeiio de individuos. Teniendo en
cuenta el sustrato poligénico de la enfermedad, la probabilidad de que las personas analizadas en cada
estudio tuviesen mutaciones precisamente en el gen o genes analizados es minima, por lo que la es-
trategia resulta poco eficaz y al momento no se puede estimar de forma precisa hasta qué punto este
tipo de variantes contribuyan a la etiologia de la enfermedad. Este concepto estd cambiando gracias a
la aparicion de técnicas de resecuenciacion a gran escala o ultrasecuenciacion; el uso de este tipo de
tecnologia que posibilita el andlisis del exoma (parte codificante del genoma) o del genoma completo
de un mismo individuo, lo que supondra a corto plazo en un avance extraordinario en la investigacion
de este tipo de variantes raras, ya que permitira sistematizar su bdsqueda (Cirulli y Goldstein, 2010).

Por el momento, la resecuenciacidn de algunos genes candidatos permitié identificar mutaciones raras
en DISC1 (Song y colaboradores, 2008) o ABCA13 (Dwyer y colaboradores, 2011), entre otras. Piton y
colaboradores implementaron la secuenciacidn de 111 genes ligados al cromosoma X en 143 pacientes
esquizofrénicos, 142 autistas y 277 individuos sanos e identificaron mas de 200 variantes no sinénimas
y un exceso de variantes con efecto deletéreo (Piton y colaboradores, 2011), por lo que es posible que
numerosas mutaciones sean variantes de predisposicion a padecer enfermedades psiquiatricas (Noa
Carrera Cachaza, 2012; Raventos H, 2003).
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Diagndstico de la esquizofrenia
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Introduccion

El vocablo esquizofrenia se origina en dos vocablos griegos schizo “divisién”-“escisién” y phrenos
“mente”. Quien padece este trastorno presenta una mente partida en dos: una relacionada con la
realidad y otra que interactia en mayor o menor grado, con un mundo imaginario e irreal. Se asumia
gue las primeras manifestaciones de la enfermedad comienzan en la adolescencia, sin embargo, se ha
reportado nifos con esquizofrenia, lo que dificulta el diagndstico a personas de temprana edad al con-
fundirse los sintomas con aquellos propios del autismo o en casos leves, con una falta de adaptacion
escolar.

n u

Las manifestaciones de la esquizofrenia son variables; algunos suelen delirar, presentan problemas de
conducta o emocionales y piensan de manera ildgica. La interaccién del esquizofrénico con personas
gue no padecen esta enfermedad en ocasiones resulta dificil, por la intensa influencia que tiene del
mundo imaginario que es imposible de ignorar. Las alucinaciones, suponen una distorsién de lo que el
paciente percibe, suelen ser visuales o sonoras; en ocasiones, los pacientes mantienen fluidas conver-
saciones e interactuar con ellas como si realmente estuvieran presentes.

El miedo a potenciales ataques por parte de familiares y la sensacién de que se trama un complot en
contra del paciente son comunes y los personajes de la mente son quienes les advierten de estos pe-
ligros.

Tipos de esquizofrenia

Es posible distinguir diversos tipos de esquizofrenia, entre los que destacan:

e Esquizofrenia paranoide: mds usual, caracterizada por delirios y alucinaciones auditivas. Es fre-
cuente que el paciente tenga la sensacidn de persecucidn, distorsionando situaciones irrelevantes
para convertirlas en burlas o actos de desprecio por parte de personas cercanas o desconocidas.

e Esquizofrenia desorganizada: a menudo el paciente no puede valerse por si mismo, presenta con-
ductas propias de la regresidon y se comunican de manera incoherente, perdiendo facilmente el
hilo de una conversacion.

e Esquizofrenia catatdnica: se caracteriza por disfunciones motoras, escasas horas de suefio e hi-
peractividad. Son frecuentes los actos de violencia, asi como la adopcién de poses extrafias du-
rante largos periodos, en los que muchas veces llegan a saltear comidas, pierden el control vesical
e intestinal.

La causa de la esquizofrenia, hasta el momento no se ha determinado en su totalidad; se acepta un rol
genético, condicionamientos sociales, estrés y ciertas patologias que se desarrollan durante la etapa
del embarazo puedan influir en su ocurrencia.

Se destaca que la esquizofrenia es una condicidén crénica; ademas, se acepta que posible mejorar la
calidad de vida del paciente mediante psicoterapia y tratamiento farmacoldgico para tratar los sinto-
mas esquizofrénicos y lograr el mayor grado posible de integracién social. Es esencial mantener a estas
personas conectadas con la realidad a través de estimulos constantes, lo cual resulta muy dificil, dado
lo absorbente del mundo imaginario y sus manipuladores personajes irreales.

Evolucidn histérica del abordaje de la esquizofrenia

Actualmente, y al igual que hace 100 afios, la fisiopatologia de la esquizofrenia no esta totalmente
definida. En el tiempo, se destacan los valiosos aportes de Morel, Kraepeling, Bleuler, Shnaider, entre
otros y pese a la intensa investigacidon de la enfermedad, aun no estan definidas las caracteristicas
clinicas que sean patognomonicas.

Se destaca que, durante décadas las investigaciones fenomenoldgicas han privilegiado una serie de
sintomas en perjuicio de otros y a la postre, no existe un consenso sobre cudl de estos sintomas o
conjuntos de sintomas constituyen el nicleo definitorio de esquizofrenia. Por lo anterior, a la esquizo-
frenia se la define operativamente mediante un conjunto heterogéneo y amplio de sintomas, tanto de
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la conducta y de los procesos mentales relacionados.

Existen criterios diagndsticos estadisticos ya establecidos y se discute sobre las ventajas y limitaciones
gue tienen estos sistemas para clasificar los sintomas del paciente con esquizofrenia, por lo que la
nosologia psiquiatrica conserva intacta la influencia de Kraepeling, Bleuler y Schneider.

El origen de los sistemas diagndsticos estadisticos data de los afios 70, con el advenimiento de los
Ilamados criterios de Feingher, en donde se establece la edad méxima de inicio de la esquizofrenia en
40 afios y la duracién minima de los sintomas en 6 meses.

Un segundo esquema diagndstico desarrollado en Nueva York, a finales de los setenta, por Edincott y
colaboradores, conocido como RDC (Criterios Diagndsticos para Investigacion); se resalta aquellos as-
pectos sobresalientes del esquema como es la duracidn de los sintomas que debian persistir durante
2 semanas para establecer el diagnostico de esquizofrenia y se excluia de los criterios a los pacientes
con trastornos afectivos y sindromes limite.

Estos 2 sistemas de criterios diagndsticos influyeron en la elaboracion del Manual Diagndstico y Esta-
distico de los Trastornos Mentales DSM-III realizado por la Asociacion Americana de Psiquiatria, donde
se amplian los criterios diagndsticos, con lo que disminuyd significativamente el nimero de pacientes
gue antes cumplian el diagndstico estadistico de esquizofrenia y se elimind cualquier consideracion de
tipo etioldgico en los trastornos mentales, posicion que se mantendria en las posteriores ediciones
del DSM.

El DSM junto con la Clasificacion internacional de enfermedades (CIE) de la Organizacion Mundial de
la Salud (OMS) son los manuales diagndsticos mas utilizados al momento de establecer el diagndstico
de la esquizofrenia. Consolidan criterios transversales y longitudinales, con una duracién minima de la
sintomatologia de 6 meses. El criterio de edad se elimina.

Los sintomas positivos reflejan los sintomas de primer orden de Schneider y los sintomas negativos y
desorganizados reflejan las caracteristicas enfatizadas por Bleuler.

Cuadro 1. Criterios para el diagndstico de esquizofrenia segtin DSM-V

Dos o mas de los siguientes sintomas, cada uno presente durante

una parte significativa de un periodo de 1 mes (o menos si ha sido

tratado con éxito):

1. ldeas delirantes.

2. Alucinaciones.

3. Lenguaje desorganizado (p. ej., descarrilamiento frecuente o

incoherencia).
4. Comportamiento catatdénico o gravemente desorganizado.
5. Sintomas negativos, por ejemplo, aplanamiento afectivo, alo-
gia o abulia.

Nota: solo se requiere un sintoma del criterio A si las ideas deli-

rantes son extrafias o si las ideas delirantes consisten en una voz

que comenta continuamente los pensamientos o el comporta-

miento del sujeto, o si dos 0 mas voces conversan entre ellas.

Durante una parte significativa del tiempo, desde el inicio de la al-

teracidn, existe afectacidon de una o mas dreas importantes de la

actividad como son trabajo, relaciones interpersonales o cuidado

personal, estdn claramente por debajo del nivel previo al inicio del

trastorno o cuando el inicio es en la infancia o adolescencia. Existe

fracaso para alcanzar el nivel esperable de rendimiento interper-

sonal, académico o laboral.

Persistencia de sintomas continuos de la alteracién durante al me-

nos 6 meses. Este periodo de 6 meses debe incluir al menos 1 mes

Duracidn: de sintomas que cumplan el criterio A o menos si se ha tratado con
éxito y puede incluir los periodos de sintomas prodrémicos y resi-
duales. Durante estos periodos prodromicos o residuales, los sig-

Sintomas caracteristicos:

Disfuncion
social/laboral:
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nos de la alteracidon pueden manifestarse sélo por sintomas nega-
tivos o por dos o mas sintomas de la lista del criterio A, presentes
de forma atenuada (p.ej., creencias raras, experiencias percepti-
vas no habituales).
El trastorno esquizoafectivo y el trastorno del estado de animo con
sintomas psicoticos se han descartado debido a:
Exclusion de los trastornos es- 1) No se presentd un episodio depresivo mayor, maniaco o mixto
guizoafectivo y del estado de concurrente con los sintomas de la fase activa.
animo: 2) Silos episodios de alteracién animica aparecieron durante los
sintomas de la fase activa, su duracion total fue breve en rela-
cién con la duracién de los periodos activo y residual.
Exclusion de consumo de sus-  El trastorno que presenta el paciente no es atribuible a efectos fi-
tancias y de enfermedad mé-  sioldgicos directos de alguna sustancia (p.ej., droga de abuso, me-
dica: dicamento) o de una enfermedad médica.
Existencia de historia de trastorno autista o de otro trastorno ge-
neralizado del desarrollo; el diagndstico adicional de esquizofrenia
solo se realizara si las ideas delirantes o las alucinaciones también
se mantienen durante al menos 1 mes (0 menos si se han tratado
con éxito).

Relacion con un trastorno ge-
neralizado del desarrollo:

Clasificacion del curso longitudinal

e Episddico con sintomas residuales interepisodicos: los episodios estan determinados por la reapa-
ricién de sintomas psicéticos destacados; deberd especificarse también si cursa con sintomas ne-
gativos acusados.

e Episddico sin sintomas residuales interepisédicos: es continua la existencia de claros sintomas
psicéticos a lo largo del periodo de observacién; debera especificarse si también coexisten sinto-
mas negativos acusados.

Episodio Unico en remision parcial: especificar si coexisten sintomas negativos acusados.
Episodio Unico en remision total.

Otro patrén o no especificado. Menos de 1 afo desde el inicio de los primeros sintomas de fase
activa.

Criterios diagnodsticos esquizofrenia segun CIE-10

El cuadro se caracteriza por distorsiones fundamentales y tipicas de la percepcion, del pensamiento y
de las emociones. En general, se conservan tanto la claridad de la conciencia como la capacidad inte-
lectual, aunque con el paso del tiempo pueden presentarse déficits cognoscitivos.

Son frecuentes las alucinaciones, especialmente auditivas, que pueden comentar la propia conducta o
los pensamientos propios del enfermo. Suelen presentarse ademas otros trastornos de la percepcion.
La perplejidad es frecuente ya desde el comienzo, la cual suele acompafiarse de la creencia de que las
situaciones cotidianas tienen un significado especial, por lo general siniestro y dirigido contra el propio
enfermo. En el trastorno del pensamiento caracteristico de la esquizofrenia, los aspectos periféricos e
irrelevantes de un concepto afloran a la superficie y son utilizados en lugar de los elementos pertinen-
tes y adecuados para la situacion. Asi, el pensamiento se vuelve vago, eliptico y oscuro y su expresion
verbal es a veces incomprensible. Las caracteristicas mas importantes de la afectividad son la superfi-
cialidad, su cardcter caprichoso y la incongruencia. La ambivalencia y el trastorno de la voluntad se
manifiestan como inercia, negativismo o estupor.

El comienzo de la enfermedad puede ser agudo con trastornos graves del comportamiento o insidioso
con un desarrollo gradual de ideas y una conducta extrafa. El curso también presenta una gran varia-
bilidad (no inevitablemente crénico y deteriorante).

Aungue, en sentido estricto, no se han identificado sintomas patognomanicos, ciertos fendmenos psi-

copatoldgicos tienen una significacion especial para el diagndstico de esquizofrenia, los cuales suelen

presentarse asociados entre si. Estos son:

e Eco, robo, insercién del pensamiento o difusién del mismo.

e Ideas delirantes de ser controlado, de influencia o de pasividad (referidas al cuerpo, a los movi-
mientos, pensamientos y acciones; sensaciones concretas y percepcién).

e Voces alucinatorias que comentan la propia actividad, que discuten entre ellas sobre el enfermo o
que proceden de otra parte del cuerpo.
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e Ideas delirantes persistentes de otro tipo que no son adecuadas a la cultura del individuo o que
son completamente imposibles (identidad religiosa o politica, capacidad y poderes sobrehuma-
nos).

e Alucinaciones persistentes de cualquier modalidad, cuando se acompafian de ideas delirantes no
estructuradas y fugaces sin contenido afectivo claro, o ideas sobrevaloradas persistentes, o cuando
se presentan a diario durante semanas, meses o permanentemente.

e Interpolaciones o bloqueos en el curso del pensamiento, que dan lugar a un lenguaje divagatorio,
disgregado, incoherente o lleno de neologismos.

e Manifestaciones catatdnicas tales como excitacion, posturas caracteristicas o flexibilidad cérea,
negativismo, mutismo o estupor.

e Sintomas "negativos" como apatia marcada, empobrecimiento del lenguaje, bloqueo o incon-
gruencia de la respuesta emocional (estas Ultimas habitualmente conducen a retraimiento social
y disminucion de la competencia social).

e Cambio consistente y significativo de la cualidad general de algunos aspectos de la conducta per-
sonal, que se manifiestan como pérdida de interés, falta objetivos, ociosidad, estar absorto y ais-
lamiento social.

Pautas para el diagnéstico

Se determinara la presencia, como minimo, de un sintoma muy evidente o dos o mds si son menos
evidentes, de cualquiera de los grupos de sintomas del grupo A al D, o la presencia de sintomas de por
lo menos dos de los grupos E al |, claramente manifiestos la mayor parte del tiempo durante un periodo
de un mes o mas. El diagndstico de esquizofrenia no debera considerarse si el paciente exhibe sintomas
depresivos o maniacos relevantes, a no ser que los sintomas esquizofrénicos antecedieran claramente
al trastorno del humor (trastorno afectivo). Tampoco deberd diagnosticarse esquizofrenia en presencia
de enfermedad cerebral manifiesta o durante una intoxicacidn por sustancias psicotropas o una absti-
nencia a las mismas.

Formas de evolucion
Durante el seguimiento de la enfermedad, en un periodo de observacion menor de un afio, existen
distintas formas de evolucidon:

e Continua. e Remisién incompleta.
e Episddica con defecto progresivo. e Remisién completa.
e Episddica con defecto estable. e Otra forma de evolucion.

Episddica con remisiones completas.

Es importante reconocer que, pese a disponer criterios diagnésticos operativos para la esquizofrenia
gue mejoraron significativamente la fiabilidad del diagndstico clinico, estos contintdan siendo parte del
criterio estadistico de la normalidad, el cual no sera el Unico que excluye a los demas criterios con los
gue se valora un estado de normalidad.
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. Capitulo 8 . ]
Neuroimagen en esquizofrenia

Pefafiel Guzmadn Juan Francisco, Medina Borja Melany Denise

Introducciéon

Desde su primera descripcion a fines del siglo XIX, se considera a la esquizofrenia una de las enferme-
dades psiquiatricas mas graves, con una prevalencia de 1,4 a 4,6/1.000 habitantes y una incidencia
entre 0,16 a 0,42/1.000 habitantes; en términos generales, tiene una prevalencia del 1% a nivel mun-
dial y es la séptima enfermedad mas costosa para la sociedad. Los casos estdn dispersos en todos los
continentes, sin dejar sociedad o cultura exenta de este problema psiquidtrico, el cual constituye un
problema de salud publica por ser la enfermedad mental que mas discapacidad genera en individuos
jévenes y adultos'?3. Globalmente, ocupa el puesto 18 entre las causas de afios vividos con discapaci-
dad, segutin datos de la OMS*2,

El siglo XX fue testigo del desarrollo de novedosas tecnologias radiolégicas para el andlisis estructural,
funcional y neuroquimico de diversas enfermedades neuroldgicas y mentales; estas técnicas facilitaron
el andlisis de sutiles diferencias, en especial al comparar el encéfalo de un sujeto esquizofrénico res-
pecto al encéfalo de un sujeto sano*3. La neuroimagen aplicada a la esquizofrenia tiene el potencial de
determinar cuando especificamente ocurre un dafio estructural durante el curso de la enfermedad,
ademads permitird en un futuro mediato predecir los cambios que se generaran o definir si estos ha-
llazgos de imagen en el cerebro son progresivos o estacionarios en el sujeto*°. De numerosos estudios
derivan conclusiones heterogéneas, acordes a la complejidad de esta patologia psiquiatrica, que han
evidenciado la existencia de diferencias estructurales, funcionales y neuroquimicas entre el encéfalo
sano y el cerebro del esquizofrénico.

Respaldo fisiopatoldgico

La esquizofrenia es una de las enfermedades psiquidtricas mas severas y su fundamento fisiopatolo-
gico es un punto importante en la patologia al no existir una etiologia exacta que justifique el desarrollo
de la enfermedad, la cual se atribuye a causas multifactoriales y genéticas®’. En el curso clinico de la
enfermedad existen dos hipdtesis que motivan el estudio de imagen, la primera se basa en trastorno
del neurodesarrollo (incluye factores genéticos o perinatales, siendo particularmente hipotético un
efecto de desorganizacidn axonal, lo que involucraria directamente el analisis de materia blanca, como
es el cuerpo calloso) y una segunda hipodtesis que nace del curso clinico de la enfermedad subsecuente
a un dafio neurodegenerativo siendo menos aceptada debido a que gliosis (principal hallazgo en en-
fermedades neurodegenerativas) estd ausente en la mayor parte de estudios postmortem de estos
pacientes*>1>,

Recientemente, una nueva hipétesis establece que el neurodesarrollo no se limita al periodo perinatal,
ya que se trata de un proceso continuo durante la vida del humano, existiendo la posibilidad de un
dano durante el desarrollo evolutivo que coincide con el crecimiento, sin que necesariamente se atri-
buyfn a cambios neurodegenerativos como los observados en la enfermedad de Alzheimer o Hunting-
ton“.

Desde el punto de vista neuroquimico, la hipétesis de la dopamina sugiere una asociacién de sintomas
negativos y positivos con hipodopaminergia e hiperdopaminergia respectivamente. Esta teoria tiene
un sustento farmacolégico, por el cual todo antipsicético tipico es antagonista dopaminérgico y por la
posibilidad de inducir rasgos psicdticos paranoides luego de la ingesta de farmacos agonistas dopami-
nérgicos (v.g. anfetaminas). Los sintomas positivos se vinculan con el incremento de la liberacién sub-
cortical de dopamina, aumentando a la par la estimulacion a los receptores D2, objetivo terapéutico
en pacientes donde predominan estos sintomas. Individuos con sintomas negativos y déficit cognitivo
son usualmente resistentes a los antipsicéticos tipicos, lo cual probablemente se deba a que estimulan
débilmente los receptores D1, situacién a considerarse en pacientes con sintomas negativos®*°.

Clinicamente, la enfermedad tiene un amplio espectro de manifestaciones y sus sintomas cardinales

varian con el curso de la enfermedad que clasificada en 4 grandes grupos: a) premdrbida, b) prodré-
mica, c) residual y d) activa. Las dos primeras son formas relativamente leves de la fase activa. La
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disfuncién cognitiva en un rasgo ampliamente reconocido en la esquizofrenia, asi, los pacientes suelen
tener un rendimiento 1,5 a 2 desviaciones estandar negativas comparado con sujetos sanos, con alte-
raciones incluso mds pronunciadas en el aprendizaje verbal y la memoria efectiva. La neurocognicion
alterada ocurre independientemente de la instauracion del tratamiento y no son necesariamente aso-
ciada a sintomas psicoticos¥?.

Métodos de neuroimagen en esquizofrenia

La esquizofrenia es una enfermedad psiquiatrica con limitado conocimiento cientifico en cuanto a sus
causas o tratamiento; como tal, su estudio reviste interés clinico y académico para psiquiatras y otros
especialistas médicos en el ambito de la fisiopatologia, diagndstico, tratamiento y prondstico. Actual-
mente se dispone una variedad de métodos de neuroimagen para andlisis radioldgico encefalico (ver
cuadro 1).

Cuadro 1. Métodos de neuroimagen en esquizofrenia.

Neuroimagen Parametros a analizar

Estructural

e Tomografia axial computarizada. Densidad de tejidos.

e Resonancia magnética nuclear. Distintas propiedades de los tejidos por intensidad.
e Imagen por tensor de difusion. Difusidn de agua en tejido encefdlico.

Funcional

e Tomografia computarizada por emisidn | Perfusién y metabolismo encefilico.
de fotén Unico.
e Resonancia magnética funcional. Medicidn de desoxihemoglobina en sangre.

Neuroquimico
e Espectroscopia por resonancia magné- | Cuantificacion de metabolitos especificos en tejido

tica. encefalico.
e Tomografia computarizada por emisién | Distribucién, densidad, ocupacién de receptores,
de fotdn Unico. transportadores, enzimas, neurotransmisores.

e Tomografia computarizada por emision
de positrones.
Fuente: Cuevas-Esteban J, Campayo A, Gutiérrez-Galve L, Gracia-Garcia P, Lopez-Antén R. Fundamen-
tos y hallazgos de la neuroimagen en la esquizofrenia: una actualizaciéon. Rev Neurol 2011; 52:27-36.
Elaboracion: autores.

Diversos reportes sobre neuroimagen en esquizofrenia tienen una finalidad mds académica antes que
clinica; se esgrimen algunas razones siendo preponderante el exiguo costo-beneficio de la neuroima-
gen (resonancia magnética nuclear RMN, PET-TC, espectroscopia por resonancia magnética nuclear,
entre otros) ya que los eventuales hallazgos radioldgicos no son lo suficientemente reproducibles ni
homogéneos para llegar a conclusiones de una posible aplicacién clinica como para determinar una
aplicacion diagnéstica, terapéutica o prondstica que modifique a través de una intervencién el curso
natural de la enfermedad. Efectivamente, la evidencia actual recomienda no realizar estudios de neu-
roimagen en el primer episodio psicdtico y con ausencia de sintomas o signos de patologia intracraneal
(cefalea, ndusea-vémito, actividad convulsiva o episodios de ausencia en adultos mayores)!718:20-23,

Entre los multiples estudios disponibles, el empleo de un examen radiolégico de rutina en el primer
episodio de psicosis no aporta hallazgos que alteren de manera significativa el curso o el manejo clinico
de la enfermedad. Adicionalmente, el riesgo de exposicion a radiacidon y el retraso del inicio de trata-
miento son argumentos en contra. Sin embargo, la investigacién sobre el tema mantiene sus objetivos
de inicio a fin de dilucidar aiin mas los detalles detras de la esquizofrenia.

Las investigaciones sobre esquizofrenia y neuroimagen se caracterizan por su heterogeneidad; se pos-
tula una relacién directamente proporcional entre edad del paciente y la probabilidad de detectar al-
teraciones, debido a que varios hallazgos pueden relacionarse a procesos fisiolégicos propios del en-
vejecimiento, particularmente la disminucién del grosor cortical. También se deberd considerar co-
morbilidades del sujeto anciano diagnosticado de esquizofrenia. Esta es una razén que sustenta la dis-
cusion sobre la edad ideal para solicitar un estudio radiolégico en la patologia. Otro punto controversial
es la edad a la que se diagnostico esquizofrenia o la edad a la que ocurre el primer episodio psicético
o esquizofrénico. Es indudable que el neurotrofismo se vea afectado directamente por el curso natural
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de la enfermedad y por el tratamiento farmacoldgico. No obstante, numerosos estudios muestran que
la intervencion terapéutica farmacoldgica no tiene efecto significativo sobre lo hallazgos estructurales
o funcionales, sin lograrse un consenso sobre los posibles efectos neuroquimicos que podria ocurrir en
el encéfalo esquizofrénico*.

Finalmente, la disponibilidad de varios métodos de imagen descritos en el cuadro 1 predispone a que
exista una amplia gama de hallazgos lo que deriva en la heterogeneidad de hallazgos en los distintos
estudios.

Resonancia magnética nuclear RMIN: de todos los estudios de neuroimagen, el mas explorado en es-
quizofrenia es la resonancia magnética nuclear, ya que facilita registrar la imagen de tejidos blandos y
por lo tanto es el método que permite de mejor forma de analizar posibles cambios estructurales,
funcionales y neuroquimicos en el encéfalo del paciente con esquizofrenia. La resonancia magnética
nuclear se basa en que los nucleones de los 4&tomos con nimero impar poseen un dipolo y este tiende
a alinearse o a girar dentro de un eje polar direccional en un campo magnético normal. Cuando este
campo se estimula con una onda de radiofrecuencia, la absorcidn de energia se manifiesta como un
cambio en la orientacién de la alineacion original, proceso denominado resonancia. Cuando la fuente
de radiofrecuencia es retirada, la energia es liberada en un proceso llamado realizacidn; la liberacién
de energia es detectada mientras las sefiales de la radiofrecuencia son medidas y procesadas a image-
nes. Tradicionalmente, existen distintos estudios vinculados a la forma y duracién del tiempo de apli-
cacion del campo magnético (estudios T1, T2 e imdagenes mixtas o imagenes por densidad de proto-
nes)®,

Los pardmetros cerebrales mas estudiados son: materia gris, materia blanca y liquido cefalorraquideo
con énfasis en su volumen y en el espesor cortical. Para analizar posibles cambios estructurales a nivel
macroscépico, la resonancia magnética nuclear en T1 es la mejor opcion. Desde el punto de vista mi-
croscopico, el mejor procedimiento es el difusor por tensién de imagen, debido a la captacidn del des-
plazamiento de las moléculas de agua, que faculta visualizar la geometria tisular microscépica me-
diante el uso del coeficiente de difusién media y anisotropia fraccional*”#*>2(ver difusor por tensor
de imagen).

Grafico 1. Diferencias estructurales de un cerebro sano versus un cerebro esquizofrénico. Corte
coronal de 1,5 mm de grosor en un sujeto sano (izquierda) y esquizofrénico (derecha). Notese en
la imagen derecha a) ventriculomegalia, b) aumento de liquido cefalorraquideo en la cisura de
Silvio izquierda, c) aumento de liquido cefalorraquideo a nivel del asta temporal izquierda (flecha
blanca) y d) reduccién tisular a nivel del Ié6bulo temporal sobre la circunvolucién superior.

. ' P TS = n" 2 3 LR -
Fuente: Shenton ME, Dickey CC, Frumin M, McCarley RW. A review of MRI findings in schizophrenia.
Schizophr Res 2001; 49:1-52.
Elaboracion: autores.

Las siguientes son las estructuras mas analizadas mediante resonancia magnética nuclear:
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e Encéfalo y ventriculos laterales: se observa mayor reduccién global del volumen cerebral e incre-
mento del volumen de los ventriculos laterales en pacientes con esquizofrenia comparado con
sujetos sanos. No existe diferencias en cuanto a la materia blanca, liquido cefalorraquideo total,
volumen cerebelar y volumen del tercer ventriculo.

e Lobulos frontal, parietal, temporal y occipital: disminucién del volumen del I6bulo frontal y re-
duccién de la materia blanca a nivel del I6bulo frontal, parietal y temporal. No se observa diferen-
cias en a) liquido cefalorraquideo frontal, b) materia gris y liquido cefalorraquideo del I6bulo pa-
rietal, c) I6bulos temporales izquierdo y derecho, materia gris de I6bulo temporal y liquido cefalo-
rraquideo de lébulo temporal, o d) materia gris-blanca del I6bulo occipital.

e Hipocampo, amigdala y nticleo caudado: no se reporta diferencias en las caracteristicas de estas
estructuras, a excepcion de progresivas disminuciones de la region izquierda de nucleo caudado.

Los pacientes con esquizofrenia, en comparacidn con sujetos sanos, presentan reducciones progresi-
vas de volumen total de encéfalo, materia gris total y volumenes de los l6bulos frontales. De igual
manera, existe decremento progresivo en la materia blanca de Iébulos frontal, parietal y temporal; se
reporta ademas un incremento progresivo del volumen de los ventriculos laterales. Diversos estudios
no informan sobre cambios significativos en las estructuras profundas (hipocampo, amigdala o com-
plejo amigdala-hipocampo), siendo estos hallazgos controversiales, ya que otros estudios sefialan re-
ducciones parciales en estas estructuras®?.

Los hallazgos descritos previamente concuerdan con un reporte reciente?* que analiza aproximada-
mente 2000 pacientes esquizofrénicos comparados con sujetos sanos; concluye una reduccién de vo-
lumen del hipocampo, amigdala, tdlamo, ntcleo accumbens y volimenes intracraneales subcorticales.

Clinicamente, se ha demostrado la relacién existente entre el déficit de la memoria con sintomas psi-
cdticos positivos y el volumen disminuido del hipocampo, la circunvolucion temporal superior y el 16-
bulo temporal. Asimismo, existe asociacién entre las funciones ejecutivas, la presencia de sintomas
negativos y el tamafio reducido del cértex prefrontal. Recientemente se informé la relacion directa
entre reduccion del volumen de hipocampo en pacientes esquizofrénicos no tratados y la relacién di-
recta entre el putdmen y globo palido con la duracién de la enfermedad*'%, Se advierte la gran va-
riabilidad de los hallazgos en numerosos estudios sobre el beneficio de la resonancia magnética nu-
clear en esquizofrenia, sin observarse conclusiones estadisticamente significativas para determinar si
un determinado hallazgo por este método de imagen defina una lesidon patognomaonica, establezca un
diagnodstico o un prondstico. Es necesario profundizar la investigacion en el drea para identificar el
significado clinico en cuanto a neuroimagen y esquizofrenia.

Grafico 2. Desviacidn estandar de los hallazgos volumétricos en pacientes esquizofrénicos versus
sujetos sanos usando la resonancia magnética nuclear.

VENTRICULO LATERAL
GLOBO PALIDO
PUTAMEN

NUCLEO CAUDADO

-0,6 -0,5 -0,4 -0,3 -0,2 -0,1 0 0,1 0,2 0,3 0,4 0,5

Fuente: Van Erp TG, Hibar DP, Rasmussen JM, Glahn DC, Pearlson GD, Andreassen OA, et al. Subcortical brain
volume abnormalities in 2028 individuals with schizophrenia and 2540 healthy controls via the ENIGMA con-
sortium. Mol Psychiatry 2016; 21(4):547-53.

Elaboracidon: Autores
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Tomografia axial computarizada TAC: en laimagen de una TAC, un haz de rayos X finamente calibrado
pasa a través de la cabeza del sujeto y luego este haz de rayos X es atenuado, dependiendo del tipo de
tejido con el que se encuentre. A medida que el haz de rayos X emerge desde en el punto opuesto a
su entrada, el haz llega al receptor de imagen (cristal de destello) y es registrado. A medida que los
haces de rayos X rotan alrededor del sujeto, un algoritmo computarizado reconstruye los cambios de
atenuacion formando una imagen bidimensional®®. En 1976, el primer estudio de TAC en un sujeto
diagnosticado de esquizofrenia fue reportado por Johnstone, et al, describiendo hallazgos como volu-
menes ventriculares aumentados. Con el tiempo se desarrollaron numerosos estudios utilizando esta
técnica de imagen y los resultados no mostraron ser superiores a los obtenidos por RMN o PET-Scan.

De manera general, los hallazgos més frecuentes con este método de imagen son?%27;

e Levegrado de agrandamiento de los surcos corticales y los ventriculos; aumento del asta temporal
derecha mas que la izquierda.

e Agrandamiento del surco lateral del cerebro (cisura de Silvio) izquierdo en comparacién con el
derecho, sobre todo en pacientes que cursan un primer episodio psicético. Este mismo hallazgo se
compara con pacientes crénicos, sugiriendo un aumento progresivo de esta caracteristica.
Aumento de volumen de los ventriculos laterales.

Pérdida de la asimetria fisioldgica de I6bulos temporales (asimetria revertida).

La TAC tiene algunas ventajas sobre la resonancia magnética nuclear (menor costo, mayor accesibili-
dad y menor probabilidad de causar sintomas de ansiedad), su uso es limitado para analizar estructu-
ralmente al encéfalo, en especial zonas mas profundas (hipocampo o ganglios basales que son facil-
mente visualizados por la resonancia magnética nuclear)?’. Ademas. La TAC permite mediciones volu-
métricas menos fidedignas, por lo que ocupa un puesto secundario para investigaciones de neuroima-
gen en esquizofrenia.

Imagen por tensor de difusion: una de las razones por la que los hallazgos son inconsistentes al anali-
zar materia blanca en individuos con esquizofrenia, es la dificultad para evaluarla. La resonancia mag-
nética nuclear simple muestra imagenes homogéneas sin poder estudiar la direccién u organizacion
de los tractos de fibras. La imagen por tensor de difusidn permite representar y analizar aspectos mi-
croscopicos tisulares de la materia blanca de manera mas exacta. La imagen por tensor de difusion es
una técnica de neuroimagen relativamente nueva y se basa en el fendmeno de la difusién del agua
conocido como el principio de movimiento Browniano, donde el movimiento molecular del agua es
afectado por las propiedades del medio en el que se encuentra y de esta forma refleja y cuantifica la
difusién del agua entre los tejidos bioldgicos mostrando la estructura y arquitectura tisular a nivel mi-
croscopicot??>2,

Grafico 3. Imagen por tensor de difusion que muestra el rastreo de las fibras nerviosas. El color
rojo representa anisotropia mas elevada y el color azul la anisotropia mas baja.

Fuente: Vitolo E, Tatu MK, Pignolo C, Cauda F, Costa T, Ando A, Zennaro A. White matter and schizophrenia:
a meta-analysis of voxel-based morphometry and diffusion tensor imaging studies. Psychiatry Res 2017;
23:270:8-21.

Elaboracion: autores.
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Bajo este mecanismo, el movimiento del agua se restringe a varios niveles segln los componentes
tisulares con los que interactia: membranas celulares, macromoléculas, fibras, mielina, vainas y trac-
tos de fibras. Al tomar en cuenta esta condicidn y las diferentes densidades de las fibras y regiones
especificas del cerebro (i.e. materia gris, materia blanca o liquido cefalorraquideo), el didmetro pro-
medio de las fibras, el grosor de las vainas de mielina y la direccionalidad (i.e. coherencia) de las fibras
de cada véxel (unidad cubica de un objeto tridimensional), la movilidad del agua se produce tan sélo
en las direcciones perpendiculares a los tractos de fibras nerviosas, lo cual permite obtener unaimagen
para analizar la organizacién y la direccion del contenido de la materia blanca.

Para comprender los resultados de los estudios de imagen por tensor de difusién deben aclararse va-

rios términos2>27:28;

e Isotropia: término que establece la difusidon equitativa, determina que el tensor es simétrico en
todos sus ejes manifestandose como una imagen esférica.

e Anisotropia: térmico que establece una difusién no equitativa, determina que el tensor es asimé-
trico y se manifiesta como una imagen eliptica.

Para describir la anisotropia de difusién, se han creado algunos indices de relacion?>?7-%;

e Anisotropia relativa: desviacion estandar normalizada que representa el coeficiente de la parte
isotrépica del tensor con la parte anisotrdpica.

e Anisotropiafraccional: medida de la fraccidn de la magnitud del tensor que se atribuye a la difusién
anisotrépica.

La interpretacion de la anisotropia fraccional varia en funcion de la presencia e integridad de las fibras
de materia blanca, donde cada véxel (unidad ctubica que compone un objeto tridimensional; constituye
la unidad minima procesable de una matriz tridimensional y es el equivalente del pixel en un objeto
3D) posee una combinacion de materia gris, materia blanca y liquido cefalorraquideo. Una disminucién
de la anisotropia fraccional representa un cambio en cualquiera de estos componentes. En estados
patoldgicos, una disminucidn se asocia a desmielinizacion, edema e inflamacidn. Estos no son hallazgos
sistematizados, ya que en lesiones derivadas de otras patologias como enfermedad cerebrovascular
muestran un incremento en la anisotropia fraccional, por lo que una anisotropia fraccional disminuida
traduce una anormalidad sin especificar la naturaleza de ésta.

Las posibilidades comprenden%2>27-2%;

e Reducciones en tractos de fibras de materia blanca que interconectan regiones encefdlicas.
e Cambios en la composicién quimica de materia blanca.

e Cambios de proporcién en componentes de axones, oligodendrocitos o gliales.

Los hallazgos usando este procedimiento diagndstico son reproducibles y concluyen lo siguiente??’”-
29.

e La anisotropia relativa muestra menos contraste visual entre la materia blanca y gris, lo cual tra-
duce un aumento de isotropia en la materia blanca, lo que significa un probable compromiso que
implica un patrén de pérdida de cobertura de los tractos de fibras.

Alteraciones de difusion en |6bulos temporal, frontal y limbico.

Disminucidn de anisotropia fraccional en el Iébulo frontal izquierdo, precisamente a nivel de los
tractos nerviosos que interconectan el I6bulo frontal, talamo y circunvolucidn del cingulo.

e Disminucidn de anisotropia en el I6bulo temporal, precisamente en los tractos nerviosos que in-
terconectan el I6bulo frontal, insula, hipocampo-amigdala y I6bulos temporal y occipital.
Alteraciones en los circuitos calloso, comisural y cortico-cerebelo-tdlamo-cortical.

Disrupcién (desorganizacién) difusa de haces del cuerpo calloso, radiaciones taldmicas, fasciculo
uncinado, haz del cingulo y fasciculo arcuato.

Estos hallazgos, Ilamativamente, son los circuitos mas afectados y prometedores para apoyar la hipo-
tesis de “desconexién” la cual establece que la patogenia de esquizofrenia surge de una red cerebral
desorganizada®?®. Al tratarse de un método de neuroimagen novedoso desde su introduccidn clinica
en 1995, el espectro de hallazgos relacionados con las caracteristicas de la materia blanca no tiene
precedentes y muestran su gran potencial académico para el estudio de la esquizofrenia y la fisiopa-
tologia detras de ésta. Los hallazgos no obstante deben ser cuidadosamente interpretados, ya que la
mayoria de estudios por difusién de tensor de Imagen incluyen pacientes sometidos a medicacion an-
tipsicética, rango de edad amplio y estadios clinicos distintos, lo cual puede comprometer la sensibili-
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dad y especificidad de los hallazgos descritos para poder sistematizarlos en cuanto a su reproducibili-
dad o utilidad clinica.

Resonancia magnética nuclear funcional: es uno de los métodos de estudio mas recientes en neuro-
imagen. En cuanto a su uso, habria que mencionar las bases fisioldgicas; el encéfalo y sus funciones
neuronales ocupan el 20% del consumo total de oxigeno corporal, un porcentaje significativo para un
organo que tiene menos del 2% del peso corporal total. El metabolismo cerebral usa oxigeno para
obtener energia a partir de glucosa, sin embargo, el flujo sanguineo y el consumo de glucosa excede el
incremento del consumo de oxigeno lo que genera aumento de la cantidad de oxigeno en los vasos
sanguineos.

No se conoce a cabalidad cual es la relacién de estos niveles con la actividad neuronal. Por ejemplo,
cuando el glutamato acciona mecanismos neuroexcitatorios, la acumulacién del neurotransmisor debe
ser barrida a fin de evitar una estimulacién exagerada neuronal. Para que esto ocurra, el glutamato
debe ser transformado en glutamina mediante un proceso anaerdbico, lo que exige que el oxigeno
local se incremente a nivel tisular local de forma importante para que sea captado e interpretado por
resonancia magnética nuclear funcional.

El mecanismo de otros neurotransmisores no es completamente comprendido (v.gr. GABA) y la causa
por la que el flujo sanguineo aumente durante la actividad neuronal. No obstante, la hipdtesis mas
difundida indica que existe un aumento de la necesidad de glucosa y oxigeno, condicion fisiolégica que
logra identificar dreas con incremento o disminucion de actividad en relacién con un estimulo dado®.

Los pardmetros mas analizados por resonancia magnética nuclear funcional incluyen la memoria efec-
tiva, funciones ejecutivas y cognicidn social. Evidentemente, estas dreas de estudio son las variables
mas afectadas por la esquizofrenia3!33,

Los estudios realizados en las distintas fases de la enfermedad y sus hallazgos no pueden ser generali-
zados; con fines didacticos se describen las caracteristicas mas frecuentes segun la etapa de esquizo-
frenia en lo atinente a la memoria efectiva.

e Riesgo ultra alto de esquizofrenia: se ha descrito una disfuncién de la activacion en la corteza
prefrontal durante el rendimiento de memoria efectiva y tareas cognitivas, en comparacién con
paciente esquizofrénicos crdnicos y sujetos sanos. Particularmente, este hallazgo se ha relacio-
nado con pacientes que subsecuentemente al estudio, presentaron episodios psicoticos.

e Esquizofrenia de primer episodio: los pacientes que experimentan un primer episodio presentan
de manera temprana déficit de comportamiento y activaciones neuronales aberrantes, sobre todo
en las cortezas prefrontales bilateral, preclinea e insulares.

e Esquizofrenia crdnica: los hallazgos mas frecuentes son diferencias en activacién neuronal en la
corteza anterior del cingulo, corteza prefrontal izquierda, corteza parietal inferior izquierda, cor-
teza frontal medial/superior, corteza parahipocampal y ciertas partes del I6bulo temporal.

Adicionalmente existen reducciones en la conectividad funcional del drea temporal-parietal-cisu-
ral transversa junto con el area insular anterior izquierda en ciertos pacientes con esquizofrenia
crénica, sin embargo, no sdlo las areas patoldgicas han sido identificadas. Se ha visualizado areas
de plasticidad inducida luego de entrenamientos de rehabilitacién cognitiva gracias a ese método
de neuroimagen.

Las alteraciones en las funciones ejecutivas son3133;

e Esquizofrenia de primer episodio: se han encontrado disfunciones de activacién neuronal en
cuando a fluidez verbal, cambio de tareas y resolucidon de problemas en esta categoria. Existen
activaciones disminuidas con ineficiencia neuronal en las cortezas prefrontal y temporal.

e Esquizofrenia crdnica: las dreas mas afectadas en pacientes esquizofrénicos incluyen cortezas pre-
frontales lateral y medial y el cingulo anterior, donde se muestra una disminucién de la actividad
neuronal en todas ellas comparado con sujetos sanos.

Sobre la cognicidn social, se reporta3133:
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e Riesgo ultra alto de esquizofrenia: en esta categoria, se encuentran dos dominios de estudio: el
procesamiento emocional y la teoria de la mente. En el primero, la respuesta a rostros con expre-
sidn neutra versus expresion negativa mostré con una actividad mas alta a nivel de las circunvolu-
ciones lingual, fusiforme, frontal inferior y superior, hallazgos ligados a una asignacion aberrante
emocional con predominancia a resaltar rasgos neutrales sobre aquellos negativos, acorde con la
nocién de que estas asignaciones aberrantes posiblemente dan origen a los sintomas psicéticos.
El segundo dominio muestra disfunciones de activacion neural a nivel de las regiones temporopa-
rietal, prefrontal, subcortical y cerebelares.

e Esquizofrenia de primer episodio: el pardmetro ha sido mas estudiado en pacientes con recupe-
racion del primer episodio, demostrando un cambio positivo en las sefiales de la corteza prefrontal
medial izquierda luego mejorar el funcionamiento social e introspectivo de esta categoria de pa-
ciente esquizofrénicos.

Esquizofrenia cronica: el procesamiento de rostros es alterado y existe dificultad para procesar rostros
con expresiones neutrales, mostrando hiperactividad en la circunvolucién parahipocampal y fusi-
forme. De igual manera, sucede durante la generacién de discernimiento de género versus social con
rostros de expresidn negativa. Esta actividad aumentada se encuentra en la corteza anterior del cin-
gulo, circunvolucion medial superior y corteza temporal y parietal inferior.

Grafico 4. Estudio de resonancia magnética nuclear funcional. Procesamiento de rostros tristes
(negativos) versus neutrales. Contraste triste>neutral (rojo/amarillo) y neutral>triste
(azul/verde). Sujetos sanos izquierda, Sujetos de ultra alto riesgo a la derecha.

Fuente: Falkenberg I, Kicher T, Krug A. Neuroimaging in Schizophrenia. MRI in Psychiatry. Springer. 2014. Cap
13. pp 249-273.
Elaboracidn: autores.

Tomografia computarizada por emision de positrones: esta técnica de imagen mide la funcion fisio-
|6gica del flujo sanguineo, metabolismo, neurotransmisores y farmacos radioactivos. Consiste basica-
mente en la deteccién de la radioactividad emitida luego de que una pequeiia cantidad de un marcador
radioactivo es inyectada a la circulacion venosa. Este marcador posee oxigeno-15, fluorina-18, car-
bono-11 o nitrégeno-13. La acumulacién del andlogo de glucosa, 18-fluodesoxiglucosa (FDG) permite
medir el ritmo de consumo de la misma. Como procedimiento ofrece analisis cuantitativo, permite
detectar cambios en funcion del tiempo para ser monitorizados, logrando asi el registro evolutivo de
un proceso patoldgico o respuestas a un estimulo especifico'®. Debido a su versatilidad para analisis
tanto funcionales y neuroquimicos, se describen los hallazgos mas importantes en ambos dominios.
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Los hallazgos neuroquimicos reportados incluyen’®:

e Dopamina (D): se ha demostrado incrementos de la neurotransmisién dopaminérgica en estados
de disfuncién con sintomatologia positiva. El incremento se relaciond, hipotéticamente, con una
menor afinidad por receptores Ds, lo cual provoca un aumento de dopamina presinaptica y pos-
tsinaptica libre y con unién a receptores D,. Este hallazgo se relaciona con alteraciones de la inter-
pretacién motivacional en la que existe una respuesta aberrante o exagerada a estimulos inocuos,
hallazgos similares a aquellos realizados en resonancia magnética nuclear funcional. Se corroboré
gue la hiperactividad de los receptores D, esta vinculada a una mejor respuesta a medicamentos
antipsicdticos tipicos. Aparte de la concentracién y afinidad por receptores, se evidencié aumento
de sintesis y almacenamiento de dopamina presinaptica estriatal.

e Serotonina (5-HT): los estudios realizados en regiones de interés no han demostrado diferencias
de serotonina a nivel de corteza y su union a receptores 5-HT; un estudio con pacientes esquizo-
frénicos sin exposicidn antipsicdtica previa, en donde el analisis no dirigido basado en voxeles iden-
tificd un potencial de unién disminuido importante en la corteza frontal, lo que concuerda con
estudios postmortem previos. Ademas de los hallazgos fisiopatoldgicos, se han efectuado estudios
de farmacodinamia comparando la efectividad de distintos farmacos en cuanto a la unién con re-
ceptores a dosis terapéuticas: clorpromazina, clozapina y amisulprida.

La clorpromazina tiene sitios de unidn a receptores dosis-dependientes, con una ocupacion virtual
total a la dosis maxima. La clozapina demostré un porcentaje bajo de receptores libres, a cualquier
dosis suministrada. La amisulprida no tomd ningun receptor independientemente de la dosis ad-
ministrada. Se demostrd, por lo tanto, la clozapina tuvo una unién importante y efectiva a la dosis
usual, con una dosis alta de clorpromazina y sin efecto con amisulprida sin embargo este ultimo
antipsicdtico mantiene su importancia entre los neurolépticos disponibles para tratar la esquizo-
frenia.

Se resefian hallazgos funcionales mediante estudios realizados con marcadores PET mencionados an-
teriormente (v.g. oxigeno-15), con hallazgos heterogéneos entre ellos®.

e Carbono-11: fisiolégicamente, la corteza prefrontal y estriatal contiene densidades significativas
de receptores D1y D2, respectivamente. En paciente con esquizofrenia, usando carbono!?! se ob-
servo sefializaciones disminuidas de los receptores D1 e incremento en los niveles de receptores
D2 a nivel estriatal, cuando el paciente esquizofrénico es evaluado sin un tratamiento farmacolo-
gico activo.

Grafico 5. Estudio realizado con PET-Scan comparando un paciente esquizofrénico (izquierda) con
un sujeto sano (derecha). Las siguientes estructuras anatomicas estan representadas por colores.
Amarillo: margen cerebral, ntucleo caudado y putamen. Blanco: corteza prefrontal. Negro: corte-
zas temporales. Rojo: corteza prefrontal caudal medial.
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e Fluorina-18 unido a fallypride: es un ligando de alta afinidad y especificidad para receptores de
dopamina. Con este método de imagen, se observé reducciones del potencial de unién al receptor
de dopamina entre el 7% al 9% por década de vida a nivel de putdmen, nucleo caudado, corteza
frontal y corteza occipital.

La corteza prefrontal mostré densidades hasta de 7 veces mas intensas en pacientes con esquizo-
frenia, existiendo correlacion entre la ejecucion de tareas y la cantidad de dopamina liberada en
la region taldmica, por lo tanto, sugiere un rol de la dopamina extra-estriatal en los desérdenes
neuropsiquiatricos. Este proceso apoya la hipodtesis que sentencia un proceso de pérdida al ritmo
descrito que determina un descenso de la afinidad por receptores dopaminérgicos que puede re-
sultar en aumento de radicales libres, pérdida de proteinas por reciclaje ineficiente de dopamina
y finalmente la muerte celular.

e DOPA-18: su utilidad radica en el estudio del metabolismo de la dopamina. Al igual que la molécula
endogena (DOPA), ésta es tomada por las neuronas monoaminérgicas y descarbolixada a dopa-
mina'® siendo almacenada en vesiculas de terminales nerviosas. Mediante este procedimiento, se
determind aumento de la actividad de la enzima DOPA-descarboxila en el neoestriatum y aumento
de la captacién de DOPA en las terminales nerviosas del putamen y nicleo caudado en paciente
con esquizofrenia.

e Oxigeno-15:se evidencié disfunciones de activacién en la red prefrontal-taldmica-cerebelar al rea-
lizar pruebas de memoria reciente (relato de un cuento 60 segundos previo el estudio de imagen),
lo que sugiere dismetria cognitiva (inhabilidad de recibir y procesar informacion efectiva y rapida-
mente).

Espectroscopia por resonancia magnética: método de imagen que permite cuantificar ciertos meta-
bolitos en regiones deseadas del encéfalo. Un drea necesaria para comprender este desorden neuro-
psiquiatrico es la biologia celular de los neurotransmisores. El neurotransmisor inhibitorio mas abun-
dante en los circuitos neuronales es GABA (acido gama-aminobutirico).

Mediante el estudio por espectroscopia, se detectd niveles imperceptibles de una de sus isoformas en
interneuronas fisiolégicas productoras del mismo, localizadas en la corteza prefrontal dorsolateral, hi-
pocampo, lébulo superior temporal, cerebelo, putdmen y nucleo caudado. Existe una relaciéon pro-
puesta basada en la disfuncidn de los receptores de NMDA (N-metil D-aspartato), uno de los recepto-
res mas conocidos con afinidad al glutamato. Esta hipotesis surge a partir del efecto consecuente del
uso de bloqueadores de dichos receptores que se manifiestan por sintomas de tipo esquizofrénico.

Se ha propuesto que la descarga no regulada de glutamato provoca sintomas similares, idea que indujo
el uso de lamotrigine o topiramato. Ambos farmacos disminuyen la liberacion de glutamato, redu-
ciendo asi la sintomatologia en pacientes esquizofrénicos’'% 18,

En el cerebro esquizofrénico, los niveles de GABA estan disminuidos en el espacio postsinaptico de
interneurona GABA—células piramidales, sin causa especifica. Esto traduce una inhibicidon disminuida
de las ultimas, a partir de la retroalimentacién negativa fallida, con el incremento anormal de salida de
glutamato desde las células piramidales, lo cual conduce al aumento de niveles de dopamina, lo cual
estd relacionado estrechamente con sintomas positivos de la esquizofrenia.

Por lo tanto, es posible establecer el neurotransmisor a estudiar en regiones de interés: a) corteza
prefrontal dorsal lateral, b) corteza anterior del cingulo y c) hipocampo. En estas zonas se encuentran
niveles bajos de GABA y en contraparte niveles altos de glutamato y dopamina. Los niveles de N-ace-
tilaspartato y colina se mantienen en concentraciones normales’/°,

Si bien el fésforo y el hidrégeno son los atomos mas utilizados, el estudio con fésforo no apoya el mejor
modelo propuesto actualmente. Por esta razén los hallazgos mds descritos son aquellos elaborados
con el dtomo de hidrégeno. Los estudios de fésforo tienen utilidad para investigar la disfuncién de la
membrana celular neuronal. Los hallazgos mediante esta técnica indican alteraciones en la membrana
Iuegg7<30e constatar menor regeneracion de membrana en la esquizofrenia temprana y de larga
data>’*".
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Conclusiéon

De todas las enfermedades psiquiatricas, la esquizofrenia es la mas estudiada. Los avances son nota-
bles desde finales del siglo XX, precisamente gracias a las técnicas de imagen abordadas en este texto.
Los estudios de neuroimagen en esquizofrenia tienen gran interés académico y cientifico, en particular
para buscar sus bases fisiopatoldgicas y encontrar mejores herramientas de tamizaje o diagndsticas y
por ende planes terapéuticos para esta patologia tan versatil.

Tabla 2. Prediccion de niveles de metabolitos en casos de esquizofrenia temprana y de larga data,
en relacion a sujetos sanos.

Metabolito Hallazgos tempranos Hallazgos Tardios
GABA Disminuido Disminuido
Glutamato Incrementado Disminuido
NAA Normal Disminuido
Colina Normal Disminuido

Fuente: Port JD, Agarwal N. MR spectroscopy in schizophrenia. J Magn Reson Imaging 2011; 34(6):1251-61. doi:
10.1002/jmri.22787.
Elaboracion: autores.

Conclusion

De todas las enfermedades psiquiatricas, la esquizofrenia es la mds estudiada. Los avances son nota-
bles desde finales del siglo XX, precisamente gracias a las técnicas de imagen abordadas en este texto.
Los estudios de neuroimagen en esquizofrenia tienen gran interés académico y cientifico, en particular
para buscar sus bases fisiopatoldgicas y encontrar mejores herramientas de tamizaje o diagndsticas y
por ende planes terapéuticos para esta patologia tan versatil. Al abordar la utilidad clinica de los dis-
tintos estudios sefialados en este articulo, no existen evidencias de un real beneficio para emplear
técnicas de neuroimagen en pacientes con esquizofrenia de larga data y en sujetos con un primer epi-
sodio psicotico, debido a los costos elevados y a la limitada disponibilidad e interpretacién. La Unica
indicacion es la tomografia axial computarizada con el criterio de sintomas de lesién intracraneal en
un primer episodio psicdtico.

Los métodos descritos son novedosos, complejos y en su combinacidn se logra abarcar un area grande
de los rasgos neuroanatdmicos, neurofisiolégicos y neuroquimicos de la enfermedad. Permiten una
mejor comprension de la patologia, confirmando patrones de cambio estructurales, alteraciones de la
materia blanca, una neurotransmisién alterada y estados funcionales aberrantes. Quedan incégnitas a
ser resueltas.

Referencias

1. Saha S, Chant D, Welham J, McGrath J. a systematic review of the prevalence of schizophrenia. PLoS
Med 2005; 2(5):e141.

2. Amad A, Camus V, Geoffroy PA, Pierre T. Trouble Psychotique: Trouble Schizophrénique de I’Adolescent et
de I'Adulte. Référentiel de Psychiatrie. Psychiatrie de I'adulte. Psychiatrie de I'enfant et de I'adolescent. Ad-
dictologie. Tours, France. Presses universitaires Fancrois-Rabelais. 2014; 157-177.

3. Cuevas-Esteban J, Campayo A, Gutiérrez-Galve L, Gracia-Garcia P, Lopez-Antdn R. Fundamentos y hallazgos
de la neuroimagen en la esquizofrenia: una actualizacion. Rev Neurol 2011; 52: 27-36.

4. Chiapponi C, Piras F, Fagioli S, Piras F, Caltagirone C, Spalletta G. Age-related brain trajectories in schizoph-
renia: a systematic review of structural MRI studies. Psychiatry Res 2013; 30;214(2):83-93.

5. Andreasen NC. The lifetime trajectory of schizophrenia and the concept of neurodevelopment. Dialogues in
Clinical Neuroscience 2010; 12:409-415.

6. Bilder RM, Bogerts B, Ashtari M, et al. Anterior hippocampal volume reductions predict frontal lobe dys-
function in first episode schizophrenia. Schizophr Res 1995; 17:47-58.

7. Kanaan R, Barker G, Brammer M, Giampietro V, Shergill S, Woolley J, Picchioni M, Toulopoulou T, McGuire
P. White matter microstructure in schizophrenia: effects of disorder, duration and medication. British Jour-
nal of Psychiatry 2009; 194:236—242.

8. Schmitt A, Hasan A, Gruber O, Falkai P. Schizophrenia as a disorder of disconnectivity. European Archives of
Psychiatry and Clinical Neuroscience 2011; 261:5150-S154.

9. Basser PJ. Inferring microstructural features and the physiological state of tissues from diffusion-weighted
images. NMR in Biomedicine 1995; 8:333—-344.

10. Shenton ME, Dickey CC, Frumin M, McCarley RW. A review of MRI findings in schizophrenia. Schizophr Res
2001; 49:1-52.

11. Olabi B, Ellison-Wright I, McIntosh AM, Wood SJ, Bullmore E, Lawrie SM. Are there progressive brain changes

67


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Port%20JD%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22102558
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Agarwal%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22102558
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22102558
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC1140952/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Chiapponi%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23972726
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Piras%20F%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23972726
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Fagioli%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23972726
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Piras%20F%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23972726
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Caltagirone%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23972726
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Spalletta%20G%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23972726
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23972726
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Olabi%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21457946
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ellison-Wright%20I%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21457946
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=McIntosh%20AM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21457946
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Wood%20SJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21457946
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bullmore%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21457946
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Lawrie%20SM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21457946

Capitulo 1. Investigacion cientifica: aproximacion histdrica y ética

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31

32.
33.

in schizophrenia? A meta-analysis of structural magnetic resonance imaging studies. Biol Psychiatry 2011;
70(1):88-96.

Albon E, Tsourapas A, Frew E, Davenport C, Oyebode F, Bayliss S, Arvanitis T, Meads C. Structural neuroim-
aging in psychosis: a systematic review and economic evaluation. Health Technol Assess 2008; 12(18):iii-iv,
ix-163.

Albon E, et al. Structural neuroimaging in psychosis: a systematic review and economic evaluation. Health
Technol Assess 2008; 12(18):iii-iv, ix-163.

Goulet K, et al. Use of brain imaging (computed tomography and magnetic resonance imaging) in first-epi-
sode psychosis: review and retrospective study. Can J Psychiatry 2009; 54(7):493-501.

Khandanpour N, et al. The role of MRI and CT of the brain in first episodes of psychosis. Clin Radiol 2013;
68(3):245-50.

National Institute for Health and Clinical Excellence. Technology appraisal guidance: Structural neuroimaging
in first-episode psychosis [Internet]. 2008 Feb 27. Disponible en: https://www.nice.org.uk/guidance/tal136
Williams SR, et al. On the usefulness of structural brain imaging for young first episode inpatients with
psychosis. Psychiatry Res 2014; 224(2):104-6.

Van Erp TG, Hibar DP, Rasmussen JM, Glahn DC, Pearlson GD, Andreassen OA, et al. Subcortical brain volume
abnormalities in 2028 individuals with schizophrenia and 2540 healthy controls via the ENIGMA consortium.
Mol Psychiatry 2016; 21(4):547-53.

Honea R, Crow TJ, Passingham D, Mackay CE. Regional deficit in brain volume in schizophrenia: a meta-
analysis of voxel-based morphometry studies. Am J Psychiatry 2005; 162(12):2233-45.

Luchins DJ. Computed tomography in schizophrenia. Disparities in the prevalence of abnormalities. Arch Gen
Psychiatry 1982; 39(7):859-60.

Malla AK, Mittal C, Lee M, Scholten DJ, Assis L, Norman RMG. Computed tomography of the brain morpho-
logy of patients with first-episode schizophrenic psychosis. Journal of Psychiatry and Neuroscience 2002;
27(5):350-358.

Vitolo E, Tatu MK, Pignolo C, Cauda F, Costa T, Ando A, Zennaro A. White matter and schizophrenia: a meta-
analysis of voxel-based morphometry and diffusion tensor imaging studies. Psychiatry Res 2017; 23:270:8-
21.

Kubicki M, McCarley R, Westin CF, Park HJ, Maier S, Kikinis R, Jolesz FA, Shenton ME. A review of diffusion
tensor imaging studies in schizophrenia. J Psychiatr Res 2007; 41(1-2):15-30.

Ellison-Wright I, Bullmore E. Meta-analysis of diffusion tensor imaging studies in schizophrenia. Schizophr
Res 2009; 108(1-3):3-10.

Wheeler AL, Voineskos AN. A review of structural neuroimaging in schizophrenia: from connectivity to con-
nectomics. Frontiers in Human Neuroscience 2014; 8:653.

Birnbaum R, Weinberger DR. Functional neuroimaging and schizophrenia: a view towards effective connec-
tivity modeling and polygenic risk. Dialogues in Clinical Neuroscience 2013; 15(3):279-289.

Minzenberg MJ, Laird AR, Thelen S, Carter CS, Glahn DC. Meta-analysis of 41 functional neuroimaging studies
of executive function in schizophrenia. Arch Gen Psychiatry 2009; 66(8):811-822.

Meyer-Lindenberg A. From maps to mechanisms through neuroimaging of schizophrenia. Nature 2010;
468(7321):194-202.

Callicott Joseph. An expanded role for functional neuroimaging in schizophrenia. Curr Opin Neurobiol 2013;
13:256-260.

Falkenberg I, Kicher T, Krug A. Neuroimaging in schizophrenia. MRI in Psychiatry. Springer. 2014. Cap 13. pp
249-273.

Patel NH, Vyas NS, Puri BK, Nijran KS, Al-Nahhas A. Positron emission tomography in schizophrenia: a new
perspective. J Nucl Med 2010; 51(4):511-20.

Port JD, Agarwal N. MR spectroscopy in schizophrenia. ) Magn Reson Imaging 2011; 34(6):1251-61.
Camprodon JA, Stern TA. Selecting Neuroimaging Techniques: A Review for the Clinician. The Primary Care
Companion for CNS Disorders. 2013;15(4).

68


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21457946
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Albon%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18462577
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Tsourapas%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18462577
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Frew%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18462577
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Davenport%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18462577
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Oyebode%20F%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18462577
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bayliss%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18462577
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Arvanitis%20T%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18462577
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Meads%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18462577
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18462577?dopt=Abstract
https://www.nice.org.uk/guidance/ta136
https://www.nice.org.uk/guidance/ta136
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=van%20Erp%20TG%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26033243
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hibar%20DP%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26033243
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Rasmussen%20JM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26033243
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Glahn%20DC%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26033243
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Pearlson%20GD%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26033243
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Andreassen%20OA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26033243
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26033243
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Honea%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16330585
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Crow%20TJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16330585
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Passingham%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16330585
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mackay%20CE%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16330585
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16330585
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Luchins%20DJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=6984644
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/6984644
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/6984644
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Vitolo%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28988022
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Tatu%20MK%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28988022
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Pignolo%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28988022
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Cauda%20F%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28988022
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Costa%20T%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28988022
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ando%27%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28988022
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Zennaro%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28988022
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28988022.1
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kubicki%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16023676
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=McCarley%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16023676
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Westin%20CF%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16023676
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Park%20HJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16023676
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Maier%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16023676
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kikinis%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16023676
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Jolesz%20FA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16023676
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Shenton%20ME%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16023676
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16023676
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ellison-Wright%20I%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19128945
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bullmore%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19128945
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19128945
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19128945
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Meyer-Lindenberg%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21068827
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21068827
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Patel%20NH%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20237027
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Vyas%20NS%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20237027
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Puri%20BK%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20237027
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nijran%20KS%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20237027
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Al-Nahhas%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20237027
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20237027
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Port%20JD%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22102558
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Agarwal%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22102558
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22102558

Camacho Correa Lorena Maria y otro

_Capl't’ulq 9 . ]
Uso del laboratorio clinico en esquizofrenia

Camacho Correa Lorena Maria, Jumbo Jima Diana Rosario

Introduccion

Pese a una extensa investigacién, los mecanismos bioldgicos subyacentes de la fisiopatologia de la
esquizofrenia aln no estan completamente dilucidados; los avances mas significativos se cifien esen-
cialmente al desarrollo de sistemas estandarizados y entrevistas estructuradas tales como DSM y CIE.
Como entrevistas clinicas son utiles. Respecto al uso del laboratorio clinico, se utilizan métodos diag-
ndsticos que ayudan al profesional a esclarecer el diagnédstico planteado, mediante variables de labo-
ratorio que se toman en cuenta durante el proceso diagndstico de la esquizofrenia.

Examenes de laboratorio solicitados durante la primera evaluacion
Se deben solicitar exdmenes de rutina y otros segun las circunstancias. Incluye hemograma completo,
biogquimica general, toxicoldgico, prueba de embarazo y andlisis de orina® (ver cuadro 1).

Cuadro 1. Exdmenes de laboratorio en el proceso diagnédstico de la esquizofreniaZ.
Realizar a todos los pacientes: Realizar segun circunstancias clinicas:

Deteccion de HIV.
Test de embarazo.

e Hemograma. e Examen de orina completo.

e Glicemia. e GOT, GPT, GGT.

e Uremia. e TSH, T3, T4.

e Fosfatasa alcalina. e  Perfil lipidico.

e Bilirrubina total y directa. e Screening de drogas (mds probable consumo).
[}
[ ]

Elaboracion: autores.

Revisiones generales anuales

Se recomienda realizar a todos los pacientes el hemograma completo y en funcién de las circunstancias
de cada paciente una bioquimica general, deteccidn de sustancias téxicas, prueba de la tuberculina,
perfil de lipidos, antigeno prostatico especifico y analitica para descartar hepatitis y VIH3.

Efectos adversos de los antipsicoticos de primera generacidon o convencionales

Los principales efectos adversos detectados por laboratorio son:

e Efectos hepaticos: ocurre elevacion de la concentracion de enzimas hepaticas e ictericia colesta-
sica (0,1% a 0,5% en pacientes que ingieren clorpromazina), efecto secundario que suele produ-
cirse durante el primer mes luego del inicio del tratamiento y generalmente requiere suspender la
ingesta de este farmaco. Es importante realizar los examenes como tiempo de protrombina, fos-
fatasa alcalina, bilirrubina total y conjugada, transaminasas GOT-GPT, GGT.

e Efectos hematolégicos: el administrar antipsicéticos puede causar efectos hematoldgicos como
inhibicidn de la leucopoyesis (leucopenia benigna y agranulocitosis que reviste mayor gravedad).
La clorpromazina causa leucopenia benigna en mds del 10% de los pacientes y agranulocitosis en
el 0,32% de ellos.

Efectos adversos frecuentes de los antipsicoticos de segunda generacion

Se ha documentado que algunos antipsicdticos de segunda generacidn, especialmente clozapina y
olanzapina, provocan aumento de peso significativo y riesgo de diabetes (mayor incidencia en pacien-
tes esquizofrénicos respecto a la poblacién general). La risperidona presenta mas efectos extrapira-
midales, aumento de prolactina y alargamiento del intervalo QT*.

Es importante monitorear las células blancas en pacientes que reciben clozapina (recomendable efec-

tuar un recuento leucocitario previo al inicio del tratamiento seguido del recuento semanal hasta las
18 semanas de tratamiento y luego quincenal) (Ver cuadro 2).
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Cuadro 2. Control recomendado a paciente bajo tratamiento con clozapina®.

Fase Hemograma Manejo
(células/mm?)
Leucopenia L: 3000-3499 <3500 Monitoreo frecuente al paciente.
Alarma 1 N:1500-2000 <2000 Hemograma bisemanal.
La clozapina podria continuarse.
Leucopenia severa L:2000-2999 <3000 Interrumpir clozapina.
Alarma 2 N:1000-1499 <1500 Recuento leucocitario diario.

Intensificar monitoreo. La clozapina
podria ser reinstalada al normalizar
recuento leucocitario.
Agranulocitosis L<2000 <2000 Interrumpir la clozapina.
Alarma 3 N< 1000 <1000 Hospitalizar al paciente.
Realizar mielograma.
Monitoreo estricto y diario.
Evitar fdrmacos mielodepresores.
Iniciar antibioticoterapia de amplio

espectro.
Restringir procedimientos invasivos.
Recuperacion L>4000 Hemograma semanal hasta obtener 4
N>2000 examenes consecutivos normales.

Elaboracion: autores.

Es recomendable realizar controles fisicos periddicos (tension arterial, glicemias, perimetro abdominal
y determinaciones de colesterol y triglicéridos en sangre de forma periddica). Otro efecto secundario
es el sindrome metabdlico (obesidad, hiperglucemia e hipertrigliceridemia, normalmente asociado a
resis'gencia a la insulina) que conducen a cardiopatia isquémica, diabetes y enfermedades por sobre-
peso®.

El sindrome metabdlico para ser diagnosticado como tal debe cumplir tres de las siguientes alteracio-
nes: a) obesidad abdominal (perimetro abdominal > 102 cm en varones y > 88 cm en mujeres), b)
hipertrigliceridemia (triglicéridos séricos > 150 mg/dl), c) concentracidn baja de colesterol unido a li-
poproteinas de alta densidad (HDLC < 40 mg/dl en varones y < 50 mg/dl en mujeres), d) presidn arterial
elevada (130/85 mm Hg) y e) glicemia en ayunas elevada (110 mg/dl). Por lo anterior, la glucemia
plasmatica en ayunas y los perfiles lipidicos deberian medirse al inicio del tratamiento seguido de va-
loracion a intervalos regulares’.

Litio: la evidencia cientifica apunta a que el uso de sales de litio como potenciadores del tratamiento
antipsicdtico en pacientes con sintomatologia resistente, puede incrementar la respuesta antipsicética
y reducir los sintomas negativos y afectivos. Los efectos adversos del litio son: poliuria, polidipsia,
aumento de peso, alteraciones cognitivas, temblor, sedacién, deterioro de la coordinacidn, alteracio-
nes gastrointestinales, caida del pelo, leucocitosis benigna, acné y edema. La combinacion de un far-
maco antipsicético con litio puede producir confusién y desorientacion, asi como aumentar la proba-
bilidad que ocurra un sindrome neuroléptico maligno.

Monitorizacion de niveles plasmaticos de farmacos

Los mas importantes farmacos estabilizadores del animo utilizados en pacientes con esquizofrenia son
litio, acido valproico y carbamazepina, los cuales tienen efectos colaterales. La magnitud de la res-
puesta farmacoldgica, terapéutica o toxica es proporcional a la concentracion del farmaco en el lugar
de accion donde su determinacidn en ese nivel no es factible por lo que se recurre a la medicién de la
concentracién plasmatica (CP) que refleja la concentracion del farmaco en el lugar de accion.

La magnitud y tipo de respuesta farmacoldgica para determinado nivel plasmatico de un farmaco, de-
pende de la variabilidad bioldgica entre individuos e incluso en el mismo individuo; ademas estara
sometida a la influencia de multiples factores fisioldgicos (edad, embarazo, etc.) patoldgicos (fallo re-
nal, hepatico, cardiaco, etc.), situaciones ambientales, interacciones farmacoldgicas, etc.

Con la monitorizacién terapéutica se pretende individualizar la dosis del medicamento, a partir de la
interpretacion de los valores de su CP. Se pretende conseguir la mayor probabilidad de una respuesta
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terapéutica y reducir la probabilidad de una reaccién téxica ajustando la dosis, al punto que las con-
centraciones sanguineas del farmaco estén comprendidas dentro de los margenes de seguridad y
rango terapéutico, lo que permitird controlar el tratamiento de acuerdo a criterios clinicos de eficacia
y seguridad.

Debe transcurrir un tiempo minimo desde que se inicid el tratamiento con determinado farmaco para
medir la CP y ajustar la dosis. El momento de la extraccidn se realiza generalmente a primera hora de
la mafiana y para obtener el valor en el valle, la extraccidon de sangre debe realizarse justo antes de la
proxima dosis (toma de muestra conocida como Cmin, pre dosis o C valle).

Condiciones de extraccidn, envio y conservacion de la muestra

Para la obtencion de la muestra se utiliza un tubo al vacio con tapdn rojo (tubo para obtencion de
suero sin separador), Util para dosificar antiepilépticos o litio. Los distintos tipos de pruebas, variedad
de muestras, condiciones de extraccioén, rango terapéutico y unidades de expresion de los resultados
se recogen en el cuadro 3.

Cuadro 3. Dosificacion de fadrmacos en sangre seglin rango terapéutico y unidades de expresidn.
Tiempo de

Tipo de prueba Muestra  tratamiento a el de b Ra’?gO. Unidades
la misma dosic? _extraccion terapéutico
Acido valproico  Suero 30 \Y 50-100 ug/ml
Carbamazepina  Suero 30 \Y 4-8 (monoterapia); ug/ml
8-12 (politerapia)
Litio Suero 7 Ve 0.5-1.2 mmol/I

a. Tiempo necesario para alcanzar una concentracion estable en dias.
b. Hora de extraccidon: V= valle (extraccién de la muestra antes de la administracién del farmaco).
c. 12 horas tras la ultima administracion

Técnicas analiticas para la determinacion cuantitativa de antiepilépticos sometidos a monitorizacion
clinica

Las técnicas de inmunoanalisis que incluyen ensayos de polarizacién de fluorescencia (FPIA), ensayos
inmunoenzimaticos (EMIT o CEDIA), ensayos turbidimétricos (PETINIA, QMS) y ensayos de quimiolu-
miniscencia (CMIA) son cominmente empleados en la practica asistencial por su facilidad de uso y la
automatizacién en grandes plataformas de analisis que permiten la obtencidn de resultados en tiem-
pos cortos. Las técnicas cromatograficas (cromatografia de gases y cromatografia liquida de alta efica-
cia HPLC), son técnicas versatiles, sensibles y especificas, circunstancias que las sitian como una alter-
nativa respecto a los inmunoandlisis®. Otras técnicas menos utilizadas son la electroforesis capilar o los
electrodos de membrana selectivos. Los métodos de electroforesis capilar proporcionan resultados
comparables a los obtenidos con los métodos de referencia cromatograficos o inmunoanaliticos.

Problemas de salud comunes en pacientes con esquizofrenia

Se reportan una amplia gama de problemas de salud que aquejan a pacientes con enfermedad mental,
especialmente clinicos, de la misma condicién psiquiatrica, derivados de la medicaciéon y propios del
estilo de vida®.

Diabetes: mayor riesgo de desarrollar alteraciones en la regulacién de la glucosa, resistencia a la insu-
lina y diabetes mellitus tipo 2. Los antipsicéticos, especialmente de segunda generacion aumentan la
propension a desarrollar diabetes. Se suma factores dependientes del estilo de vida caracterizados por
dieta insuficiente con predominio de grasas y conducta sedentaria.

Hiperlipidemia: se asocia al uso de antipsicéticos. Los antipsicoticos tipicos como el haloperidol no
tienen efecto en los lipidos, sin embargo, las fenotiazinas (clorpromazina) tienden a aumentar los ni-
veles de triglicéridos y reducir los niveles de lipoproteinas de alta densidad. Los antipsicdticos de se-
gunda generacion derivados de la dibenzodiazepina (clozapina, olanzapina) se asocian con aumento
de los niveles de glucosa y lipidos en ayunas, comparados con la risperidona.

Enfermedades cardiovasculares (hipertension, arritmias): pacientes esquizofrénicos tratados con an-
tipsicoticos tienen mas posibilidades de sufrir desérdenes cardiovasculares y respiratorios comparados
con el resto de la poblacién. Los agentes antipsicéticos contribuyen al desarrollo de sindrome meta-
bdlico (hipertensidn, hiperlipidemias, hiperglicemia, resistencia a la insulina y obesidad). Son factores

71



Capitulo 9. Uso del laboratorio clinico en esquizofrenia

adicionales de riesgo los relacionados al estilo de vida (tabaco, alcoholismo, dieta pobre o falta de
ejercicio) y contribuyen a incrementar el riesgo de problemas cardiacos. La mortalidad por cardiopatias
isquémicas, arritmias cardiacas e infarto del miocardio es mayor en personas con trastorno mental.

Neoplasias malignas: pacientes con esquizofrenia no tienen mas posibilidades de desarrollar un cancer
en general y en caso de desarrollarlo, tienen un 50% menos de posibilidades de superarlo.

Existen diferencias respeto a tipos de cancer individualizado, caracteristica observada en personas con
un trastorno mental (se sefiala aumento en el riesgo de cancer de mama en mujeres y menor riesgo
de cancer de pulmon en hombres).

Virus de inmunodeficiencia humana VIH: laincidencia de VIH en pacientes con esquizofrenia se estima
entre 4% a 23%), superior al resto de la poblacion. Factores asociados incluyen sexo sin proteccién y
uso de drogas inyectables y no inyectables.

Hepatitis C: se detecta un incremento de la prevalencia de esta virosis en personas con esquizofrenia
comparado con el resto de la poblacion.

Osteoporosis: los altos indices de osteoporosis en personas con esquizofrenia se atribuyen a la ten-
dencia de los antipsicdticos a disminuir los niveles de estrégenos y la testosterona, reducir el calcio
debido al consumo de tabaco y alcoholismo y favorecer la polidipsia.

Hiperprolactinemia: altas dosis de antipsicéticos de primera y de segunda generacién (risperidona y
amisulprida) aumentan los niveles de prolactina causando galactorrea, amenorrea, oligomenorrea,
disfunciones sexuales y reduccién de la densidad mineral dsea que contribuyen al desarrollo de enfer-
medades cardiovasculares. En el cuadro 4 se especifican las evaluaciones que deben realizarse en re-
lacién con los efectos secundarios del tratamiento y principales problemas de salud derivados®®.

Cuadro 4. Evaluaciones de los efectos secundarios del tratamiento antipsicético.

Evaluacion Estado inicial Seguimiento

Diabetes Detencidon sistematica para Glucemia en ayunas o hemoglobina Alc (cuatro me-
factores de riesgo de diabetes; ses después de iniciar un nuevo tratamiento y contro-
glucemia en ayunas. les anuales).

Hiperglicemia Lipidograma. Cada cita médica.

Prolongacién del ECG y potasio sérico antes del ECG cuando exista cambios significativos en la dosis

intervalo QT tratamiento con tioridazina, de tioridazina, mesoridazina, pimozida y en presencia
mesoridazina o pimozida. de factores de riesgo cardiaco el uso de zipradidona o

ECG antes del tratamiento con incorporacidn de otros farmacos que pueden influir
ziprasidona en presencia de enelintervalo QT.
factores de riesgo cardiaco.

Hiperprolactinemia Deteccion sistematica de sin- Deteccion sistematica de sintomas de hiperprolacti-
tomas de hiperprolactinemia.  nemia en cada visita hasta la estabilizacion y luego
Nivel de prolactina, si estd in- anualmente si el tratamiento incluye un antipsicético
dicado a partir de la historia que incremente los niveles de prolactina.
clinica Determinar niveles de prolactina, segun indicios de la

historia clinica.
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] Capl'tulo 10 ]
Estudios especiales de laboratorio
clinico en esquizofrenia

Tapia Cadena Mercedes Elisabeth, Toscano Gallardo Cristina E., Ulloa Rosero Columba Bernardita

Introduccion

Hoy dia, la psiquiatria dispone de diversas pruebas de laboratorio y gabinete para confirmar de un
determinado diagndstica, establecer el diagndstico diferencial y determinar si coexisten una o mas
enfermedades concomitantes. Ademas, establecer si el cuadro psiquidtrico es primario y secundario.
El diagndstico de la esquizofrenia es basicamente clinico y se apoya en diversos estudios de laboratorio
que pueden ser Utiles para confirmar la impresion diagndstica, para evaluar el tratamiento garanti-
zando su seguridad. Ante un paciente que manifiesta un cuadro psicdtico deberan solicitarse una ba-
teria de exdmenes considerados basicos: a) biometria hematica completa, b) electrolitos (calcio), c)
glucosa, d) pruebas de funcion hepatica y renal, e) EMO, f) perfil tiroideo, g) deteccién de drogas de
abuso en orina y h) serologia.

Dependera del caso, la decisidn de solicitar pruebas especificas de enzimas neurotransmisoras y re-
ceptores que constan en el cuadro 1.

Durante el curso del tratamiento, puede presentarse agranulocitosis en las primeras ocho semanas
con cualquier farmaco, siendo mas usual con el antipsicdtico “clozapina”. Cuando el recuento total de
leucocitos estd por debajo de 4000/mm? alerta sobre un cuadro de leucopenia y si el recuento de
neutrofilos esta bajo se trata de un cuadro de granulocitopenia. La agranulocitosis se diagnostica con
elativa frecuencia atribuyéndose al uso de farmacos que alteran la médula ésea por lo que el criterio
clinico serd mandatorio para suspender la ingesta de estos medicamentos.

Plaquetas y esquizofrenia

Esindudable el impacto que tiene la esquizofrenia en lo humano, lo social y lo econdmico; al considerar
la enfermedad desde su etiologia organica, las plaquetas juegan un papel importante. Estudios con
técnicas de microscopia electrénica muestran alteraciones plaquetarias en la morfologia (presencia de
filopodias anormales), alteraciones en el tamafio de la célulay aumento de la calidad de granulos den-
sos (ver grafico 1y 2). Las alteraciones de las plaquetas podrian ser responsables de alteraciones fun-
cionales a nivel neuronal en el sistema nervioso central.

Cuadro 1. Pruebas de laboratorio de enzimas neurotransmisoras y receptores en modelos periféricos
en la clinica psiquiatrica.

Enzima neurotransmisora-receptor Tejido periférico  Aplicacidn clinica
MAO (monoamino oxidasa). Plaquetas. Diagndstico de esquizofrenia.
Fibroblastos. Monitoreo de inhibicion de MAO en depre-
sion.
Recaptura de 5HT. Plaquetas. Diagndstico y respuesta a tratamiento de
depresion.
3H-IMI (3H-imipramina). Plaquetas. Diagndstico de depresion y/o conducta sui-
Sitios de union. cida.
Receptores adrenérgicos a-2. Plaquetas. Diagndstico y respuesta al tratamiento.
Receptores B-adrenérgicos. Linfocitos. Diagndstico y respuesta al tratamiento.
Fibroblastos.
COMT (catecol-ometil-transferasa). Células rojas. Depresion.
Fibroblastos.
Receptores muscarinicos colinérgicos. Células rojas. Diagndstico de depresion.
Fibroblastos.
NA+/K+- atpasa (sodio-potasio, adenosa, Células rojas. Manias, depresion, obesidad.
trifosfatasa).

Elaboracion: autores.
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Grafico 1. Plaqueta paciente normal. Grafico 2. Plaqueta de paciente con
diagndstico de esquizofrenia.

Varios reportes evidencian que las alteraciones en las plaquetas pudiesen influir en la fisiopatologia de
la enfermedad, como es la presencia de auto-anticuerpos plaquetarios que reaccionan en forma cru-
zada con antigenos cerebrales. Existen hipétesis sobre la etiopatogenia de la esquizofrenia y el normal
funcionamiento del sistema serotoninérgico; el aumento de la serotonina plaquetaria que se reporta
en sujetos con esquizofrenia determina que este neurotransmisor junto a la dopamina, juega un rol
importante en la conducta psicosocial del humano y su desbalance parece ser responsable, en gran
medida, de la fisiopatologia de la enfermedad, asi como en su sintomatologia clinica.

La terapia actual va dirigida a corregir este desbalance, tratando de reducir el exceso de dopaminay
serotonina en el nivel neuronal del sistema limbico. Observaciones realizadas dictaminan que existe
un incremento maximo nimero de ligandos B (max) para receptores plaquetarios de serotonina en
sujetos sin tratamiento y en individuos bajo tratamiento con neurolépticos se pretende normalizar la
repuesta de estos receptores. Adicionalmente se describe un aumento de la agregacidn plaquetaria
probablemente relacionado al incremento de la serotonina.

En individuos esquziofrénicos, varios estudios morfométricos demostraron atrofia en determinadas
areas del sistema nervioso, especialmente nucleo amigdalino e hipocampo. Factores neurotrépicos
gue actuan desde la periferia, pudieran ser responsables de la atrofia de estas areas del sistema lim-
bico. El factor neurotrépico derivado del cerebro (BDNF) se vincula con la supervivencia, crecimiento
y mantenimiento del cerebro. A nivel de los nervios periféricos, la presencia de este factor plaquetario
y su liberacién esta condicionada por estimulos agonistas. Las concentraciones de BDNF es baja en el
plasma pobre en plaquetas y gracias a estimulos especificos, las plaquetas son capaces de liberarlos
rapidamente. Existen niveles de concentracidn sérica de BDNF aproximadamente 200 veces superiores
ala encontrada en el plasma; se suma un hecho adicional, que asigna a las plaquetas la responsabilidad
de captar, almacenar y liberar BDNF. Ademas, es clara la relacién entre BDNF y serotonina, al punto
que la degranulacién provoca la liberacion de BDNF. Las alteraciones plaquetarias de tipo estructural
pueden relacionarse con el grado de liberacién de las proteinas al plasma; niveles normalmente bajos
de BDNF son evidentes en el cerebro y a nivel de sangre periférica en pacientes esquizofrénicos, por
lo que una reduccidn sérica sugiere déficit potencial de la liberacidn de este factor por las plaquetas.

La determinacidn plaquetaria de la monoamino oxidasa tipo B muestra niveles menores en pacientes
con crisis de ansiedad en comparacion con sujetos que padecen depresién mayor, trastorno obsesivo-
compulsivo y trastorno depresivo organico.

Técnicas y métodos para microscopia electrénica

Previamente se obtiene del paciente 10 ml de sangre venosa con anticoagulante EDTA sédico; al ser
una investigacién, debera procurarse el consentimiento informado acorde a los preceptos bioéticos de
investigacion en seres humanos. De cada paciente se indaga datos personales, edad, fecha de naci-
miento, antecedentes familiares y psicdticos. Se pone especial énfasis en presencia de sintomas psi-
quiatricos, tiempo de evolucidon de la enfermedad, etnicidad, tratamiento recibido, frecuencia y dura-
cion de la crisis.
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. . ’Capl’tulo 11 .
Manejo de la funcion mental y tratamiento de
la esquizofrenia en el nivel primario de salud

Medina Davalos Diego Mauricio, Borja Cevallos Leticia Gioconda

La atencién primaria de salud: sus origenes y realidad

La atencién primaria de salud (APS) es vista como la asistencia sanitaria esencial v accesible a todos los
individuos vy sus familias mediante medios aceptables, con plena participacidén y a un costo asequible
para la comunidad y el pais. Desde hace 3 décadas, la atencién primaria de salud se puso oficialmente
en marcha; en 1978, los Estados Miembros de la OMS firmaron la Declaracién de Alma-Ata. La APS fue
conceptualizada como un conjunto de valores, principios y enfoques orientados a mejorar la salud de
poblaciones menos favorecidas, encaminada a mejorar la equidad en el acceso a la atenciéon de salud
y la eficiencia en el uso de los recursos, desde una visidn holistica que superaba el modelo médico, per
se limitado®. Recomendd el abordaje amplio para atender a toda la sociedad cumpliendo varios obje-
tivos: a) mejorar la salud, b) disminuir la morbilidad, c) aumentar la equidad y d) mejorar la eficacia de
los sistemas de salud.

El acceso a salud desde siempre fue elitista y selectivo. Los paises desarrollados manejan sistemas de
salud de alta especializacidon con enfoques curativos, preventivos y de promocién de la salud. En el
mundo subdesarrollado, los sistemas de salud son inequitativos, inconexos, ineficientes y de reducida
eficacia; la situacion se agudiza por nuevos desafios sanitarios vinculados al paulatino envejecimiento
de la poblacién, la presencia de pandemias de enfermedades habituales o de patologias consideradas
emergentes-reemergentes, el aumento de la prevalencia de enfermedades crénicas y otras patologias
propias de su condicidn socio-econémica?>.

Organismos internacionales en salud recomiendan reorientar los sistemas nacionales de salud para
incrementar la eficacia de la atencién primaria de salud, vista como la estrategia para llegar a una
mayor poblacién con servicios de calidad. La APS se sustenta en principios bdsicos de la atencidn de
salud entre los que se incluye la cobertura universal, servicios centrados en las personas, politicas pu-
blicas saludables y liderazgo*>.

El abordaje de los autores se circunscribe al modelo de atencion que debe brindarse a pacientes con
esquizofrenia en el contexto de la atencidn primaria de salud.

Atencion primaria de salud y esquizofrenia

Varios aspectos sitian a la esquizofrenia como una de las enfermedades de mayor impacto sanitario y
econdmico. Se sefialan: a) el desconocimiento certero de su causa, b) la alta prevalencia del trastorno
y sus manifestaciones sociales que exigen atencién inevitable de los sistemas de salud, c) los problemas
etiopatogénicos que plantea el demostrarse la compleja interaccion de factores genéticos y ambien-
tales, d) el alto costo social, laboral, econémico y familiar que representa una patologia grave, de inicio
precoz y curso cronico sefialdandose que los pacientes con esquizofrenia suponen mayor costo social
por su larga supervivencia tras el inicio de la enfermedad y un permanente sufrimiento a medida que
se deterioran las facultades cognitivas y emocionales. El elevado costo econdmico para la sociedad
depende, a mas de los derivados del tratamiento y asistencia publica, de la pérdida de capacidad labo-
ral y al aumento de la carga familiar.

La esquizofrenia es definida como una enfermedad mental de precoz aparicion en la vida de la persona;
su comienzo es agudo o insidioso y su evolucién se cronifica por subsecuentes brotes que aparecen
durante la vida del enfermo. La entidad se caracterizada por una disociacién cognoscitivo-afectiva-
conativa que deteriora la personalidad, con afectacién de la capacidad creadora y relacional del indi-
viduo en su entorno. Hasta la fecha, se atribuye su origen a factores genéticos, gestacionales, bioqui-
micos, ambientales e incluso virales®.

A nivel mundial, se estima una prevalencia entre el 0,5% a 1,5% de la poblacidn; afecta por igual a

hombres y mujeres, observandose en el sexo masculino un comienzo mas temprano. Para un adecuado
diagndstico, deben seguirse varios criterios’ que con fines didacticos se condensan en el cuadro 1.
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Factores causales de la esquizofrenia

La investigacién biomédica moderna explora una gama de posibilidades en el origen de la esquizofre-
nia®, especialmente en aspectos genéticos, bioquimicos, moleculares, proteicos, enzimaticos, neuroin-
munoldgicos, neuroendocrinos, anatomopatolégicos e imageneoldgicos. Sin llegar a un consenso, la
literatura médica atribuye multiples factores que pueden ser causa de la enfermedad, entre los que se
incluyen:

Aspectos genéticos: una de las posibles causas es el factor hereditario; evidencias permiten afirmar
que en el 1% de la poblacion mundial tiene esquizofrenia y el 10% de enfermos tienen un parentesco
con otras personas que padecen la enfermedad. La genética ha vinculado posibles genes que traduce
mayor riesgo de contraerla, especialmente el polimorfismo del cromosoma 22 que afecta el metabo-
lismo de la dopamina como generador de un déficit del funcionamiento de los procesos cerebrales.
Otras alteraciones genéticas atribuyen a defectos de los cromosomas 1, 6, 8, 13 y 15 al vincularse la
enfermedad con alteraciones sindpticas y de modulacién de respuesta de las sinapsis®?®°.

Quimica y estructura del cerebro: el desequilibrio a nivel de reacciones quimicas cerebrales pueden
ser otra causa de la enfermedad relacionados a neurotransmisores (dopamina, glutamato) importan-
tes en la trasmision celular'®!l; se argumenta posibles mecanismos defectuosos de la produccién,
desarrollo y transmisidn sindptica mediada por estos transmisores neuronales* 3,

Factores prenatales: en ocasiones la esquizofrenia se presentaria por complicaciones del embarazo
como la exposicidon materna al virus de la influenza o desnutricién intradtero que afecten el desarrollo
neurolégico aumentando las probabilidades de adquirir la enfermedad®®.

Factores sociales: son desencadenantes y no causa primordial de su desarrollo; se citan factores so-
cioecondmicos como residencia en areas urbanas, pobreza, discriminacién étnica-racial, entre otros.
Diversos estudios se enfocaron a establecer eventuales relaciones de la esquizofrenia con la distribu-
cion geografica, expresion en los patrones de reproduccién, densidad de poblacion, comorbilidad mé-
dica, asociacion al suicido, consumo y abuso de alcohol y otras sustancias, asi como factores de riesgo.
Existen numerosas investigaciones centradas en aspectos culturales y sociales, especialmente relacio-
nadas a la calidad de vida del enfermo esquizofrénico que requiere una ingente inversion para el pro-
ceso de rehabilitacidn psicosocial y el apoyo social que permita a la comunidad entender su enferme-
dad y coopere en su reinsercion y prevencion de recaidas?®®.

Drogodependencia: el consumo de drogas sobre todo de marihuana (cannabis), genera un grupo de
trastornos psiquidtricos denominados "esquizofrenia enddgena" o "psicosis candbica" considerandose
gue el consumo crénico de esta droga alucinégena puede ser el desencadenante de una patologia
mental de mayor gravedad y un factor de riesgo en consumidores de psicotrdpicos®®.

Abordaje al paciente esquizofrénico en la APS

En el mundo se han desarrollado diversas guias para el manejo de la esquizofrenia en unidades de
atencidn primaria de la salud?’"%. La revisidn de distintas fuentes bibliograficas permite resumir crite-
rios y recomendaciones que orientan al profesional que trabaja en unidades de atencion primaria de
salud, al momento de evaluar la funcién mental y en la evaluacion y tratamiento basicos de la esqui-
zofrenia en la APS. Las actividades del médico se cifien a recibir, identificar, tratar y referir cuando esté
indicado si la condicion clinica del enfermo mental lo amerita.

La unidad de salud debe poseer el registro de personas con trastornos mentales de su area de influen-
cia; como equipo de salud, planificara abordajes integrales familiares y comunitarios mediante visitas
domiciliarias o consultas.

Adicionalmente, debe construir estrategias de abordaje colectivo orientado a la proteccion, preven-
cién y acompaifamiento de enfermedades mentales de mayor prevalencia y que presentan riesgo po-
tencial para el paciente y/o terceros (suicidio, autoagresion, agresidn a terceros). Desarrollara activi-
dades grupales, talleres, actividades de convivencia comunitaria, culturales, de diversién, etc. con la
participacidn de personas con trastornos mentales.

Los criterios diagndsticos de la esquizofrenia, segin Emil Kraepelin y Bleuler se sintetizan en el cuadro
1, con fines explicativos.
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Cuadro 1. Criterios diagnosticos de esquizofre

Criterios diagndsticos de esquizofrenia de Criterios diagndsticos de Bleuler
Emil Kraepelin

Criterios sintomatoldgicos Criterios sintomatoldgicos
Trastornos de la atencién y de la com- Alteraciones basicas o fundamentales
prension e Trastornos formales del pensamiento

e Alucinaciones, especialmente auditivas e Alteraciones del afecto

e Pensamiento audible e Alteraciones de la experiencia subjetiva

e Vivencias de influencia del pensamiento delyo

e Trastornos en el curso del pensamiento, | ¢ Ambivalencia
fundamentalmente asociaciones laxas e Autismo

e Alteraciones de la funcidn cognitiva y de
la capacidad de juicio Sintomas accesorios
Aplanamiento afectivo Trastornos perceptivos (alucinaciones)
Presencia de conductas moérbidas Delirios

o Disminucién del tono vital Ciertas alteraciones mnémicas

o Obediencia automatica Modificacidn de la personalidad

o Ecolalia, ecopraxia Agitacidén, agresividad, angustia

o Conductas impulsivas Cambios en el lenguaje y la escritura

o Agitacidn catatdnica Alteraciones motoras, manierismos, etc.
o Estereotipias

o Negativismo

o Autismo

O

Alteracion del lenguaje

2. Criterios segun el curso de la enferme-
dad Evolucién hacia la invalidez psiquica

Protocolo de manejo clinico de personas con trastorno psicético agudo? (crisis aguda de un cuadro

de esquizofrenia o fase maniaca del trastorno bipolar)

Se recomienda seguir una secuencia diagndstica que refleje el orden de prioridad o gravedad asignados

a las caracteristicas claves del trastorno. El orden de prioridad utilizado es:

e Comienzo agudo: establecido en dos semanas o menos, con un cambio desde un estado sin carac-
teristicas psicéticas a otro claramente anormal y psicético. La existencia de sintomas agudos (entre
48 horas a dos semanas) no se refiere al tiempo de maxima gravedad y/o perturbacion, sino al
tiempo en el que los sintomas psicdticos son obvios y que trastoquen aspectos de la vida diaria 'y
del trabajo del paciente.

e Presencia de sindromes tipicos: incluye el estado de animo rapidamente cambiante, variable y
polimorfo (de distintas caracteristicas) seguido de sintomas esquizofrénicos tipicos.

e Presenciade estrés agudo asociado: significa que los primeros sintomas psicéticos se presentaron
en un plazo no mayor a dos semanas luego de uno o mas acontecimientos vividos como estresan-
tes en circunstancias similares dentro del mismo contexto cultural. Los acontecimientos tipicos se
relacionan a la pérdida de un ser querido, separacion de un trabajo (despido) o cualquier otro
trauma psicoldgico. Los problemas crénicos no serdn considerados como fuente de estrés.

e Ausencia de una causa orgdanica: se descartard una conmocidén cerebral, delirio o demencia. Al
evaluar al paciente puede observarse perplejidad, preocupacién o falta de atencién hacia la con-
versacién inmediata. Si los sintomas son marcados o persistentes y sugieran un delirio o demencia
de causa orgdnica, el diagndstico serd pospuesto hasta que la exploracién o la evolucién aclaren el
cuadro clinico.

Examen de las funciones psiquicas?
Por su practicidad, se sintetizan las recomendaciones contenidas en el documento titulado “Manejo
clinico de trastornos mentales en atencién primaria de la salud”, publicacién del Ministerio de Salud
de Paraguay.
1. Presentacién y comportamiento: observar al paciente si acude exaltado, inquieto, confuso o con
aumento de la actividad motora. Valorar:
e Vestimenta (en la mania se presenta vestido con extravagancias).
e Reaccidn que tiene al contacto visual desde que ingresa al consultorio y la forma de relacio-
narse con el médico, en especial como responde al saludo y primeras instrucciones que le son
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10.

proporcionadas (usualmente lo hace con monosilabos) y su grado de confianza o desconfianza-
inseguridad.

e Actividad motora: inquietud motora (el paciente no permanece inmévil y empieza a deambu-
lar por el consultorio, gesticula, conversa solo, grita, etc.).

Cognitivo: observar el estado de conciencia (no existe alteracion de la conciencia), orientacién
(eventualmente esta parcialmente desorientado en tiempo y en espacio, no responde adecuada-
mente al preguntarle sobre la fecha del dia de la consulta y no reconoce el lugar donde se encuen-
tra) y su atencién y concentracidn que esta dispersas. Para valorar la memoria inmediata y remota,
se le pregunta sobre eventos y experiencias vividas en los ultimos dias, vivencias personales pasa-
das (escolaridad, matrimonio, progenitores, familiares, etc.) u otros acontecimientos importantes
en la vida que el paciente conserva.

Afectividad, humor y vitalidad: obliga al médico a verificar la reaccién y sindéresis entre el discurso
y el contenido (lo que dice, como lo dice y lo que hace). El paciente puede mostrarse labil, descon-
fiado, temeroso o bien desinhibido. La labilidad emocional se evidencia por llanto, tristeza, euforia
o desinhibicién. Se indagard sobre la variacion del estado de dnimo durante el dia. Adicionalmente
se investigara trastornos del suefio, alteraciones del apetito y cambios de peso. Con los familiares
se verifica una posible ideacién suicida.

Discurso: se orienta a evaluar la velocidad del discurso, calidad (coherencia) y continuidad (asocia-
cion logica entre temas, ideas y asuntos).

Contenido del pensamiento: se investiga la existencia de delirios (ideas patolégicamente falseadas
sin sustento ldgico). El paciente puede presentarse delirante, comenta contenidos misticos, de
persecucion o de poderes sobrenaturales.

Sensopercepcion: existencia de alucinaciones (percepcion irreal en ausencia del estimulo externo)
pudiendo ser auditivas (escucha que le hablan; las verbales en tercera persona son mds comunes
en casos de psicosis), visuales (observa personas, imagenes o cosas inexistentes), olfativas, gusta-
tivas o tactiles (mas comunes en disturbios organicos). La despersonalizacién es la sensacidn de
irrealidad en relacién a su propio cuerpo; el paciente manifiesta sentirse raro. Cuando inicia un
cuadro esquizofrénico, el paciente se mira constantemente al espejo y argumentan sentir que su
cuerpo es extrafio o cambiado).

Lenguaje: el paciente divaga siendo sus palabras disgregadas, incoherentes y con neologismos (in-
venta palabras inexistentes o bien asigna un significado distinto a una palabra conocida. También
puede presentar negativismo al responder con monosilabos o mutismo.

Juicio de realidad y autocritica: el paciente tiene su juicio alterado con presencia de delirios (gra-
daciones) o bien carece de conciencia de su situacion mental.

Suefo: se evalla alteraciones en el suefio como dificultad para conciliar el suefio, se despierta
varias veces durante la noche o se despierta mas temprano de lo habitual y tiene dificultad para
conciliar nuevamente el suefio.

Deterioro funcional: el profesional valorar el cuidado personal (aseo, vestimenta y alimentacién).
Luego indaga sobre relaciones (vinculos) familiares, amistades y trabajo; ademas se verifica su pro-
ductividad (actividades cotidianas, creatividad, motivacién para desempefiar un trabajo, iniciativa
laboral, etc.).

Apreciacion diagnéstica

La evaluacion de la fase aguda revela la presencia de conductas desorganizadas que se caracterizan
por actos sin utilidad-finalidad e incoherencia (entre lo que dice y hace), presencia de ideas o delirios
de muerte, marcada excitacion marcada y conductas agresivas contra si mismo o terceros.

El adecuado manejo clinico-terapéutico deriva en la remision de la sintomatologia en un plazo previsto
de dos o tres meses; un reducido grupo de pacientes desarrollaran estados persistentes e invalidantes.
Si superada la fase aguda (psicosis), persisten sintomas sugiere un diagndstico de esquizofrenia al cum-
plirse los siguientes criterios diagndsticos por la presencia de un sintoma evidente o dos o0 mas menos
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evidentes de los numerales 1 al 4 o bien la presencia de sintomas de dos numerales 5y 8. Los sintomas
deben ser patentes durante un periodo de 1 mes o mas.

1.

Eco, robo o insercién del pensamiento: la persona siente que su pensamiento se repite como un
eco o cree que otras personas le roban su pensamiento o le introducen pensamientos dentro de
sus pensamientos

Ideas delirantes que no las puede controlar e influyen sobre sus actividades cotidianas con alto
grado de influencia; presencia de movimientos de los miembros.

Voces alucinatorias (delirio de referencia).

Ideas delirantes persistentes no adecuadas a la cultura del individuo o que son completamente
imposibles de ser ciertas.

Alucinaciones persistentes de cualquier modalidad acompafiadas por ideas delirantes no estruc-
turadas.

Interpolacién o bloqueo en el pensamiento el paciente, quien asume que siente que algo o alguien
le introduce pensamientos o los bloquea, lo que genera un lenguaje digresivo (tiende a desviarse
o vagar, del punto principal, por escrito o hablando), incoherente y lleno de neologismos.
Manifestaciones catatdnicas: posturas caracteristicas o flexibilidad cérea (el paciente adopta pos-
turas forzadas e incémodas permaneciendo horas o dias en esa postura hasta que alguien lo cam-
bia de posicidn), negativismo, mutismo y estupor.

Sintomas negativos: apatia marcada, empobrecimiento del lenguaje, bloqueo o incongruencia de
la respuesta emocional, retraimiento social, vagancia, falta de objetivos, pérdida de interés y mar-
cado aislamiento social.

Diagnéstico diferencial®

A nivel de atencién primaria de salud, el médico determinarad si el cuadro es agudo o bien una reacti-
vacién de un proceso crénico. Por la presencia de uno o mas sintomas psicoticos, descartara una causa
orgdnica y valorard la duraciéon del cuadro considerando que una duraciéon superior a 30 dias establece
como posible diagnéstico un cuadro de esquizofrenia. Lo procedente es remitir al paciente para eva-
luacidn de especialidad. El algoritmo diagndstico consta en el esquema siguiente:

Presencia de uno o mas No es un trastorno
sinfomas psicéticos no psicotico
si
2Existe causa orgdanica Trastorno psicético
detectada? . orgdnico
no
3P ta alteraci Episodio
: . resenta alteraciones PP
2Presencia de sintomas el psicotico en
. significativas del
por mas de un mes? s . trastorno
no estado afectivo? si .
bipolar
si
Esquizofrenia

Grafico 1. Algoritmo del diagnédstico diferencial entre un cuadro agudo de esquizofrenia y un trastorno bi-

polar.

Fuente: Manejo clinico de trastornos mentales en atencién primaria de la salud.
http://www.paho.org/par/index.php?option=com_docman&view=download&category_slug=publicaciones-
con-contrapartes&alias=191-protocolo-4-manejo-clinico-de-trastornos-mentales-en-aps&Itemid=253
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Manejo del cuadro agudo en la APS??

Los farmacos utilizados en el manejo de la esquizofrenia comprenden antisicéticos tipicos (clorproma-
cina, Largactil®; haloperidol, Prodes®, Esteve®; levomepromacina, Sinogan®, decanoato de flufenacina,
Modecate®; tioridacina, Meleril® y trifluoperacina, Eskazine®) y atipicos (clozapina, Leponex®; olanza-
pina, Zyprexa®; quetiapina, Seroquel®; risperidona, Risperdal®; ziprasidona, Zeldox®; amisulpride, So-
lidn® y aripiprazol, Abilify®). Su manejo es privativo de la especialidad?*2°,

Manejo clinico del episodio psicotico agudo: inicia con una ampolla de haloperidol (5 mg) intramus-
cular y una ampolla de levomepromacina 25 mg intramuscular o una ampolla de prometazina (fener-
gan). Se controla al paciente durante 4 horas; si no existe mejoria debe repetirse la dosis hasta que en
el paciente se evidencia disminucién de la excitacion psicomotriz. Si existe mejoria, repetir la dosis
cada 6 a 8 horas hasta que el paciente acepte la medicacidn via oral. Previamente y como precaucion
se registrara la presion arterial previa la administracion de los farmacos indicados; si la presién arterial
es inferior a 80/50 mmHg no administrar los farmacos y esperar que se incremente o normalice. Si el
paciente acude con un espasmo de torsién administrar una ampolla de biperideno (Akineton®).

Manejo farmacoloégico especifico del trastorno psicotico en la fase maniaca: administrar un antipsi-
cotico atipico (risperidona 3 mg/dia u olanzapina 10 mg/dia) o tipico (haloperidol de 5 0 10 mg por
dosis hasta un maximo de 15 a 45 mg/dia segin respuesta del paciente). Si existe insomnio o trastornos
del suefio persistentes, agregar % a 1 comprimido de levomepromacina de 25 mg HS (hora somni).

Es recomendable un control permanente durante la primera y segunda semanas; si no existen cambios
en los sintomas positivos (alucinaciones, delirios, inquietud motora, etc.) debera remitirse al especia-
lista.

1 ampella IM de haleperidol (5 mgr.)

+
1 ampolla IM de levomepromacina 25 mg & 1 ampolla IM de prometazina (Fenergan)

!

l Esperar 4 horas

K Y
Mo hay mejoria Mejoria
w -
Repetir dosis Repetir medicacién
inyectable cada 6 u 8

horas hasta que acepte
- medicacién cral

Esperar 4 horas

No mejora

w

Repetir la dosis y hacer interconsulta o remitir al especialista

Grafico 2. Manejo de la fase aguda de un cuadro agudo de esquizofrenia.

Fuente: Manejo clinico de trastornos mentales en atencién primaria de la salud.
http://www.paho.org/par/index.php?option=com_docman&view=download&category_slug=publicaciones-
con-contrapartes&alias=191-protocolo-4-manejo-clinico-de-trastornos-mentales-en-aps&Iltemid=253
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Actividades complementarias en la APS

El equipo de salud, establecera un plan de seguimiento al paciente con diagndstico de esquizofrenia,
con énfasis en problemas de salud asociados a fin de establecer una intervencion eficaz, por su impor-
tancia en la evolucidon y prondstico. Los pacientes esquizofrénicos presentan alta incidencia de enfer-
medades generales y un riesgo 50% mayor de presentar comorbilidad (clinica o psiquiatrica) y mayor
mortalidad, especialmente por suicidio (10%).

Los problemas de salud general en el esquizofrénico son inadvertidos por priorizarse el manejo del
cuadro mental que tiene prioridad. Usualmente, los pacientes no reciben una atencién integral que
empeora su condicién médica, agravada por la incapacidad de autocuidado y el incumplimiento del
plan terapéutico. Los pacientes psiquiatricos tienen una menor expectativa de vida; en la esquizofre-
nia, los pacientes viven entre 10 a 15 afios menos que la poblacidn general, atribuyéndose a una alta
tasa de suicidio (10%), accidentes (12%) y comorbilidad (60%) derivada de enfermedades cardiovascu-
lares, respiratorias e infecciosas que son mas frecuentes en este grupo poblacional.

Un inadecuado control del tratamiento con antipsicdticos redunda en la eficacia del mismo y vuelve
mas sombrio el prondstico. El equipo de la APS cumple un papel importante en el seguimiento del
paciente en: a) actividades de prevencién, b) supervision del tratamiento de especialidad, c) diagnds-
tico, tratamiento y control de otras comorbilidades y d) prevencidn de recaidas.

Usualmente, los pacientes con esquizofrenia tienen una prevalencia de obesidad y sobrepeso elevada
(2 y 3 veces superior a la observada en poblacién general) con un predominio de obesidad abdominal,
sumado a un alto indice de masa corporal (IMC) que los convierte en sujetos de riesgo metabdlico y
cardiovascular (RMC)%%%; usualmente poseen otros factores de riesgo cardiovascular (dislipidemia en
el 68% de los casos, hipertension arterial en el 55% e hiperglucemia en el 20%).

Se atribuye el desarrollo de obesidad al nivel socioecondmico bajo, a inadecuados habitos de vida sa-
ludable (mayor ingesta energética, dietas con alto contenido en grasas y azUcares, consumo bajo de
frutas y verduras, mayor ingesta de alcohol y menor actividad fisica) y al uso de antipsicéticos. El in-
cremento de peso y a obesidad se asocia al efecto farmacoldgico que redunda negativamente sobre la
imagen corporal (mas frecuente en mujeres) e induce al paciente a abandonar el tratamiento y sufrir
recaidas.

Deberd implementarse un protocolo de evaluacion regular al paciente esquizofrénico que incluya:

e Pruebas de funcidn renal, hepatica y tiroidea.

e Deteccidon de enfermedades infecciosas (sifilis, hepatitis B y C, virus de inmunodeficiencia hu-
mana).

Pruebas toxicoldgicas y de metales pesados.

Electroencefalograma (EEG), tomografia o resonancia de cerebro.

Electrocardiograma (ECG) y potasio sérico.

Nivel de prolactina.

Examen ocular.

El control clinico del paciente contempla citas trimestrales para control de presion arterial, peso, IMC,
circunferencia de cintura, perfil lipidico y glicemia. En conjunto, permitird al médico establecer el riesgo
metabdlico y cardiovascular RMC e implementar un plan de manejo.

Manejo de los efectos secundarios de los antipsicéticos3®
Los antipsicoticos tipicos producen con frecuencia efectos secundarios extrapiramidales; se clasifican
en agudos y crénicos.

Los agudos incluyen parkinsonismo, distonia y acatisia (trastorno del movimiento caracterizado por un
sentimiento de inquietud y necesidad imperiosa de estar en constante movimiento; el paciente realiza
acciones como balancearse si esta de pie o sentado, levantar los pies como si estuviera marchando,
entre otros) y se manifiestan los primeros dias y semanas luego de administrar antipsicéticos depen-
diendo de la dosis del farmaco.

Los efectos extrapiramidales cronicos incluyen: discinesia (anormalidad o dificultad en los movimien-

tos corporales, especialmente voluntarios) y distonia tardia; se presentan, de forma tardia y al parecer
no dependen directamente de la dosis del medicamento.

83



Capitulo 11. Manejo de la funcién mental y tratamiento de la esquizofrenia en el nivel primario de salud

Cuadro 2. Efectos secundarios de los farmacos antipsicéticos y su manejo inmediato.

Efecto secundario

Parkinsonismo

Sintomas

y bradicinesia.

Medicamento
responsable

Rigidez, temblores, acinesia

Antipsicético tipico.
Anticolinérgicos (biperi-
deno, trihexifenidilo).

Tratamiento

Reduccién de la dosis de anti-

psicético.

Distonia aguda

Contracciones, espasmos
musculares involuntarios
(torsion de cara, cuello, an-
tihistaminicos laringe, ojos,
torso).

Antipsicético tipico (de po-
tencia elevada).

Anticolinérgicos (biperideno).

Acatisia

Agitacion somatica, imposi-
bilidad de mantener quietas
las piernas y permanecer
quieto si esta de pie o sen-
tado.

Antipsicéticos tipicos.

Bloqueantes b de accion cen-

tral (propranolol) y benzodia-

cepinas (loracepam y clonace-
pam).

Discinesia tardia

Movimientos involuntarios
andmalos e hipercinéticos
(especialmente a nivel de la
region orofacial).

Antipsicéticos tipicos y ati-
picos (menor probabilidad).

Vitamina E, benzodiacepinas,
anticolinérgicos, bloqueantes
de los canales de calcio, ago-
nistas del acido gam-
maaminobutirico, acidos gra-
sos esenciales, estrogeno e in-
sulina (no hay pruebas sélidas
de la eficacia de estos farma-
cos en el tratamiento de la
discinesia tardia).

Sedacion

Somnolencia diurna.

Antipsicéticos tipicos (clor-
promacina) y atipicos (clo-
zapina, olanzapina y quetia-
pina).

Cafeina.
Reduccion de la dosis diaria.
Cambio de farmaco.

Sindrome neuro-
léptico maligno
(escasa frecuencia
de aparicion)

Rigidez, hipertermia, inesta-
bilidad auténoma (hiperten-
sidén, taquicardia), elevada
concentracion sérica de la
creatincinasa.

Farmacos tipicos y atipicos
Agonistas dopaminérgicos
(bromocriptina, amanta-
dina, dantroleno).
Benzodiacepinas (lorace-
pam).

Interrupcion del antipsicotico.
Tratamiento de rehidrataciéon
y antipiréticos.

Efectos cardiovas-
culares

Hipotension ortostatica, ta-
quicardia y prolongacion del
intervalo QTc.

Antipsicéticos atipicos (clo-
zapina, risperidona) y tipi-
cos (tioridacina, mesorida-
cina, pimocina y dosis ele-
vada e intravenosa de halo-
peridol.

Bloqueantes B de accion pe-
riférica.

Reducir la dosis o cambiar de
farmaco.

Aumento de peso

Antipsicéticos tipicos (con
excepcion de la molindona)
y atipicos (clozapina, risperi-
dona, olanzapina).

Dieta y ejercicio fisico.

Cambio de farmaco.

Efectos sobre la
funcion sexual

Elevacion de la prolactina
en las mujeres (mastalgia,
aumento de tamario de los
pechos, secrecion de leche,
amenorrea), reduccion de la
libido y de la funcidn sexual.

Antipsicéticos tipicos y ati-
picos (risperidona).

Reduccion de la dosis de anti-
psicotico.

Cambio por un farmaco con
menos, efectos sobre la pro-
lactina.

Elaboracion: autores.

Fuente: Bernardo Miguel, Surgona Maria Grazia. Esquizofrenia y medicina de familia. Implicaciones en atencién
primaria. JANO 2008; 1714:37-44. Disponible en: http://www.jano.es/ficheros/suma-
rios/1/0/1714/37/00370044 _LR.pdf
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Manejo de la comorbilidad y otros trastornos mentales

Se reportan trastornos mentales asociados a la esquizofrenia sefialandose que existen trastornos psi-
cdticos que deben diferenciarse entre un trastorno esquizofrénico de un trastorno afectivo; se sefiala
qgue en la fase aguda, es notable la similitud entre los sintomas del trastorno bipolar y del trastorno
esquizofrénico. Los sintomas depresivos son usuales en pacientes esquizofrénicos, situacion que serd
considerada durante el seguimiento y control de la enfermedad, en todas sus fases. La literatura sefiala
otros trastornos mentales comadrbidos con la esquizofrenia, entre los que destacan sintomas obsesivo-
compulsivos, preocupaciones somaticas, sintomas disociativos, ansiedad y del suefio3133,

Existe la posibilidad que el paciente acuda por trastornos derivados del abuso de sustancias como al-
cohol, nicotina, cannabis, cocaina, anfetaminas, fenciclidina (PCP) y acido lisérgico (LSD)3*.
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Introduccion

Definir la esquizofrenia en la actualidad demanda un enfoque diverso para establecer con precisién
limites en su conceptualizacidn respecto a otros trastornos psicéticos, abre aliin mas la puerta acerca
de los aspectos que se tiene por abordar. Lo caracteristico de sus sintomas marca lo heterogéneo de
la presentacion del cuadro. La total comprensién del trastorno mental enfocado al correcto diagnds-
tico y ulterior tratamiento, estd supeditado a la correcta evaluacién del mismo. El deterioro cognitivo,
la distorsion de enfrentar la cotidianidad de la vida, la pérdida del contacto con la realidad, el debilita-
miento de la expresién emotiva-conductual, la desestructuracion personal respecto al caos provocado
por la falta de armonia mental que se presenta de manera aguda o insidiosa, desde el sintoma premo-
rbido, llegando al brote y de ahi a la remisién o cronicidad de la enfermedad, presenta una amplia
gama de factores de alteracion de los procesos psicolégicos, que deben ser estudiados y evaluados,
para alcanzar el objetivo llamado “éxito en el tratamiento”.

La evaluacion psicolégica de la esquizofrenia debe marcar el camino que revele al cuadro y lo presente
de acuerdo a la condicidén en el cual este se encuentre; existe un axioma que sentencia la relacion
directa entre el mayor conocimiento de la enfermedad con la mayor capacidad de intervencién.

Entre los trastornos mentales graves, la esquizofrenia es un trastorno psicético complejo, caracteri-
zado por la alteracion sustantiva del funcionamiento mental, enmarcado por la presencia de sintomas
psicéticos positivos en algiin momento de su desarrollo y donde los sintomas negativos y cognitivos se
asocian a su vez, a un grado variable de discapacidad. Sus manifestaciones basicas consisten en una
mezcla de signos y sintomas caracteristicos; los sintomas afectan a multiples procesos psicolégicos
como la percepcién (alucinaciones), ideacién, comprobacién de la realidad (delirios), procesos de pen-
samiento (asociaciones laxas), sentimientos (afecto plano, afecto inapropiado), conducta (catatonia,
desorganizacidn), cognicion (atencidn, concentracidn), motivacion y juicio.

Aspectos previos
Todo proceso de estudio y analisis correcto de determinada patologia de naturaleza mental, define
pasos previos de gran importancia; sin una intervencién que proyecte o formalice el diagnéstico inicial,
los procesos de evaluacién perderian direccionamiento y por ende aportarian a la sustentabilidad del
esclarecimiento del cuadro. Los aspectos previos (generacion del protocolo de investigacion y estudio)
a tomarse en cuenta en pro de una base sélida para la evaluacién definida del trastorno, podrian es-
tructurase como por ejemplo mediante la realizacion de:
o Historia clinica psiquiatrica y clinica.
o Historia psicosocial e historia psiquiatrica familiar: a) entrevista y b) observacion.
o Examen del estado mental.
o Evaluacidn fisica que incluya una exploracidn neurolégica.

o Registros psicofisioldgicos.

o Autoobservacién y auto registros.

o Autoinformes y pruebas psicométricas.

Historia psicosocial e historia psiquiatrica familiar

Segun el consenso de expertos, es importante recoger la frecuencia y calidad de las relaciones sociales
gue ha mantenido el paciente a lo largo de su vida, asi como las relaciones significativas al momento
actual. La evaluacion de la estructura familiar y el patrén de relaciones es importante para establecer
un plan terapéutico. Por lo anterior, reviste particular importancia evaluar los factores de relaciones
sociales y familiares que pueden actuar como elementos de estrés o vulnerabilidad, asi como los que
pueden actuar como factores de proteccién.

El profesional recabara informacién sobre el funcionamiento premadrbido que incluya a) historia labo-

ral, b) maximo nivel laboral y/o académico alcanzado, c) funcionamiento en el empleo, d) relaciones
significativas en el trabajo y e) dificultades especificas®.
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Evaluacion, instrumentos y técnicas

Considera las principales areas de afectacion en las esferas: cognitiva, emotiva, afectiva y conductual,
qgue implicitamente estan dentro del andlisis. El estimulo socio ambiental no es indiferente, por el con-
trario, su consideracién es determinante en el analisis del trastorno. La propuesta de valoracién se
inicia con la concepcidn del trastorno, para describirlo mediante la evaluacidn de su sintomatologia
gue proyecta una escala diversa y amplia. Desde la tradicional bifurcacién en la agrupacién de la sin-
tomatologia (sintomas negativos versus sintomas positivos), hasta la presentacién modernista proyec-
tada mediante la triada de factores (factor positivo, factor desorganizado y factor negativo), el grupo
de rasgos significativos que afectan a los procesos psicoldgicos en el individuo es importante.

Por lo anterior, distinguir plenamente la sintomatologia es basico durante la estructuracion de la eva-
luacidn. Destacan los sintomas positivos que exhibe el paciente en la fase aguda del trastorno; respecto
a los sintomas negativos, resaltan las disfunciones sociales y ocupacionales ademas de los déficits cog-
nitivos. Los sintomas negativos y los déficits cognitivos son extremadamente importantes, tanto clini-
camente como en términos de rehabilitacidon, pues afectan la capacidad laboral, las relaciones inter-
personales y lazos emocionales, por lo que, el paciente esquizofrénico no tiene la capacidad de desa-
rrollar una vida en condiciones normales. Respecto a los factores positivos, desorganizados y negati-
vos, el paciente usualmente manifiesta ideas delirantes, alucinaciones, comportamiento catatdnico,
alogia, abulia-apatia, anhedonia, aplanamiento-embotamiento afectivo, lenguaje-comportamiento
desorganizado y afecto inapropiado. Se observara alteracion en determinados procesos psicolégicos
como trastornos en la atencidn, percepcién, memoria, pensamiento, lenguaje, habilidades de solucién
de problemas, etc.

El estado clinico del paciente determinard la perspectiva diagndstica y el grado de afectacion a nivel
emotivo-conductual-cognitivo serd parte de las variantes que demande la evaluacion al enfermo. Es
importante, a mas de valorar los diferentes sintomas que exhiba el paciente, identificar el grado de
funcionamiento del individuo en los diferentes dmbitos en que se desenvuelve, detectar eventos es-
tresantes a los que esta expuesto, identificar la red potencial de apoyo, sus habitos de salud, el grado
de conciencia de la enfermedad, presencia de sintomas prodrémicos y las competencias-recursos que
el paciente posea. Para evaluar al paciente con esquizofrenia pueden utilizarse cualquier estrategia o
instrumento de evaluacién psicoldgica; lo mds usual es evaluarlo a través de entrevistas, preferente-
mente estructuradas.

Listado de instrumentos de evaluacién en esquizofrenia utiles en entrevistas?

e Entrevista clinica estructurada para el DSM IlI-R (structured clinical interview for DSM-III-R, SCID).

e Evaluacién del estado actual (present state examination PSE; Wing Cooper y Sartorios 1974).

e Entrevista estructurada para sintomas.

e Entrevista estructurada para sindromes prodrémicos (structured interview for prodromal states
SIPS McGlashan, Miller, Woods 2001).

Escalas e inventarios?

e Escaladevaloracion psiquiatrica corta (brief psychiatric rating scale BPRS; Overall y Gorham, 1962).

e Escala de sintomas positivos y negativos (positive and negative syndrome scale PANSS, Kay,
Fiszbein y Opler 1987).

e Escala de evaluacion de sintomas negativos (scale for the Assessment of negative symptom SANS;
Andreasen 1983).

e Escala de evaluacidn de sintomas positivos (scale for the assessment of positive symptom SAPS;
Andreasen 1984).

e Inventario para los trastornos afectivos y la esquizofrenia (Schedule for afective disordes and schi-
zophrenia SADS; Endicott y Spitzer 1978).

e Escala de sindromes prodrémicos (scale of prodromal syndromes SOPS; McGlashan, Miller,
Woods).

e Escala de evaluacion de las alucinaciones auditivas (scale to measure dimensions of hallucinations
PSYRATS; Haddock, McCarron, Tarrier, Faragher).
Escala prondstica para la esquizofrenia de Strauss y Carpenter (Strauss-Carpenter Scale).
Escala de valoracion de necesidades y satisfaccion del paciente (2-COM Checklist; Os, Altamura,
Bobes, Owens, Gerlach, Helewell, Kasper, Naber, Tarrier, Robert).

Sindrome deficitario de la esquizofrenia: instrumentos?
e Criterios de sindrome deficitario de la esquizofrenia (Carpenter, Heinrichs, Wagman).

88



Rios Rodriguez Fausto Fabricio

Escala para el sindrome deficitario (Kirkpatrick, Buchanan, McKenney, Alphs, Carpenter).
Escala de agresividad manifiesta (overt agression scale OAS; Yudofsky, Silver, Jackson, Endicott,

Williams).

e Escala de evaluacién del insight (scale unawareness of mental disorders SUMD; Amador, Strauss,
Yale, Flaum).

e Escala GEOPTE de cognicion social para la psicosis (Sanjuan, Prieto, Olivares, Ros, Montejo, Ferrer,
Mayoral).

e Inventario de actitudes hacia la medicacion (drug attitude inventory DAI; Hogan, Awad, Eastwood).

Escala de evaluacion de la agitacién?
e Escala de comportamiento agitado de Corrigan (agitated behavior scale ABS; Corrigan).

Evaluacion cognitiva

Para una correcta valoracidn cognitiva en pacientes con esquizofrenia, los profesionales en salud men-
tal disponen actualmente, de un arsenal de instrumentos y baterias estandarizadas ya sefialadas, que
permitiran al clinico corroborar el déficit cognitivo existente en el enfermo, asi como determinar las
estrategias psicoterapéuticas mads propicias para minimizar los efectos adversos que se presenten du-
rante el desarrollo de la enfermedad en el paciente. Valorar el estado cognitivo en el paciente con
esquizofrenia es sustancial, ya que su grado de deterioro puede alcanzar niveles elevados de afectacidn
que llegan a interferir en la capacidad de afrontar las demandas en la vida diaria del paciente?.

La evaluacidon cognitiva al paciente se regird en dos frentes: a) la evaluacidn clinica que surge de los
datos proporcionados por el paciente (familia) y de la exploracion de los signos y sintomas de la psico-
patologia; b) la evaluacion psicométrica arroja datos sobre el estado de atencion, concentracion, orien-
tacion memoria, lenguaje, pensamiento abstracto y funciones ejecutivas por medio de pruebas neu-
ropsicolégicas estandarizadas*. La evaluacién psicométrica no es un requisito dentro del protocolo del
intervencién a dichos pacientes, sin embargo, proporciona indicadores clinicos que la vuelven indis-
pensable como son: a) estimacidn del nivel de funcionamiento intelectual actual, b) diagndstico dife-
rencial con trastornos organico-cerebrales, c) presencia de deterioro cognitivo clinicamente significa-
tivo y d) identificar el primer episodio de la enfermedad®*.

Es importante considerar el nivel de coeficiente intelectual Cl del paciente para aplicar las baterias
estandarizadas, ya que para la ejecucién del plan de evaluacidn psicométrica dependera del nivel edu-
cativo premérbido del paciente.

Dentro de las pruebas psicométricas mas utilizadas se sefiala la prueba neuropsicolégica WAIS que
permite determinar el funcionamiento intelectual del paciente con esquizofrenia y arroja datos com-
pletos sobre el nivel de inteligencia, con la salvedad que tiene limitada aplicacion para medir el cambio
de funcionamiento intelectual en cortos periodos de tiempo por efecto del aprendizaje, para lo cual
se recomienda usar las matrices progresivas de Raven que proporcionan una estimacion de Cl (que a
diferencia de la prueba de WAIS no depende del nivel previo de conocimiento y es util para medir
cambios en el funcionamiento a nivel intelectual a lo largo del tiempo?).

La valoracidon cognitiva se recomienda realizar cuando la sintomatologia aguda remitié o se estabilice
al paciente, ya que los sintomas cognitivos se solapan o exacerban por otros sintomas esquizofrénicos.
Cuando el profesional realice la evaluacién cognitiva en los primeros episodios determinara puntos de
referencia para conocer el curso y evolucién del deterioro cognitivo posterior que podria exhibir el
paciente. Para evaluar el déficit cognitivo se aplican baterias neuropsicolégicas desde la mas sencilla
como el mini examen cognoscitivo MEC (Lobo et al, 1979) hasta las complejas como son las baterias
de Luria-Nebraska (Golden; 1981) o Halstead-Reitan (Reitan y Davison; 1974). El MEC es facilmente
aplicable y puede ser util para evaluar cambios siendo su principal inconveniente el que proporciona
una idea global y a menudo poco fiable del grado de deterioro cognitivo. Las baterias complejas pro-
porcionan una informacion detallada del estado cognitivo, pero son dificiles de aplicar en la préctica
clinica y menos apropiadas aun para evaluar cambios.

Otras evaluaciones

La evaluacion psicosocial debe ser aplicada en todos los casos; puede ser ejecutada durante el interro-
gatorio del paciente y a otros informantes; valora la discapacidad en relacidon a tareas y funciones que
se espera realice el individuo en una situacién especifica socio-cultural. La CIE-10 propone la utilizacion
de la escala de discapacidad de la OMS en su version abreviada (DAS-S) (OMS; 1996). Valora también
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las necesidades y la calidad de vida del paciente.

El test para la evaluacién de funciones ejecutivas mds empleado en la esquizofrenia es el test de elec-
cion de tarjetas de Wisconsin (Wisconsin card sorting test WCST); puede considerarse el instrumento
estandar para evaluar funciones frontales en pacientes esquizofrénicos®. Existen pruebas especificas®
como:

Orientacion: mini mental state examination (Folstein y col; 1975) y el test de orientacién de Benton
(1983).

Atencion: span de digitos; trail making "A" (Reitan; 1958).

Lenguaje: test de denominacion de Boston (Allegriy cols; 1997), vocabulario (WASI; 1999); test de
denominacién minimo de Boston (versién Serrano y cols; 2000).

Memoria: bateria de memoria de Signoret (1979). Test de memoria minimo de Buschke (1999).
Abstraccidn y razonamiento légico: analogias y matrices (WASI; 1999).

Visuoespacialidad: cubos (WASI; 1999); test del reloj (Freedman y cols; 1994).

Funciones ejecutivas: trail making "B" (Reitan y cols; 1958), Fluencia verbal (Benton; 1968).
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PS|coterap|a en pacientes esqmzofrenlcos

Aguirre Aguirre Romel Wladimir, Zuiiga Carrasco Danny Raul, Haro Pérez Harold Wilson

Introducciéon

Kasanin en 1958 define a la esquizofrenia como la enfermedad mds desconcertante de la Psiquiatria y
auizas de toda la Medicina. Bajo esta premisa, entender la enfermedad favorece su manejo mediante
farmacos con el apoyo de la psicoterapia.

Yates define a la psicoterapia como el tratamiento de desdrdenes psiquicos o mentales, mediante el
empleo de influencias mentales. Eysenck, atribuye a la psicoterapia la capacidad de alterar el compor-
tamiento y la emocién humanos en una forma benéfica, de acuerdo a las leyes del aprendizaje. Bala-
rezo establece que la esencia de la psicoterapia radica en la posibilidad de incitar transformaciones en
la personalidad del individuo que impriman un sentido a la actividad social realiza y se refleje en un
nuevo estilo de autor resolucion.

Existen diferentes modalidades psicoterapéuticas para el manejo y tratamiento de pacientes con diag-
nostico de esquizofrenia, beneficiosas para unos y perjudiciales para otros; la informacion disponible
pondera su utilidad, en mayor o menor grado, como coadyuvante terapéutico en trastornos psicoticos.
En contraposicion, otros autores como Gunderson, aifio 1984, sefialaba que la psicoterapia de larga
duracidon en sus formas intensivas y con caracter investigador basadas en el enfoque psicodindmico,
ademads de no ser eficaces para los pacientes podrian incluso perjudicarlos. Actualmente, la tendencia
es usar modalidades de psicoterapia de corta duracidon que se enfocan en el problema, sefialandose
como obstaculo, su base empirica.

La discusién sobre la modalidad psicoterapéutica ideal para el tratamiento de la esquizofrenia persiste,
mas aun si se la valora desde una visidn reducida y egoista que limita el abordaje multidisciplinario e
interdisciplinario, necesario para un correcto manejo de esta patologia. Se suma otro elemento que
debe ser enunciado, toda intervencion psicoterapéutica carece de utilidad y eficacia comprobada si el
paciente previamente no recibe un tratamiento con psicofarmacos que permita estabilizarlo. Desde
esta perspectiva terapéutica, un tratamiento psicofarmacolégico inicial es mandatorio para controlar
diferentes signos y sintomas de la esquizofrenia y en una segunda etapa, realizar un abordaje psicote-
rapéutico adecuado en procura de la rehabilitacidn del déficit cognoscitivo y del aislamiento social que
produce esta enfermedad.

En los ultimos afios se han publicado numerosas revisiones sobre tratamientos psicoterapéuticos y
psicosociales aplicados a pacientes con psicosis (Bellack y Mueser, 1993; McNally, 1994; Kane vy
McGlashan, 1995; Penn y Mueser, 1996; Scott y Dixon, 1995), lo que traduce un interés renovado por
tales esfuerzos terapéuticos. Independientemente de la orientacidén que guie el proceso terapéutico,
es necesario considerar varios elementos de cardcter técnico que direccionan las intervenciones, par-
ticularmente en pacientes con diagndstico de esquizofrenia, que deben seguirse para una mejor con-
secucion de los objetivos terapéuticos siguientes:

a) Restablecimiento del contacto con la realidad.

b) Reestructuracion y fortalecimiento del yo.

c) Reinsercidn social y laboral.

Terapia cognitiva

Probablemente, la forma de terapia cognitiva de mayor desarrollo y rigurosidad se atribuye a Chad-

wick, Birchwood, Lowe, Drury y colaboradores, con dos aportes importantes en base a un modelo co-

mun de cambio cognitivo dividido en:

1. Enfoque individual para el tratamiento de alucinaciones e ideas delirantes en pacientes crénicos
refractarios a la medicacion.

2. Enfoque individual y grupal para tratamiento de pacientes que cursen un episodio agudo.

El enfoque terapéutico se basa en el desafio verbal y exdmenes planificados de la realidad; la explica-
cién de cada etapa se condensa en el cuadro 1.
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Cuadro 1. Definiciones y actividades en el desafio verbal y examenes planificados de la realidad,
como elementos de la terapia cognitiva.
Comentarios focalizados sobre la naturaleza y | Son experimentos conductuales basados en
fiabilidad de las creencias delirantes, con la | pruebas empiricas a las que se someten a los
introduccién gradual de la posibilidad de que | pacientes a fin de aportar evidencias sobre la
existan explicaciones alternativas para las | precision o falsedad de las creencias delirantes.
experiencias a las que las ideas delirantes
atribuyen sentido.
Fuente: Perris C, McGorry PD: Psicoterapia cognitiva para los trastornos psicoticos y de personalidad:
manual tedrico-practico. Editorial Desclée de Brouwer, 2004.
Adaptacion: autores.

Al intervenir mediante la terapia cognitiva sobre las alucinaciones, es necesario adoptar similares prin-
cipios para tratar ideas irracionales que los pacientes mantienen en torno a las alucinaciones auditivas
de tipo persistente. Esta intervencidn sigue los siguientes pasos:

1. Identificacién de las dimensiones relevantes de las voces que impactan en la respuesta subjetiva a
las alucinaciones. Esto incluye a) la identidad, el poder y el significado de las voces y, b) las actitu-
des de los pacientes con respecto al cumplimiento de las sugerencias de las voces.

2. Utilizaciéon del desafio verbal y los examenes planificados, a fin de brindar a los pacientes, explica-
ciones alternativas sobre los factores que motivan sus alucinaciones y sobre la manera adecuada
para enfrentarlas.

El tratamiento individual y grupal para pacientes internados o que cursan episodios agudos, ademas
de la terapia individual ya descrita, incluye también la participacion en pequefios grupos de encuentro
en los que se motiva a los participantes a reflexionar, como lo recomienda Perris, sobre:

e Explicar el origen adaptativo y mal adaptativo de las creencias de sus compafieros.

e Formulary sugerir explicaciones alternativas para las experiencias ajenas.

e Aprendery practicar nuevas estrategias de afrontamiento.

e Desafiar actitudes negativas hacia la psicosis y aceptar e integrar la discapacidad en sus vidas.

A mas del manejo individual, el tratamiento cognitivo pretende la participacion activa de la familia en
el proceso de manejo del estrés y los sintomas derivados; el cumplimiento de un programa de activi-
dades a desarrollarse en el centro, tiene como finalidad ayudar a los pacientes a desarrollar y perfec-
cionar destrezas y habilidades que posibiliten mejores relaciones interpersonales.

La evidencia del estudio del paciente revelaria que, incluso el desafio verbal podria ser suficiente por
si solo, para producir modificaciones importantes en la ideacion delirante. En lo referente al examen
planificado de la realidad, es recomendable que se lo utilice como complemento de la técnica de desa-
fio verbal.

Pruebas realizadas en pacientes con alucinaciones persistentes, aparentemente, podrian sugerir que
las técnicas ya sefialadas, ademas de reducir la ideacién recurrente y problematica, también reducirian
la frecuencia e intensidad de las alucinaciones.

Psicoterapia cognitiva conductual

Esta forma de terapia incorpora procedimientos cognitivos y conductuales; su objetivo fundamental
es lograr que el paciente reconozcaloirracional de su sintomatologia y que se sienta capaz de disminuir
la ansiedad que esta le genera. Los elementos cognitivos se utilizan para modificar o al menos intentar
cambiar la conducta y las emociones derivadas a través de la modificacidén de la evaluacion y de los
pensamientos automaticos o falsas creencias. Los elementos conductuales, en cambio, se usan con la
intencién clara de modificar la conducta con la utilizacidn de intervenciones directas.

Esta forma de terapia se basa en el principio de aprendizaje, el cual explica que un aprendizaje previo
generard una conducta determinada y de caracter desadaptativo para el tiempo y contexto en el que
se encuentra la persona afectada.

Por lo tanto, el trabajo con el paciente se orienta a que éste incorpore y reaprenda nuevos tipos de
respuesta adaptativa y/o a disminuir la intensidad de la conducta desadaptaiva y por tanto el malestar
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qgue la conducta le genera. Un esquema general sobre los objetivos de la terapia cognitiva conductual
para abordar las creencias falsas, guiaria al paciente a desarrollar las siguientes habilidades:

Actualmente se dispone un sinnimero de terapias cognitivo-conductuales que se aplican a las psicosis
y que cuentan con guias de intervencién debidamente sistematizadas que permiten al profesional ava-
lar su eficacia. La Unica variacidn que existe entre las distintas terapias, gira en torno a la duracién y
frecuencia entre las sesiones, dependientes directamente de la gravedad de los problemas del pa-

ciente.

Entre las principales terapias se sefialan las siguientes:

Componentes de los principales tratamientos cognitivos-conductuales en esquizofrenia

Terapia cognitiva - Terapia Terapia Estrategias de Terapia de
conductual para la cognitiva para conductual afrontamiento para cumplimiento
psicosis delirios, voces y (Kingdony alucinaciones y (Kemp, 1997)
(Fowler, 1995) paranoia Turkington, delirios (Yusupoff,
(Chadwick, 1994) 1996, 1998)
1996)

Contactoy Seleccionar un Enganchey Ensefiar al paciente a Fase 1
evaluacion. de problema. construccion del manipular los Historia de
estrategias de Evaluacion de rapport determinantes de los enfermedad.
manejo cognitivo- consecuencias Explicacion sintomas. Entrenaren  Antecedentes de
conductuales parala emocionalesy normalizadora de cambiar los tratamiento.
autorregulacion de conductuales la psicosis componentes de la Ligar cese
los sintomas reaccién emocional a medicacion —
psicéticos las vocesoala recaida.

activacion de
creencias delirantes.

Reconocer malas
experiencias.
Ventajas de
implicarse en el
tratamiento

Desarrollo de un
nuevo modelo de
psicosis en
colaboracion con el
paciente.
Estrategias.

Evaluacion de
antecedentes.
Confirmar
asociacion entre
antecedentes y
consecuencias

Examen de los
antecedentes de
la crisis psicética.
Tratamiento de
la ansiedad y
depresién
coexistente

Eliminar estrategias
de afrontamiento mal
adaptativas.

Provision de
condiciones de
entrenamiento
realistas.

Fase 2
Ambivalencia ante
el tratamiento.
Predecir
incumplimientos.
Considerar pros y
contras.

Centrar en
sintomas diana.
Beneficios de la

medicacion.

Desarrollar

discrepancia.
Estrategias de Evaluar las Evaluacion de la Multiples secuencias Fase 3
terapia cognitiva creencias. realidad. de estrategias. Mantenimiento del
para los delirios y las  Formulacion de Abordar Uso de recurrencia de  tratamiento.
creencias sobre las las conexiones sintomas sintomas para los Estrategias
voces. Tratar las entre ABCy el psicoticos cambios adaptativos normalizadoras.
asunciones desarrollo residuales. en la conducta Prevencién a largo
disfuncionales sobre  psicoldgico Manejo de interpersonal y el plazo.
uno mismo. evolutivo. sintomas estilo de vida. Reconocimiento
Manejo del riesgo de  Establecer metas negativos. signos de recaida.
recaiday dela y opciones. Prevencién de Mantenimiento del
discapacidad social. Desafio de recaidas. contacto.

creencias. Sesiones de

afianzamiento.

Fuente: Vallina, O, Lemos S, 2001.

Adaptacion: autores.
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Terapia familiar

Los cambios en el modelo de tratamiento de la esquizofrenia involucran la desinstitucionalizacién de
los pacientes; esto permitié que las familias se incorporen en el abordaje integral de la patologia al ser
un coadyuvante poderoso en la terapéutica; este avance reviste mayor trascendencia si se consideran
las evidencias disponibles donde se destaca la influencia de algunas caracteristicas del entorno familiar
como determinantes en la evolucién de la enfermedad. El vital impulso de organizaciones familiares
de auto-ayuda, que se forman con el objetivo de intentar reducir el impacto de los sentimientos de
culpa, incrementar la conciencia real de la enfermedad y entrenarse en el desarrollo de alternativas
educativas para el manejo del paciente esquizofrénico induce un abordaje holistico mas prometedor.
La literatura médica evidencia una amplia variedad de modelos de intervencidn familiar entre los que
se puede destacar los siguientes:

Comparacion de las intervenciones indicadas, segun las fases de esquizofrenia

American
Psychiatric
Association
(1997)

Canadian
Psychiatric
Association
(1998)

Scottish
Intercollegiate
Guideline
Network (1998)

Expert Consensus
Treatment
Guideline (1999)

Sociedad
Espaiiola de
Psiquiatria
(1998)

Establecer alianza
con pacientes y
familia.
Prevencion del
dafio.

Reduccién de la
sobre estimulacién
Estructuracion del
ambiente.
Comunicacién
simple.

Apoyo tolerante.
Informacion.
Talleres de
supervivencia
familiar.

Evaluacioén inicial y
relacién
terapéutica.
Manejo de casos
Informacion al
paciente y familia.
Abordaje de crisis e
impacto familiar
Alianza con la
familia.
Planificacion de la
descarga.

Evaluacion.
Apoyo.
Refuerzo de la
realidad.
Tratamiento de
conductas
desafiantes.
Informacion al
paciente segln su
estado.
Informacién ala
familia.

Formacion del
pacientey la
familia.
Monitorizacion de
la medicaciony
sintomas.

Terapia individual
de apoyo,
centradaen la
realidad.

Grupo de apoyo.
Evaluacién
psicosocial.

Informacion a la
familia.
Elaboracion de un
proyecto
terapéutico.
Evaluacioén
médica,
psicopatoldgicay
social.

Fase de estabilizacion

Reduccién del
estrés.
Adaptacioén a la
comunidad.
Terapia de apoyo.
Psicoeducacion del
paciente y de la
familia.
Autocontrol de la
medicacion y de
los sintomas.
Habilidades de
conversacion.

Educacion familiar,
individual o grupal.
Adherencia a la
medicacion.
Prevencidén de
recaida.
Tratamiento
psicoldgico, que
incluye: educacion,
estigma, relaciones,
auto-identidad,
presion social.
Reintegracion

Psicoeducacion del
paciente.
Cumplimiento con el
tratamiento.
Intervencion familiar.
Grupo familiar.
Integracion de los
cuidados.

Terapia individual
de apoyo,
centradaen la
realidad.
Rehabilitacidn
Entrenamiento
cognitivo y de
habilidades
sociales.
Apoyo familiar
individual y
grupal.

Reduccién del
estrés del
paciente.
Prevencion de
recaidas
Adaptacion a la
vidaen la
comunidad.
Reduccion de
sintomas.

Fase estable

Inicio de re laboral, educativa
habilitacién, de Entrenamiento de
bajo tono. habilidades.
Entrenamiento en Optimizar
habilidades recuperacion.
sociales y de vida Afianzar el

diaria.
Rehabilitacion
laboral.
Rehabilitacion

tratamiento de fase
anterior.

Supervisar fallos y
cumplimiento del

Rehabilitacion;
autocuidados,
ocupacion y ocio.
Intervencion familiar.
Terapia cognitivo
conductual para
sintomas de la

Psicoeducacién
del paciente.
Rehabilitaciéon
conductual y
laboral.
Grupos de
autoayuda.
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cognitiva. tratamiento. psicosis. Apoyo familiar.
Manejo de estrés. Prevencion de Monitorizacion
Tratamiento recaidas e del sintoma.
psicoldgico y intervencion

prevencién de temprana.

recaidas.

Manejo de efectos

adversos de la

medicacion,

optimizacion.
Fuente: Vallina, O, Lemos S, 2001.
Adaptacion: edimec.

Para comprender de manera mas amplia el abordaje de los programas de intervencion familiar en la
esquizofrenia, se sugiere al lector revisar el Estudio de Pittsburgh (Anderson, Reiss y Hogarty, 1986;
Hogarty y colaboradores de 1986 y Hogarty, Anderson y Reiss de 1987) en el que se puntualiza que
entre sus objetivos de intervencién, destacan basicamente dos:

1. Reducir el clima emocional negativo del hogar del paciente.

2. Lograr que los familiares mantengan expectativas razonables sobre el rendimiento del paciente.

Este es un programa organizado en las siguientes fases:

e Establecer contacto con familiares para motivarlos y generar en ellos la necesidad de disminuir sus
niveles de estrés.

e Desarrollar talleres de informacion para el real conocimiento de la enfermedad a fin de que, a
futuro, tanto el paciente como sus familiares, estén en capacidad de identificar sintomas y circuns-
tancias relacionadas con recaidas clinicas o con comportamientos de alto riesgo.

e Reintegracion del paciente en su entorno social y familiar.

e Ajuste socio laboral del paciente.

e Mantenimiento.

Toda intervencion familiar, a mas de los puntos citados, fomentard en los familiares una mejor capaci-
dad para afrontar nuevas realidades como son hospitalizaciones, recaidas, intentos de suicidio, con-
ductas violentas o aparicién de efectos secundarios indeseables, que con frecuencia minan la baja au-
toestima del paciente y de la familia, producen sentimientos de frustracidn y desesperanza e impiden
la continuidad tanto del tratamiento farmacoldgico como o psicoterapéutico. La evidencia disponible
sugiere que, del 100% de pacientes, con el abordaje psicoterapéutico familiar existe un 26% de recai-
das, comparado con el 64% de recaidas que se observan en los pacientes que reciben un tratamiento
farmacolégico rutinario.
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. Capitulo 14. .
Intervenc_lon de terapia o_chaupnaI
en pacientes con esquizofrenia

Carrera Lopez Lorena Cecilia

Introduccion

La esquizofrenia es considerada un trastorno mental paradigmatico que afecta al 1% de la poblacion
en general y provoca en el paciente déficit cognitivo y social, sumado al desgaste emocional en el en-
fermo. La esquizofrenia es definida como una “psicosis de etiologia multifactorial, con importantes
alteraciones del pensamiento, la sensopercepcion, lenguaje, afecto, psicomotricidad, conducta y rit-

mos bioldgicos”?.

Se han desarrollado diversas estrategias para el tratamiento de la esquizofrenia basandose en el mo-
delo de vulnerabilidad de los factores sociales, factores familiares y estresores ambientales que en
conjunto producen incapacidades psicosociales secundarias?.

De este modelo se desprenden una gama de formatos terapéuticos ampliamente utilizados en la ac-
tualidad, cuyos objetivos son desarrollar y fortalecer aquellos factores que otorgan mdxima autonomia
al individuo, tomando en cuenta la adherencia al tratamiento farmacoldgico como base y la posibilidad
de mejgrar habilidades personales de afrontamiento, autoeficacia, capacidad cognitiva, apoyo familiar
y social®.

Por lo tanto, el manejo comunitario, educacidn a la familia, desarrollo de habilidades sociales, proce-
dimientos para reinsercién laboral-empleo protegido, habilidades motoras, habilidades cognitivas,
etc., se plantean como actividades que facilitan la consecucidn del objetivo deseado®. Por ser un tras-
torno crénico, a nivel hospitalario y ambulatorio, el abordaje por terapia ocupacional es determinante
para mejorar la calidad de vida del paciente a través de una mayor autonomia e independencia, pro-
moviendo el mantenimiento e integracién al medio familiar y comunitario sujeto a procesos rehabili-
tadores.

Terapia ocupacional y psiquiatria

Romero en el afio 2012 define a la terapia ocupacional como la practica que aplica o utiliza la ocupacion
como agente, entidad o medio terapéutico a fin de preservar, promover, mantener, restablecer y me-
jorar la salud o aliviar una situacién penosa que afecta al bienestar del individuo®.

Klielhofner considera que la repeticidon de los comportamientos ocupacionales contribuye a la organi-
zacion de las estructuras fisicas y mentales del sistema del ser humano, es decir, el individuo debe
encontrarse inmerso en diferentes tipos de actividades (productivas, recreativas, de ocio y tiempo libre
en su vida diaria) manteniendo un adecuado desempefio en cada una de estas, para generar un equi-
librio psicofisico®.

La rehabilitacion mediante terapia ocupacional se inicié en hospitales psiquidtricos, transformandose
de acuerdo a las nuevas demandas de la psiquiatria actual, en un modelo comunitario que busca en el
individuo la maxima capacidad funcional al interior de su medio social minimizando incapacidades que
se podrian generar como resultado del propio trastorno, promoviendo la readaptacion, la rehabilita-
cion, la potenciacién de sus capacidades remanentes o el desarrollo de nuevas habilidades que com-
pensen aquellas deterioradas.

En el paciente con esquizofrenia, el fundamento de las intervenciones de terapia ocupacional es redu-
cir el nimero de ingresos hospitalarios, prevenir recaidas, disminuir el deterioro de las funciones psi-
cosociales y cognitivas, mejorar el funcionamiento ocupacional dando a los familiares el soporte nece-
sario para enfrentar situaciones de crisis y aumentando la capacidad de funcionamiento independiente
dentro de su nucleo social y familiar.

Se considera que en los pacientes con esquizofrenia no se alteran las funciones cognitivas y motoras;
debido a varios factores que se presentan en la evolucidn del trastorno (constantes recaidas, uso de
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farmacos antipsicoticos con efectos secundarios y falta de estimulacion), pueden producir en el indivi-
duo un deterioro importante de estas funciones en el curso de su evolucion. El desempefio ocupacional
esta afectado directamente, por lo que una interrupcion de la ejecucion de las tareas cotidianas del
ciclo vital dificulta la transicidn entre las diferentes etapas de la vida, ya que ocurre una ruptura en la
adquisicion de estrategias y habilidades para confrontarlas?.

Cuadro 1. Comparacion de intervenciones de terapia ocupacional segun las fases de la esquizofre-

nia’.

Asociacion Asociacion Directrices Tratamiento de Sociedad
Psiquiatrica Psiquiatrica intercolegiales es- Consenso Espaiiola de Psi-
Americana Canadiense cocesas de expertos quiatria
1997 1998 1998 1999 1998
e  Establecer e  Evaluacion inicial y Evaluacion. Formacion e Informacién a
alianza con relacidn terapéu- Apoyo. del paciente la familia.
los pacientes. tica. Refuerzo de la y la familia. e Elaboracion
e  Estructura- e Informacidn a la fa- realidad. Monitoreo del proyecto
cién del am- milia. Informacion al de sintomas terapéutico.
biente. e Abordaje de crisis. paciente se- y medica- e  Evaluacion
e Comunica- e Alianza con la fami- gun su estado. cion. médica psico-
ciéon simple. lia. Informacion a Terapia indi- patoldgica y
e Apoyo tole- e Planear descargo. la familia. vidual cen- social.
rante. tradaenla
e Taller de su- realidad.
pervivencia a Grupo de
la familia. apoyo.
Evaluacién
psicosocial.

Fase de estabilizacion

Reduccién
del estrés.
Adaptacion a
la comuni-
dad.
Psicoeduca-
cién del pa-
cientey la fa-
milia.
Autocontrol
de la medica-
cién y sinto-
mas.
Habilidades
de comunica-
cion.

Inicio de la
rehabilita-
ciéon de bajo
tono.

Educacién familiar,
individual o grupal.
Adherencia a la me-
dicacion.
Prevencion de re-
caidas.
Tratamiento psico-
I6gico que incluye:
educacion, estigma,
relaciones auto
identidad, presion
social.
Reintegracion labo-
ral, educativa.
Entrenamiento de
habilidades.

Psicoeduca-
cién del pa-
ciente.
Cumplimiento
con el trata-
miento.
Intervencion
familiar.

Grupo familiar.

Integracién de
los cuidados.

Terapia indi-
vidual de
apoyo cen-
tradaenla
realidad.
Rehabilita-
cion.
Entrena-
miento cog-
nitivo y de
habilidades
sociales.
Apoyo fami-
liar indivi-
dualy gru-
pal.

Reducir el es-
trés del pa-
ciente.
Prevencion
de recaidas.
Adaptacion a
la vida en co-
munidad.
Reducir sinto-
mas.

Fase estable

e Entrena- e  Optimizar recupe- e Rehabilitaciéon: e Psicoeduca- e Rehabilita-
miento en racion. auto-cuidados, cién al pa- cion laboral,
habilidades e Afianzar el trata- ocupacion, ciente. cognitiva y de
sociales de la miento de la fase ocio y tiempo e  Rehabilita- sintomas resi-
vida diaria. anterior. libre. cién conduc- duales.

e  Rehabilita- e Supervisar fallos y e Intervencion tualy labo- e  Entrena-
cién laboral. cumplimiento del familiar. ral. miento de

tratamiento.
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e  Rehabilita- Terapia cogni- Grupos de habilidades
cién cogni- tivo conduc- autoayuda. sociales.
tiva. tual para sin- Apoyo fami- Intervencion

e Manejo del tomas de psi- liar. familiar.
estrés. cosis. Monitoriza- Grupos de

e Tratamiento Prevencion de cién de los autoayuda.
psicoldgico. recaidas e in- sintomas.

e  Prevencién tervencion
de recaidas. temprana.

e Efectos ad-
versos de la
medicacion.

Elaboracion: autora.

Dentro de los programas planteados por terapia ocupacional en el proceso de atencidn al paciente con
esquizofrenia se toman en cuenta varias areas del desempefio como son las habilidades de funciona-
miento social y fundamentalmente la rehabilitacién vocacional laboral, de modo que favorezca la re-
insercién dentro de este contexto.

Entrenamiento de habilidades sociales

Las habilidades sociales se las define como comportamientos complejos manifiestos y heterogéneos
orientados a la consecucion de objetivos especificos que resulten eficaces tanto adaptativa como fun-
cionalmente en el proceso de la interaccién social®. Para el terapeuta ocupacional, la particularidad en
el entrenamiento de habilidades sociales reside en el desempefio eficaz de las actividades y roles ocu-
pacionales concretos, centrando su foco de atencidn en la generalizacidon del comportamiento en con-
textos naturales de interaccién, asociandolos al desempefiio en actividades o roles ocupacionales ba-
sados en teorias de psicologia social, las cuales plantean que el ser humano adquiere conductas obser-
vando o imitando a sus semejantes.

Las habilidades sociales conjuntamente con las habilidades motoras se organizan en varios procesos
basicos que van desde tener un objetivo, intencionalidad y motivacién para ejecutarlas seguidos de la
percepcién para luego transformarla en respuestas motoras, las mismas que seran retroalimentadas
para corregirlas hacia una respuesta cada vez mas adecuada.

El taller de habilidades sociales debera responder a requerimientos tales como observar las actividades
que el sujeto desea realizar y detectar aquellas que producen problemas en la interaccion social, iden-
tificando conductas que se desprenden de esta actuacion, en un determinado contexto cultural y el
significado que adquiere para el sujeto toda esta interaccion, sumado a la identificacidon de elementos
motores, verbales y cognitivos que como factores, puede desencadenar un inadecuado manejo so-
cial®®.

Entrenamiento de las habilidades cognitivas

Las dificultades cognitivas se encuentran presentes en pacientes con esquizofrenia, relacionadas fre-
cuentemente con la sintomatologia negativa y reducen el nivel de desempefio en roles cotidianos; por
lo tanto, disminuyen su eficacia en el desenvolvimiento social. La atencion, la memoria, las funciones
ejecutivas de planeacion, el procesamiento mismo de la informacion y la toma de decisiones se en-
cuentran disminuidas ante este trastorno por lo que, el programa de rehabilitacion cognitiva es impor-
tante desde que debuta la enfermedad, focalizandolo desde las funciones cognitivas mas basicas para
mejorar el rendimiento del paciente?!,

Un estudio publicado en el afio 2003 vinculé el tipo de rehabilitacién cognitiva de 12 estudios contro-
lados demostrandose que es factible mejorar el desempefio cognitivo junto a una mejoria en el estado
de dnimo mientras el individuo realiza su entrenamiento cognitivo®?2.

La informacién disponible sobre programas de rehabilitacidn cognitiva es amplia; se reportan resulta-
dos inconsistentes!3. En cuanto a la memoria de trabajo, la intervencién combinada de terapia de tra-
bajo con terapia de refuerzo neurocognitivo mejora el desempefio del individuo®. El meta analisis
publicado que vincula a 2104 participantes mostré que la rehabilitacién cognitiva produjo efectos du-
raderos sobre la cognicion global y el funcionamiento de estos pacientes; al combinarse la rehabilita-
cion psiquiatrica, el beneficio se generaliza al funcionamiento®®.
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Entrenamiento en actividades de la vida diaria

Se entiende desde el punto de vista de la terapia ocupacional, que la funcionalidad del individuo se
basa principalmente en la ocupacién que incluye todas las actividades diarias que ejecuta el individuo
alo largo de su vida a través de diferentes roles desempefiados como parte de si mismo. A las activi-
dades de la vida diaria que constituyen dreas de ocupacidon humana se las divide en basicas e instru-
mentales de acuerdo al grado de complejidad e instrumentacidn que se necesitan para ejecutarlas. Las
actividades de la vida diaria basicas contemplan tareas orientadas al cuidado y autonomia del indivi-
duo en aspectos relativos a higiene personal, alimentacidn, vestido, descanso, suefio, ocio y tiempo
libre; las actividades de la vida diaria instrumentales se refieren a las tareas que el individuo ejecuta
en relacion con el medio (cuidado de otras personas, sistemas de comunicacidén, movilidad dentro de
la comunidad, manejo de la economia, cuidado de la salud, mantenimiento y desempefio de las activi-
dades dentro del hogar, procedimientos de seguridad y respuestas frente a las situaciones de emer-
gencia).

Una de las caracteristicas de los pacientes diagnosticados de esquizofrenia es la disfuncién en el cum-
plimiento de tareas basicas, las mismas que deben ser reestructuradas y rehabilitadas mediante téc-
nicas de reentrenamiento para otorgar mayor independencia del sujeto, autonomia, funcionalidad y
mejora en la inclusién dentro de su medio social y familiar. Segun varios estudios, una reeducacion en
actividades de la vida diaria proporciona mejores resultados que la atencidn basada solamente en el
funcionamiento social. Se complementa con los resultados de estudios que no demuestran un benefi-
cio significativo de los programas de actividades en la vida diaria del paciente con esquizofrenia®®,

Técnicas expresivas creativas y artisticas

La terapia artistica es una expresién que permite valorar al individuo su mundo interior sin una condi-
ciéon amenazadora, mediante la exploracién de elementos utilizados como objeto creador y la relacion
gue se genera con el terapeuta que guia su trabajo. Es un medio para mejorar la autoestima y reducir
los sintomas, las funciones del ego y las habilidades adaptativas.

Se considera que al trabajar con esta técnica terapéutica existen tres dreas de importancia que inter-
vienen como son: a) el area intrapersonal en la cual el paciente desarrolla una interaccién con los
materiales artisticos que podria ayudar a la mejoria en la formacién de simbolos; b) en el area inter-
media donde el paciente crea un sitial de juego e interpreta que la actividad simbdlica no tiene una
relacidn directa con la realidad de él como individuo y c) el drea interpersonal que crea el vinculo con
el resto de participantes y el terapeuta®’.

El fundamento de las actividades artisticas o arte terapia utilizadas en la terapia ocupacional como
medio rehabilitador, se basa en que la elaboracién de un producto realizado manualmente permite al
individuo adaptar un conjunto de valores culturales propios de su comunidad que mejora su condicion
de salud. Otro de los beneficios es el estimulo de la imagen positiva, demostrando al paciente las ca-
pacidades que posee, incrementando la sensacion de satisfaccion por el logro alcanzado, el desarrollo
de la capacidad de atencidn-concentracién y planeacion de la tarea. Estas destrezas manuales creativas
van reorganizando el sentido que tiene el trabajo a través de la creacidn artistica permitiéndole regre-
sar a la vida y emerger como persona®.

Apoyo a la reinsercion laboral

El objetivo primordial de la rehabilitacidon ocupacional en el paciente esquizofrénico es el de conseguir
el méximo nivel de funcionamiento y ajuste ocupacional para que pueda desenvolverse adecuada-
mente en su rol de ente productivo. Existe varios programas ocupacionales de acuerdo a diversos mo-
delos de terapia ocupacional con resultados satisfactorios a corto plazo en su mayoria; sin embargo,
son necesarios mas estudios para considerar los efectos a largo plazo.

Talleres protegidos

Uno de los programas de reinsercion son los talleres protegidos que constituyen sitios de trabajo con
supervisién terapéutica directa que proporcionan al paciente un ambiente estructurado de trabajo con
jornadas cortas y tareas sencillas, asignadas acorde a la tolerancia y habilidades del paciente. Se reco-
mienda en individuos en condiciones muy incapacitantes, los mismos que no podran ser enrolados en
trabajos mds competitivos. En cuanto a los pacientes que presentan una historia ocupacional laboral
previa, que no se encuentren institucionalizados y que posean un nivel suficiente de estabilidad psico-
patoldgica, se inicia con una modalidad de trabajo protegido hasta que el paciente adquiera habilida-
des necesarias para la ejecucion de una determinada actividad per se. Una vez completada esta fase,
se trasfiere al paciente a una modalidad de trabajo comunitario bajo condicionantes que permitan su
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mejor adaptacion; por esta razén, deben seleccionarse previamente las condiciones de trabajo mas
idéneas a la condiciéon del paciente y que dependan en gran medida, del contexto donde se desarro-
Ilard la actividad. Se considerara el ofrecer actividades que permitan una ocupacidn significativa
cuando lainsercidn laboral no sea posible.

Los programas de rehabilitacion laboral son Utiles para dar al paciente las pautas de un empleo nor-
malizado y el aprendizaje de habilidades necesarias para el trabajo mas idéneo; son, el punto de par-
tida para la apertura a la vida laboral del paciente.

Entrenamiento prevocacional

El entrenamiento prevocacional es un tipo de abordaje donde se entrena al paciente en capacidades,
competencias generales, motivacidn y orientacion a la busqueda de trabajo con temas basicos previos
alainsercion.

Trabajo con apoyo

El trabajo con apoyo se refiere a la insercion del paciente en un empleo siempre y cuando se mantenga
un nexo de apoyo terapéutico; comprende desde la busqueda de empleo hasta lo mas especifico rela-
cionado a las condiciones en las que se realiza tareas puntuales!®. Numerosos estudios muestran que
los programas de rehabilitacidon estan claramente relacionados al mejor desempefio laboral?®. Existen
motivos para tener un optimismo cauteloso en la recuperacion profesional de las personas con tras-
tornos psicdticos; reportes afirman que la colocacion y el apoyo individual con poblaciones crénicas es
eficaz sobre todo en pacientes con un episodio temprano de psicosis. Por lo tanto, resulta importante
gue aquellos pacientes en condiciones adecuadas para iniciar un proceso de reinsercion laboral, ten-
gan un constante apoyo y supervisidn terapéutica, durante el proceso terapéutico, el mismo que de-
bera trasladarse al propio puesto de trabajo donde se apreste a ejecutar funciones.
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Entender los antipsicaticos desde
la neuroanatomia y la farmacologia

Borja Cevallos Lusi Tamara, Aleman Baquero Maria Elena

Introduccion

El término antipsicoticos engloba a varias moléculas quimicas con propiedades diversas entre las que
se incluye propiedades antipsicéticas con clara actividad para a) atenuar o abolir los sintomas psicoti-
cos positivos (alucinaciones, ideas delirantes, desorganizaciéon de la conducta y el lenguaje, etc.), b)
estabilizar el estado de animo (mania, hipomania, depresién, etc.), c) producir sedacién y d) reducir la
ansiedad. Son psicofarmacos con efectos clinicos especificos y mecanismos de accion diversos.

Se conocen dos grupos de antipsicoticos: a) tipicos o de primera generacion y b) atipicos o de segunda
generacion, distincién basada en el la féormula quimica, perfil farmacodinamico, efectividad clinica y
produccién de efectos colaterales. Para entender el enunciado anterior, dos farmacos (clorpromazina
y reserpina) tienen férmulas quimicas distintas y propiedades comunes: son antipsicéticos a nivel men-
tal y neurolépticos a nivel neurolégico. Los antipsicéticos de primera generacidn o tipicos conocidos
también como neurolépticos se desarrollaron en la década de los cincuenta; posteriormente se desa-
rrollaron nuevas moléculas sintéticas con similares propiedades farmacoldgicas, como es el caso del
haloperidol. En el afio de 1958 se sintetizd la clozapina usandose desde 1965 por su efecto antipsicé-
tico mds especifico sin efectos neurolépticos propios de los antipsicéticos convencionales; este far-
maco de alta efectividad conlleva el riesgo de producir leucopenia e inmunodeficiencia por lo que su
empleo se volvid selectivo. A partir de la década de los ochenta, fueron desarrollados los antipsicoticos
de segunda generacidn siendo la risperidona un psicofarmaco particular debido a que su accién far-
macoldgica esta intimamente ligada a la dosis (funcionamiento como atipico a bajas dosis y tipico si se
emplea a mayor dosificacion). Posteriormente se desarrollaron nuevas moléculas de antipsicoticos ati-
picos siendo en la actualidad los mas usados.

Neurotransmisidon y circuitos en esquizofrenia

Hasta la actualidad, el mecanismo neuroquimico que opera en la esquizofrenia es desconocido siendo
mas aceptada la tesis dopaminérgica, la cual es insuficiente para explicar por si sola los fendmenos
nerviosos de la enfermedad y por evidencias de otros sistemas de neurotransmision vinculados a la
esquizofrenia.

Hipotesis dopaminérgica: sustenta que los sintomas de la esquizofrenia se producen por el exceso de
dopamina o por una mayor sensibilidad a este neurotransmisor. Esta tesis se relaciona al descubri-
miento de farmacos antipsicéticos efectivos para tratar la esquizofrenia que antagonizan receptores
dopaminérgicos y a la posibilidad que farmacos liberadores de dopamina producen en el individuo
sintomas psicéticos.

Las vias dopaminérgicas cerebrales son:

a) Mesolimbica: va desde el drea tegmental ventral del mesencéfalo a ciertas areas limbicas (nucleo
accumbens que forma parte del circuito de recompensa). La hiperactividad dopaminérgica en esta
via causa los sintomas positivos en las psicosis. Esta via es importante para regular respuestas
emocionales (motivacion, placer y recompensa) por lo que la disfuncion de esta via o el déficit de
la funcién dopaminérgica justifican los sintomas negativos de la esquizofrenia. Se evidencia que la
hiperactividad neuronal dopaminérgica de esta via causaria conductas agresivas y hostiles en cier-
tos pacientes con esquizofrenia.

b) Mesocortical: se proyecta desde el area tegmental ventral al cértex prefrontal ventromedial y dor-
solateral. Los haces que conectan con el cértex ventromedial se vinculan a la regulacién de emo-
ciones y la afectividad, por lo que al existir déficit dopaminérgico se justifican parcialmente los
sintomas negativos y afectivos observados en la enfermedad. Los haces que se proyectan hacia el
cortex dorsolateral se relacionan con la regulacidn de las funciones cognitivas, condicién anato-
mica que explicarian sintomas negativos y cognitivos de la esquizofrenia.
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c) Nigroestriada: se proyecta desde la sustancia negra del tronco encefalico hacia los ganglios basales
o estriados siendo parte del sistema extrapiramidal, por lo que interviene en el control de los mo-
vimientos motores. Los farmacos que bloquean receptores de dopamina D2 en esta via reprodu-
cen trastornos del movimiento vistos en la enfermedad de Parkinson (temblor, rigidez y acinesia-
bradicinesia), acatisia y distonia que se atribuyen a deficiencia de dopamina en esta via. Si existe
exceso de dopamina en la via nigroestriada se presentan movimientos hipercinéticos (corea, tics
o discinesias). Si se observa en el paciente discinesia tardia inducida por neurolépticos sugiere un
bloqueo crénico de receptores dopaminérgicos en la via nigroestriada.

d) Tuberoinfundibular: formada por neuronas que se proyectan desde el hipotalamo a la hip&fisis
anterior y cumplen funciones neuroendocrinas (secrecién de prolactina a la circulacion sanguinea
inhibiendo su liberacidn). Si se bloquean receptores dopaminérgicos D2 de esta via se elevan los
niveles de prolactina (paciente presenta efectos secundarios como galactorrea, amenorrea y dis-
funcién sexual).

La hipdtesis dopaminérgica en la esquizofrenia plantea una inadecuada regulacién de la transmision

dopaminérgica basada en:

1. Hiperfuncion dopaminérgica subcortical mesolimbica que causa una hiperestimulacién a nivel de
receptores D2 con presencia de sintomatologia positiva.

2. Hipofuncién en las proyecciones dopaminérgicas mesocorticales al cértex prefrontal que provoca
hipoestimulacién de los receptores D1 con el aparecimiento de sintomatologia negativa, afectiva
y cognitiva.

3. Las vias dopaminérgicas nigroestriada y tuberoinfundibular permanecerian relativamente preser-
vadas.

Coexiste una alteracion de la modulacién de la actividad de la dopamina dependiente de otros neuro-
transmisores y de la interaccion de los diferentes receptores dopaminérgicos al estar presentes meca-
nismos moduladores compensatorios que disminuyen o aumentan el nimero de receptores dopami-
nérgicos en relacién a la concentraciéon de dopamina a nivel de la hendidura sinaptica, de tal forma
gue si existe exceso de dopamina en la hendidura sinaptica disminuyen los receptores y cuando se
reduce la dopamina se incrementan los receptores.

Durante el reposo, la dopamina se libera hacia la hendidura sindptica manteniéndose por un mayor
lapso de tiempo facilitdndose la activacion de mecanismos reguladores de compensacién homeosta-
tica que determinan el nimero de receptores de dopamina; se atribuye que la liberacién de dopamina
se mantiene por la actividad de la corteza cerebral mediante proyecciones glutamatérgicas corticosu-
bcorticales que aseguran un tono dopaminérgico adecuado. La mala regulacién dopaminérgica sub-
cortical vista en sujetos con esquizofrenia podria deberse al fracaso de la corteza prefrontal que mo-
dularia la actividad cerebral del cerebro medio a través de una via activadora dependiente de proyec-
ciones glutamatérgicas hacia las neuronas dopaminérgicas y a una via inhibitoria que depende de pro-
yecciones glutamatérgicas hacia interneuronas gabaérgicas. Por lo anterior, en la esquizofrenia existi-
ria una hipoglutamatergia corticosubcortical que reduciria la liberacidn ténica de dopamina disminu-
yendo a su vez la concentracién de este neurotransmisor a nivel de la hendidura sinaptica para final-
mente activarse mecanismos homeostaticos de hipersensibilidad dopaminérgica generando hiperac-
tivaciéon dopaminérgica postsindptica en respuesta a una actividad dopaminérgica fasica.

Hipotesis glutamatérgica: se fundamenta la mediacidn del glutamato en la esquizofrenia por la neu-
rotoxicidad que induce este neurotransmisor y su interaccién con la dopamina. El glutamato es un
neurotransmisor excitatorio que actla en todas las neuronas cerebrales?.

Son cinco vias glutamatérgicas que tienen implicacion en la fisiopatogenia de la esquizofrenia.
a) Vias corticotroncoencefalicas: vias descendentes que regulan la liberacidén de neurotransmisores;
van desde las neuronas piramidales del cortex prefrontal hacia los centros del troncoencéfalo:
e Nducleos del rafe: responsables de la neurotransmision serotoninérgica.
e  Locus coeruleus: encargado de la neurotransmisién noradrenérgica.
e  Sustancia negra: neurotransmisién dopaminérgica.
e  Areategmental ventral: neurotransmisién dopaminérgica actta indirectamente mediante in-
terneuronas inhibitorias gabaérgicas frenando la via dopaminérgica mesolimbica con inhibi-
cién de la liberacidn de dopamina. Los receptores NMDA a nivel de las proyecciones corti-
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coencefdlicas podrian ser hipoactivos desencadenando hiperactividad dopaminérgica meso-
limbica con aparicién de sintomatologia positiva; si los receptores NMDA son hipofuncionan-
tes por accidn del antagonista fenciclidina (PCP) se produciran sintomas positivos y negativos,
cognitivos y afectivos tipicos de la esquizofrenia debido a que las neuronas glutamatérgicas
cortico-troncoencefalicas aceleran a las neuronas dopaminérgicas mesocorticales. Por lo an-
terior, la hipofuncidn del receptor NMDA en las proyecciones cdrtico-troncoencefalicas causa
hipoactividad a nivel de la via mesocortical dopaminérgica provocando sintomas negativos,
afectivos y cognitivos en sujetos con esquizofrenia.

b) Via coértico-estriada, via cortico-accumbens y vias talamocorticales: las dos primeras son parte
del brazo descendente del haz cértico-estriado-talamocortical (CSTC); las restantes constituyen el
brazo ascendente de retorno del haz CSTC. Las proyecciones glutamatérgicas descendentes llegan
a las neuronas gabaérgicas localizadas en el ntcleo estriado y luego al tdlamo creando un filtro
sensorial. La hipofuncidn del receptor NMDA en los haces CSTC reduce la funcién inhibitoria del
filtro taldmico que incrementa la informacidn sensorial a nivel de la corteza generandose sintomas
positivos de la esquizofrenia que se exacerba por accién de la hiperactividad dopaminérgica me-
solimbica en los haces CSTC que a su vez reduce m3s la efectividad del filtro taldmico provocando
que la informacidn escape al cértex cerebral de manera difusa causando alucinaciones y otros sin-
tomas corticales (negativos, afectivos y cognitivos).

c) Vias corticotalamicas: via glutamatérgica que aporta entradas sensoriales al talamo desde el cor-
tex. La hipofuncidn de los receptores de NMDA en ese nivel causa mala regulacion de la informa-
cion que llega al cortex por sobrecarga y malfuncionamiento de las entradas glutamatérgicas cor-
ticales directamente desde el filtro talamico.

d) Vias corticocorticales: las neuronas piramidales se conectan entre si mediante glutamato. Si se
acepta que la esquizofrenia es causada por hipofuncién del receptor glutamatérgico, existiria una
comunicacion corticocortical disfuncional cadtica generandose sintomas de esquizofrenia.

Hipotesis excitotoxica: postula la neurodegeneracion derivada de la excesiva neurotransmisién exci-
tadora glutamatérgica comun de trastornos neurodegenerativos neuropsiquiatricos. La sobreexcita-
ciéon suele acompafiarse de diversos sintomas que termina con la muerte neuronal.

La excitacidon neuronal controlada y dependiente de receptores NMDA de glutamato es vital para el
proceso de memoria y sinaptogénesis.

Hipotesis serotoninérgica: la serotonina interacciona con el sistema dopaminérgico y los efectos de
este neurotransmisor son patentes en la corteza prefrontal a través de los receptores 5HT2A. En la
esquizofrenia existe un mayor tono serotoninérgico central; la sintomatologia negativa de la esquizo-
frenia traduce hipofuncidon dopaminérgica en la corteza prefrontal por el efecto inhibidor de la seroto-
nina a ese nivel, de tal forma que los fdrmacos inhibidores de la funcién serotoninérgica desinhibirian
la transmisién dopaminérgica en la corteza prefrontal mejorando los sintomas negativos.

Sistema colinérgico: la administracién de agonistas colinérgicos aumenta la sintomatologia negativa
de la esquizofrenia y la aparicion de estos sintomas en individuos sanos; la hiperactividad colinérgica
es mediadora de la sintomatologia negativa de la esquizofrenia®*.

Accidn de los antipsicoticos sobre los sistemas de neurotransmision

Se parte de la premisa que las distintas moléculas de los antipsicéticos tienen complejos mecanismos
de accion, especialmente los de segunda generacion. Los sistemas de neurotransmision involucrados:
a) dopamina, b) acetilcolina, c) serotonina, d) glutamato y e) GABA>®, La accién farmacoldgica de las
moléculas activas actia sobre los sistemas de neurotransmision, dependientes de: i) los receptores
que incide, ii) tiempo de accién sobre los receptores, iii) ubicacion de los receptores que incide y via, y
iv) interacciones entre las distintas vias o circuitos.

Antipsicoticos tipicos

Llamados convencionales o neurolépticos. Su mecanismo de accién permite efectos esperados y ad-
versos al ejercer una accion mas simple dentro grupo de los antipsicdticos; con el advenimiento de los
antipsicoticos atipicos su uso actual es limitado y selectivo. Son antagonistas de receptores dopami-
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nérgicos, especialmente D2; el efecto terapéutico se alcanza cuando ocurre bloqueo D2 en la via me-
solimbica para atenuar la sintomatologia psicdtica positiva. La via mesolimbica va desde el mesencé-
falo ubicado en el tronco encefdlico hasta el sistema limbico. Todos los antipsicéticos disponibles en la
actualidad actuan sobre receptores D2.

Via mesolimbica: esta vinculada en la produccién de los sintomas psicéticos positivos vistos en la es-
quizofrenia; interviene también en el placer que experimenta el humano, vinculado a la recompensa.
Si el efecto del farmaco es intenso, a mas de atenuar los sintomas positivos causados por un aumento
de la dopamina a ese nivel, producen un efecto secundario indeseable conocido como anhedonia o
disminucién de la capacidad del humano para experimentar placer. Existen receptores D2 en otras vias
adicionales y sufren también bloqueo dopaminérgico.

Corteza Cuerpo
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Via mesocortical: va desde el mesencéfalo a la corteza prefrontal. Esta via se vincula a sintomas nega-
tivos de psicosis y sintomas cognitivos; cuando se manifiesta la psicosis y los sintomas cognitivos se
asume son causados por disminucién de dopamina a nivel mesocortical. Al administrar antipsicoticos
de primera generacién ocurre antagonismo de los receptores D2 de la via mesocortical que agrava los
sintomas negativos y cognitivos o simplemente los provoca, fendmeno conocido como sindrome defi-
citario inducido por neurolépticos (NIDS).

Via nigroestriada: va desde la sustancia nigra a los ganglios basales; esta via subcortical regula los
movimientos involuntarios por lo que el bloqueo de receptores dopaminérgicos D2 a ese nivel produce
un sindrome de enlentecimiento motor o ausencia de movimiento (fendmeno llamado neurolepsis) y
se manifiesta como un sindrome extrapiramidal (SEP) manifestado como una forma de parkinsonismo
(rigidez, temblor y acinesia), distonias agudas (espasmos musculares de lengua, caray cuello) y acatisia
(sensacidn de inquietud que obliga al paciente a moverse permanentemente). Con un uso constante
del farmaco, el paciente puede presentar discinesia tardia (movimientos anormales involuntarios ge-
neralmente orofaciales o bucolinguales) que no responden al tratamiento, siendo la discinesia tardia
el efecto adverso de mayor gravedad por ser irreversible y atribuido al aumento en el nimero de re-
ceptores D2 en esta via; el constante antagonismo D2 en la via nigroestriada impide que se una la
dopamina a los receptores generando un mayor numero de receptores D2 libres, al punto que se es-
tima que un 5% de pacientes por aio tratados con antipsicéticos tipicos desarrollaran discinesia tardia.
Luego de 5 afos de tratamiento regular, el riesgo se incrementa al 25% de sufrir una discinesia, condi-
cion que es factible revertir si el tratamiento se suspende tempranamente recuperdndose el nimero
de receptores, situacidon que no ocurre con el tratamiento prolongado que generara discinesia persis-
tente.

La evidencia sugiere que aquellos pacientes que manifiestan un cuadro de SEP al inicio del tratamiento
serdn mas propensos a una discinecia tardia, por lo que el riesgo serd mayor. Otra evidencia determina
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que la sensibilidad se asocia a un determinado genotipo de receptores D2, por lo que, pacientes me-
dicados durante 15 afios 0 mas con un antipsicético tipico y no manifestaron discinesia, en el futuro
tienen menor riesgo de padecerla, asumiéndose un menor riesgo genético vinculado a un genotipo
protector.

La literatura médica resefia otra complicacion eventual y potencialmente fatal, posiblemente asociada
al antagonismo D2 en la via nigroestriada; se trata del sindrome neuroléptico maligno que se mani-
fiesta por rigidez muscular extrema, fiebre alta, disregulaciéon autondmica, coma y muerte.

Via tubero-infundibular: va del hipotalamo a la hipéfisis posterior; el bloqueo de receptores D2 se
asocia a desajustes hormonales, produciendo aumento de los niveles de prolactina que a su vez pro-
voca amenorrea y galactorrea en ambos sexos. Se asocia también con osteopenia especialmente en
posmenopausicas.

Via talamica: vinculada al suefio y vigilia. El tdlamo es la estructura anatémica del diencéfalo que posee
varios nucleos que regulan los estimulos que finalmente alcanzan la corteza cerebral volviéndose cons-
cientes. El tdlamo actia como un filtro que permite bloquear o permitir el paso de estimulos que al-
canzardn la corteza cerebral. Los antipsicéticos tipicos, a mds de su capacidad de unirse a receptores
D2 en las cinco vias descritas, tienen afinidad y actian como antagonistas de otros receptores en dis-
tintos sistemas de neurotransmisidn.

Antagonismo colinérgico M1: la unién del fdrmaco a los receptores colinérgicos o muscarinicos des-
plaza a la acetilcolina y produce efectos anticolinérgicos (boca seca, vision borrosa, retencién urinaria,
constipacion, embotamiento o “blunting” cognitivo). El bloqueo M1 se vincula a varios de efectos ad-
versos y otros beneficios, especialmente al atenuar los efectos extrapiramidales ya que este antago-
nismo favorece la accién de la dopamina. Si se selecciona un antipsicético con débil efecto sobre los
receptores M1 puede administrarse bloqueantes muscarinicos tipo biperideno, lo que incrementa el
riesgo de discinesias tardias.

Antagonismo adrenérgico al: causa mareo, hipotensién y disfunciones sexuales.
Antagonismo sobre receptores histaminicos H1: produce sedacién y aumento de peso.

Existe variabilidad en la sensibilidad individual a los efectos adversos tanto extrapiramidales como an-
ticolinérgicos y adrenérgicos; por lo anterior, pacientes con altas dosis no manifiestan efectos indesea-
bles y otros pacientes los presentan a dosis minimas. Se insiste que la respuesta al fdrmaco es indivi-
dual; esta posibilidad de desarrollar SEP motiva el abandono del tratamiento.

Cada droga antipsicética exhibe una distinta afinidad a cada uno de los receptores, asi, a mayor afini-
dad por receptores dopaminérgicos D2 se controla de mejor forma los sintomas psicéticos y existe
mayor riesgo de SEP. Si el farmaco tiene mayor afinidad por receptores M1 y H1, el paciente sufre
mayor sedacion y menor riesgo de desarrollar un SEP. El haloperidol controla mejor los sintomas psi-
coticos mientras que la levomepromacina es mas sedativa. La tioridacina se caracteriza por un rango
terapéutico bajo por el riesgo de provocar alteraciones cardiacas si la dosis supera 800 mg.

Antipsicoticos atipicos

Constituyen la segunda generacién de antipsicoticos por su desarrollo ulterior a la clozapina. Tienen
una eficacia antipsicética similar a la observada en los antipsicéticos tipicos con menor incidencia de
SEP e hiperprolactinemia.

Son: a) antagonistas D2, b) antagonistas de los receptores serotoninérgicos 5HT2A, c) antagonistas
parciales de los 5HT1A o d) agonistas parciales de los receptores D2. Todos los antipsicdticos atipicos
difieren en su afinidad por los distintos receptores del sistema nervioso central y en la potencia sobre
las diferentes acciones; el efecto de los farmacos sobre los receptores 5SHT2A (postsinapticos) justifica
su E(;:cl)zndicic'm de atipicos. Ademas, ejerce una accidn de antagonismo parcial 5SHT1A y agonismo parcial
D274,
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Unién de la serotonina al receptor 5SHT2A a nivel de la corteza: es excitatoria al estimular a las neu-
ronas glutamatérgicas; el glutamato es un neurotransmisor excitatorio del sistema nervioso central y
regula la liberacion de dopamina corriente abajo.

Serotonina (5HT) U 5HT2A

Interneuronas GABA: en el cuerpo estriado existen interneuronas GABA situadas entre las neuronas
glutamatérgicas y las neuronas dopaminérgicas. Las interneuronas GABA actlan como frenos en la
liberacion de dopamina. Los antipsicdticos atipicos bloquean a los receptores 5HT2A localizados a nivel
del cuerpo estriado, suprimiendo el freno existente a ese nivel para liberar dopamina.

Serotonina (5HT) U
S5HT2A

En el esquema anterior, la serotonina a través del neurotransmisor glutamato actta sobre las neuronas
GABA disminuyendo la liberacién de dopamina. Si se administra un antipsicdtico atipico afectara los
receptores 5-HT2A, lo que a su vez incide en el neurotransmisor glutamato. Desactiva a las interneu-
ronas GABA para finalmente incrementar los niveles de dopamina a nivel del cuerpo estriado. La mayor
liberacion de dopamina en el cuerpo estriado evita el SEP.

Antipsicético

atipico U 5HT2A

Via tubero-infundibular: vinculada a la produccion de prolactina; en esta via, la dopamina y la seroto-
nina se regulan reciprocamente. La dopamina inhibe la secrecién de hormona prolactina mientras que
la serotonina estimula su produccién. Los antipsicéticos tipicos al bloquear receptores dopaminérgicos
favorecen la hiperprolactinemia; los antipsicoticos atipicos producen un doble bloqueo (D2 y 5HT2A)
por lo que reducen la hiperprolactinemia. El efecto sobre los dos neurotransmisores varia en los dife-
rentes antipsicéticos sefalandose que en determinados casos no se anula el aumento de la prolactina.

El bloqueo 5HT2A de los antipsicéticos atipicos reducen los SEP y la hiperprolactinemia que suelen
producir los antipsicdticos tipicos. La accidon de los antipsicéticos atipicos es bloquear receptores
5HT2A, sin embargo, este bloqueo parece no ocurrir en la via mesolimbica donde existe bloqueo D2.
La farmacocinética de los antipsicdticos atipicos denota un balance entre bloqueo de receptores do-
paminérgicos y receptores serotoninérgicos. Existe una relacién entre la dosis antipsicdtica que no
produce efectos adversos y una dosis por encima de la cual se presentan SEP y/o hiperprolactinemia;
este balance al parecer depende de la cantidad o porcentaje de receptores bloqueados tipo D2 y
5HT2A. La atipicidad se relaciona con una afinidad mayor por 5HT2A antes que por receptores D2. Si
existe un mayor bloqueo de los receptores D2 se pierde la caracteristica de la atipicidad.

El agonismo parcial 5HT1A parece ser el mecanismo para reducir el SEP, otorgando la propiedad de
atipicidad al antipsicético. Existen vias involucradas en la regulacion de la liberacién de dopamina en
el cuerpo estriado, sefialandose dos sitios donde estan presentes estos receptores: a) corteza prefron-
tal (receptores 5SHT1A postsindpticos) y b) nucleos del rafe en el tronco del encéfalo (receptores SHT1A
presinapticos). La estimulacion a los receptores 5HT1A postsinapticos localizados a nivel de la corteza
prefrontal aumenta la liberacién de DA a nivel del cuerpo estriado atribuyéndose a que se inhibe la via
glutamatérgica descendente lo que a su vez disminuye la liberacion de GABA causando en ultima ins-
tancia la desinhibicion de las neuronas dopaminérgicas del cuerpo estriado.

Los receptores 5HT1A presindpticos localizados en el cuerpo de las neuronas localizadas en los nucleos
del rafe, cuando son estimulados por la serotonina disminuyen la liberaciéon de serotonina. A nivel de
los ganglios basales, la serotonina potencia la liberacién de DA, por lo que el exceso de serotonina que
estimula a los receptores presinapticos 5SHT1A frena la liberacion de dopamina desencadenando SEP.
Los farmacos antipsicéticos que ejercen agonismo parcial sobre receptores 5HT1A y actuarian como
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antagonistas si existe exceso de serotonina en los nucleos del rafe, permitiendo la liberacién de sero-
tonina y en consecuencia de dopamina, evitando el aparecimiento de SEP.

Varios antipsicoticos son agonistas 5SHT1A parciales (aripiprazol, brexpiprazol y cariprazina) con similar
afinidad por D2 y 5HT1A, donde la ligadura con D2 es ligeramente superior respecto al SHT1A (aripi-
prazol y cariprazina) mientras que en el caso del brexpiprazol la afinidad por HT1A supera ligeramente
a la afinidad por D2.

La mayor afinidad a los receptores 5HT1A ocurre con la clozapina y quetiapina, mientras que existe
menor afinidad a los receptores 5HT1A con lurasidona, iloperidona y ziprasidona. La lurasidona tiene
similar afinidad a los receptores SHT1A y D2.

Estimulacion a nivel de la corteza prefrontal

El aumento de los niveles de dopamina a nivel del cuerpo estriado y la disminucidn de los sintomas
extrapiramidales se relacionan con el antagonismo de los receptores S5HT2A. Varios antipsicéticos ace-
leran la liberacidon de dopamina por el agonismo parcial 5HT1A demostrandose que estas acciones
pueden ser aditivas. Algunos antidepresivos tienen afinidad por los receptores 5SHT1A (vilazodona, bus-
pirona y vortioxetina); por este mecanismo se explica la acciéon antidepresiva de varios antipsicéticos
(quetiapinay aripiprazol), estableciéndose que el efecto antidepresivo ocurre por una mayor secrecion
de dopamina y noradrenalina o por el aumento de la concentracidon de serotonina que potencia el
efecto IRSS?3.

Los antipsicoticos iloperidona, ziprasidona y asenapina tienen alta afinidad por receptores 5HT18D
(blogueo de autorreceptores serotoninérgicos 5HT18D) y D2. Otros antipsicéticos (olanzapina, quetia-
pina, aripiprazol) tienen débil afinidad por receptores 5SHT18D.

Los receptores 5HT2C son importantes moduladores de la liberacién de DA y NA. El agonismo sobre
receptores 5HT2C causa importante reduccién de la dopamina en la via mesolimbica por lo que son
consideros farmacos con potencial antipsicdtico. La reduccion de dopamina es menor en la via nigroes-
triada. Este antagonismo selectivo sobre receptores SHT2C permiten a los farmacos antipsicoticos li-
berar dopamina y no causar SEP; la liberacion de dopamina a nivel limbico y del cuerpo estriado pue-
den inhibir la liberacion de DA y NA a nivel de la corteza prefrontal. Se destaca que la olanzapina,
guetiapina o asenapina pueden ejercer efectos procognitivo y antidepresivos. Comparten esta accion
farmacoldgica por ser antagonistas 5HT2C algunos antidepresivos triciclicos (fluoxetina, mirtazapinay
agomelatina).

El antagonismo de receptores 5HT3 es caracteristico de varios antidepresivos (mirtazapina y vortioxe-
tina); entre los antipsicoéticos, la clozapina tiene alta afinidad por los receptores 5HT3 caracterizados
por ser postsinapticos y reguladores de las interneuronas gabaérgicas en distintas areas cerebrales
donde actuan otros neurotransmisores (serotonina, acetilcolina, noradrenalina, dopamina e hista-
mina). Los antidepresivos clozapina, olanzapina y asenapina bloquean receptores 5HT6 que regulan la
liberacion de acetilcolina y actian sobre procesos cognitivos. El bloqueo de los receptores 5HT7 se
relaciona a las propiedades antidepresivas y reguladoras del ritmo circadiano de los antipsicéticos clo-
zapina, quetiapina y asenapina que tienen mayor afinidad por receptores 5HT7 respecto a la afinidad
por D2. Larisperidona, paliperidona y lurasidona tienen igualmente alta afinidad por receptores 5HT7.
La quetiapina tiene un efecto antidepresivo por su antagonismo 5HT7.

Varios farmacos atipicos tienen una accién agonista parcial D2, asi, su accion farmacolégica dependera
del sitio donde actuia y las concentraciones de los neurotransmisores. Por lo anterior, si existe alta
concentraciones de neurotransmisores interviene como antagonista y si existe déficit de neurotrans-
misores actla como agonista. Este doble comportamiento permite al aripiprazol reducir la sintomato-
logia positiva de la psicosis sin producir SEP o incrementar los sintomas negativos de psicosis. El brex-
piprazol y cariprazine actlan como agonistas parciales.

Caracteristicas de las moléculas antipsicoticas

Clozapina: prototipo de antipsicoético atipico por su doble accién antagonista 5HT2-D2; se considera al
farmaco como altamente efectivo respecto a otros antipsicoticos para tratar la esquizofrenia resis-
tente. Su accidn antipsicética depende del bloqueo a los receptores D2 inferior al 60%, minimo que se
requiere para que el farmaco sea eficaz. Como efecto indeseable se reporta la agranulocitosis (1%-3%
de casos), evento que se presenta en las primeras 18 semanas de tratamiento; por lo anterior, no es
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usada como farmaco de de primera eleccion limitandose su uso en caso de fracaso de los antipsicéticos
convencionales. Se recomienda el recuento periddico de los glébulos blancos (semanales al inicio y
mensuales después). Otros efectos indeseables incluyen sialorrea, miocarditis y riesgo cardiometabo-
lico*'®, La clozapina en determinados pacientes esquizofrénicos ejerce un efecto de “despertar” lo-
grandose un funcionamiento cognitivo, interpersonal y conativo similar a la etapa anterior a la enfer-
medad; otros reportes informan disminucién del riesgo de suicidio en sujetos esquizofrénicos, utilidad
en el tratamiento del trastorno bipolar y reduccién del umbral de convulsiones.

Olanzapina: similar a la clozapina por su estructura quimica; altamente efectiva al ser usada a dosis
altas por su amplio perfil farmacoldgico evidenciado por la afinidad a receptores serotoninérgicos y
dopaminérgicos (mayor afinidad por receptores HT2 respecto a los D2) a nivel de la via mesolimbica
respecto al del cuerpo estriado. Es util en el tratamiento de los trastornos bipolares, depresidn resis-
tente y reduccidn del umbral convulsivo. Como efectos adversos se sefiala: a) sedaciéon (menos intensa
gue la observada en tratamientos con clozapina), b) aumento de peso, c) riesgo cardiometabdlico, d)
afectacién hepatica (alteracion de enzimas hepaticas) que progresa a un dafio severo e irreversible, e)
mala regulacidon temperatura corporal (fiebre), f) somnolencia, g) mareo, h) estrefiimiento, i) boca
seca, j) rinitis, k) faringitis y 1) taquicardia sinusal reversible. No genera dependencia. Tiene la presen-
tacién oral e inyectable!’*°,

Quetiapina: efecto similar a la clozapina; bloquea receptores 5HT2A y D2 propio de los antipiscéticos
atipicos. Los efectos farmacoldgicos varian segun la dosis y la accidon que ejerce el metabolito norque-
tiapina con actividad antidepresiva. Las acciones de la quetiapina dependen de la dosis y formulacidn
(liberacién inmediata y liberacién extendida); la de liberacién inmediata tiene un efecto sedativo e
hipnético y la extendida tiene un mejor efecto antipsicético. A bajas dosis, tiene propiedades sedativas
e hipnéticas ejerciendo su efecto en los receptores H1 mientras que a dosis moderadas tiene accidn
antidepresiva util en trastornos depresivos uni y bipolares. La norquetiapina inhibe la recaptacion de
noradrenalina y es antagonista de 5HT2C; no bloquea receptores 5HT2A, D2 y H1. La quetiapina ejerce
un agonismo parcial en receptores 5HT1A, antagonismo 5HT7, a2 y 5HT18, utiles en trastornos depre-
sivos. Con altas dosis altas, bloquea los receptores H1 y 5HT2A y tiene un efecto sobre los receptores
D2 que le otorgan una actividad antipsicética. Es utilizada en el manejo de los sintomas psicéticos pre-
sentes en la enfermedad de Parkinson. La accién antipsicética en altas dosis no produce SEP e hiper-
prolactinemia. Se advierte el riesgo moderado-alto de sindrome metabdlico; su administracion puede
inducir hipotensidn, taquicardia, somnolencia, vértigo, cefalea, abdominalalgia, fiebre, rinitis, otalgia,
alteraciones hepdticas, alteraciones sanguineas y aumento de peso?%%2,

Asenapina: antipsicético atipico nuevo usado para tratar esquizofrenia y bipolaridad (sola o asociada
a litio o divalproato); tiene accidn antipsicética y antimaniaca. Su accidn antidepresiva es similar a la
mirtazapina. A nivel prefrontal aumenta los niveles de catecolaminas probando mejora cognitiva y sin-
tomas depresivos. Los efectos adversos son similares a la olanzapina, causando menores eventos car-
diovasculares. Su administracién sublingual elimina el efecto de primer paso hepatico (existe alto se-
cuestro hepatico si se administra via oral reduciendo la biodisponibilidad del farmaco). Existe riesgo
de sindrome neuroléptico maligno en una sobredosis?*%°.

Zotepina: antagonista 5HT2A y D2; ademas es inhibidor potente de la recaptacion de noradrenalina,
util en la depresién que acompafia a los cuadros psicéticos. Actla sobre los sintomas positivos y nega-
tivos de la esquizofrenia. Un metabolito ejerce actividad sobre receptores dopaminérgicos. Se reporta
como efectos adversos como: a) somnolencia, b) astenia, c) ansiedad, d) insomnio, e) aumento de
peso, f) constipacidn, g) sequedad de la boca y h) convulsiones a dosis altas. Tiene baja incidencia de
SEP. La accidn sobre los niveles de prolactina depende de la dosis.

Risperidona: tiene un perfil atipico a bajas dosis mientras que a altas dosis se asemeja a los antipsico-
ticos tipicos; se caracteriza por un riesgo cardiovascular moderado. Se usa en el tratamiento de la es-
quizofrenia, agitacidn asociada a demencia, trastorno bipolar y autismo asociado a auto o heteroagre-
sién. La formulacién de depdsito se usa en sujetos con baja adherencia al tratamiento por lo que al
emplearse como farmaco de depdsito mantiene niveles plasmaticos estables?.

Paliperidona: metabolito activo de la risperidona (9-hidroxirisperidona); antagoniza receptores 5SHT2A

y D2. Este metabolito no sufre transformaciones a nivel hepatico y se elimina por rifién con pocas
interacciones medicamentosas. Se caracteriza por su rapida absorcion y pico plasmatico seguido de un
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rapido descenso de la droga en sangre. Esas fluctuaciones y los riesgos de sedacién e hipotensién or-
tostatica motivan fraccionar la dosis en pacientes geridtricos y nifios?’28, Puede provocar: a) aumento
de peso, b) insulinorresistencia con riesgo de diabetes e c) hiperprolactinemia. Se requiere una mayor
dosis paliperidona para obtener el mismo efecto que se consigue con la risperidona?.

Ziprasidona: por su moderado antagonismo 5HT2C y H1 no causa aumento de peso; la literatura re-
porta baja asociacion a dislipidemias o resistencia a insulina. Se prescribe como farmaco de recambio
para remplazar un atipico que provocé sindrome metabdlico. Por su vida media se indica dos dosis
diarias junto a alimentos para alcanzar una absorcidn cercana al 100%. Inhibe en bajo grado al sistema
del citocromo P450, por lo que las interacciones con otras drogas son limitadas. Se reporta como efec-
tos adversos: a) somnolencia, b) mareo, c) bajo riesgo de arritmias (precaucion en pacientes geriatri-
cos, con enfermedad cardiaca o antecedentes familiares de sincope). Es efectivo para tratar la ansie-
dady depresion asociadas a psicosis, mediado por el antagonismo 5HT2A, D2, 5HT2C, 5HT7 y 5HT1B/D;
ader;ga;f, inhibe la recaptacién de serotonina y noradrenalina que caracteriza su efecto antidepre-
sivo>”3t,

lloperidona: junto a la quetiapina y clozapina son antipsicéticos de baja probabilidad de producir SEP
o0 acatisia; bloquea receptores D2, 5HT2, dopaminérgicos D3 y noradrenérgico-al. Por esta afinidad
puede producir taquicardia o hipotensidn ortostatica (mayor probabilidad comparado a otros antipsi-
coticos). Se instaurara vigilancia farmacoldgica en pacientes geriatricos o con enfermedad cardiaca. Su
mecanismo de accidn es lento, lo que restringe su uso en emergencias psiquiatricas. Se sefiala que este
farmaco puede emplearse si se requiere un recambio de antipsicético en pacientes que desarrollaron
sindrome metabdlico subsecuente a otro antipsicético atipico. Por su moderado antagonismo a2,
5HT1B/D, 5HT7 y agonismo parcial 5HT1A, mejoran los sintomas depresivos®?.

Lurasidona: se usa en el tratamiento de la esquizofrenia y el trastorno bipolar (depresion bipolar y
episodios mixtos), con una eficacia comparable a la olanzapina y menor riesgo de producir aumento
de peso y sindrome metabdlico; no induce sedacién. Se recomienda la ingesta del farmaco junto a
alimentos para facilitar su absorcién. Actia como antagonista de receptores 5HT2A y D2 (propiedad
de la mayoria de antipsicéticos atipicos); ademas, tiene alta afinidad por receptores 5HT7 y 5HT2A,
moderada afinidad por receptores 5HT1A y a2 y baja afinidad por los receptores H1 y M1. Su intensa
actividad antidepresiva se debe al bloqueo de receptores S5HT7 en las neuronas gabaérgicas que se
localizan a nivel del tronco del encéfalo en torno al rafe; la estimulacidn de estos receptores aumenta
la liberacién de GABA que a su vez inhibe la liberacidn de serotonina. El bloqueo de los receptores
5HT7 evita la inhibicion del GABA sobre otras neuronas permitiendo que desde el rafe se secrete se-
rotonina que actua sobre otras estructuras encefdlicas. La lusaridona al actuar en la corteza prefrontal,
induce que los receptores liberen GABA; al bloquear los receptes 5HT se desinhiben neuronas pira-
midales a nivel de la corteza, liberandose glutamato, lo que mejora la esfera cognitiva, reduce la de-
presion y promueve la sincronizacion con el ritmo circadiano. Lo anterior sugiere que el bloqueo 5HT7
tiene un efecto antidepresivo; ademads, por su baja unidn a receptores H1 y M1, la lusaridona no pro-
voca sedacion.

Aripiprazol: farmaco agonista parcial de receptores dopaminérgicos, bloqueando o estimulando a es-
tos receptores segun el nivel de dopamina existente. Tiene accién antagonista en vias asociadas a la
presentacidn de sintomas positivos de psicosis (por altas concentraciones de dopamina enddgena) y
como agonista en las vias involucradas a la sintomatologia negativa. Se reporta un menor riesgo de
causar SEP (propio de los antipsicoticos de primera generacion) por no bloquear a los receptores do-
paminérgicos de la via nigroestriatal. No induce aumento de peso, disfuncidén sexual o incremento en
el riesgo de diabetes (efectos adversos de los antipsicéticos de segunda generacion). El perfil farmaco-
l6gico es similar a la ziprasidona y lurasidona; se recomienda su uso cuando amerita el recambio del
antipsicdtico si el paciente presentd sindrome metabdlico con el tratamiento inicial.

El aripiprazol se utiliza en el tratamiento de la esquizofrenia, en episodios maniacos y cuadros de au-
tismo; por su efecto antidepresivo se emplea para el manejo de la depresién mayor resistente y even-
tualmente en la depresidn bipolar. La eficacia antidepresiva probablemente se deba al agonismo par-
cial 5SHT1A y antagonismo 5HT7; a dosis antidepresivas prevalece el estimulo a receptores D2 y D3. La
respuesta al aripripazol en pacientes esquizofrénicos es variable, ocurriendo en, algunos pacientes,
excesivo agonismo y limitado antagonismo. Con el empleo de dosis antidepresivas, si ocurre exceso en
el agonismo, la activacién dopaminérgica puede causar agitacion, ndusea y vémito ocasionales; a dosis
altas el aripripazol no proporciona la efectividad esperada en el manejo de los sintomas psicéticos. En
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otros pacientes, causa intenso antagonismo provocando acatisia (mejora al reducirse la dosis o pres-
cribir un anticolinérgico o una benzodiacepina). El aripiprazol carece de afinidad por al. Comparten la
propiedad mas antagonista el brexpiprazol y cariprazine33. La presentacion del aripiprazol es: compri-
midos, vial para uso intramuscular de liberacidn rdpida, tabletas de disolucion y formulacién oral li-
quida.

Brexpiprazol: molécula de reciente desarrollo, con una estructura quimica y farmacodinamia similar
al aripiprazol. Es agonista parcial D2, mas potente como antagonista S5HT2A y agonista parcial 5SHT1A,
produciendo ademas unién con al. Se reporta menor incidencia de acatisia y SEP. Tiene eficacia anti-
psicdtica y antimaniaca con mayor tolerancia comparada al aripiprazol. Ademas, bloquea los recepto-
resSSHT7 y ejerce un agonismo parcial de los receptores S5HT1A que le dan propiedades antidepresi-
vas®.

Cariprazina: farmaco en fase de ensayos; se reporta como un agonista parcial de los receptores D2; se
avisora su empleo en la esquizofrenia, mania, depresién bipolar y depresién resistente. Usada a altas
predomina la accién antagonista con marcado efecto antipsicdético y antimaniaco mientras que a dosis
bajas predomina el efecto antidepresivo al prevalecer la accidn agonista Unica por receptores D3. Se
advierte el eventual riesgo de producir: a) aumento de peso y b) problemas metabdlicos. Sus metabo-
litos activos tienen larga duracidn por lo que se desarrollaran formulaciones de uso prolongado. La
cariprazina se une a receptores dopaminérgicos D2 y D3 (a bajas dosis se une sélo a receptores D3),
gue mejora la esfera cognitiva, estado de danimo, controla las emociones y el circuito de la recom-
pensa®,
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Cepl'tulo 16 . .
Farmacologia y esquizofrenia

Borja Cevallos Lusi Tamara, Aleman Baquero Maria Elena

Introduccion

El término neuroléptico se refiere a la accion farmacoldgica del agente quimico sintético de producir un sindrome
conocido como neurolepsis, caracterizado por a) enlentecimiento psicomotor, b) indiferencia afectiva y c) aquie-
tamiento emocional. Se destacan dos etapas en el desarrollo de los antipsicoticos: los de primera generacién
(tipicos o convencionales) son farmacos utilizados para tratar la esquizofrenia y otros trastornos psicéticos; con
el desarrollo de los antipsicéticos de segunda generacidn o atipicos, el empleo de antipsicéticos de primera ge-
neracion se redujo significativamente, pese al mayor costo del farmaco y presentacion de efectos adversos (ma-
yor riesgo cardiometabdlico, aumento de peso y diabetes) y una cualidad de tener menor riesgo de sintomas
extrapiramidales.

El interés actual hacia los antipsicoticos de primera generacion se debe a que provocan menores efectos secun-
darios y tienen menor costo para el paciente®.

Cuadro 1. Efectos indeseables de los antipsicéticos de primera y segunda generacién?.

Primera generacion Trastornos del movimiento (distonia, bradicinesia, coreoatetosis).
Anedonia.
Sedacion.
Aumento moderado de peso.
Inadecuada regulacion de la temperatura.
Hiperprolactinemia.
Hipotension ortostatica.
Aumento moderado de peso (olanzapina, clozapina).
Diabetes mellitus.
Hipercolesterolemia.
Sedacion.
Alteraciones del movimiento.
Hipotension.
Hiperprolactinemia.
Convulsiones (olanzapina).
Salivacién nocturna.
Agranulocitosis.
e  Miocarditis.
Fuente: Freedman R. Schizophrenia. NEJM 2003; 349(18):1738-1749.

Segunda generacion

Los antipsicdticos de primera generacion son conocidos como antipsicoéticos tipicos o clasicos, antagonistas do-
paminérgicos o neurolépticos. Los de segunda generacién son denominados antagonistas de serotonina-dopa-
mina, principalmente por su alta afinidad por receptores SHT2A.

La evidencia cientifica revela similar accién farmacoldgica de los antipsicéticos de primera y segunda generacion,
excepto la clozapina para el tratamiento de la esquizofrenia resistente o refractaria a otros antipsicéticos>.

Mecanismo de accion de los neurolépticos

Pese a los avances en este campo, el mecanismo de accidn de los antipsicoticos no se conoce en su totalidad;
segln la teoria dopaminérgica de la esquizofrenia, los sintomas positivos se deben a una excesiva actividad de la
via dopaminérgica a nivel del mesolimbo, en base a que determinadas sustancias aumentan la disponibilidad de
dopamina (L-DOPA, cocaina, anfetaminas) y generan sintomas psicotomiméticos en individuos no esquizofréni-
cos. Los antipsicoticos de primera generacion antagonizan receptores dopaminérgicos D2 y reducen la neuro-
transmision en las 4 vias dopaminérgicas.

Los antipsicéticos de primera generacién, denominados antipsicdticos tipicos, convencionales, cldsicos, neuro-

|épticos o antagonistas de dopamina, reducen la neurotransmision en las cuatro vias dopaminérgicas bloqueando
receptores D2. Los distintos farmacos difieren en potencia y no en efectividad, clasificdndose en antipsicéticos
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de alta potencia (haloperidol, flufenazina), mediana potencia media (perfenazina, loxapina) y baja potencia (clor-
promazina)®.

Grafico 1. Mecanismo de
accion de los antipsicoti-
cos de primera genera-
cion.

Fuente: http://psicofar-
macologia.com/antipsico-
ticos/tipicos-neurolepti-
cos-convencionales-pri-
mera-generacion

.
o
Via mesolimbica Via tuberoinfundibular

Potencia antipsicética-dosis equivalentes de dorpromazina

A los antipsicéticos de primera generacion clasificados por su potencia, debe establecerse su equivalencia com-
parandola con la clorpromazina. Como ejemplo, se sefiala que existen farmacos mas potentes que la clorproma-
zina (p.e, haloperidol), lo que implica que se administrardn menores dosis para alcanzar similar efecto terapéu-
tico®”. La equivalencia no significa mayor efectividad que la clorpromazina.

Cuadro 1. Dosis antipsicéticas equivalentes a 100 mg de clorpro-

mazina®®.

Antipsicético Dosis equivalente
Clorpromazina 100 mg/dia
Flufenazina 2 mg/dia
Trifluoperazina 5 mg/dia
Flupentixol 3 mg/dia
Zuclopentixol 25 mg/dia
Haloperidol 2-3 mg/dia
Sulpirida 200 mg/dia
Pimozida 2 mg/dia
Loxapina 10 mg/dia
Molindona 10 mg/dia
Perfenazina 10 mg/dia
Proclorperazina 15 mg/dia
Tioridazina 100 mg/dia
Tiotixeno 4 mg/dia

Efectos de los antipsicéticos de primera generacion en las cuatro vias dopaminérgicas

Evidencias apuntan a que una disfuncion de la via mesocortical podria asociarse a sintomas neurocognitivos y a
trastornos en el control de las emociones y la afectividad (sintomas negativos); si ocurre un bloqueo de la via
mesocortical como un efecto secundario a dosis altas de antipsicéticos pueden producirse también sintomas
negativos secundarios y trastornos neurocognitivos®®2,

1. Via mesolimbica (efectos antipsicoticos): se propone que la mayor actividad de esta via seria a causa de
sintomas positivos de la esquizofrenia; los antisicéticos tipicos, al bloquear los receptores D2 en esta via,
ejercen una posible accién farmacoldgica.

2. Via nigroestriada (sintomas extrapiramidales): el antagonismo sobre receptores D2 de esta via se postula
aumentarian los sintomas extrapiramidales.
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3. Via tuberoinfundibular (hiperprolactinemia): la dopamina actia como un factor que inhibe la prolactina,
por lo que, un bloqueo de los receptores D2 en esta via aumenta los niveles de prolactina que serdn liberados

desde la hipdfisis.

5,6,9

Clorpromazina
Comercial
Presentacion

Informacion general

Aplicaciones

Posologia 'y
administracion

Contraindicaciones
Precauciones

Embarazo y lactancia

Efectos adversos

Interacciones

Sobredosificacion

Conservacion

Largactil®

Comprimidos de 25-50 mg.

Solucién oral 40 mg/ml.

Ampollas 25 mg.

Fenotiazina alifatica util en estados psicéticos, produce bloqueo a-adrenérgico
(sedacién y tranquilidad) y de receptores dopaminérgicos (nervio vago) a nivel
gastrointestinal. Efecto anticolinérgico.

Psicosis, delirio, confusién, esquizofrenia. Antiemético. Tratamiento del hipo
refractario.

VO, dosis inicial: 25 y 100 mg. Mantenimiento 25-50 mg/8 horas (maximo de
300 mg/dia).

Via IM o IV (perfusidn): 25-50 mg hasta dosis maxima de 150 mg/dia.
Antecedentes de hipersensibilidad, insuficiencia hepatica, ECV grave, depre-
sién grave del SNC.

En pacientes geriatricos reducir la dosis a la mitad por presentar mayor sensi-
bilidad a los efectos anticolinérgicos y sedantes e hipotensidn ortostatica.
Atraviesa la barrera placentaria generando efectos extrapiramidales en neona-
tos; se excreta a través de la leche materna produciendo distonias y disquine-
sias tardias en el lactante.

Acatisia, vision borrosa, espasmos musculares, disartria, disfagia, rigidez de ex-
tremidades, temblor, pérdida de equilibrio, hipotensién, ceguera nocturna.
Evitar la ingesta con alcohol y otros depresores del SNC (aumenta la depre-
sién), antihistaminicos y anticolinérgicos (pueden causar trastornos gastroin-
testinales, ileo paralitico, alucinaciones y confusién), analgésicos opiaceos (in-
crementan la depresidn respiratoria) o uso simultaneo con diuréticos tiazidicos
(potencia la hiponatremia).

Dosis altas pueden provocar convulsiones, arritmias, hipotensidn severa e hi-
potermia. El tratamiento es sintomatico.

Protegido de la luz. No congelar.

Flufenazina>®%!

Comercial
Presentacion
Informacion general

Aplicaciones

Posologiay
administracion

Contraindicaciones

Precauciones

Embarazo y lactancia

Efectos adversos

Modecate®

Ampollas 25 mg.

Fenotiacina, bloquea los receptores dopaminérgicos del sistema nervioso cen-
tral generando efecto antisicotico.

Psicosis, esquizofrenia, tratamiento de ndusea y vémito posquirurgicos causa-
dos por toxinas, radiaciones y fdrmacos antineoplasicos.

Dosis y frecuencia dependen de cada paciente.

Dosis inicial 12,5-25mg; mantenimiento: una administracién puede ser eficaz
para 4 semanas o mas. No exceder de 100 mg. Administracién IM o SC.
Hipersensibilidad, sindrome de Reye, discrasias sanguineas, preclamsia, meno-
res de 3 afios, parkinson, glaucoma de angulo estrecho o enfermedad cardio-
vascular severa.

Precaucién en insuficiencia renal o hepatica; durante el tratamiento evitar la
exposicion directa a luz solar (produce fotosensibilidad). Evitar manejo de ma-
quinaria peligrosa por producir vision borrosa y somnolencia. En nifios con en-
fermedades agudas (sarampion, infecciones del SNC, deshidratacion o gastro-
enteritis) ocurre con mayor facilidad reacciones neuromusculares (distonias).
Se recomienda usar la mitad de la dosis en pacientes geriatricos.

Restringido por producir somnolencia, ictericia y efectos extrapiramidales en el
neonato.

Sintomas extrapiramidales (acatisia, distonia y sindrome parkinsoniano), disci-
nesia, sedacion, sequedad de mucosas, retencidn urinaria, vision borrosa, hipo-
tension ortostatica, congestion nasal, hipertermia, galactorrea, amenorrea, gi-
necomastia, impotencia, aumento del apetito y de peso.
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Interacciones

Sobredosificacion

Conservacion

Evitar ingesta con alcohol y otros depresores del SNC; administracién conjunta
con bloqueadores B-adrenérgicos y anestésicos epidurales o raquideos (au-
menta la hipotension). Con anticolinérgicos aumenta el estrefiimiento.

Dosis altas producen reacciones extrapiramidales graves, hipotension, seda-
cién profunda y coma. El tratamiento es sintomatico.

Protegido de la luz, humedad y calor; recomendable a temperatura ambiente.

Periciazina®®

Comercial
Presentacion

Informacidn general
Aplicaciones
Posologia 'y
administracion

Contraindicaciones

Precauciones

Embarazo y lactancia

Efectos adversos

Interacciones

Sobredosificacion

Conservacion

Nemactil®

Comprimidos de 10y 50 mg.

Solucién 40 mg/ml.

Antipsicotico fenotiazinico. Antidopaminérgico, estimula la produccion de pro-
lactina. Presenta intensa actividad antiemética, anticolinérgica, sedante y blo-
gueante a-adrenérgico.

Agitacidn, neurosis, psicosis, trastornos del caracter y del comportamiento
(conducta agresiva, agitacién psicomotriz, oligofrenia, neurosis), psicopatias,
psicosis seniles, alcoholismo.

Agitacion: 10-60 mg/dia en 2 a 3 tomas.

Ancianos: 5-15 mg/dia en 2 a 3 tomas.

Neurosis- psicosis: 50-250 mg/dia en 2-3 tomas. VO.

Hipersensibilidad, glaucoma de angulo estrecho, discrasias sanguineas, enfer-
medad cardiovascular severa.

Precaucion en insuficiencia renal o hepdtica. Evitar la exposicion prolongada al
sol (produce fotosensibilidad). Utilizar con precaucion en climas calidos al au-
mentar la susceptibilidad a la hipertermia. En alteraciones cardiovasculares
graves, produce hipotensién por bloqueo a-adrenérgico. En diabetes, puede
aumentar los niveles de glicemia. Aumenta el efecto depresor en problemas
respiratorios graves. Evitar el uso en glaucoma de angulo estrecho al aumentar
la presion intraocular. En retencidn urinaria aumenta el efecto anticolinérgico.
Evitar manejo de maquinaria peligrosa por producir mareo y somnolencia.
Produce ictericia prolongada, hipo-hiperreflexia y efectos extrapiramidales en
neonatos; somnolencia, letargia, distonias y disquinesia tardia durante la lac-
tancia.

Somnolencia, sedacidén, sequedad de mucosas, visidon borrosa, retencién urina-
ria, estrefiimiento, hipotension ortostatica, insomnio, erupciones cutaneas,
problemas cardiacos. Amenorrea, galactorrea, ginecomastia, sindrome extra-
piramidal.

Evitar la ingesta con alcohol y otros depresores del SNC; antidepresivos tricicli-
cos aumentan su efecto depresor.

En dosis altas produce somnolencia, pérdida de la conciencia, arritmias ventri-
culares e hipotermia. El tratamiento es sintomatico.

Proteger de la luz y mantener a temperatura ambiente.

5,6,12,13

Clotiapina
Comercial
Presentacion

Informacion general

Aplicaciones
Posologiay

administracion

Contraindicaciones

Precauciones

Etumina®

Comprimidos 40 mg.

Neuroléptico del grupo dibenzepinas; posee intensa accién sedante de la acti-
vidad psicomotora, potente accidn ansiolitica y marcado efecto antipsicético.
Ansiedad, psicosis, delirio, mania, insomnio.

Psicosis: tratamiento de ataque 120-160 mg (maximo de 360 mg/dia). Mante-
nimiento: 60-80 mg en varias tomas.

Insomnio: 20-60 mg al acostarse.

Hipersensibilidad, estados comatosos o de severa depresion del sistema ner-
vioso central. En pacientes susceptibles de padecer convulsiones no usar dosis
altas, ni efectuar cambios bruscos en la dosificacion.

Evitar exposicion a la luz solar porque produce foto sensibilidad. Ajuste en in-
suficiencia renal e insuficiencia hepatica.

Hipertrofia prostatica, glaucoma, ileo paralitico, epilepsia, alteraciones cardio-
vasculares graves, reduce la capacidad de reaccién, sedacidn, mareo, alteracio-
nes visuales.
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En pacientes geridtricos administrar la mitad de la dosis usual de adultos.
Contribuye al desarrollo de caries, enfermedad periodontal y candidiasis oral.
Causa leucopenia y trombocitopenia, aumenta la susceptibilidad de infeccio-
nes bacterianas.

Retraso en la cicatrizacion de las heridas y hemorragia gingival.

Embarazo y lactancia En neonatos produce ictericia prolongada, hipo-hiperreflexia y efectos extrapi-
ramidales. Produce somnolencia en el lactante.

Efectos adversos Discinesia paroxistica, temblor, rigidez, acatisia, somnolencia, sedacion, reten-
cién urinaria, vision borrosa, estrefiimiento. Leucopenia y trombocitopenia.

Interacciones Con alcohol y otros depresores del SNC. Potencia efectos centrales de sedan-

tes, analgésicos, hipnéticos, antihistaminicos o narcéticos.

Medicamentos antitiroideos aumentan riesgo de agranulocitosis.
Sobredosificacion En dosis altas produce vision borrosa, retencion urinaria, hipotension, depre-
sién respiratoria, desequilibrio electrolitico, somnolencia, coma. El trata-
miento es sintomatico.

Conservacion Proteger de la luz y mantener a temperatura ambiente.
Comercial Sinogan®
Presentacion Comprimidos de 25y 100 mg.

Solucion oral 40 mg/ml.

Ampollas de 25 mg.

Informacidn general Antipsicdtico fenotiazinico, antidopaminérgico, estimula la produccion de pro-
lactina. Tiene intensa actividad antiemética, anticolinérgica, sedante y blo-
gueante a-adrenérgica. Leve actividad antipruriginosa, anestésica local y anal-

gésica.
Aplicaciones Ansiedad, agitacién, depresion, psicosis, insomnio, dolor grave.
Posologia 'y Pacientes psicoticos: 100-200 mg/dia en 2-3 tomas; no psicdticos 25-75 mg/dia
administracion en 2-3 tomas VO.

IM 75-100 mg/dia en 3 a 4 administraciones, tratamiento de ataque y bajo vi-
gilancia médica.

Contraindicaciones Hipersensibilidad, depresion del SNC, depresidn medular.

Precauciones Foto sensibilidad. Ajuste en insuficiencia hepatica y renal. Ingesta junto con ali-
mentos, de preferencia a la hora de suefio.

En casos de diabetes altera los niveles de glicemia.

Ejerce depresion respiratoria.

En enfermedades cardiovasculares produce hipotensién por bloqueo a-adre-
nérgico.

No usar en glaucoma, hipertrofia prostatica y retencion urinaria ejerce efecto
anticolinérgico-

En Parkinson aumenta los efectos extrapiramidales.

No se aconseja la conduccidn de vehiculos 0 manejo de maquinaria peligrosa o
de precision durante el tratamiento, por posible aparicién de somnolencia, ma-
reos, etc.

Evitar consumo de bebidas alcohdlicas.

Se asocia a sindrome neuroléptico maligno, complejo sintomatico potencial-
mente mortal (cursa con hipertermia, rigidez muscular, alteraciéon de la con-
ciencia, pulso erratico, diaforesis y taquicardia).

Utilizar con precaucion en climas calurosos, pues aumenta la susceptibilidad a
la hipertermia.

Embarazo y lactancia Descritos casos aislados de ictericia prolongada, hipo-hiperreflexia y efectos ex-
trapiramidales en neonatos si se administra fenotiazinas al final del embarazo.
No recomendado durante la lactancia.

Efectos adversos Somnolencia, sedacion, vision borrosa, retencion urinaria y estrefiimiento; sin-
tomas extrapiramidales (parkinsonismo, acatisia, discinesia), hipotensién or-
tostatica.

Interacciones Alcohol y depresores del SNC (aumenta el efecto depresor); los anticolinérgicos

disminuyen el efecto de las fenotiazinas.
Inhibe el efecto de los hipoglucemiantes.
Potencia el efecto de antidepresivos triciclicos e inhibidores de la MAO.
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Sobredosificacion Dosis altas producen hipotensién, suefio profundo, agitacion, convulsiones, fie-
bre y arritmia cardiaca. El tratamiento es sintomatico, terapia antiparkinso-
niana anticolinérgica.

Conservacion \ Proteger de la luz y mantener a temperatura ambiente.

Perfenazina®®'’

Comercial
Presentacion
Informacidn general
Aplicaciones
Posologiay
administracion
Contraindicaciones

Precauciones

Embarazo y lactancia

Efectos adversos

Interacciones

Sobredosificacion

Conservacion

Decentan®

Comprimidos de 8 mg.

Antipsicotico, antidopaminérgico, estimulante de la produccién de prolactina,
antiemético, anticolinérgico, sedante y bloqueante a-adrenérgico.

Ansiedad, esquizofrenia, psicosis, delirio, mania.

Dosis usual: 4 mg/cada 8 horas; maximo 8 mg/cada 8 horas.

Hipersensibilidad, alteraciones graves del SNC, depresion medular y discrasias
sanguineas.

Foto sensibilidad. Ajuste en insuficiencia renal y hepatica, insuficiencia car-
diaca, diabetes, asma, EPOC, epilepsia, depresion, glaucoma de angulo estre-
cho, hipertrofia prostatica, retenciéon urinaria, parkinsonismo, exposicion a
temperaturas extremas, hepatotoxicidad en nifios (sindrome de Reye).
Prolonga el intervalo QT con riesgo de aparicidn de torsion de puntas.

En ancianos: mayor predisposicidn a hipotension ortostatica, efectos anticoli-
nérgicos y discinesia tardia.

No recomendado en menores de 12 afos.

Disminuye la capacidad de reaccion, produce mareo y somnolencia.
Contraindicado.

Somnolencia, sedacidn, sequedad de boca, visién borrosa, retencidn urinaria,
estrefiimiento, pseudoparkinsonismo, distonia, fotosensibilidad, opistotonos,
hipotension, ginecomastia, impotencia, amenorrea y glucosuria.

Aumenta la toxicidad de: alcohol y otros depresores del SNC (anestésicos, bar-
bitdricos o hipnéticos); interacciona con antidepresivos triciclicos, fluoxetina o
paroxetina.

Disminuye el efecto de antidiabéticos, por accidn hiperglucemiante.

A dosis altas produce depresion respiratoria, retencion urinaria, vision borrosa,
dilatacién pupilar, congestion nasal, arritmia, hipotensién, taquicardia, rigidez
muscular, agitacién, desorientacion, convulsiones y fiebre. El tratamiento es
sintomatico.

Proteger de la luz y mantener a temperatura ambiente.

Pipotiazina>®%1°
Comercial
Presentacion
Informacidn general

Aplicaciones
Posologia 'y
administracion
Contraindicaciones

Precauciones

Embarazo y lactancia
Efectos adversos

Interacciones

Lonseren®, Piportil®

Ampollas 100 mg.

Fenotiazina de accidn prolongada; posee un radical piperidinico que causa de-
presidn del SNC igual que otras fenotiazinas. Tiene propiedades antipsicéticas
por bloqueo postsinaptico en receptores dopaminérgicos mesolimbicos.
Ansiedad, esquizofrenia, psicosis, delirio, mania.

Dosis usual: 100 mg cada 4 semanas, pudiendo incrementarse la dosis en fun-
cién de la respuesta, hasta un maximo de 200 mg cada 4 semanas.
Hipersensibilidad, depresidn de la médula 6sea con discrasias sanguineas, de-
presién del SNC, enfermedad cardiovascular grave, glaucoma.
Fotosensibilidad. Ajuste en insuficiencia renal y hepatica, enfermedad cardio-
vascular grave, epilepsia, factores de riesgo para ECV. Suspender en caso de
alza térmica inexplicable.

Ictericia prolongada en neonatos y efectos extrapiramidales.

Somnolencia, hipotensidn ortostatica, mucosas secas, congestion nasal, vér-
tigo, estrefiimiento, acatisia, espasmos musculares, discinesia tardia, hipergli-
cemia, aumento de peso, variacion del estado de danimo, leucopenia, estrefi-
miento e ileo paralitico.

Absorcién disminuida por sales, 6xidos, hidréxidos de aluminio, magnesioy cal-
cio.
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Sobredosificacion

Conservacion

Efecto aditivo y mayor riesgo de hipotensidn ortostatica con antihipertensivos.
Mayor efecto depresor del SNC con sedantes, derivados morfinicos (analgési-
cos y antitusigenos), barbituricos, antihistaminicos H1, hipnéticos, ansioliticos,
clonidina y sustancias relacionadas (metadona y talidomida).

Efecto aditivo de reacciones adversas atropinicas con imipramina, antihistami-
nicos H1, sedantes, antiparkinsonianos anticolinérgicos, antiespasmodicos
atropinicos, disopiramida.

En dosis altas produce sindrome parkinsoniano severo y coma. El tratamiento
es sintomatico.

A temperatura ambiente sin superar 30°C.

Tioproperazina®®?°
Comercial
Presentacion
Informacidn general

Aplicaciones
Posologiay
administracion
Contraindicaciones

Precauciones

Embarazo y lactancia
Efectos adversos

Interacciones

Sobredosificacion

Conservacion

Majeptil®

Comprimidos de 10 mg.

Bloguea en el SNC a receptores dopaminérgicos, neuroléptico, antipsicético y re-
ductor de trastornos del pensamiento, delirios, alucinaciones y sintomas negativos
de la esquizofrenia.

Ansiedad, esquizofrenia, psicosis, delirio, mania.

Dosis de inicio: 5 mg/24 horas, pudiendo incrementarse la dosis de mantenimiento
a 10 mg/6-8 h.

Hipersensibilidad a fenotiazinas, riesgo de glaucoma de angulo agudo y retencién
urinaria por problemas uretroprostaticos, parkinson, antecedentes de agranuloci-
tosis y porfiria.

Foto sensibilidad. Ajuste en insuficiencia renal o hepatica. Epilepsia, enfermedad
cardiovascular grave, riesgo de prolongacion del intervalo QT (torsion de punta),
bradicardia.

Hipokalemia.

En caso de hipertermia inexplicable interrumpir el tratamiento. Produce alteracién
del estado de conciencia, por lo que debe restringirse la conduccidon y manejo de
magquinaria.

Evitar el consumo de alcohol y otros depresores del SNC durante el tratamiento.
Restringido.

hipotensidn ortostatica, sequedad de mucosas, retencidn urinaria, sedacién, som-
nolencia, cambios de humor, pérdida de peso, fotosensibilidad, alergia, estrefii-
miento, ileo paralitico, pérdida del tono muscular.

Asociaciéon con: levodopa (antagonismo reciproco, usar anticolinérgico si aparece
sindrome extrapiramidal), alcohol (aumenta el efecto sedante), guanetidina (dis-
minuye el efecto antihipertensivo), sultoprida (mayor riesgo de alteracién del
ritmo ventricular).

Aumenta efectos depresores de derivados morfinicos, barbituricos, hipnéticos y
ansioliticos.

Reaccidn atropinica grave en presencia de atropina y sus derivados.

En dosis altas produce somnolencia profunda, hipo- hipertension arterial, arritmia
cardiaca, depresion respiratoria, convulsiones y espasmo muscular grave. El trata-
miento es sintomatico.

A temperatura ambiente sin superar 30°C.

5,6,21

Trifluoperazina
Comercial
Presentacion
Informacion general

Aplicaciones

Eskazine®

Comprimidos de 1, 2y 5 mg.

Fenotiazina piperazinica. Actua a nivel de los sistemas reticular y limbico del
tdlamo e hipotdlamo bloqueando receptores dopaminérgicos e incremen-
tando el recambio de dopamina cerebral. Antiemético potente. Tiene propie-
dades a-antiadrenérgicas que explican su efecto hipotensor, efecto que puede
ser Util en pacientes geriatricos. Posee propiedades antimuscarinicas, inhibe la
liberacidn de la hormona adrenocorticotréopica (ACTH) y del crecimiento. Au-
menta la secrecion de prolactina.

Ansiedad, esquizofrenia, psicosis y delirio.

Produce depresion del SNC manifestada por somnolencia, sedacién, disminu-
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Contraindicaciones
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Embarazo y lactancia
Efectos adversos

Interacciones

Sobredosificacion

Conservacion

cién y lentitud de los movimientos espontaneos y pérdida de la iniciativa e in-
terés por el ambiente.

En pacientes psicéticos calma la agitacidn, normaliza el estado afectivo y ate-
nua los sintomas secundarios de las psicosis mayores (delirio y alucinaciones).
Dosis usual: 2 a 5 mg/12 horas, pudiendo incrementarse hasta 25 mg/dia.

En ancianos y pacientes debilitados: 1 a 2,5 mg/12 horas.

Hipersensibilidad a fenotiazinas, depresion la de médula ésea, discrasias san-
guineas, insuficiencia renal y hepatica, embarazo y lactancia.

Ancianos y pacientes debilitados son mas susceptibles al efecto farmacoldgico;
precaucion en insuficiencia hepatica e insuficiencia renal.

Depresor grave del SNC. Cuidado en epilepsia no tratada.

Produce fotosensibilidad.

Evitar uso concomitante con alcohol. No operar maquinaria durante el trata-
miento.

Ante la presencia de ardor de garganta, fiebre, hemorragia, debilidad, temblor,
oscurecimiento de la orina, heces palidas e ictericia suspender el medica-
mento.

Restringido.

Congestion nasal, estrefiimiento, acatisia, manifestaciones extrapiramidales
(espasmos y sacudidas musculares, movimientos corporales de torsidn, dificul-
tad para mover los ojos, dificultad para hablar y deglutir, alteraciones del equi-
librio, cara de mascara, temblor de manos y dedos).

Interactua con depresores del SNC y con farmacos adrenérgicos, antihiperten-
sivos, anticonvulsivos, analgésicos opioides y con anfetaminas, por lo que se
ajustara la dosis cuando se administran en forma simultanea

A dosis altas produce somnolencia profunda, hipo-hipertensién, arritmia car-
diaca, depresion respiratoria, convulsiones, espasmo muscular grave. El trata-
miento es sintomatico.

A temperatura ambiente sin superar 30°C.

|5,6,22,23

Haloperido
Comercial
Presentacion

Informacion general

Aplicaciones

Posologia 'y
administracion

Contraindicaciones
Precauciones

Embarazo y lactancia
Efectos adversos

Haloperidol

Comprimidos de 0,5y 10 mg.

Solucién oral de 2 mg/ml.

Ampollas 5 mg.

Neuroléptico perteneciente a la familia de las butirofenonas. Potente antago-
nista de los receptores dopaminérgicos del SNC (neurolépticos de alta poten-
cia). Sin actividad antihistaminica y anticolinérgica.

Psicosis, esquizofrenia, ansiedad grave, agitacion, tics motores, vomitos, hipo
persistente.

Dosis inicial: 0,5 a 2 mg/8-12 horas; dosis de mantenimiento de 1 a 15 mg dia-
rios.

En esquizofrenia crénica y tratamiento de ataque de psicosis, usar una dosis
inicial de 15 mg/dia; en casos resistentes son necesarias dosis de hasta 60 a
100 mg/dia en 2 a 3 tomas diarias.

Foto sensibilidad. Ajuste en insuficiencia hepatica y renal, hipertiroidismo,
glaucoma de dangulo cerrado, hipertrofia prostatica, retencion urinaria, sin-
drome del QT prolongado, hipopotasemia, desequilibrio electrolitico, enfer-
medad cardiovascular grave. El riesgo de arritmias ventriculares se incrementa
a dosis elevadas. Riesgo de aparicion de alteraciones graves del ritmo cardiaco
(IM). Riesgo de sindrome neuroléptico maligno, discinesia tardia, sintomas ex-
trapiramidales.

Disminuye la capacidad de reaccion (evitar conducir u operar maquinaria).
Restringido por presencia de sindrome extrapiramidal en el neonato.
Agitacién, insomnio, depresion, trastorno psicético, trastorno extrapiramidal,
hipercinesia, cefalea, discinesia tardia, distonia, acatisia, bradicinesia, hipoci-
nesia, hipertonia, somnolencia, facies parkinsoniana, temblor, mareo, dete-
rioro visual, hipotensidn ortostatica, hipotension, estrefiimiento, boca seca, hi-
persecrecion salival, ndusea, vémito, prueba anormal de funcién hepatica,
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Interacciones

Sobredosificacion

Conservacion

erupcion cutanea, retencion urinaria, disfuncion eréctil, aumento o pérdida de
peso.

Potencia la depresién del SNC del alcohol, hipnéticos, sedantes o analgésicos
potentes. Antagoniza la accién de la adrenalina. Disminuye el efecto de: le-
vodopa.

Aumenta niveles plasmaticos de los antidepresivos triciclicos.
Sobredosificacion: En dosis altas produce reacciones extrapiramidales severas,
hipotension y sedacidn, depresion respiratoria, arritmia cardiaca, coma. El tra-
tamiento es sintomatico.

Temperatura ambiente y bajo vigilancia.

Zuclopentixol®®

Comercial
Presentacion

Informacion general

Aplicaciones
Posologia 'y
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Contraindicaciones
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Embarazo y lactancia

Efectos adversos

Interacciones

Sobredosificacion

Conservacion

Cisordinol® Clopixol®

Comprimidos de 10y 25 mg.

Solucién oral de 20 mg/ml.

Ampollas de 50 mg.

Vial depot de 200 mg.

Bloquea receptores dopaminérgicos y serotoninérgicos; neuroléptico, antipsi-
cotico y sedante.

Esquizofrenia.

Dosis inicial de 20-30 mg/dia pudiendo incrementarse hasta 150 mg/dia.
Dosis usual de mantenimiento: 20-50 mg dia.

Hipersensibilidad, insuficiencia circulatoria, colapso circulatorio, coma, reduc-
cién nivel conciencia independientemente del origen (intoxicacién por alcohol,
barbituricos u opiaceos).

Ajuste de dosis en insuficiencia hepatica, enfermedad respiratoria avanzada,
trastornos graves del SNC, hipotiroidismo, miastenia, hipertrofia prostatica y
arritmia cardiaca.

En tratamiento a largo plazo puede modificar valores de glicemia y su res-
puesta a hipoglucemiantes.

Disminuye la capacidad de reaccion, se evitara la conducciéon y manejo de ma-
quinaria peligrosa.

Restringido.

Somnolencia, acatisia, hiper-hipocinesia, boca seca, discinesia, temblor, disto-
nia, hipertonia, cefalea, parestesia, trastorno de atencién, amnesia, alteracion
de la marcha, trastorno de acomodacion ocular, vision anormal, vértigo, taqui-
cardia, palpitaciones, congestidn nasal, disnea, hipersecrecion salivar, estrefi-
miento, vomito, dispepsia, diarrea, trastornos de la miccidn, retencion urinaria,
poliuria, hiperhidrosis, prurito, mialgia, aumento de apetito y de peso, astenia,
fatiga, malestar, dolor, insomnio, depresion, ansiedad, nerviosismo, suefios
anormales, agitacion y disminucion de la libido

Potencia el efecto sedante del alcohol, barbituricos y otros depresores del SNC.
Disminuye el efecto antihipertensivo de la guanetidina.

Riesgo de neurotoxicidad y aumento intervalo QT administrado junto al litio
(evitar).

Inhibicién mutua del metabolismo con antidepresivos triciclicos.

Disminuye el efecto de la levodopa y adrenérgicos.

Riesgo de reaccion extrapiramidal con metoclopramida y piperazina.

Mayor riesgo de alteracién electrolitica con tiazidas (diuréticos).

A dosis altas produce somnolencia profunda, depresion respiratoria, arritmia
cardiaca, coma, sindrome extrapiramidal, convulsiones, hipotension, hipo-hi-
pertermia.

El tratamiento es sintomatico.

A temperatura ambiente y bajo vigilancia.

5,6,24,25

Amisulprida
Comercial
Presentacion
Informacion general

Solian®

Comprimidos de 100, 200 y 400 mg

Antipsicdtico con afinidad a receptor dopaminérgico D2/D3; sin afinidad por
receptores D1, D4 y D5.
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Esquizofrenia.

Dosis usual de 400 mg/12 a 24 horas; excepcionalmente aumentar la dosis
hasta 1,2 g/dia.

Hipersensibilidad, prolactinomas hipofisarios, cancer de mama, feocromoci-
toma, nifos hasta la pubertad, lactancia, junto a levodopa.

Ajuste de dosis en insuficiencia renal. Sin afinidad por los receptores seroto-
ninérgicos, adrenérgicos, histaminicos H1 y colinérgicos. Antecedente de crisis
epilépticas, Parkinson, pacientes con factores de riesgo de ACV.

Historia o antecedentes familiares de cdncer de mama.

Ancianos: riesgo de hipotension, sedacién y aumento de mortalidad en ancia-
nos con demencia.

Riesgo de tromboembolismo venoso, leucopenia, neutropenia y agranulocito-
sis, discrasias sanguineas.

Control glucémico en diabetes mellitus o con factores de riesgo. Disminuye la
capacidad de reaccién (prohibir la conduccién y operacién de maquinaria).
Restringido.

Temblor, rigidez, hipocinesia, hipersalivacion, acatisia, discinesia, distonia
aguda, somnolencia, insomnio, ansiedad, agitacién, disfuncion orgdsmica, es-
trefiimiento, ndusea, vomito, sequedad de boca, incrementa niveles plasmati-
cos de prolactina, hipotension y aumento de peso.

Potencia efectos depresores del alcohol y otros depresores como anestésicos,
analgésicos narcéticos, sedantes, barbituricos y benzodiacepinas.

Aparicion de sintomas extrapiramidales con sales de litio.

Niveles plasmaticos reducidos con sucralfato, antidcidos de sales de magnesio
o aluminio.

En dosis altas produce sindrome extrapiramidal, convulsiones, hipotensidn se-
dacion y coma. El tratamiento es sintomatico.

Temperatura ambiente y bajo vigilancia.

5,6,25

Sulprida
Comercial
Presentacion

Informacion general

Aplicaciones
Posologia 'y
administracion

Contraindicaciones

Precauciones
Embarazo y lactancia
Efectos adversos

Interacciones

Sobredosificacion

Conservacion

Digton®, Dogmatil®, Guastil®, Lebopride®, Psicocen®, Teravil®

Comprimidos de 50 y 200 mg.

Ampollas de 100 mg.

Solucion oral de 25 mg/5 ml.

Benzamida que bloquea receptores dopaminérgicos, especialmente recepto-
res D2; efectivo en el tratamiento de la esquizofrenia. Posee ligera actividad
antiemética, sedante y bloqueante a-adrenérgica.

Puede alterar la concentracidn sérica de gastrina (antiulceroso).

Ansiedad, fobias, delirio, esquizofrenia, paranoia, delirio y vértigo.

Neurosis y vértigo: 50-100 mg/8 horas.

Psicosis: 100-200 mg/6 horas.

IM 600-800 mg/dia (durante 15-20 dias).

Contraindicado en pacientes con hipersensibilidad al farmaco o a las benzami-
das (tiaprida, metoclopramida, etc.). Contraindicado en el feocromocitoma por
la posibilidad de inducir hipertension. Puede ocasionar sintomas extrapira-
midales que agravan los sintomas del Parkinson.

Alteraciones graves del SNC.

Ajuste de dosis en insuficiencia renal.

Restringido.

Somnolencia, sedacion, retencidn urinaria, vision borrosa, sequedad de muco-
sas, ginecomastia, amenorrea, hipotensidén ortostatica, disminucion de la li-
bido, insomnio y arritmia cardiaca.

Potencia efectos depresores del SNC de farmacos antisicoticos, antidopami-
nérgicos.

Causa sindrome parkinsoniano al administrar junto a sales de litio.

Los antidcidos reducen su absorcién.

A altas dosis produce discinesia y parkinsonismo.

El tratamiento es sintomdtico.

A temperatura ambiente y bajo vigilancia.
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Tiaprizal®

Comprimidos de 100 mg.

Ampollas de 100 mg.

Solucién oral de 12 mg/ml.

Benzamida, antipsicético que inhibe receptores dopaminérgicos centrales que
participan en la regulacidn de las funciones viscerales (utilidad en el manejo de
nausea, vomito y disquinesias digestivas). Accion a nivel del diencéfalo (SNC),
donde actia como un mediador entre el sistema mesolimbico y los érganos
efectores viscerales (por esta propiedad es Util en cefaleas, jaquecas, agitacion,
temblores, alteraciones del comportamiento y emesis de origen central).
Ansiedad, sindromes de hiperactividad motriz, tics, ndusea y vémito.

Dosis usual: 50-100 mg/8 horas; y puede incrementarse maximo 200 mg/6 ho-
ras (total 800 mg/dia). Ancianos: dosis usual 50-100 mg/12 h.

IM o IV: 100-200 mg/24 horas.

Hipersensibilidad, cancer de mama, feocromocitoma, uso concomitante con le-
vodopa o dopaminérgicos. Parkinson.

Ajuste en insuficiencia renal o hepatica, en pacientes con factores de riesgo de
embolia cerebral.

Reduce la capacidad de reaccién; restringir la conduccion u operacién de ma-
quinaria peligrosa.

Restringido.

Si se usa en el tercer trimestre de gestacion, puede inducir taquicardia al neo-
nato, hiperexcitabilidad, distension abdominal, retardo meconial y sedacién.
Somnolencia, insomnio, agitacion, apatia, mareo, cefalea, sintomas extrapira-
midales (temblor, hipertonia muscular, hipoquinesia e hipersalivacién), acati-
sia, distonia, disquinesia tardia (movimientos ritmicos e involuntarios de lengua
y/o cara), amenorrea, astenia, aumento de peso y arritmias ventriculares.
Potencia efectos depresores del alcohol, farmacos hipotensores y B-bloquea-
dores.

Dosis altas pueden producir somnolencia, sedacién, coma, hipotensidn, sinto-
mas extrapiramidales graves, depresion respiratoria y arritmia cardiaca.

El tratamiento es sintomatico.

A temperatura ambiente y bajo vigilancia.

Pimozida®®%®
Comercial
Presentacion
Informacidn general

Aplicaciones
Posologiay
administracion

Contraindicaciones

Precauciones

Orap®

Comprimidos de 1y 4 mg.

Derivado difenilbutilpiperidina; bloquea selectivamente receptores centrales
dopaminérgicos. Posee propiedades neurolépticas.

Psicosis, sindrome de Guilles Tourette

Dosis de inicio: 4 mg/ dia pudiendo incrementarse hasta un maximo de 16
mg/dia.

En el sindrome de Tourette, 1 a 2 mg/24 horas pudiendo incrementarse hasta
un maximo de 10 mg/dia.

Hipersensibilidad, depresion del SNC, estado comatoso, trastorno depresivo,
Parkinson, arritmias cardiacas o torsion de puntas. Hipocalcemia, hipomagne-
semia.

Bradicardia clinicamente significativa.

Asociacién con prolongadores QT (antiarritmicos clase IA y Ill, amitriptilina,
maprotilina, fenotiazinas, sertindol, terfenadina, astemizol, cisaprida, bepridil,
halofantrina, esparfloxacino).

Inhibidores CYP3A4 (antifungicos azdlicos, inhibidores proteasa, macrdlidos,
nefazodona) e inhibidores CYP2D6 (quinidina, ISRS como sertralina, fluoxetina,
paroxetina, citalopram y escitalopram).

Semivida muy larga que permite su dosificacion diaria o cada varios dias.
Fotosensibilidad.

Ajuste en insuficiencia renal o hepatica.

Puede alterar la capacidad de alerta especialmente durante los primeros dias
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5,6,29,30

de tratamiento. Estos efectos pueden ser potenciados por el alcohol. Se adver-
tira al paciente de los riesgos de sedacion a fin de no conducir u operar manejar
magquinaria durante el tratamiento, hasta conocer la susceptibilidad individual.
Ancianos con psicosis y demencia tratados con antipsicéticos tienen mayor
riesgo de muerte.

En trastornos cardiacos graves es importante un EKG previo y controles fre-
cuentes durante el tratamiento.

En pacientes con diabetes puede alterar los niveles de glicemia. Aumenta el
riesgo de hepatotoxicidad en nifios y adolescentes con signos y sintomas que
sugieren sindrome de Reye.

Restringido.

En neonatos puede producir sintomas extrapiramidales (agitacién, hiper- hipo-
tonia, temblor, somnolencia, trastornos de la alimentacion y dificultad respira-
toria).

Anorexia, insomnio, mareo, somnolencia, cefalea, temblor, letargia, vision bo-
rrosa, estrefiimiento, sequedad de boca, vomito, hiperhidrosis, hiperactividad
de las glandulas sebaceas, nicturia, poliuria, disfuncién eréctil, postracidn, de-
presién, agitacidn, inquietud, trastorno extrapiramidal, acatisia, hipersecre-
Cidn salivar y rigidez muscular.

Potencia el efecto toxico de la claritromicina y fluoxetina.

Hipokalemiantes (agonistas B-adrenérgicos, anfotericina B, corticoides, diuré-
ticos no ahorradores de potasio, laxantes). La hipopotasemia podria incremen-
tar el riesgo de prolongacion del intervalo QT y la aparicion de arritmias cardia-
cas ventriculares graves como la torsidon de puntas, potencialmente fatales.
Se recomienda evitar la asociacidn con farmacos que producen hipokalemia y
si fuera inevitable, monitorizar la funcién cardiaca.

A dosis altas produce arritmias ventriculares, paro cardiaco, sindrome neuro-
Iéptico maligno (hipertermia, rigidez muscular generalizada, alteracion del es-
tado de conciencia, discinesia tardia con movimientos ritmicos involuntarios
de la lengua, cara, boca o mandibula), convulsiones, sintomas extrapiramida-
les.

El tratamiento es sintomatico.

A temperatura ambiente y bajo vigilancia.

Clozapina
Comercial
Presentacion

Informacion general

Aplicaciones
Posologia 'y
administracion

Contraindicaciones

Precauciones

Leponex®

Comprimidos de 25y 50 mg.

Derivado dibenzodiazepinico, bloqueante débil de receptores dopaminérgicos
(D1, D2, D3y D5), bloqueo intenso de receptores D4 y serotoninérgicos 5HT2.
Tiene potente efecto antiadrenérgico, anticolinérgico y antihistaminico. Dismi-
nuye el nivel de vigilia con pocos efectos secundarios.

Esquizofrenia.

Dosis de inicio: 12,5 mg 1 o 2 veces al dia.

Dosis de mantenimiento: 300 a 600 mg/dia (dosis maxima 900 mg/dia).

La hipotensidn ortostatica es el factor limitante del aumento de dosis.
Hipersensibilidad, enfermedades mieloproliferativas, depresién del SNC, tras-
tornos renales o cardiacos severos, enfermedad hepatica progresiva e ileo pa-
ralitico.

Reacciones hematoldgicas adversas. Foto sensibilidad.

Ajustar la dosis en insuficiencia renal y hepatica.

En alteraciones cardiovasculares graves (insuficiencia cardiaca) puede producir
hipotension por bloqueo a-adrenérgico.

En diabetes altera los niveles de glicemia.

En enfermedades respiratorias crdnicas potencia el efecto depresor.

En epilepsia, pueden presentarse convulsiones.

Potencia el efecto anticolinérgico manifestado por retencion urinaria, ileo pa-
ralitico y glaucoma.

Evitar el consumo de alcohol y manejo de maquinaria peligrosa. Pacientes ge-
ridtricos tienen mayor predisposicidn a sufrir hipotensién ortostatica y mayor
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Embarazo y lactancia
Efectos adversos

Interacciones

Sobredosificacion

Conservacion

sensibilidad a efectos anticolinérgicos y efectos secundarios extrapiramidales.
Restringido. Produce somnolencia y discinesia tardia en el lactante.

Aumento de peso, intolerancia a la glucosa, mareo, somnolencia, sedacidn,
cambios en el EKG, convulsiones, visién borrosa, acatisia, sintomas extrapira-
midales, cefalea, hipotensidn ortostatica e ileo paralitico.

Los inhibidores del CYP 1A2 (cafeina y fluvoxamina) potencian los efectos toxi-
cos; las benzodiacepinas potencian la toxicidad y provocan delirio téxico. Puede
aumentar efectos centrales de los depresores del SNC (narcéticos, antihistami-
nicos y benzodiacepinas) y sufrir colapso circulatorio (a veces profundo que
conduce al paro cardiaco- respiratorio). La cafeina aumenta la concentracién
plasmatica en un 50%.

Los antihipertensivos y sales de litio potencian su efecto téxico.

A dosis altas produce insuficiencia cardiaca, sedacién profunda, confusion, alu-
cinaciones, agitacion, delirio y depresién respiratoria. El tratamiento es sinto-
matico.

Temperatura ambiente no mayor a 30°C.

Risperidona®®31:32
Comercial
Presentacion

Informacidn general

Aplicaciones
Posologiay

administracion

Contraindicaciones
Precauciones

Embarazo y lactancia
Efectos adversos
Interacciones
Sobredosificacion

Conservacion

Risperidona, Arketin®, Diaforin®, Risfarmal®, Risperdal®

Comprimidos de 1, 3y 6 mg.

Comprimidos bucodispersables 0,5, 1, 2, 3 y 4 mg.

Solucién oral 1 mg/ml.

Formulacién depot IM 25, 37,5y 50 mg.

Derivado benzoisoxazdlico antagonista altamente selectivo de receptores 5-
HT2 de la serotonina y D2 de la dopamina. Se une también a los receptores al-
adrenérgicos; baja actividad con los receptores H1-histaminérgicos y a2-adre-
nérgicos. Sin afinidad por receptores colinérgicos.

Por su potente accidn potente antagonista D2, mejora los sintomas positivos
de la esquizofrenia, causa menor depresion de la actividad motora y menor
induccidn de catalepsia comparado a los neurolépticos clasicos.

Psicosis, esquizofrenia, trastornos bipolares y alteraciones del comporta-
miento asociadas a demencia.

Dosis de inicio 2 mg/dia; se incrementa la dosis en base a la respuesta del pa-
ciente. Las dosis se pueden administrar de manera Unica o cada 12 horas. Dosis
superiores a 10 mg/dia no son mas eficaces que dosis menores. Dosis maxima
16 mg/dia. Demencia: 0,5-1 mg/12-24 horas sin exceder de 2 mg/12 horas.
Hipersensibilidad.

Ajustar la dosis en insuficiencia renal y hepatica.

Demencia: aumenta el riesgo de episodios isquémicos.

En trastornos cardiacos graves (insuficiencia cardiaca o coronaria) puede apa-
recer hipotensidn ortostatica por la actividad a-bloqueante.

En Parkinson puede aumentar el riesgo de sindrome neuroléptico maligno.

En diabetes aumenta el riesgo de hiperglicemia.

Alterar el estado de alerta y la coordinacién psicomotriz.

Pacientes geriatricos tienen mayor predisposicién a hipotension ortostatica,
sensibilidad a los efectos anticolinérgicos y efectos secundarios extrapiramida-
les como disquinesia tardia persistente, dificil de controlar y en ciertos casos
irreversible.

Restringido. Produce agenesia del cuerpo calloso en recién nacidos

Dispepsia, dolor abdominal, estrefiimiento, hipersalivacién, hipotension ortos-
tética, cefalea, mareo, isquemia cerebral (demencia), astenia, ansiedad, insom-
nio, reduccién de la concentracidn, trastornos de la vision y discinesia tardia.
Clozapina, fenitoina, agonistas dopaminérgicos, sales de litio y sertralina po-
tencian su toxicidad.

A dosis altas produce sedacidn, taquicardia, hipotensién, sintomas extrapira-
midales graves y depresion respiratoria. El tratamiento es sintomatico.
Temperatura ambiente no mayor a 30°C.

Olanzapina®®3334
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Comercial
Presentacion

Informacion general

Aplicaciones
Posologiay
administracion

Contraindicaciones
Precauciones

Embarazo y lactancia

Efectos adversos

Interacciones

Sobredosificacion

Conservacion

Zyprexa®

Comprimidos de 2,5, 5y 10 mg.

Comprimidos bucodispersables de 5y 10 mg.

Ampollas de 10 mg.

Antipsicético del grupo de las benzodiazepinas.

Antagonista de receptores 5-HT2 de serotonina y de receptores D1-D2 de la
dopamina.

Afinidad con receptores colinérgicos muscarinicos, receptores al-adrenérgicos
y receptores de histamina H1.

Esquizofrenia, mania y trastornos bipolares.

VO: 2,5- 10 mg /dia; posteriormente se ajusta a dosis entre 5y 20 mg diarios.
Pacientes geriatricos: 2,5 mg/dia.

En la presentacion oral, ingerir inmediatamente luego de abrir el blister.
Hipersensibilidad, glaucoma de angulo estrecho.

Aumento inicial y transitorio de transaminasas.

Posible aumento del intervalo QT.

Fotosensibilidad.

En diabetes aumenta la glicemia.

En epilepsia predispone convulsiones.

Alteracion de la regulacién hipotaldmica de la temperatura.

Alteracion del estado de alerta y coordinacién motriz.

Aumenta el efecto depresor del alcohol y otros depresores del SNC.

Pacientes geriatricos: mayor predisposicion a sufrir hipotensidn ortostatica y
sensibilidad a los efectos anticolinérgicos y sedantes con el uso de antipsicoti-
cos. Mayor tendencia a sufrir efectos secundarios extrapiramidales como dis-
quinesia tardia.

Produce temblor, hipertonia, letargo y somnolencia en lactantes de madres
gue usaron olanzapina en el tercer trimestre del embarazo.

Por los posibles efectos adversos graves en el lactante (somnolencia, letargia,
distonias y disquinesia tardia), se suspendera la lactancia materna o la admi-
nistracién del farmaco.

Somnolencia, aumento de peso, hipotension ortostatica, edema maleolar, es-
trefiimiento, sequedad bucal, arritmias, sequedad de mucosas, retencién uri-
naria, incremento de los valores de transaminasas, mareo, acatisia y discinesia
tardia.

Hipokalemiantes (agonistas B-adrenérgicos, anfotericina B, corticoides, diuré-
ticos no ahorradores de potasio, laxantes). La hipopotasemia podria incremen-
tar el riesgo de prolongacidn del intervalo QT y la aparicidn de arritmias cardia-
cas ventriculares graves como la torsién de puntas. Amerita control del K sérico
y correccién de una eventual hipopotasemia.

Uso conjunto de antipsicéticos aumenta el riesgo de arritmias cardiacas graves
tipo torsién de puntas potencialmente fatales. Antagoniza los efectos de los
agonistas dopaminérgicos.

A dosis altas produce agitacidn, depresion respiratoria, taquicardia, disartria,
sintomas extrapiramidales severos, sedacidon y coma.

El tratamiento es sintomdtico.

Temperatura ambiente no mayor a 30°C.

5,6,35

Quetiapina
Comercial
Presentacion
Informacion general

Aplicaciones
Posologiay

administracion

Contraindicaciones

Seroquel®

Comprimidos de 25, 100, 200 y 300 mg.

Antipsicotico atipico, interacciona con un amplio rango de receptores neuro-
transmisores.

Esquizofrenia, psicosis, mania y trastornos bipolares.

VO iniciar con 25 mg/12 horas aumentando progresivamente con intervalos de
25-50 mg hasta llegar a dosis de 300 a 600 mg/dia repartidos en una o dos
tomas.

Hipersensibilidad, uso concomitante con inhibidores del citocromo P450 3A4
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Precauciones

Embarazo y lactancia

Efectos adversos

Interacciones

Sobredosificacion

Conservacion

(inhibidores de proteasas del VIH, agentes antifiingicos de tipo azol, eritromi-
cina y claritromicina).

Aumento de transaminasas. Realizar controles periddicos de funcidén hepatica
y tiroides.

Realizar exdmenes oftalmoldgicos al inicio y de forma semestral para detectar
presencia de cataratas.

En pacientes con demencia aumenta el riesgo de isquemia cerebral, altera el
estado de alerta y la coordinacién psicomotriz. Pacientes geridtricos: mayor
predisposicion a hipotension ortostatica, mayor sensibilidad a los efectos anti-
colinérgicos-sedantes y efectos secundarios extrapiramidales, como disquine-
sia tardia, con el uso de concomitante de antipsicéticos.

Restringido. Recién nacidos presentan riesgo de reacciones adversas inclu-
yendo sintomas extrapiramidales y/o de abstinencia de variable gravedad y du-
racion luego del parto.

Se notifica agitacion, hipertonia-hipotonia, temblor, somnolencia, dificultad
respiratoria o trastorno alimenticio.

Astenia, sequedad de mucosas, rinitis, dispepsia, estrefiimiento, somnolencia,
vértigo, leucopenia, hipotensidn ortostdatica e incremento de los valores de
transaminasas.

Fenitoina, carbamazepina, rifampicina reducen la concentracidn plasmatica
del medicamento. El alcohol y otros depresores del SNC potencian sus efectos
toxicos.

A dosis altas produce sedacion, taquicardia, hipotensién y depresion respira-
toria. El tratamiento es sintomatico.

Temperatura ambiente no mayor a 30°C.

5,6,36

Ziprasidona
Comercial
Presentacion

Informacion general

Aplicaciones
Posologia 'y
administracion

Contraindicaciones

Precauciones

Embarazo y lactancia
Efectos adversos

Interacciones

Zeldox®

Comprimidos de 20, 40, 60 y 80 mg.

Suspension oral 10 mg/ml.

Vial 20 mg/ml.

Alta afinidad por receptores de dopamina D2, para receptores de la serotonina
5HT2A, 5HT2C, 5HT1A y 5HT1D; afinidad para receptores al-adrenérgicos y
moderada afinidad para receptores de histamina H1. Antagonista de recepto-
res de serotonina tipo 2A (5HT2A) y 1D (5HTD1) y para los receptores de la
dopamina D2; agonista para el receptor 5SHT1A. Inhibe la recaptacion sinaptica
de la serotonina y de la norepinefrina.

Esquizofrenia.

Tratamiento agudo: 40 mg/12 horas junto a alimentos; dosis maxima de 80
mg/12 horas.

Dosis de mantenimiento usual: 20 mg/12 horas.

Hipersensibilidad, sindrome de QT largo (postinfarto de miocardio e insuficien-
cia cardiaca descompensada).

En diabetes produce aumento de la glicemia.

En pacientes con demencia produce isquemia cerebral.

Prolongacion del intervalo QT.

Ajuste en insuficiencia hepatica; realizar controles periddicos de la funcién he-
patica.

Produce alteracion del estado de alerta y coordinacién motriz.

La biodisponibilidad de ziprasidona se incrementa hasta en un 100% si se in-
giere con alimentos.

Restringido.

Dolor abdominal, sindrome gripal, edema facial, taquicardia, hipotensién or-
tostatica, anorexia, mialgia, agitacion, sindrome extrapiramidal, dermatitis por
micosis, astenia, cefalea, fiebre, sequedad bucal, somnolencia, acatisia, sin-
drome extrapiramidal y vision borrosa.

Con alcohol, depresores del SNC y ketoconazol potencian su efecto toxico.
Con carbamazepina disminuye la concentracion plasmatica del farmaco.

Con agonistas B-adrenérgicos, anfotericina B, corticoides, diuréticos no ahorra-
dores de potasio, laxantes incrementan el riesgo de prolongacion del intervalo
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Sobredosificacion

Conservacion

QTy la aparicién de arritmias cardiacas ventriculares graves como la torsién de
puntas.

A dosis altas produce disartria, somnolencia, sedacién profunda, hipertensidon
transitoria y convulsiones.

El tratamiento es sintomatico.

Temperatura ambiente no mayor a 30°C.

Aripiprazol>®37:38

Comercial
Presentacion
Informacion general

Aplicaciones
Posologia 'y
administracion

Contraindicaciones
Precauciones

Embarazo y lactancia
Efectos adversos

Interacciones

Sobredosificacion

Conservacion

Ability®

Comprimidos de 5, 10 y 15 mg.

Antipsicdtico agonista parcial de receptores D2 de dopamina y 5-HT1a de sero-
tonina y antagonista de receptores 5-HT2a de serotonina.

Ansiedad, esquizofrenia, psicosis, delirio y mania.

Dosis de inicio y mantenimiento: 15 mg/dia.

Dosis maxima: 30 mg/dia.

Hipersensibilidad.

Agonista parcial de receptores D2 y 5HT1A. Antagonista de receptores 5HT2.
Produce alteracion del estado de alerta y coordinacién motriz.

En pacientes geriatricos produce alteraciones cardiacas con riesgo de muerte.

En diabetes altera niveles de glicemia. Aumenta la glucosa sanguinea (fluctua-
cién sanguinea) y la hemoglobina glicosilada.

Aumenta la CPK (creatina fosfoquinasa), generalmente transitoria y asintoma-
ticas.

Aumenta la alanina aminotransferasa (ALT).

Aumento la aspartato aminotransferasa (AST).

Aumento la gamma glutamil transferasa (GGT).

Restringido.

Diabetes mellitus, insomnio, agitacion, ansiedad, cefalea, acatisia, somnolen-
cia-sedacién, temblor, trastorno extrapiramidal, mareo, vision borrosa, ndusea,
vomito, dispepsia, estrefiimiento, hipersecrecion salivar, fatiga, taquicardia e
hipotension ortostatica.

La administracion simultanea de antipsicoticos inyectables y benzodiazepinas
via parenteral puede asociarse a sedacidén excesiva y depresidn cardiorrespira-
toria.

Potencia el efecto de los antihipertensivos.

Reducen la concentracion plasmatica el uso concomitante de carbamazepina,
rifampicina, rifabutina, fenitoina y fenobarbital.

A dosis altas produce letargia, hipertensidn, taquicardia, arritmia y depresién
respiratoria.

El tratamiento es sintomatico.

Temperatura ambiente no mayor a 30°C.

Sertindol®:3%40

Comercial
Presentacion
Informacion general
Aplicaciones
Posologiay
administracion

Contraindicaciones

Precauciones

Embarazo y lactancia

Serdolect®

Comprimidos de 4, 12, 16 y 20 mg.

Antipsicotico, inhibidor selectivo sobre neuronas dopaminérgicas mesolimbi-
cas.

Esquizofrenia en pacientes intolerantes a otro antipsicético.

Dosis de inicio: 4 mg.

Se recomienda aumento paulatino de la dosis hasta alcanzar la dosis de man-
tenimiento entre 16 a 20 mg diarios.

Hipersensibilidad, hipopotasemia, hipomagnesemia, enfermedades cardiacas
graves (insuficiencia cardiaca, hipertrofia ventricular y arritmia cardiaca), sin-
drome QT prolongado.

Monitoreo del ECG.

Agrava la enfermedad de Parkinson por inhibicién de la dopamina.

En epilepsia predispone convulsiones.

Produce sindrome de abstinencia por interrupcion brusca del farmaco.
Restringido.
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Efectos adversos Mareo, parestesia, edema periférico, hipotension ortostatica, rinitis, conges-

tion nasal, disnea, sequedad de mucosas, aumento de peso, intervalo QT pro-
longado y hematuria.

Interacciones Con eritromicina y otros macrdlidos, antagonistas de calcio producen aumento

de la concentracién plasmatica del medicamento.

Ketoconazol aumenta la toxicidad cardiovascular.

La administracién conjunta de antipsicoticos aumenta el riesgo de arritmias
cardiacas graves tipo torsion de puntas, potencialmente fatales.

Sobredosificacion A dosis altas produce somnolencia, disartria, taquicardia, hipotensién y depre-

sidn respiratoria.
Tratamiento es sintomatico.

Conservacion Temperatura ambiente no mayor a 30°C.
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Capitulo 17
Tratamiento de la esquizofrenia
desde una dptica socioecondmica

Medina Davalos Diego Mauricio, Vega Villalba Blanca Yolanda, Vicente Xavier Silva Castillo

Introduccion

La esquizofrenia es una enfermedad mental caracterizada por trastornos del contenido del pensa-
miento, alteraciones sensoriales, de la afectividad, expresién desorganizada de la conducta y ruptura
con la realidad. La comunidad cientifica acepta que durante la evolucién, entre el 1,5% al 3 % de los
pacientes recaen en el primer mes, el 50 % al afio y el 85% en los siguientes 5 afios, lo que motiva a los
planificadores asistenciales asignar recursos humanos y financieros para satisfacer la potencial de-
manda a corto y mediano plazo®.

La esquizofrenia debe ser considerada un problema de alto impacto sanitario, social y econdmico. Si
se parte de la alta prevalencia promedio estimada en el 1% de la poblacién, demandara la dotacién de
servicios asistenciales para manejo ambulatorio y hospitalizacién sumado a una importante asignacion
presupuestaria para el tratamiento farmacolégico. El impacto econdmico, a mas del derivado de la
atencidn, diagndstico precoz y tratamiento inmediato?, se vincula a la dependencia del paciente como
carga familiar, a las limitadas oportunidades laborales o pérdida de productividad del individuo y a
costos indirectos por mortalidad prematura y disminucién de la calidad de vida tanto para el paciente
como para su familia3. Como factor adicional se sefiala la adherencia del paciente al tratamiento, limi-
tante en la terapéutica a corto y mediano plazo*.

En Ecuador, no existen estadisticas reales sobre la incidencia y prevalencia de esta enfermedad mental,
menos aun sobre el costo del tratamiento que debe asumir el paciente con esquizofrenia. Paises an-
glosajones estiman que el costo anual por paciente llega a 2500 ddlares por afo. En Europa y Norte-
américa, si el paciente es hospitalizado para tratamiento por una recaida y manejado con neurolépti-
cos de accién inmediata (convencionales), requerird 30 dias de estadia hospitalaria con un costo de
internacién y tratamiento entre 10.000 a 20.000 délares>®.

Entre 1980 al aio 2000, el desarrollo de la psicofarmacologia fue notable; se comprobé la efectividad
de los neurolépticos para reducir totalmente la sintomatologia psicética (maximo 75%) o mejorar la
sintomatologia en el 23% de casos. Paralelamente se usaron neurolépticos de depésito y se desarro-
Ilaron neurolépticos atipicos o de segunda generacion, de mayor costo y mejor seguridad para el tra-
tamiento ambulatorio del paciente esquizofrénico. Gracias al empleo de los neurolépticos en el trata-
miento de la esquizofrenia, mejord la comprensién de la terapéutica y el conocimiento sobre el con-
trol, evolucién y prondstico de la enfermedad’. Complementariamente se perfecciond la terapia psi-
cosocial y el apoyo social.

Los neurolépticos, pasado y presente

Son productos sintéticos utilizados via oral o parenteral con franca actividad antipsicotica; su meca-
nismo de accidén es antagonizar el receptor dopaminérgico®, mecanismo de accién que beneficia al
paciente al aliviar la agitacion y excitacion, reducir los sintomas delirantes y sensoperceptuales, devol-
ver la afectividad, mejorar la conducta y restablecer la relacién del individuo con su entorno. Todos los
farmacos neurolépticos poseen efectos colaterales; los efectos adversos inmediatos (de corto plazo)
incluyen trastornos extrapiramidales y autondmicos’; los efectos adversos potenciales incluyen disci-
nesias tardias!®y el denominado sindrome maligno neuroléptico®! (mds grave complicacién que puede
provocar la muerte del individuo). La literatura sefiala otros efectos colaterales que inciden en la ad-
hesion al tratamiento; se incluye el incremento de la prolactinemia, aumento del apetito, aumento de
peso, diabetes tipo 2, aumento de la temperatura corporal, disfuncidn sexual, agranulocitosis y hepa-
totoxicidad'>22,

Para evitar la presentacion de sintomas extrapiramidales?, se utiliza en el tratamiento un farmaco con

accion anticolinérgica (antiparkinsoniano) que eleva el costo del tratamiento, sefialdandose que este
ultimo farmaco tiene sus propios efectos adversos (trastornos de la conciencia, de la atencién y la
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memoria; puede provocar delirium colinérgico que entorpecen y complican en algunos casos la evolu-
cion del paciente).

El desarrollo de los neurolépticos empieza con los antipsicéticos tipicos; posteriormente se introducen
al mercado los neurolépticos de depdsito con liberacion gradual (evidencian menos efectos extrapira-
midales y mejoran notable las funciones cognoscitivas, lo que facilita la reinsercién social al paciente y
su adhesidn al tratamiento). Una tercera etapa corresponde a los neurolépticos atipicos que tienen
mayor afinidad a receptores dopaminérgicos D3, D4 y D5; disminuyen los efectos extrapiramidales, no
aumentan el nivel de prolactina y reducen la probabilidad de ocurrencia de discinesias tardias. Se suma
un segundo mecanismo de accién antagonizando al receptor de la 5-hidroxitriptamina 2, caracteristica
farmacoldgica que permite el tratamiento de los sintomas negativos de la esquizofrenia (defectuales).
Los neurolépticos atipicos se aproximan al efecto esperado de un neuroléptico ideal, usados en pa-
cientes que manifiestan un cuadro de esquizofrenia por primera vez, en sujetos jovenes o en situacio-
nes de resistencia a otros farmacos neurolépticos?.

Los neurolépticos se clasifican en cuatro grupos: fenotiacinas, butirofenonas, tioxantenos y derivados
benzodiacepinicos.

Cuadro 1. Clasificacién quimica, potencia y nombre farmacolégico de los principales antipsicoticos??.
Grupo quimico Cadena lateral Potencia Farmaco
Fenotiazinas Alifatica Baja/media Clorpromazina

Levomepromazina
Promazina
Triflupromazina
Piperidinica Baja/media Mesoridazina

Periciazina

Pipotiazina

Tioridazina

Piperazina Media/alta Perfenazina

Flufenazina

Trifluoperazina

Butirofenonas Alta Benperidol
Droperidol

Haloperidol

Tioxantenos Baja/media Clopentixol
Flupentixol
Tiotixeno

Zuclopentixol

Dihidroindolonas Baja/media Molindona
Dibenzepinas Baja/media Clotiapina
Loxapina

Difenilbutilpiperidinas Alta Fluspirileno
Pimozida

Antipsicéticos tipicos AT*
La eficacia terapéutica de los distintos AT es similar, sin embargo, la variabilidad de la respuesta difiere
segun el farmaco usado y el perfil de reacciones adversas (sintomas extrapiramidales?®, sedacién y en
menor medida efectos anticolinérgicos e hipotensidn ortostatica mds acentuadas en sujetos geriatri-
cos?®. Los antipsicoticos de baja potencia con dosis del orden de 50 mg (incluyen a clorpromazina,
tioridazina, etc.) y los de alta potencia con dosis entre 1 a 2 mg (haloperidol, flufenazina, trifluopera-
zina, etc.). La potencia en el tratamiento no es relevante, ya que deben ajustarse las dosis para alcanzar
el efecto deseado. Los AP de baja potencia tienen elevada accion sedante y bajo potencial de sintomas
extrapiramidales (SEP) mientras que los AT de alta potencia son poco sedantes y de alta incidencia de
SEP. Todos los AT tienen un similar mecanismo de accién (antidopaminérgico, estimulacién de la pro-
duccién de prolactina, antiemético, anticolinérgico, sedante y bloqueador a-adrenérgico) y perfil de
seguridad. Ademas causan las siguientes reacciones adversas:
e Sindrome neuroléptico maligno?’: hiperpirexia, rigidez muscular, alteracién del estado mental,
pulso o presidn sanguinea irregular, taquicardia, diaforesis y disritmias cardiacas.
e Prolongacidn del intervalo QTc que puede conducir a la aparicién del Torsade de Pointes?® (por
esta reaccion se retiré del mercado la tioridazina en el afio 2005).
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Los nombres comerciales, presentaciones, indicaciones, posologia habitual y caracteristicas diferen-
ciales constan en el cuadro 22*,

Cuadro 2. Antipsicéticos tipicos.

Principio activo Nombre Presentaciones Indicaciones Posologia
comercial peciales
Clorpromazina Largactil® Comprimidos de  Psicosis. Dosis inicial: 25y 100  En tratamientos
25-50 mg/dia. Delirio. mg. Mantenimiento cronicos realizar
Solucidn oral 40 Confusion. 25-50 mg/8 horas, recuentos sangui-
mg/ml. Esquizofrenia. (méxima de 300 neos y revisiones
Ampollas 25 mg. mg/dia). oftalmicas.
ViaIM o perfusion IV Fotosensibilidad.
25-50 mg varias ve- Ajusteen IR e IH.
ces al dia hasta una
dosis maxima de 150
mg/dia.
Flufenazina Mode- Ampollas 25 mg.  Psicosis. La dosis y frecuencia Fotosensibilidad.
cate® Esquizofrenia. Optima se determi- Precauciénen IR e
nan para cada pa- IH.
ciente.
Dosis inicial 12,5-25
mg. Mantenimiento:
una administracion
puede ser eficaz
para 4 semanas o
mds. No exceder 100
mg.
Periciazina Nemactil® Comprimidosde  Agitacion. Agitacion: 10-60 Fotosensibilidad.
10y 50 mg. Neurosis. mg/dia en 2-3 to- Precauciénen IR e
Solucién 40 Psicosis. mas. IH.
mg/ml. Ancianos: 5-15
mg/dia en 2-3 to-
mas. Neurosis, psi-
cosis: 50-250 mg/dia
en 2-3 tomas.
Clotiapina Etumina®  Comprimidos 40  Ansiedad. Psicosis: tratamiento  Fotosensibilidad.
mg. Esquizofrenia. de ataque, 120-160 Ajuste en IR e IH.
Psicosis. mg maximo de 360
Delirio. mg/dia.
Mania. Mantenimiento: 60-
Insomnio. 80 mg en varias to-
mas.
Insomnio: 20-60 mg
al acostarse.
Levomeproma-  Sinogan® Comprimidos de  Ansiedad. Pacientes psicéticos Fotosensibilidad.
zina 25y 100 mg. Agitacion. 100-200 mg/dia en Ajuste en IR e IH.
Solucién oral 40 Depresion. 2-3 tomas.
mg/ml. Psicosis. No psicéticos 25-75
Ampollas de 25 mg/dia en 2-3 to-
mg. mas. Por via IM 75-
100 mg/dia en 3-4
inyecciones, como
tratamiento de ata-
que y bajo vigilancia
médica.
Perfenazina Decentan® Comprimidos de  Ansiedad. Dosis usual 4 mg/8 Fotosensibilidad.
8 mg. Esquizofrenia. hora. Maximo 8 Ajuste en IR e IH.
Psicosis. mg/8 hora.
Delirio.

135



Capitulo 17. Tratamiento de la esquizofrenia desde una éptica socioeconémica

Mania.
Pipotiazina Lonseren®  Ampollas 100 Ansiedad. Dosis usual 100 mg/4  Fotosensibilidad.
mg. Esquizofrenia. semanas, pudiendo Ajusteen IR e [H.
Psicosis. incrementarse la do-
Delirio. sis, en funcion de la
Mania. respuesta, hasta un
maximo de 200
mg/4 semanas.
Tioproperazina  Majeptil®  Comprimidos de  Ansiedad. Dosis de inicio 5 Fotosensibilidad.
10 mg. Esquizofrenia. mg/24 h pudiendo Ajuste en IR e IH.
Psicosis. incrementarse hasta
Delirio. dosis usual de man-
Mania. tenimiento de 10
mg/6-8 h.
Trifluoperazina  Eskazine®  Comprimidos de  Ansiedad. Dosis usual 2-5 Fotosensibilidad.
1,2y5mg. Esquizofrenia. mg/12 h, pudiendo Ajuste en IR e IH.
Psicosis. incrementarse hasta
Delirio. 25 mg/dia. Ancianos
y pacientes debilita-
dos: 1-2,5mg/12 h
Haloperidol Haloperi- Comprimidos de  Psicosis. Dosis inicial 0,5-2 Fotosensibilidad.
dol EFG 0,5y 10 mg. Esquizofrenia. mg/8-12 h con dosis  Ajuste en IR e IH.
Solucién oralde  Ansiedad de mantenimiento
2 mg/ml. grave. de 1-15 mg diarios.
Ampollas de 5 Agitacion. En esquizofrenia cro-
mg. Tics motores. nica y tratamiento
Vémitos. de ataque de psico-
Hipo persis- sis, dosis inicial de
tente. 15 mg/dia, en casos
resistentes son ne-
cesarias dosis de
hasta 60-100 mg/dia
en 2-3 tomas diarias.
Zuclopentixol Cisor- Comprimidos de  Esquizofrenia.  Dosis inicial de 20-30  Ajuste de dosis en
dinol® 10y 25 mg. mg/dia pudiendoin-  IH.
Clopixol® Solucion oral de crementarse hasta
20 mg/ml. 150 mg/dia, dosis
Ampollas de 50 usual 20-50 mg dia
mg viales depot
de 200 mg.
Amisulprida Solian® Comprimidos de  Esquizofrenia.  Dosis usual 400 Ajuste de dosis en
100, 200 y 400 mg/12-24 h, excep- IR.
mg cionalmente puede Sin afinidad por los
aumentarse hasta receptores seroto-
1,2 g/dia. ninérgicos, adre-
nérgicos, histami-
nicos H1y colinér-
gicos.
Sulpiride Digton® Comprimidos de  Ansiedad, fo- Neurosis y vértigo: Ajuste de dosis en
Dogmatil® 50y 200 mg. bias, delirio, 50-100 mg/8 h. IR.
Guastil® Ampollas de 100  esquizofrenia, Psicosis: 100-200
Le- mg. paranoia, de- mg/6 h.
bopride® Solucién oral de lirioy vértigo  Via IM 600-800 mg/
Psicocen® 25 mg/5 ml. dia (durante 15-20
Teravil® dias)-
Tiaprida Tiaprizal®  Comprimidos de  Ansiedad. Dosis usual 50-100 Ajuste en IR e [H.

100 mg.
Ampollas de 100
mg.
Solucion oral de

Sindromes de
hiperactividad
motriz.

Tics.

mg/8 h, y puede in-
crementarse hasta
un maximo de 200
mg/6 h (800
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12 mg/ml. Nausea y vo- mg/dia).
mitos. En ancianos la dosis
usual 50-100 mg/12
h.
Via M o IV 100-200
mg/24 h
Pimozida Orap® Comprimidos de  Psicosis. Dosis de inicio 4 mg/  Semivida muy
1y 4 mg. Sindrome de dia pudiendo incre- larga que permite
Guilles Tou- mentarse hasta ma-  su dosificacidn
rette ximo 16 mg/dia. diaria o cada va-

En el sindrome de
Tourette 1-2 mg/24
h, pudiendo incre-

rios dias.
Fotosensibilidad.
Ajusteen IR e IH.

mentarse hasta ma-

ximo 10 mg/dia.
Fuente: Ceruelo Bermejo J, et al. Antipsicdticos tipicos. Antipsicoticos atipicos. FMC. 2007; 14(10):637-
47.
Elaboracion: autores.

Antipsicéticos atipicos?*

La clozapina permitio el desarrollo de nuevos antipsicdticos; como caracteristicas se sefiala: a) menor
incidencia de SEP incluida la discinesia tardia (presente a dosis superiores a las terapéuticas), b) no
aumentan la secrecién de prolactina, c) aparentemente son mas eficaces para controlar sintomas ne-
gativos de la esquizofrenia y d) pueden ser eficaces ante la resistencia a los antipsicéticos tipicos.

Las propiedades senaladas al parecer se deben a un menor efecto dopaminérgico y mayor afinidad por
los receptores serotoninérgicos. Causan otras reacciones adversas ante determinados factores, desta-
candose la presentacidon de convulsiones o aumento de peso que motiva al paciente descontinude su
tratamiento. Actualmente existen siete farmacos (clozapina, risperidona, olanzapina, quetiapina, zi-
prasidona, sertindol y aripiprazol); sus diferentes efectos farmacoldgicos se basan en la afinidad por
distintos receptores y en las reacciones adversas que causan (ver cuadro 3).

Cuadro 3. Efectos secundarios observados en antipsicéticos atipicos.

Clozapina

Agranulocitosis Si No No
Efectos extrapiramidales No Altas dosis No
Hipotension ortostatica Alta Baja Alta
Convulsiones Si No No
Sedacién Alta Baja Alta
Efectos anticolinérgicos Si Si Moderado
Taquicardia Si No Moderado
Aumento de peso Si Si Si
Hipersecrecion de No No No
prolactina

Risperidona Ziprasidona Aripiprazol
Agranulocitosis No No No
Efectos extrapiramidales Altas dosis Altas dosis Altas dosis
Hipotension ortostatica Moderada Baja Baja
Convulsiones Raras Raras Raras
Sedacion Baja Alta Baja
Efectos anticolinérgicos No No No
Taquicardia Si Si Baja
Aumento de peso Si Muy leve No
Hipersecrecion de Si Raro no

prolactina
Fuente: Ceruelo Bermejo J, et al. Antipsicdticos tipicos. Antipsicdticos atipicos. FMC. 2007; 14(10):637-
47.
Elaboracion: autores.
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Los nombres comerciales, presentaciones, indicaciones, posologia habitual y caracteristicas diferen-

ciales, constan en el cuadro 4.

Cuadro 4. Antipsicoticos atipicos.

Principio activo Nombre
comercial

Presentaciones Indicaciones Posologia Caracteristicas es-
peciales

Clozapina Leponex® Comprimidos de Esquizofre- Dosis de inicio 12,5 Reacciones adver-
25y 50 mg nia. mg 1-2 veces al dia.  sas hematoldgi-

Dosis de manteni- cas.
miento 300-600 Fotosensibilidad
mg/dia (dosis ma- AjusteenlIRelH.
xima 900 mg/dia). La Medicamento es-
hipotensidn ortosta-  pecial control mé-
tica es el factor limi-  dico.
tante del aumento
de dosis.

Risperidona Risperidona Comprimidos de Psicosis. Dosis de inicio 2 Ajusteen IR e IH.
EFG 1,3y6mg. Esquizofre- mg/dia aumen- Demencia: au-
Arketin® Comprimidos bu-  nia. tando segun res- mento del riesgo
Diaforin® codispersables Trastornos puesta del pa- de episodios is-
Risfarmal® de0,5,1,2,3y4 bipolares. ciente. quémicos.
Risperdal® mg. Alteraciones  Dosis > 10 mg/dia no

Solucion oral 1 del compor-  han demostrado ser
mg/ml. tamiento mas eficaces que do-
Formulacién de- asociadas a sis menores. Dosis
potIM 25,37,5y demencia. maxima 16 mg/dia.
50 mg. Las dosis se pueden
administrar de ma-
nera Unica o cada 12
h. Demencia: 0,5-1
mg/12-24 h (no ex-
ceder 2 mg/12 h)
empleada en la es-
quizofrenia; se ad-
ministra cada 2 se-

manas.

Olanzapina Zyprexa® Comprimidos de Esquizofre- Se administra nor- Aumento inicial y

2,5,5y10 mg. nia. malmente unavezal transitorio de
Comprimidos bu-  Mania. dia, con dosis de transaminasas.
codispersables Trastornos inicio de 2,5 (ancia- Posible aumento
de 5y 10 mg. bipolares. nos) a 10 mg; poste-  del intervalo QT.
Ampollas de 10 riormente se ajusta Fotosensibilidad.
mg. a dosis entre 5y 20
mg diarios.
Quetiapina Seroquel® Comprimidos de Esquizofre- La pauta de inicioes  Aumento de tran-
25,100,200y nia. 25mg/12 h, aumen-  saminasas.
300 mg. Psicosis. tando progresiva- Realizar controles
Mania. mente con interva- periddicos de fun-
Trastornos los de 25-50 mg cion hepatica y ti-
bipolares. hasta llegar a dosis roides.
de300-600 mg/dia Realizar examenes
repartidos en una o oftalmoldgicos al
dos dosis. inicio y cada 6 me-
ses para detectar
la presencia de ca-
taratas.
Ziprasidona Zeldox® Comprimidos de Esquizofre- Tratamiento agudo: Prolongacidn inter-
20, 40,60y 80 nia. 40 mg/12 h con ali- valo QT.
mg. mentos. Ajuste en insufi-

Suspension oral

Dosis maxima 80

ciencia hepatica.
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10 mg/ml.
Vial 20 mg/ml.

mg/12 h.
Mantenimiento:
usual 20 mg/12 h.

Realizar controles
periodicos de la
funcion hepatica.

Aripiprazol Abilify® Comprimidos de Ansiedad. La dosis de inicio y Agonista parcial de

5,10y 15 mg. Esquizofre- de mantenimiento  los receptores D2
nia. habitual es de 15 y5HTIA.
Psicosis. mg/dia. Antagonismo con
Delirio. Dosis maxima de 30 los receptores
Mania. mg/dia. SHT2.

Sertindol Serdolect®  Comprimidos de Esquizofre- Dosis deinicio: 4 mg.  Se recomienda un
4,12,16y20 nia: sélo en Se recomienda un estrecho monito-
mg. aquellosin-  aumento paulatino reo del ECG.

tolerantesa  de la dosis hasta al-
otro antipsi- canzar la dosis de
cético. mantenimiento en-

tre 16 y 20 mg dia-
rios.

Fuente: Ceruelo Bermejo J, et al. Antipsicdticos tipicos. Antipsicéticos atipicos. FMC. 2007; 14(10):637-

47.

Elaboracion: autores.

Los
[ ]

Los

antipsicoticos tipicos de mayor uso son:

Clorpromazina: antagonista de los receptores dopaminérgicos D2 y similares (D3 y D5); induce la
reduccion de la transmisidn neuroléptica en el cerebro anterior, bloquea los receptores seroto-
ninérgicos 5-HT1y 5-HT2 (induce efectos ansioliticos y antiagresivos; atenta los efectos extrapira-
midales). Ademas, tiene efectos antidepresivos y antiparkinsonianos. Causa agitacion psicomotora
y amplifica la psicosis.

Haloperidol: Unica butirofenona de uso frecuente en la psiquiatria; su accidn es similar a las feno-
tiazinas y produce eficaz sedacidn psicomotriz (favorable efecto en casos de mania y otros sindro-
mes de agitacién).

neurolépticos atipicos de uso frecuente en psiquiatria por su efectividad incluyen:

Clozapina®: se usa exclusivamente en pacientes que no responden o no toleren otros antipsicoti-
cos; es el fdrmaco de mayor eficacia para tratar la esquizofrenia resistente a otros neurolépticos
(respuesta adecuada en el 30% a 50% de pacientes) y de mejor respuesta para manejar sintomas
negativos o deficitarios de la esquizofrenia. Por su reaccién hematoldgica adversa: a) agranuloci-
tosis (observada en el 1% a 2% de pacientes en los primeros seis meses de tratamiento) y b) neu-
tropenia, se limita su uso alos casos calificados como refractarios. Es mandatorio realizar controles
leucocitarios semanales hasta la semana 18 y luego mensuales.

Sertindol®*’: posee efectos adversos cardiolégicos; estd indicado para tratar casos de esquizofrenia
resistente a otros antipsicéticos. Amerita control electrocardiografico antes y durante el trata-
miento.

Risperidona®': Unico antipsicético autorizado para tratar alteraciones del comportamiento asocia-
das a demencia. A dosis altas, tiene menor riesgo de efectos extrapiramidales comparado a los
antipsicdticos atipicos. La presentacién como bucodispersable es una facilidad terapéutica.
Olanzapina®?: bloqueador potente mixto para multiples receptores (muscarinicos, colinérgicos, 5-
HT2 y dopaminérgicos D1, D2 y D4). Usado a dosis altas (12,5 a 17,5 mg) tiene mayor eficacia que
a bajas dosis. Su presentacién inyectable es utilizada para tratar la agitacién aguda relacionada con
esquizofrenia. Tiene menor incidencia de la reaccién distonica comparado con el haloperidol; es
eventual que provoque una discinesia tardia. Sus efectos secundarios mas frecuentes incluyen:
cefalea, somnolencia, agitacion, nerviosismo, insomnio, mareo y aumento de peso considerable.
Su presentacion bucodispersable facilita su administracion observandose un alto grado de absor-
cion.

Quetiapina®: neuroléptico de mayor bloqueo a los receptores 5-HT2 respecto a los receptores D2;
tiene alta afinidad a los receptores adrenérgicos al y a2. Es eficaz para tratar sintomas positivos y
negativos de la esquizofrenia con menos efectos secundarios extrapiramidales. El aclaramiento
plasmatico medio es 30% a 50% menor en sujetos geriatricos respecto a individuos jévenes por lo
que se ajustara la dosis a la edad del paciente.

Aripiprazol: primer neuroléptico que estabiliza la dopamina.
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Interacciones de los antipsicéticos®

e Potencian el efecto sedante al administrarse junto a depresores del sistema nervioso central (ben-
zodiacepinas, antidepresivos, alcohol).

e Potencian el efecto anticolinérgico si se administran con antidepresivos, antiparkinsonianos o an-
tihistaminicos.
Potencian el efecto antidopaminérgico con metoclopramida.
Varios antipsicéticos se metabolizan por el citocromo P-450 por lo que puede ocurrir interacciones
farmacoldgicas con otras drogas que son metabolizadas en este sistema enzimatico (antidepresi-
vos triciclicos, B-bloqueadores, antiarritmicos, antitusigenos o antagonistas del calcio).

Algunos farmacos inductores del metabolismo reducen los valores plasmaticos de los antipsicéticos
(carbamacepina, fenitoina); los farmacos inhibidores del metabolismo aumentan los valores plasmati-
cos de los antipsicdticos (fluoxetina, ketoconazol, macrélidos).

Impacto econdmico de la esquizofrenia

Reviste controversia el establecer el farmaco antipsicotico y su dosis mas apropiada, mds aun si debe
precisarse varios elementos como son dosis, nivel de exposicién y duracién del tratamiento. El manejo
farmacolégico necesariamente debe contemplar tres aspectos fundamentales: a) costos directos e in-
directos derivados por pérdidas de productividad y de ingresos; b) tratamiento domiciliario que reduce
el costo y c) relacidon riesgo-beneficio y costo-beneficio al utilizar neurolépticos de depdsito y neuro-
lépticos atipicos3>3,

Es una realidad que el paciente esquizofrénico, a corto o largo plazo, abandonara el tratamiento si no
se instaura un programa de supervisién®’. Se suma otro elemento: el factor econémico y la dificultad
de acceder regularmente a los servicios de salud mental y a los farmacos si éstos no son entregados
por una entidad oficial (Ministerio de Salud, Seguridad Social. Beneficencia o Unidades de las Fuerzas
Armadas o Policia).

Son varias consideraciones que deben ser analizadas al momento de prescribir tratamiento para la
esquizofrenia; la eleccién del antipsicético tomara en cuenta al paciente en base a los beneficios y los
efectos adversos del farmaco, complementado con otras actividades (psicoldgicas y programas espe-
ciales) para mejorar el nivel de cumplimiento®®,

Los antipsicéticos de alto poder sedante son Utiles en pacientes agitados o violentos; su uso se evitara
si existe la expectativa que el paciente mantenga su actividad diaria normal. Si es factible prescribir
mds de antipsicdtico apropiado para el paciente, se seleccionara el de menor costo, indicandose un
tratamiento entre 3 y 6 semanas para valorar adecuadamente el efecto y ajustar la dosis o cambiar de
farmaco si no se observan beneficios. No se prudente cambiar bruscamente un farmaco antipsicético
tipico por un atipico si el primero logré un adecuado control con efectos adversos aceptables.

Si existe ineficacia o intolerancia a determinado farmaco se considerara las posibles alternativas:

e Cambio de farmaco: la clozapina es el antipsicotico mas eficaz en pacientes refractarios a otros
tratamientos, sin embargo, tiene problemas de seguridad.

e Cambio de esquema terapéutico: debe reducirse paulatinamente la dosis del fdrmaco que se retira
y se aumenta la dosis del farmaco que se incorpora.

e Asociar otros tratamientos como benzodiazepinas, litio, etc. Puede ser util cuando se observan
otros sintomas como ansiedad, inestabilidad emocional, etc.

Cuadro 5. Neurolépticos de uso frecuente en el Ecuador y su costo, afo 2015.

Principio activo Dosis diaria Nombre comercial Costo Costo
/laboratorio unidad Caja

Fenotiazinas
Levomeproma- VO 50-250 mg/dia divi- Sinogan® 0,342 6,84
zina dido en 2 a 4 tomas. Sanofi Aventis
Tabletas 100 mg x 20
Buturifenonas

Haloperidol VO 1-15 md/dia en 2 to- Haldol® 1,5
mas Janssen Cliag
Gotero 15 ml, 2
mg/ml
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Tableta 5 mg x 20 0,145 2,95
Haloperidol 0,59 0,59
Sanderson
Ampolla 5 mg/ml,
1ml
Depdsito Haloperidol DEP 13,00 13,00
IM (depdsito) 502300 Roemmers
mg cada 28 dias 50 mg/ml, 1 ml
Haldol Decanoas® 12,13 12,13
Janssen Cliag
50 mg/ml, 1ml
Neurolépticos atipicos
Quetiapina 100-750 mg/diaen 2 to- Quetiapina MK
mas. 1 diaria en presen- 25 mg x 30 tabletas 0,66 19,79
taciones de liberacidn 100 mg x 30 tabletas 1,26 37,78
prolongada 200 mg x 30 tabletas 2,08 62,40
300 mg x 30 tabletas 2,37 71,09
Norsin®
Grunenthal
25 mg x 30 tabletas 0,58 17,48
100 mg x 30 tabletas 2,12 63,58
300 mg x 30 tabletas 3,60 108,00
Ketipina®
Baliarda
25 mg x 30 tabletas 1,07 32,10
100 mg x 30 tabletas 2,05 61,50
200 mg x 30 tabletas 3,44 103,20
Tiapinan®
Sanofi Aventis
25 mg x 30 tabletas 1,15 34,50
100 mg x 30 tabletas 1,88 56,40
Seroquel®
Astra Zéceca
25 mg x 30 tabletas 1,8 54,00
100 mg x 30 tabletas 3,52 105,60
200 mg x 30 tabletas 5,12 153,60
Seroquel XR®
Astra Zéceca
50 mg x 30 tabletas 2,33 69,64
300 mg x 30 tabletas 5,26 157,96
Quetiazac®
Medicamenta
25 mg x 30 tabletas 1,10 32,97
100 mg x 30 tabletas 2,10 62,96
200 mg x 30 tabletas 3,47 104,01
300 mg x 30 tabletas 4,67 140,10
Aripiprazol 10-30 mg/dia, 1 toma Arlilex FT®
Grunenthal
15 mg x 30 tabletas 1,10 33,00
Hlimit®
Roemmers
15 mg x 30 tabletas 1,60 48,00
20 mg x 30 tabletas 2,40 72,00
Olanzapina 5-20 mg/dia, 1 toma Olzapin FT®
Tableta dispersable
5 mg x 30 tabletas 2,61 78,52
10 mg x 30 tabletas 4,29 128,80
Zyprexa®
5 mg x 14 tabletas 4,69 65,72
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10 mg x 14 tabletas 7,76 108,66
Clozapina Clopsine®
100 mg x 30 tabletas 1,57 47,02
Risperidona 2-6 mg/dia en 1-2 to- Riatul®
mas. Baliarda
1 mg x 20 tabletas 0,79 15,90
2 mg x 20 tabletas 1,55 30,90
3 mg x 20 tabletas 1,76 35,20
Goval®
Roemmers
1 mg x 20 tabletas 0,85 17,00
3 mg x 20 tabletas 1,80 36,00
Gotero 1mg/ml x 20 0,96 19,26
ml
Risperidal®
Janssen Cliag
1 mg x 20 tabletas 0,85 24,80
3 mg x 20 tabletas 1,80 68,55
IM1x25mg 136,69
IM1x37,5mg 186,42

Fuente: Empresa Publica Yachay. Vademecum farmacoldgico del Ecuador 2015. 1ed. Ed El Telégramo
EP:Guayaquil 2015; pp 272-276.
Elaboracion: autores.
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. Capitulo 18 . .
Abordaje de la esquizofrenia
desde las ciencias sociales

Mantilla Herrera Alvaro Martino, Riera Recalde Alba Yolanda

Introduccion

La enfermedad mental puede ser conceptuada histéricamente como una construccién cultural para-
digmatica e indica que la construccidn del sujeto psicotico es una categoria propia de la modernidad.
Es mandatorio hacer una aproximacion histérica a la construccién de la locura y la psicosis que en las
distintas épocas ha sido dibujada, descrita, teatralizada y construida por paradigmas de diferentes so-
ciedades. La Stultifera navis o nave de los locos, obra tardia del Bosco cercana al 1500, posee una de
esas construcciones; este texto es citado por Foucault en su obra “La Historia de la locura” (1998)
donde describe pormenorizadamente las miserias de la vida silenciada de los locos, quienes habiendo
corrompido el principio del equilibrio, navegan sin rumbo; esta locura se relaciona con un conoci-
miento del mundo sensible llevado a los extremos siendo los locos los que aportan al equilibrio social
del Medioevo al no ser completamente excluidos permitiéndoles la caridad. Junto con los infectados
por la peste, son seres humanos que inspiran compasién de sus congéneres.

En el Medioevo, la locura no despunté como contraste del cogito ergo sum de Descartes; para enton-
ces, el sujeto de la locura es la otra cara del equilibrio, es eco de una teogonia de herencia aristotélica
en donde Dios es el centro y proporcidn aurea de todas las cosas. Carl Gustav Jung (1964) describid las
penurias de Origenes, nacido en Alejandria en 185 dC, quien prefirid el sacrificium phalli por sus sen-
saciones que lo arrastraron al barranco de la locura.

Esa mirada paradigmatica durante la época medieval como lo sefiald Foucault (1998), construye a los
sujetos de la locura como detentadores de un conocimiento necesario para el resto de la sociedad; la
locura fue parte de la construccion del mundo recomendandose incluso escuchar a los locos aduciendo
gue estaban mas cerca de Dios y eran posibles emisarios. Los que escuchan voces de ese otro lugar
podian comunicar designios que sirvan para la cautela de las acciones del colectivo. Esta mirada al
paciente psiquiatrico sufrié una transicidn atribuida a los cambios en la economia del siglo XVI basada
en la consolidacion del expansionismo imperial y en florecimiento de conocimientos necesarios para
sustentar dicha instalacion estructural; no tardd en exigir a los facultativos de la época un ambito de
verdad que fuera inobjetable, proceso que indujo crear métodos mediante la duda o la descomposi-
cion de las experiencias sensorias sometidas a escrutinio. Descartes (1637) y Bacon con su obra
“Novum organum” (1620), fueron gestores del nuevo paradigma que concebia a la ciencia como un
proceso para sustentar bajo métodos incuestionables la aproximacidn Unica hacia la realidad donde
primé el pensamiento racionalista que duda de los sentidos y descompone la experiencia. La locura
pasa a ser una posibilidad que acecha al ser humano, un mal no deseable y mejor aun castigable o
reprimible, principalmente para quienes no son productivos para una naciente economia capitalista y
precaria industrializacidn. Los imperios necesitan personas productivas. Concomitantemente, la biolo-
gia se instala como un saber-verdad y los antiguos hospicios que guardaban a infectados por la lepra o
la peste quedaron vacios y prontos serian llenados por pacientes locos.

Esta concepcién del mundo, moldeada desde el siglo XV prevalece en el etnocentrismo europeo que
se impone de forma brutal en los procesos de colonizacién. El evolucionismo imperante marca el con-
tacto con lo diferente (Morgan, 1877 con su obra Ancient society y Spencer en 1850 con su trabajo
titulado Social statics). Producto del colonialismo, estas formas de construccién de las sociedades
emergen sin voz propia, llevan a una mirada de la alteridad, del otro, como un ser no legitimo, lo mismo
que con la locura, el otro como extraino se comienza a construir. Esta mirada positivista de las ciencias
sociales, instaurada por August Comte (Cours de philosophie positive, 1842) acentua lo medible, lo
observable y cuantificable legitimando pardmetros etnocéntricos de “lo normal” y obliga a que todo lo
gue no esta en la media de la campana de Gauss sea catalogado como anormal. De ahi que el loco y
las nuevas culturas conquistadas calificadas como primitivas, infantilicen al alienado o al nativo, sefia-
landolos como raptado por sus impulsos. Esta construccidn histdrico social persistié desde el siglo XV
hasta mediados del siglo XIX cuando sus cimientos fueron tocados con el surgimiento del pensamiento
critico (Bachofen 1861 en su obra sobre “El derecho materno”, Engels en el “El origen de la familia, la
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propiedad privada y el Estado” de 1884 y Stuart Milles en su Ensayo sobre la libertad de 1850).

Las lecturas criticas reconocen a ese otro diferente dentro de una sociedad androcéntrica predomi-
nante, sumado al giro que Kant legé a la filosofia y ciencias en general, que permiten comprender que
la realidad objetiva es tal en cuanto a que existe un sujeto para un objeto que es construido y construye
una realidad y por ende existe la posibilidad de captar el exterior gracias a una relaciéon dialéctica su-
jeto-fendmeno. Se facilita entender que todo objeto se relaciona siempre a la capacidad de ser repre-
sentado por un sujeto. Kant sentencia que “el espacio es una representacion a priori necesaria que
sirve de fundamento de todas las intituciones externas. Nunca puede uno hacerse una representacién
de que no haya espacio, aunque si se puede pensar muy bien que no se encuentre en el objeto alguno.
Por consiguiente el espacio es considerado la condicidn de posibilidad de los fendmenos y no como
una determinacién dependiente de ellos y es una representacién a priori que necesariamente sirve de
fundamento de los fendmenos externos” (Kant, 2007:92)

Se entiende que la accién humana es eminentemente practica y sujeta a una intencionalidad para
construir la experiencia. Esto facilitara el encuentro constructivista en la que el ser humano durante la
construccion histérica, desarrolla el positivismo circunscrito a una vision de construccidén que no acepta
gue cada cultura posea una légica interna que debe ser considerada y valorada por sus propias légicas.
Se sefiala como prototipos de primitivismo, infantilismo o anormalidad a los Sambians (tribu de bebe-
dores de semen originarios de Papua Nueva Guinea), a los Trobriandeses (tribu donde los nifios co-
mienzan a tener relaciones sexuales a los 6 afos) o a los Tchambuli (en donde los hombres son sensi-
bles, artisticos y delicados y las mujeres autoritarias, dedicandose a la pesca, a la guerra y negocios).
Resulta paraddjico pensar que en 1492 emergia el racionalismo y el capitalismo y ante los ojos con-
quistadores europeos, también aparecian formas de mundos multidiversos que desafiaban a la nocién
de universalidad.

Dentro de lo multiverso negado y rebatido hasta la actualidad, existen miradas diversas de la locura.
En el mundo islamico, Mahoma considerd a los locos personas amadas por Al3, por lo cual los drabes
se preocuparon de estudiarlos y atenderlos. En el libro Las mil y una noches, obra probablemente an-
terior al siglo X, se sefiala que los locos son personas con un entendimiento distinto al nuestro, que
hallan entre las cosas relaciones que no estan al alcance de los cuerdos (Alvarez, 2004:46).

En 1656, Luis XIV emitié un edicto para controlar a locos e indigentes de Paris, decretando el encierro
de estos. La Salpetriere, Charités, Bicétre, recogieron locos y anormales de la ciudad.

En el mundo occidental, en el inicio del siglo XX, con la aparicion de Freud, Klein, Jaspers, Jung y otros,
se da un significado a los delirios, alucinaciones y formas atipicas del pensamiento; coincide ese mo-
mento histdrico con el giro lingliistico en las ciencias humanistas que da la profundidad necesaria para
entender fendmenos de la locura. Se sentencia que todo ser humano al utilizar el lenguaje trasciende
através de este, categoria ontoldgica de Ser en el lenguaje marca un giro de 180° en el modo de hacer
ciencia.

Por otro lado, el legado de Husserl y la fenomenologia, Marx y su pensamiento critico, el pensamiento
de Nietzsche y su deconstruccion de la cultura occidental, son pilares fundamentales que sostienen la
aparicion del cambio paradigmatico encarnado por Ferdinand de Saussure en su obra “Cours de lin-
guistique générale” (1916) y Charles Peirce con sus obras “Photometric researches” (1878) y “Studies
in logic” (1883) que dieron la apertura para la aparicién de una nueva forma de comprender la realidad
social, como una construccién procesual cultural y simbdélica que permite adentrarse en el multiverso
de las significaciones de la llamada locura y comprender, en el sentido kantiano, que todo mundo de
los rasgos, de las apariencias y percepciones esta anclado bajo un entramado simbdlico imperceptible,
calificado como lo sociocultural, nombre total asignado a lo invisible y que las dimensiones valéricas
gue se hagan de dicha locura y de dicho estado de no razén, son puestos por este tejido sociocultural
que es previo al nacimiento de toda persona y por ende, antes de cualquier coyuntura de enfermedad,
tanto para el individuo como para la colectividad. Asi, lo simbdlico nos antecede y nos constituye a
todos y todas.

La adecuada comprension de los contextos histdrico-culturales permiten abordar lo que sucede en el
pais; es mandatorio comprender el propio proceso histérico de la salud mental ecuatoriana para vi-
sualizar si es posible un cambio en la trama de la construccién social de base y que operar en los siste-
mas de salud del pais.

146



Mantilla Herrera Alvaro y otro

La salud metal en Ecuador: realidades y utopias sobre la construccién de la esquizofrenia y la enfer-
medad metal

En Ecuador el abordaje dicotdmico de la salud-enfermedad estd ligado a esencialismos de los primeros
estudios de las ciencias biologias y de las ciencias naturales, fundamentados en el dualismo cartesiano;
sustentan los estudios de la psiquiatria clasica y mas delante varias corrientes psicoldgicas reduccio-
nistas fundamentadas en visiones funcionalistas o0 mecanicistas del mundo y del ser humano. Todas
las formas de entendimiento opuestas al paradigma medio fueron rdpidamente excluidas, como son
los estudios del inconsciente propuesto por el psicoanalisis (principalmente por sectores estatales y
por quienes trabajaban para este sistema). Siendo asi, al “enfermo mental” se le imputan categorias
de disfuncional, desajustado y por tanto candidato a la marginacién. Aparentemente, estos sujetos
serian incapaces de convivir bajo la norma social preestablecida, pues no contaria con las condiciones
“normales” para ser socialmente Utiles, productivos e incluso responsables de si mismo; finalmente,
son vistos como sujetos peligrosos en cuanto son transgresores de la norma preestablecida.

La ruptura dicotémica del ser humano entre razén y locura que heredd Descartes, seria aplicada segun
Foucault, en el orden social de los siglos posteriores: lo moral, ético y lo politico, dando paso al predo-
minio de lo que hoy se conoce como racionalismo moderno (Foucault, 1967). De ahi que las categorias
de sanidad o enfermedad son, en principio, construcciones sociales sostenidas y alineadas a un deter-
minado momento histérico, en consecuencia politico y cultural. Thomas Szasz (1970) acierta en aclarar
que la ética y la politica no se desvinculan de la condicién mental humana, pues toda interpretacion o
accion que pretende de alguna manera abordar la psique, estad entreverada con una intencionalidad
politica y una ideologia ética. Siendo asi, el diagndstico y la clasificacion de la enfermedad mental al
igual que las formas en que se las aborda o trata de responder a la dupla politica-ética entrafiada en
“el espiritu de la época”.

En el caso puntual del Ecuador y probablemente de latinoamericana, el abordaje y estudio de la psique
dentro de las categorias salud—enfermedad a partir del siglo XX fue configurdndose hasta nuestros
dias, dando continuidad a los paradigmas de las ciencias clasicas de origen europeo (Francia) y luego a
las de la escuela de Chicago. De esta manera, los gobiernos apostaron por reproducir este modelo en
una légica jerdrquica impositiva reflejada en el sistema de salud mental, equivalente a los que Michel
de Certeau denomind “Institucidn del saber” donde la racionalidad formal justificaba la institucionali-
zacion del denominado “enfermo mental” con la finalidad de tratarlo y al mismo tiempo por una situa-
cidn politica, sea separado, controlado, excluido y/o negado, pues desde la |6gica economicista predo-
minante, el enfermo mental no es un actor en condiciones de generar plusvalia. Las instituciones de
salud mental se configuran en una suerte de “nave de los locos” (Foucault 1967) con la finalidad de
reproducir las situaciones de dominacién (Bourdieu 1998). De esta forma, “el psiquiatra a mas de
poseedor del conocimiento médico y saber cientifico sobre la locura, resulta ser heredero de los fil6-
sofos, de los grandes alienistas, del poder que ejercian los enfermeros y los médicos de los asilos. Sin
embargo, la institucién creada por la psiquiatria no ha podido desligarse de la funcién que tuvo el asilo
medieval, el hospicio, del sentido que tiene la dindmica punitiva de la prision, es de ser un instrumento
destinado para curar al enfermo o al menor procurar hacerlo, sino para mantener irrestrictamente el
orden social y la represidn que este exige” (Cruz, 2003: 139).

La Psiquiatria en Ecuador en sus inicios fue fuertemente influenciada por los postulados de Pinel, Krae-
pelin, Jaspers, Blondel, Janet y Bleuler en el caso especifico de la tipificacién de la esquizofrenia, en-
fermedad que al igual que otras manifestaciones psiquicas estaban tipificadas y abordadas desde el
enfoque médico. De esta forma los psiquiatricos creados (San Lazaro y Julio Endara) a mas de su fun-
cion médica instituyeron procedimientos por someter a los pacientes a una variedad de métodos y
tratamientos experimentales? mediante "una disciplina severa y paternal, en un mundo completa-
mente regulado por la ley médica", donde las instituciones mentales usaban como estrategia "el juego

! Foucault (1967) describe a la “Nef des Fous” (la nave de los locos) como “extrafio barco ebrio que navega por
los rios tranquilos de Renania y los canales flamencos” donde se “transportaban de una ciudad a otra sus
cargamentos insensatos” y las ciudades quedaban liberadas de los locos.

2 Los abscesos de fijacidn, consistian en una inyeccidn con solucién de trementina que se les coloca a los pacientes
en el muslo para provocarles un absceso muy doloroso y fiebre, tanto que el paciente queda inmovilizado. En el
caso de la esquizofrenia, los tratamientos usados fueron inyeccién de sangre de personas con malaria
(malarioterapia), inyecciones de autosangre en diversas zonas de la sustancia blanca de los |ébulos prefrontales
realizadas por Mariotti y Sciutti. La vacunoterapia especifica de Buscaino, un preparado con microorganismos
para producir inmunidad frente a determinada enfermedad, el choque insulinico y las terapias convulsivantes
mediante el uso del cardiazol siendo una de las mas usadas (Cruz, 2003: 130). El electrochoque empieza a
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dosificado de las amenazas, las recompensas y los consuelos y un gran cuidado, acompafiado de una
gran firmeza que irdn sometiendo al paciente a la ley colectiva, "al trabajo mecéanico" y a la "policia
interior" que la regula" sustituyendo las cadenas, los barrotes y "los métodos degradantes" de sus
inicios, por la camisa de fuerza y psicofdrmacos. "Por ello a los agitados y los furiosos no se los enca-
denard sino que se los dejara "divagar" por el asilo Unicamente con la camisa de fuerza si fuera nece-
sario. Encontramos en la sumisidn, el primer paso hacia la curacién (Puig y Sosa, 2004:8). Este ...este
control y esta transformacion del comportamiento van acompafiados —a la vez condicidn de conse-
cuencia- de la formacion de un saber respecto de los individuos [...] organiza todo un saber individua-
lista que toma como marco de referencia no tanto el crimen cometido, sino la virtualidad de peligros
gue encierra un individuo y que se manifiesta en la conducta observada cotidianamente (Foucault,
2008: 147-148).

Las experiencias de abordaje multidisciplinario y desestigmatizado de la esquizofrenia y demas estados
psiquicos, convenidos como patoldgicos desde las ciencias tradicionales vinculadas al positivismo cla-
sico, perseveraron con marginalidad durante décadas debido a la franca indiferencia de los actores
sociales y politicos. Las politicas publicas y de proteccién social demoraron desestimaron el aspecto
prioritario de la salud mental para la intervencién, asignando un exiguo presupuesto a un sector social
gue no genera plus valor, excluyendo a un segmento social importante (individuo y su familia) y des-
conociendo las precarias condiciones de vida de los internos de hospitales psiquiatricos. Los pocos
estudios realizados sobre la realidad de esta poblacién asi como su abordaje, no tocaban el centro de
la politica publica ecuatoriana por lo que no se disponen de estudios profundos que evidencien la si-
tuacidn real de la salud mental en el pais. Vale la pena resaltar que la investigacion en este campo se
debe a iniciativas de organismos no gubernamentales.

Desde los albores de la psiquiatria en el Ecuador hasta la actualidad, predominan estudios sobre es-
quizofrenia centrados en buscar origenes y efectos organicos-genéticos y/o bioldgicos funcionales de-
rivados de la enfermedad; la interpretacién de la esquizofrenia se cifie a aspectos médicos mediante
terminologia monopolizada por el saber medico sobre la esquizofrenia. A nivel global, un alto nimero
de estudios fueron realizados para comprender sus origenes y manifestaciones sin lograr descifrarse
secretos aun ocultos generando incertidumbre en el saber médico-psiquiatrico y que a modo de res-
puesta, ha condenado a la enfermedad al silencio como medida para salvaguardar su representaciéon
legitima; asi, el conocimiento médico actual es la voz autorizada en el tema y en las distintas formas
de presentacién de esta enfermedad mental. Como colofén, el proceso histérico del conocimiento de
la esquizofrenia la controla y exilia. El vocablo saber involucra procedimientos y conocimientos espe-
cificos aceptados en un momento determinado; no puede configurarse un elemento de saber si no se
ajusta a reglas y constricciones propias del discurso cientifico en una determinada época simultanea-
mente validada por la ciencia.

El giro: édel gran encierro® a la desproteccion?

En los ultimos afios, la accién gubernamental intentd retomar su accién en uno de los sectores mas
olvidados como es el de la salud mental que para el caso del Ecuador, se circunscribe a hospitales
psiquiatricos de impacto a nivel nacional (San Lazaro y Julio Endara localizados en la ciudad de Quito),
consolidados como instituciones totales (lugares de residencia y trabajo) donde un gran nimero de
individuos en igual situacion mental son aislados de la sociedad por un periodo apreciable de tiempo,
comparten en su encierro una rutina diaria y son administrados formalmente (Goffman, 2001: 13).

No se trata de una resignificacion epistemoldgica de la dicotomia salud-enfermedad vigente en la con-
cepcidn de las instituciones publicas gubernamentales ecuatorianas, sino de incorporar estrategias
qgue den solucién al problema de institucionalizacién del enfermo mental al demandar inversién del
presupuesto fiscal para manutencién y cuidado de dichas instituciones sanitarias. Desde el trasfondo
econdmico de la politica publica, responde también a la reduccién de los gastos destinados a los ciu-
dadanos de quienes que no son generadores de produccién y son vistos como carga social para las
familias y el Estado. De ahi nace el proyecto de integrar los dos hospitales de Quito (San Lazaro y Julio

aplicarse desde 1949 en forma mixta, con algunas de las formas antes citadas (Landazuri, 2008: 260) tanto en el
hospital San Lazaro como en el Hospital Julio Endara de Conocoto siendo esta terapia mixta la mas econdmica.
3 Foucault se refiere al gran encierro como: “una gran arquitectura cerrada, compleja y jerarquizada que se
integra en el cuerpo mismo del aparato estatal. Una materialidad completamente distinta, una fisica del poder
completamente distinta, una manera de dominar el cuerpo de los hombres completamente distinta.” (Foucault,
2008: 135).
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Endara) a fin de fortalecer la atencidon ambulatoria y reducir la hospitalizacidn. Resulta contradictorio
gue en el afio 2008, un estudio arrojé que sobre diagndsticos realizados en hospitales psiquiatricos
donde destaca por la mayor prevalencia la esquizofrenia (OMS, 2008: 8).

En gran medida, responde a la concepcion arraigada socialmente del hospital psiquiatrico, visto como
un repositorio de seres humanos repudiables, inservibles, descartables, improductivos y vergonzantes.
Arraigamiento que ademas reconoce la incorporacion cada vez mayor de la légica del capital de la
supremacia del valor de cambio sobre el valor de uso de la mano con la cosificacién del sujeto, como
lo indica la OMS, organismo internacional que confirma un dato alarmante, “mas del 50% de esquizo-
frénicos no reciben atencion apropiada y de este porcentaje, el 90% de pacientes reside en paises de
renta media y baja; ademas, advierte que la falta de acceso a servicios de salud mental es un problema
importante sumado al hecho que aquellas personas con esquizofrenia son menos proclives a solicitar
asistencia que el resto de la poblacién®.

En Ecuador, la propuesta de crear centros comunitarios en Quito, Guayaquil y Azuay, aprobada por la
SENPLADES no se ha concretado hasta la fecha. Lo resefiado es alarmante, ya que deja una gran incog-
nita sobre équé puede pasar con personas que necesitan asistencia adecuada y sostenida? El proceso
de desinstitucionalizacién del Hospital Psiquiatrico San Lazaro debe acompafiarse de una alternativa
responsable, no hospitalaria, sustentable y corresponsable entre Estado y sociedad, de lo contrario,
persistira el abandono del paciente debido a que un importante nimero de familias no cuentan con
herramientas técnicas y el sustento econdmico para convivir con un paciente esquizofrénico y garan-
tizarle una vida plena de acuerdo al nivel de al nivel de competencia del individuo con una enfermedad
mental. Es necesario sefialar que las politicas publicas dejen de formularse desde un enfoque paterna-
lista generador de dependencia social; adema3s, el Estado debe mantener la rectoria del sistema de
salud en general, por su responsabilidad histdrica y estructural.

Existe corresponsabilidad de todos los actores construir propuestas desestigmatizantes en el ambito
de la salud mental, coherente con los procesos histdricos del pais y liberadas de todo sesgo positivista
bioldgico. Para esto es imprescindible entender al ser humano como sujeto complejo, diverso e histé-
rico, en el que confluyen las generalidades estructurales y las especificidades subjetivas. Amerita im-
plementar proyectos abiertos al quehacer multidisciplinario de la diversidad de saberes. El psiquiatra,
psicdloga, socidlogo, antropdlogo, historiador y demas involucrados deberan actuar en el marco de
relaciones horizontales, éticas y de forma coherente con la realidad de los pacientes. Es necesario ac-
tuar al margen de los arbitrariarismos epistemolégicos que proponen un solo saber por sobre la diver-
sidad y que pretende universalizarse.

Ante los intentos de transformar el sistema de salud mental, se comprueba que las alternativas busca-
das se acercan a la mirada comunitaria.

El enfoque comunitario

La perspectiva del enfoque comunitario en salud mental posee al menos dos derroteros en contrapo-
sicion, el primero inspirado en lo que Jesus Ibafez (1991) denomina “el regreso del sujeto” en donde
se plantea la reflexividad como capacidad esencial en la se relaciona la pregunta con el objeto y desde
esta perspectiva se trabaja la valencia de todo sujeto de enfermedad mental incluyendo las psicosis,
de ahi el término autovalente para los proyectos comunitarios; el segundo derrotero segin lo denuncia
Agamben (2006), es el biopoder el que construye dispositivos de control corporal y crea nuevos fené-
menos de subjetivizacidon para los “anormales”. “Se puede decir incluso, que la produccién de un
cuerpo biopolitico es la aportacién original del poder soberano (...). El estado moderno no hace, en
consecuencia, otra cosa que volver a sacar ala luz el vinculo secreto que une el poder con la nuda vida”
(Agamben, 2006:16)

Desde estas tensiones, el Estado puede armar simulacros de lo comunitario en donde lo que existe es
un tinglado construido desde las esferas del poder sanitario que desciende hacia mandos medios para
finalmente contratar simples ejecutoras/es del modelo imaginado; esta maqueta o impostura de lo
pseudocomunitario se caracteriza entre otras cualidades por:

1. Provenir de las esferas de poder institucional.

2. No ser participativo.

4 pagina web de la OMS. http://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs397/es/ Visitado el 20 de diciembre
del 2015.

149


http://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs397/es/

Capitulo 18. Abordaje de la esquizofrenia desde las ciencias sociales

3. Pretender manipular y volver déciles a las personas.
4. No recoge rupturas y voces subalternas.
5. Teme a lo libertario.

Ante esto, el comunitario latinoamericano inspirado en Martin Bard (1990), Paulo Freire (1993) y Ma-
ritza Montero (2006) con sus teorias que se constituyen en piedras angulares para construir propues-
tas, en donde la subjetivacidn de la locura sea constituida en un lugar de encuentro con la libertad y
en donde los sujetos propietarios de los dispositivos comunitarios sean los propios enfermos mentales
en didlogo con los representantes de las instituciones que deseen trabajar con ellos. Estos dispositivos
libertarios generan tensiones politicas donde la lucha por el poder del habla y la voluntad estén pre-
sentes, no en mayor medida que lo estan al interior de cualquier institucidon y debe adentrarse en esa
lucha para alcanzar el desarrollo humano y la participacién activa de todos los sujetos en conflicto.

Desde la perspectiva comunitaria, es posible que los sujetos con una enfermedad mental, puedan ser
a la vez sujetos de concientizacién; si esto ocurre, este proceso posee tres aspectos fundamentales
(Barg, 1998:170): a) “todo sujeto se transforma al ir cambiando su realidad, siendo este un proceso
activo dialéctico” b= “mediante la capacidad de decodificacidn de su mundo, el sujeto se percata de
los mecanismos que lo oprimen” y c) “el nuevo saber sobre su realidad circundante le lleva a un saber
sobre si misma y sobre su identidad social”.

Se advierte al lector, que existen niveles en lo comunitario a ser considerados para desarrollar inter-
venciones iddneas y que logren ordenar los fendmenos sociales involucrados. Siguiendo a Martinez
(2006), toda accidon comunitaria consiste en transformar una interaccion humana difusa en una terri-
torialidad (antropotropo) logrando establecer una red de emociones, afectos y cogniciones particula-
res, lo que genera estructuras simbdlicas que integran a las/los participantes desarrollandose un nivel
primario de relaciones (segin Martinez, se denomina formacion contextual FC).

Al analizar el problema de la enfermedad mental, se observa que el contexto social desdibuja y desle-
gitima las FC de los sujetos y sus redes nucleares y extensas (el conjunto de redes se denomina antro-
pocenosis que abarca desde el ndcleo familiar hasta el tejido mayor considerado como social urbano
gue produce estigmatizacion).

Es por esta razon que al plantear lo comunitario para los individuos con determinada enfermedad
mental, desde la perspectiva que inspira lo libertario de las intervenciones legitimamente comunita-
rias, debe considerarse para ellos el poder desinstitucionalizar todo lo simbdlico que gira alrededor de
las intervenciones. Generalmente se plantea desde esta perspectiva convertir en “autovalentes” a es-
tos sujetos garantizando su valia como personas.

Para avanzar en esta direccidn, deben desmontarse o a lo menos mirar con sospecha las iconografias,
los mandiles, las insignias, la posicién de poder de los agentes interventores y sopesar hasta donde el
habla de estos sujetos se logra poner en algun lugar de saber sobre si mismos, para no ser vistos como
interdictos.

Todo sujeto se mueve en tres matrices:

a) comunitaria (espacio cercano de confort y tensiones intimas vinculados con la biografia),

b) institucional que estructura la vida de los sujetos a nivel de relaciones institucionales vinculadas a
la salud mental, y

c) reticular que comprende la formacién flexible y mévil de los procesos de alianza. En esta matriz
reticular se sitian las funciones sociales (conjunto de nodulaciones, vinculaciones y sistemas so-
ciales que generan intercambio social y de apoyo).

Al hablar de trabajo comunitario con sujetos catalogados como enfermos mentales siendo la psicosis
uno de los ejemplos mas paradigmaticos, es necesario en primera instancia activar las redes o el sis-
tema de matriz reticular deteriorado por la institucionalizacién y las representaciones sociales que se
han generado sobre estos sujetos. Es lato explicar las cualidades y potencialidades de la perspectiva
de las redes; simplemente se afirma que toda matriz reticular posee dos componentes:

a) red socia focal (eco-mapa del entorno del sujeto) y

b) red social abierta donde existe un intercambio con organizaciones e instituciones.
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En el enfoque comunitario debera considerarse estas formas de estructuracion en red; basta con se-
falar que existen diferentes categorias que van desde las formaciones contextuales macro hasta el
sujeto foco pasando por la red social focal que le pertenece; son piedras angulares de toda propuesta
comunitaria por lo que se sugiere sean incorporadas en los procesos de planificacion en salud mental.

Conclusiones

Ante el problema de la praxis comunitaria con los sujetos de esquizofrenia, existen varios inconvenien-
tes; el primero planteado en este texto es el paradigmadtico donde uno puede preguntarse ien qué
medida el momento histdrico de la salud mental en el Ecuador predispone a implementar procesos de
desmontaje del poder institucional y a la vez realizar acciones comunitarias de caracter libertario que
no provengan de montajes desde las esferas de poder?; por otro lado, estas acciones que al enmar-
carse en una logica comunitaria, deberian concluir en procesos de “autovalencia” o mejor auin en pro-
cesos de valoracién de la subjetividad esquizofrénica donde existan agentes comunitarios capacitados
para intervenir en red con el propio sujeto foco y su red familiar, local, barrial etc.; y ademas si éestos
agentes comunitarios tendrdn la capacidad de fomentar una practica de red que posibilite los contex-
tos sociopoliticos para generar debates técnicos-tedricos que permitan incorporar a los sujetos sefia-
lados como enfermos mentales en espacios sociales mayores?.

La problemadtica de los sujetos que padecen enfermedades mentales es un discurso denegado, sobre
todo en casos de psicosis atribuible a la pérdida del juicio y pérdida de la palabra, interdiccidn que
vuelve dificil la apertura de los espacios politicos para ellos. El planteamiento comunitario se orienta
en esta direccidn, al permitir bajo la perspectiva comunitaria de los enfermos mentales y en particular
los psicdticos, el aporte a la sociedad con su discurso. Los “locos” son producto de la sociedad por lo
que la construccién de la locura desde la ética no puede ser sostenida.

Los enfermos mentales y en particular los psicéticos viven una permanente exclusiéon de derechos por
lo que se vuelve necesaria la perspectiva comunitaria en la que los enfermos tienen el derecho de la
palabra y a través de intervenciones o espacios de creacion artistica, pueden manifestar su verdad y
cooperar en la construccién del mundo. Mediado por estas experiencias son legitimados y se les resti-
tuye su humanidad.
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i Capitulo 19 .
Enfermeria y salud mental: competencias
administrativas, de evaluacion y de servicio

Dayana Isabel Méndez Padilla, Ana Lucia Alvarado Alvarado, Gabriela Silvana Cuvi Freire,
Lorena Elizabeth Romero Narvaez

Introduccion

Los cuidados de enfermeria en el area de salud mental se orientan hacia actividades de promocion,
mantenimiento y recuperacion de la salud complementados con acciones de prevencién de enferme-
dades y discapacidades en salud mental. El perfil profesional de egreso estd determinado por la adqui-
sicion de competencias que facultan el trabajo con personas que presentan diversos tipos de patolo-
gias mentales bajo sdélidos principios éticos que le permiten incidir sobre la conducta humana menos-
cabada por la enfermedad de base e incidir en la integracidn socialmente aceptable de los pacientes
gue asiste. De forma paralela, integra un equipo de salud y presta cuidados utilizando la relacion de
ayuda como instrumento terapéutico basico®2.

El trabajo de la enfermera vincula dos ambitos del conocimiento: a) cientifico de las ciencias de la salud
y b) humanista de las ciencias sociales; gracias a esta complementacidn desarrolla una atencién inte-
gral y holistica hacia la persona y su entorno. El personal de enfermeria cumple funciones asistenciales,
de docencia, administrativas (de gestidn) e investigacion que se resumen en el cuadro 1 al 43,

Cuadro 1. Competencias asistenciales de enfermeria en el area de salud mental®.

Usar la relacion terapéutica como instrumento de comunicacién y relacion para el cuidado de
enfermeria en el area de la salud mental bajo principios éticos.

Formular juicios profesionales al integrar conocimientos supeditados al analisis de la informa-
cién y el pensamiento critico.

Diagnosticar, planificar, ejecutar y evaluar cuidados de enfermeria en el area de la salud mental
dirigidos a personas, familias y grupos poblacionales, bajo el concepto de atencién integral en-
marcado en promocidn, prevencion, tratamiento y rehabilitacion de la salud mental bajo sdélidos
criterios de calidad y seguridad del paciente.

Participar en el disefio del plan integral de atencién en la salud mental a individuos, familias y
grupos poblacionales aportando criterios de cuidados especificos.

Coordinar la atencidn con los diferentes niveles de salud.

Disefiar, aplicar y evaluar guias de cuidados de enfermeria en salud mental basadas en eviden-
cias cientificas. Participar en el disefio de guias clinicas de salud mental con otros profesionales.
Manejar e instruir a los pacientes/familiares en el uso de farmacos e insumos médicos.
Programar y ejecutar planes de cuidados de enfermeria en el ambito comunitario, mediante
visita domiciliaria como instrumento de intervencion terapéutica.

Coordinar cuidados de enfermeria en el nivel de atencidn, supervisando intervenciones profe-
sionales individualizadas para cada paciente.

Brindar asesoria en enfermeria a profesionales de la salud, usuarios, familiares y comunidad.

Cuadro 2. Competencias docentes de enfermeria en el drea de salud menta

|4,7

Educar en materia de salud mental a usuarios, familiares y comunidad.
Formar en materia de salud mental a futuros profesionales de enfermeria.
Colaborar en la formacién en salud mental a otros profesionales de la salud.

Cuadro 3. Competencias administrativas de enfermeria en el drea de salud mental®.

Dirigir y/o participar en la organizacion y administracion de los servicios de salud mental.
Formular objetivos y estrategias de intervencion en salud mental, acorde a las politicas sanita-
rias institucionales.

Gestionar recursos humanos calificados para valorar, diagnosticar, planificar, ejecutar y evaluar
cuidados de enfermeria en el drea de salud mental dirigidos a individuos, familias y grupos, ba-
sados en la atencién integral enmarcada en actividades de promocién, prevencion, tratamiento
y rehabilitacidn de la salud mental.
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Cuadro 4. Competencias investigativas de enfermeria en el drea de salud mental®’.

e Generar nuevo conocimiento cientifico en salud mediante el desarrollo y ejecucion de lineas de
investigacion en salud mental. Divulgar la evidencia.

e Participar como miembro del equipo investigador en proyectos de investigacién multidisciplina-
ria.

Los profesionales en enfermeria que se desempefian a nivel primario de salud realizan intervenciones
circunscritas a la demanda de cuidados y oferta de servicios, bajo la premisa de la sistematizacion®1°,
La atencién parte del sistema de valoracidon de enfermeria, diagndsticos de enfermeria, y planes de
cuidados NIC (clasificacidn de Intervenciones Enfermeras Nursing Interventions Classification), NOC
(Sistema de resultados u objetivos esperados). Para la valoracion de necesidades de cuidados se pro-
pone la Valoraciéon por Patrones Funcionales de Salud (Gordon)?!!; para identificar los problemas de
cuidados detectados se utiliza la clasificacion NANDA (North American Nursing Diagnosis Association)
y los diagndsticos por dominios.

Los objetivos o resultados esperados son el instrumento de medicién y evaluacién del plan de cuidados
de enfermeria que direccionan las intervenciones planteando primero los resultados que se esperan
alcanzar y de estos dependen indicadores con las escalas de medida para medir el grado de cumpli-
miento del objetivo planteado inicialmente.

En el drea de salud mental, se propone una cartera de servicios que se enmarcan en planes de cuidados

especificos entre los que destacan®:

a) Plan de cuidados para personas que presentan ansiedad y estrés.

b) Plan de cuidados para la adherencia al tratamiento.

c) Plan de cuidados para fomentar habitos saludables en la persona, la familia y la comunidad.

d) Plan de cuidados para problemas del sueiio.

e) Plan de continuidad para personas con dificultad para controlar impulsos.

f) Plan de cuidados para mejorar la autoestima.

g) Plan de cuidados para personas con patologia psiquiatrica residual que requieran integrarse a la
sociedad.

h) Plan de cuidados para atender situaciones especificas (suicidio, ideas delirantes, patologia dual,
trastornos alimentarios, ingesta de alcohol o consumo de drogas).

Las posibilidades técnicas y procedimentales son amplias y variadas'**; deberdn ajustarse a las con-
diciones particulares del paciente, la familia y por ende la comunidad. Se cita como ejemplos: a) desa-
rrollo de protocolos especificos de tratamientos farmacoldgicos, b) técnicas bdsicas de enfermeria ne-
cesarias para la aplicacidn de tratamientos, c) actividades administrativas (derivaciones, interconsul-
tas, registros administrativos, etc.) y d) gestora programas profesionales (intervenciones en fase de
crisis; grupo de ayuda mutua; atencién domiciliaria; intervenciones comunitarias; apoyo individual,
familiar y grupal; grupos de apoyo o autoayuda; grupo de psicoeducacién y terapia con alcohdlicos y
drogadictos encaminada a la reduccion de dafios crénicos y grupo de abstinentes para prevenir recai-
das). El personal de enfermeria coordinara con otros servicios el manejo integral del paciente.

Lineas estratégicas en el area de enfermeria de salud mental

Cumplen actividades encaminadas a resolver problemas detectados siempre y cuando sean abordables
por el equipo de enfermeria. Se centran en dos directrices tematicas: a) la organizacidn y b) la calidad.
La organizacion del area de enfermeria en salud mental busca: a) mejorar la coordinacidn e integracion
de los niveles asistenciales, b) perfeccionar a los profesionales, c) afinar la toma de decisiones, d) ge-
nerar una adecuada gestion por procesos, e) participar activamente en la planificacion sanitaria y f)
motivar a los profesionales implicados en el cambio organizacional.

El mejoramiento de la calidad asistencial se centra en: a) mejorar la calidad de los cuidados basados
en la evidencia cientifica'®, b) normary estandarizar la practica asistencial para disminuir la variabilidad
de los cuidados de enfermeria y mejorar la gestion de los mismos?’, c¢) implementar planes de cuidados
estandarizados y protocolos supeditados a una permanente revisién y actualizacidon de procedimien-
tos, d) garantizar la continuidad de los cuidados supeditados a protocolos y procedimientos que sean
similares entre el nivel primario de atencidon en salud y el nivel de atencién especializado, e) cooperar
en los procesos de mejora de los sistemas de informacidn, f) propender a una atencion humanizada,
g) orientar-informar al paciente y a la familia segln necesidades particulares, h) introducir el pensa-
miento critico al servicio del cuidado de enfermeria, i) liderar procesos de calidad de los cuidados de
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enfermeria en base a la motivacion personal, participacidn y constante formacién profesional. Se plan-
tean varias acciones que permitan la mejora de la calidad asistencial, especialmente enfocadas al cum-
plimiento de los protocolos de enfermeria establecidos, realizacidn de encuestas de satisfaccién de los
usuarios con los servicios de enfermeria, desarrollo de protocolos de procedimientos en patologias
mas frecuentes seguido de la implementacion y ulterior evaluacion de los planes de cuidados enfer-
meria enlazados-coordinados entre los distintos niveles de atencidon. Se completa con un proceso de
educacién continua que garantice la actualizacidon académica.

Necesidades usuales observadas en pacientes psiquiatricos

La cotidianeidad del trabajo de enfermeria con seres humanos que presentan una enfermedad mental
detecta dificultades cotidianas; entre las mas usuales destacan la dificultad de conseguir las prescrip-
ciones médicas (necesidad de recetas en un formato oficial para farmacos psicotrdpicos, alto costo de
los medicamentos y limitada disponibilidad de los mismos), limitada oferta de servicios de enfermeria
especializado, trabas administrativas para el otorgamiento de una cita médica programada o la inasis-
tencia del paciente, la ingesta correcta de los farmacos, presencia de efectos secundarios de la medi-
cacion que inducen el abandono terapéutico, sobrecarga laboral que limita el tiempo para una ade-
cuada postconsulta que a su vez restringe el proceso de educacion al usuario-familia sobre problemas
gue supone la necesidad de tomar determinada medicacidén por periodos largos de tiempo, pérdida
de interés del paciente-familia sobre la propia salud, presencia de habitos poco saludables (consumo
de toxicos, alcohol, tabaco), desinterés en conductas preventivas que vuelve mas vulnerable a acci-
dentes y otros problemas de salud (derivados de desequilibrios nutricionales por excesos o carencias,
falta de higiene bucal y fisica, trastornos miccionales o defecatorios) que perturban la calidad de vida
de la persona. Se recalca la mala calidad de las relaciones interpersonales que acompafia a la enfer-
medad que amerita intervenciones orientadas a cuidadores de pacientes con enfermedad mental*”,

Los pacientes, usualmente exhiben conductas que atentan su normal integracién con la sociedad y uso
correcto del tiempo. Es evidente el descuido en la higiene personal, cuidado de la casa, uso de vestua-
rio adecuado o bien mantener actividades formativas, ocupacionales y ocupacionales. Algunos exhiben
alteraciones del suefo, otros tienen una incorrecta interpretacién de la realidad o sufren de menos-
cabo de la capacidad de aprendizaje o manifiestan imposibilidad para resolver problemas. Es usual
detectar baja autoestima o mantienen ideas sobre si mismos lesivas!®?°. Son frecuentes las relaciones
familiares disfuncionales, situacion que agrava el manejo del paciente al ser la familia el principal cui-
dador del paciente, por lo que amerita urgente intervencidn profesional en aspectos formativos sobre
la misma enfermedad a fin de acrecentar la capacidad de contencién. No es raro detectar en el pa-
ciente sensaciones de soledad, dificultad para establecer o mantener relaciones y participar en colec-
tivos sociales, buscar o mantener empleo y manejar correctamente el dinero.

Es necesario el trabajo con la comunidad para que entiendan y acepten al paciente aquejado de una
enfermedad mental; la educacién sanitaria a la poblacion en salud mental facilita la convivencia del
paciente con su entorno social y familiar; ademas, permite que las intervenciones de cuidados de en-
fermeria sean exitosas. No se soslaya la afectacidn de la esfera sexual que deriva en un agravamiento
del estrés que a su vez coadyuva al empeoramiento de las habilidades sociales residuales del enfermo
qgue exhibird respuestas desorganizadas ante la realidad que vive y genera incapacidad para controlar
y manejar determinadas situaciones cotidianas.

El proceso de atencion de enfermeria en el drea de salud mental

Son los procesos enfermeros desde donde parten los procesos operativos conformando interfases or-
ganizativas necesarias para anadir valor a la actividad que se realiza directamente con los pacientes.
Los procesos clave de enfermeria en unidades de salud comprenden a) la consulta de enfermeria, b)
atencién domiciliaria y c) intervenciones comunitarias.

Cumplen un propdsito definido y claro donde participa el usuario y los proveedores de salud que in-
teractuan. La actividad esta constituida por operaciones o tareas que se ejecutan mediante una meto-
dologia de gestién por procesos.

Consulta de enfermeria: provee cuidados al usuario y la comunidad bien por demanda directa o pro-
gramada; es un proceso donde se recoge y se ofrece informacion y se aportan cuidados. El eje central
de la actividad es el usuario que recibe los servicios necesarios segln sus necesidades: bioldgicas, psi-
coldgicas y sociales particulares?!. Desde la visién de la enfermeria, se ponen en practica cuidados ba-
sados en diagndsticos enfermeros. Cumple varias funciones:
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Acompafiamiento: presencia, comprensién, apoyo emocional, escucha, etc.

Educativa: actividades de informacién, formacién, docencia tedrica-practica y educacion para la
salud.

Fomento: autocuidados, socializacidn y desarrollo de actividades cognitivas y afectivas.

Apoyo: trabajo sociofamiliar relacional, ayuda y soporte al cuidador.

Gestidn y seguimiento: cuidados, coordinacidn, recursos, gestion de casos, desarrollo de protoco-
los y procedimientos de enfermeria en tratamientos farmacoldgicos; valoracion de efectos secun-
darios; control de sintomas.

Los procesos de enfermeria en consulta externa tienen como objetivo general proveer cuidados inte-
grales, individualizados y especializados de enfermeria a los pacientes. Derivan los objetivos especifi-
cos que incluyen: a) la provision de cuidados individualizados al paciente y/o familia a través del pro-
ceso de atencidn de enfermeria, b) establecer una relacion interpersonal enfermera/paciente que ga-
rantice un servicio personalizado, c) promover la adherencia al tratamiento garantizando la posologia,
d) mejorar la calidad de vida del paciente promoviendo su autonomia, e) efectuar el debido segui-
miento y eglzolucién del paciente y f) informar y educar al paciente-familia en aspectos de promocion
de la salud*.

Las intervenciones de enfermeria en la consulta externa se incluyen en el cuadro 5.

Cuadro 5. Intervenciones de enfermeria en la consulta externa®?2.

Recepcion-acogida al paciente y/o familia.

Valoracion funcional del paciente (uso de patrones funcionales de salud).

Valoracion del autocuidado (habitos alimenticios, higiene, eliminacidn, etc.).
Valoracion de sintomas y deteccién oportuna de prédromos.

Valoracidn de signos vitales.

Procedimientos técnicos.

Elaboracién e implementacion del plan de cuidados individualizados segun el diagndstico y gra-
vedad de la enfermedad mental.

Procedimientos técnicos: analiticas, protocolos médicos, tratamientos farmacolégicos.
Proveer medicacion de largo tratamiento.

Derivacion si es necesario a interconsulta médica, de enfermeria o trabajo social.

Terminada la atencion de enfermeria por consulta externa, es procedente realizar la evaluacién de la
consulta a partir de los siguientes criterios*: a) oportuna derivacidn del paciente con informe de alta
de enfermeria si es procedente, b) periodicidad del seguimiento en funcién de las necesidades de cada
paciente en concordancia a la posologia del tratamiento y c) necesidad de seguimiento (consulta de
enfermeria o domicilio del paciente) segin necesidades de continuidad de cuidados. El consultorio
debera disponer del espacio e inmobiliario apropiados, donde se ejecutara la consulta, con las nece-
sarias comodidades para la prestacion de los cuidados y garantizar la atencién personalizada que ase-
gure confidencialidad; el tiempo estimado para la consulta dependera si la atencidn se agenda como
paciente nuevo (40 minutos para valoracion inicial), valoracion para el protocolo continuidad de cui-
dados (60 minutos) o consulta de seguimiento (20 minutos). Se establecerd el tipo de atencién que
demande la consulta por enfermeria clinicay por enfermeria psiquiatrica y de salud mental. El personal
de enfermeria realizara el registro correspondiente (historia de enfermeria).

Los criterios para valorar la eficacia de la consulta externa de enfermeria se incluyen en el cuadro 6.

Cuadro 6. Criterios para valorar la eficacia de la consulta externa de enfermeria®.
e Grado de satisfaccion subjetiva del paciente/familia en relacién al cumplimiento de objetivos
definidos.
Grado de satisfaccion subjetiva de los profesionales enfermeros.
NuUmero de pacientes adscritos a la consulta.
Grado de cumplimiento de las citas del paciente/familia.
Numero de consultas totales realizadas.
Numero de interconsultas enfermeras.
Numero de sesiones de enfermeria clinica y actividades de formacién realizadas.
Numero de planes de enfermeria implementados.

156



Méndez Padilla Dayana y otros

Atencion domiciliaria: es un proceso de atencidn continuada, integral y multidisciplinario que solventa
la necesidad asistencial temporal o permanente cuando el paciente evidencia incapacidad fisica y/o
funcional u otro factor psicosocial que restrinja la accesibilidad a la unidad de salud. Amerita el desa-
rrollo de protocolos especificos que detallen funciones y tareas a desarrollar por los distintos profesio-
nales que intervienen, asi como criterios de inclusion y exclusién, deteccidn de casos, demanday coor-
dinacidn. La logica es acercar los servicios sanitarios a la comunidad, adaptandolos a las necesidades
del individuo; ademas, establece un contacto frecuente con el enfermo-familia recalcando la respon-
sabilidad de cumplir con la posologia, aspectos de salud y continuidad de los cuidados. Coordina con
otros servicios asistenciales asegurando la continuidad asistencial sanitaria y facilita servicios de apoyo
que requiere el paciente?*?4, Las intervenciones de enfermeria en la atencion domiciliaria se incluyen
en el cuadro 7.

Cuadro 7. Intervenciones de enfermeria en la atencién domiciliaria®.

e Recepcidn-acogida del paciente/familia.
Valoracidn funcional del paciente (uso de patrones funcionales de salud).
Valoracion de autocuidados (habitos alimenticios, higiene, eliminacion, etc.).
Valoracidn de signos vitales.
Valoracién de la actitud del paciente/familia ante el proceso salud/enfermedad.
Recogida de sintomas positivos y negativos; deteccidn de prédromos.
Valorar ocupaciones (actividades) del paciente y uso del tiempo libre.
Valorar el nivel de socializacion.
Valorar uso de los recursos y servicios tanto sanitarios como sociales.
Evaluar la necesidad permanente de la educacidn para la salud.
Elaborar planes de cuidados singularizados.
Desarrollar procedimientos técnicos (analiticas, protocolos médicos) particularizados.
Administrar tratamientos farmacoldgicos; proveer medicacién de largo tratamiento.
Derivar al paciente al médico, trabajador social etc.
Coordinar con otros niveles sanitarios.

Existen varias modalidades y programas de intervencidon comunitaria entre los que se incluyen: a) con-
formacion de grupos de pacientes que usan antipsicéticos atipicos de larga duracidn para garantizar
adherencia y cumplimiento terapéutico o el manejo de sintomas, b) desarrollo de programas psicoedu-
cativos (cotidianos, autocuidado, afrontamiento, resolucién de problemas), c) programas de relaja-
cion, reeducacidon y mantenimiento del nivel cognitivo, d) programas de mantenimiento de la salud
(profilaxis de consumo de tdxicos) y prevencién de recaidas o intentos autoliticos?, etc. Se implemen-
taran acciones de seguimiento del manejo de la medicacidn, continuidad de cuidados y rehabilitacién,
creacién de grupos de apoyo (individual, familiar y grupal). Coordinara con otras unidades asistenciales
y sociales.

Gracias a la valoracién de necesidades de cuidados (patrones funcionales) se formularan los problemas
detectados mediante taxonomia diagnostica NANDA. Luego de establecer objetivos consensuados con
el paciente para la atencidn de sus necesidades mas prevalentes, se desarrolla el plan individualizado
y estandarizado que incluya criterios de resultados. Finalmente se elaborara el informe de enfermeria.

Procedimientos de enfermeria de salud mental comunitaria?®

Los procedimientos guian acciones especificas que constituyen el proceso de planificacion estratégica
en la gestidn y direccidén de enfermeria por una parte y constituyen los instrumentos de planificacion;
tienen un objetivo claro para la practica clinica constituyendo procesos operativos enfermeros enca-
minados al cuidado independiente, definido y estandarizarlo de la gestién inmersa en una variabilidad
practica clinica. Mediante técnicas y procedimientos se administra al paciente con destreza y precision
las tareas enfermeras necesarias para el diagndstico y seguimiento de la evolucion de la enfermedad,
garantizando necesidades terapéuticas particulares. El protocolo determina una metodologia que guia
el correcto abordaje de un determinado un proceso, en relacién al proceso operativo, ordena decisio-
nes clinicas y direcciona la pertinente toma de decisiones clinicas que a su vez guian la asistencia al
paciente.

Los planes de cuidados estandarizados integrados son protocolos que contienen necesidades de cui-
dados de grupos de pacientes sin solucion de continuidad entre el hospital y el centro de salud. Los
planes de cuidados individualizados son intervenciones en los procesos enfermeros disefados para un
determinado usuario y se generan a partir de la valoracién efectuada por el profesional de enfermeria;
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contiene variantes individuales si coexiste morbilidad o eventuales complicaciones.

Los planes de cuidados, protocolos, o procedimientos cumplen varios objetivos: a) facilitan el recono-
cimiento de servicios que ofrece enfermeria, b) cumplir criterios basicos para acreditacion, c) permiten
la adaptacién de otros enfermeros, d) ofrecer informacion sobre la cartera de servicios que ofrece
enfermeria y e) responde a los espacios de intervencidn y cuidados de calidad.

Para disefiar planes de cuidados debe establecerse la problematica del paciente basado en los patro-
nes funcionales de salud, indaga sobre causas o factores que contribuyen a la disfuncién de los patro-
nes, garantiza el cumplimiento de los objetivos terapéuticos, enlista diagndsticos de enfermeria y fac-
tores relacionados y abarca actividades propias a través de un instrumento de evaluacidn inicial?’-%,
Los requisitos para disefiar protocolos generales de actuacién y guias de informacién especifica implica
una clara fundamentacién tedrica que establezca el perfil del paciente, plan de intervencién, procedi-
miento y guia de Informacidn, actividades y recursos.

Proceso de enfermeria de salud mental

En el cuadro 8 se incluyen los diagndsticos NANDA 1l segun los distintos dominios y valoracion de los
distintos patrones funciones desarrollados por Marjory Gordon para pacientes con patologia mental.
Salud Mental:

Diagnésticos NANDA Il segiin dominios/valoraciéon por patrones funcionales de Marjory Gordon en
salud mental®

Dominio Diagnostico Patrén funcional alterado
Promocién de la salud 00078 Gestion ineficaz de la propia sa- Percepcién - manejo de la salud
lud

00080 Gestidn ineficaz del régimen te-
rapéutico familiar
00099 Mantenimiento ineficaz de la

salud
00098 Deterioro del mantenimiento
del hogar
00193 Descuido personal
Nutricion 00001 Desequilibrio nutricional: in- Nutricional-metabdlico

gesta superior a las necesidades
00002 Desequilibrio nutricional: in-
gesta inferior a las necesidades
00003 Riesgo de desequilibrio nutricio-
nal: ingesta superior a las necesidades
00026 Exceso de volumen de liquidos
00027 Déficit de volumen de liquidos
00028 Riesgo de déficit de volumen de
liquidos

Eliminacién/ intercambio 0016 Deterioro de la eliminacion uri- Eliminacion
naria
0014 Incontinencia fecal
0015 Riesgo de estrefiimiento

Actividad/reposo 00095 Insomnio Descanso-sueno
00085 Deterioro de la movilidad fisica Actividad-ejercicio
00097 Déficit de actividades recreati-
vas
00102 Déficit de autocuidado: alimen-
tacion
00108 Déficit de autocuidado:
bafio/higiene
00109 Déficit de autocuidado: ves-
tido/acicalamiento
00093 Fatiga
0092 Intolerancia a la actividad
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Percepcion/cognicién

0127 Sindrome de deterioro de la in-
terpretacion del entorno

0122 Trastorno de la percepciéon

0051 Deterioro de la comunicacién
verbal

0131 Deterioro de la memoria

0184 Disposicion para mejorar la toma
de decisiones

0199 Planificacién ineficaz de las acti-
vidades

Cognitivo-perceptual

Autopercepcion

0124 Desesperanza

0054 Riesgo de soledad-aislamiento

0119 Baja autoestima cronica

0120 Baja autoestima situacional

Rol/relaciones

0118 Trastorno imagen corporal
0061 Cansancio del rol de cuidador

Autopercepcidn—autoconcepto

0063 Procesos familiares disfunciona-
les

0055 Desempefio ineficaz del rol

0052 Deterioro de la interaccion social

Rol/relaciones

Sexualidad

0059 Disfuncion sexual

0065 Patron sexual ineficaz

Sexualidad/reproduccién

Afrontamiento/tolerancia
al estrés

0141 Sindrome postraumatico

0071 Afrontamiento defensivo

0146 Ansiedad

0074 Afrontamiento familiar compro-
metido

0069 Afrontamiento ineficaz

0135 Duelo complicado

Adaptacion/tolerancia al
estrés

Principios vitales

0068 Disposicién para mejorar el bie-
nestar espiritual

0066 Sufrimiento espiritual

0067 Riesgo de sufrimiento espiritual

0083 Conflicto de decisiones

0185 Disposicidon para mejorar la espe-
ranza

Valores/creencias

Seguridad/proteccion

0035 riesgo de lesion

0139 riesgo de automutilacion

0151 automutilacion

0138 riesgo de violencia dirigida a
otros

0150 riesgo de suicidio

Percepcion/manejo de la salud

Confort

0133 Dolor crénico

Cognitivo/perceptual

0134 Nausea

Nutricional-metabdlico

0183 Disposicién para mejorar el con-
fort

0214 Disconfort

Cognitivo/perceptual

0053 Aislamiento social

Rol-relaciones

Crecimiento/desarrollo

0111 Retraso en el crecimiento y desa-
rrollo

Eliminacion
Rol-relaciones
Adaptacion-tolerancia

Fuente: Caminero Luna Pilar, Castelo Sardina Carmen; Servicio Madrileiio de Salud. Oficina Regional de Coordi-
nacién en Salud Mental; Comisién Consultiva de Cuidados de Enfermeria (2010- 2011). Manual de procedimien-
tos de enfermeria de salud mental comunitaria en la comunidad de Madrid. Planificacién estratégica. Madrid:
Consejeria de Sanidad/DG de Coordinacidn de la Asistencia Sanitaria. 2011. Publicacion en linea. 268 p. Disponi-
ble en: http://www.madrid.org/bvirtual/BVCM017188.pdf

Adaptacion: autores.
Disefio: EDIMEC
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Valoracién funcional de enfermeria de salud mental comunitaria*
DATOS GENERALES Fecha:

Nombre:

Edad:

Estudios:

Situacién laboral:

Convive con:

Datos del médico:

Tratamiento:

Comienzo y evolucion de la enfermedad:

Enfermedades psiquiatricas familiares:

Enfermedades fisicas y su tratamiento:

Alergias:

Actitud en la entrevista:

PATRON 1: Percepcién—-manejo de la salud

Actitud frente a su enfermedad Acepta Indiferente Rechaza Sobrevalora
Conciencia de enfermedad Si No Parcial
Conoce sobre el tratamiento Si No Parcial
Cumple el tratamiento prescrito Si No Parcial
Autonomia Si No Parcial
Conciencia de enfermedad Si No Parcial
Conoce sobre el tratamiento Si No Parcial
Cumple el tratamiento prescrito Si No Parcial
Autonomia Si No Parcial
Acude a consultas por su patologia fisica Si No Irregular
Acude a tratamiento dental Si No Irregular
Acude a revisiones ginecoldgicas Si No Irregular
Cuidado del aspecto Adecuado Extravagante Descuidado \ | Otros
Higiene personal Adecuado Deficiente
Higiene bucal Adecuado Deficiente
Otros
Habitos toxicos Cigarrillo \ \ Alcohol \ | Drogas \ | Otros
PAIRO 0 etabo 0
Peso Talla IMC
Apetito Normal Aumentado Disminuido
Cantidad ingerida Normal Aumentada Disminuida

Numero de ingestas por dia
Ingesta hidrica-hidratacion
Actitud frente a la comida \ Impulsiva | \ Caprichosa \ | Obsesiva \ | Otros
Relacién consumo/gasto
Cambios en el peso
Actitud frente a su peso
Alergias, intolerancias

PATRON 3: Eliminacién

Eliminacidn intestinal Frecuencia Control Uso laxantes

Eliminacidn vesical Frecuencia Control

Sudoracién Normal Aumentada Disminuida \ | Olor ]

Comportamiento motor Adecuado Inquieto Inhibido Agitado
Desinhibido Estereotipia Tics SEP

Problemas en la movilidad, uso de ayuda ortopédica

Cambios en el peso \ Regular | \ Sedentarismo ]

Tipo de ejercicio
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Actividades de ocio y tiempo libre \
Tareas domésticas que realiza
Nivel de iniciativa
Manejo del entorno ‘ Autonomia total \ \ Autonomia parcial | \ Dependencia total ’

PATRON 5: Suefio-descanso

Horas de suefio Diurno Nocturno

Alteracion del suefio Al inicio Pesadillas Interrumpido
Somnolencia diurna Despertar temprano

Factores que alteran el suefio Cafeina Estimulantes

Horarios desorganizados
Otras situaciones

Uso de medicacion hipndtica
Tipo de medicacién hipnética
Sensacion al despertar

PATRON 6: Cognitivo-perceptual

Orientacién en el tiempo Normal Alterado
Orientacién en el espacio Normal Alterado
Orientacién de la persona Normal Alterado
Nivel de conciencia y actitud Normal Hipervigilante Distraido
frente al entorno Fluctuante Somnoliento Confuso
Alteracion en la memoria Reciente Remota
Alteraciones sensoperceptivas Si No
Tipo de alteraciones sensoper- Auditivas \ Visuales | \ Olfativas
ceptivas presentes Otras
Pensamiento
Contenido del pensamiento Coherente Incoherente Organizado

Desorganizado Disgregado Delirante
Curso del pensamiento Normal Bloqueo del pensamiento

Acelerado Lento
Lenguaje Normal Habla poco Obsesivo
Lento Acelerado Habla mucho
Atencion Normal Fluctuante Hipervigilante
PATRON 7: Autopercepcién—autoc
Auto descripcidn de si mismo
Sentimientos respecto a si Inferioridad Rabia Culpa
mismo y sus capacidades Inutilidad Tristeza Impotencia
Satisfaccion Otros

Correspondencia entre su au- Ajustada a la realidad
topercepcidn y sus capacidades Sobrevaloracion
reales Exageracion de errores y limitaciones
Percepcion de exigencias o presiones \
Conductas agresivas y otras Heteroagresividad Ideas de suicidio \ Autoagresividad |
alteraciones Intentos autoliticos Otros

Intereses personales

PATRON 8: Rol-relaciones

Nivel de independencia

Fisica Si No Parcial
Psicosocial Si No Parcial
Econdmica Si No Parcial
Incapacidad civil Si No Parcial

Familia, estructura y roles familiares
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Relacién con la familia (sentimientos)

Dificultades

Papel que desempefia

Sensacién de apoyo | Si | | No | | Parcial | |

Respuesta de la familia ante la Apoyo eficaz Desinterés Rabia

enfermedad del paciente Ansiedad Agresividad Culpa
Preocupacion Sobreproteccion

Conoce el familiar la enfermedad y su tratamiento \ Si | | No | | Parcial | |

Tareas domésticas que realiza

Personas mas significativas y tiempo
que pasa con ellas

Pertenencia a grupos sociales \ Si | | \ No |
Dificultades en sus relaciones sociales | Si \ \ No | | Tipo |

Relacion con los profesionales de la salud

Trabajo: rol que desempefia

Grado de satisfaccion laboral

Relacién con los compafieros de trabajo

Incapacidad laboral Si No Tipo
Discapacidad Si No Porcentaje

PATRON 9: Sexualidad-reproduccién
Valoracion de su actividad sexual Satisfactoria Insatisfactoria Indiferente
Cambios en relaciones sexuales Libido Frecuencia Satisfaccion
Sentimientos frente a los cambios
Problemas con su identidad sexual
Medios anticonceptivos
Menstruacion

Ciclo menstrual Regular Irregular
Alteraciones Amenorrea Dismenorrea Otras | |
Otros problemas \

PATRON 10: Adaptacién-tolerancia al estrés

Ansiedad Si moderada Si grave No

Desencadenantes posibles de estrés \

Sentimientos que aparecen Rabia Impotencia | \ Tristeza
Frustracion Otras \

Estrategias de control-adapta- Agresividad Hiperactividad Evitacion

cién Inhibicién Alcohol Somatizacién

Efectividad de las estrategias Control Control parcial Ineficacia

Duelo | Si \ No | |

PATRON 11: Valores y creencias

Valores y creencias habituales en su
historia personal y familiar
Importancia de estos valores

Metas personales

Practicante de alguna religion
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Creencias acerca de la enfermedad

Enfermera referente

Fuente: Caminero Luna Pilar, Castelo Sardina Carmen; Servicio Madrileiio de Salud. Oficina Regional de Coordi-
nacion en Salud Mental; Comisién Consultiva de Cuidados de Enfermeria (2010- 2011). Manual de procedimien-
tos de enfermeria de salud mental comunitaria en la comunidad de Madrid. Planificacién estratégica. Madrid:
Consejeria de Sanidad/DG de Coordinacidn de la Asistencia Sanitaria. 2011. Publicacién en linea. 268 p. Disponi-
ble en: http://www.madrid.org/bvirtual/BVCM017188.pdf

Adaptacion: autores

Disefio: EDIMEC
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] Capitulo 20 i ]
Cuidados de enfermeria a pacientes
con esquizofrenia

Viracucha Maigua Nelly Yolanda

Introduccion

La Organizacion Mundial de la Salud afirma que la Enfermeria en Salud Mental y Psiquiatria "es un
proceso interpersonal por el cual, la enfermera presta asistencia al individuo, familia y comunidad para
promover salud mental, prevenir la enfermedad y afrontar las experiencias de estrés derivadas de la
enfermedad mental". El niUmero de personas que padecen problemas psiquiatricos y sus consecuen-
cias aumenta de forma alarmante en el mundo; segun el Informe Mundial sobre Salud Mental de la
Organizaciéon Mundial de la Salud, se atribuye como causa al envejecimiento de la poblacidn, la agudi-
zacion de los problemas sociales y los desérdenes publicos. Se define a la esquizofrenia como una
enfermedad crdnica que cursa con deterioro progresivo e incapacitante que amerita intervenciones
farmacoldgicas y psicosociales para disminuir la incidencia y prevalencia de la misma (trauma psicol6-
gico, estrés, inmigracion, etc.) (OMS, 2014). La esquizofrenia es un trastorno mental grave que afecta
a mas de 21 millones de personas en el mundo, es decir al 1% de la poblacién mundial.

La atencion por el servicio de enfermeria a personas con esquizofrenia y otros trastornos mentales
graves debe ser un objetivo prioritario para los servicios publicos de salud, ya que forman parte del
grupo de personas con enfermedades mentales mas vulnerables, expuestas a riesgos de desarraigo y
marginalidad; este grupo poblacional requiere redes de servicios sanitarios y sociales adecuadamente
coordinadas, atencién por profesionales especializados y con alto compromiso, a fin de implementar
programas de intervencién eficaces acordes al entorno del usuario considerando que estos pacientes
sufren con frecuencia estigmatizacién, discrimen y violacidn a sus derechos humanos.

Los cuidados de enfermeria se ajustan a la fase que cursa el paciente esquizofrénico (fase aguda, larga
estancia o crénicos), al grupo de edad (pediatrico, adolescente o adulto mayor), disponibilidad de gru-
pos de ayuda, tipo de tratamiento (hospitalizados o ambulatorios manejados a nivel domiciliario) en
base a con farmacos antipsicéticos y benzodiacepinas que ameritan monitoreo permanente de la con-
dicién fisioldgica del paciente para asegurar la remisidon de sintomas y detectar efectos secundarios
que pueden deteriorar la calidad de vida del paciente y la no adherencia al tratamiento; destaca ade-
mas, la importancia de la intervencion de enfermeria en la terapia de orientacién a la realidad, promo-
cion de actividades cotidianas, uso del tiempo libre, por citar actividades complementarias. Si el pa-
ciente fsté hospitalizado en casas de reposo, el personal de enfermeria fomentara la integracion de la
familia*.

La esquizofrenia es una enfermedad cronica que cursa con fases agudas vy periodos de remision; por
esta caracteristica, es necesario un seguimiento continuo a lo largo de la vida del sujeto y valorar dis-
tintos aspectos en funcién de la etapa de la enfermedad, por tanto, el cuidado deberd centrarse en la
etapa de crisis y deterioro que es donde aparece la sintomatologia mas elocuente, a fin de satisfacer
necesidades primordiales del ser humano, procurando conservar una buena calidad de vida. Es funda-
mental, partir de una adecuada valoracion de los sintomas mas frecuentes que se relacionan con alte-
raciones de la percepcion, pensamiento, afectividad, relaciones sociales, comunicacion vy manejo de la
propia salud, para evitar generar dependencia. Es vital satisfacer las necesidades mas deterioradas en
el paciente como lo sefialan Martinez, Fuentes, Garcia y Madrid (2013).

Son facilmente detectables varias alteraciones mentales en el paciente esquizofrénico:

e Alteraciones del contenido del pensamiento: el paciente refiere ideas delirantes o delirios que
originan convicciones erréneas, por lo que el paciente actua segun su conviccién.

e Alteracion de la percepcion: se presentan alucinaciones que conllevan peligro extremo, por lo que
el personal de enfermeria debe estar vigilante para evitar un dafio hacia si mismo o a los demas.
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e Trastorno de la actividad y de la voluntad: a través de la falta de deseo de realizar alguna activi-
dad, la intervencién enfermera juega un papel dominante en el desarrollo de la voluntad.

Alteraciones de la afectividad especialmente, en el estado autista: el paciente se encierra en si mismo
aislandose de la realidad para vivir un mundo interior que impide la comunicacion con los demas , por
lo que se siente extrafio consigo mismo, raro, cambiado e inseguro, debido a que los elemento psiqui-
cos, vivencias personales, recuerdos y sentimientos no los identifica como propios; ademas, presenta
desconexién con el mundo exterior que le dificulta reconocer y necesita el aporte de la enfermera para
satisfacer las necesidades prioritarias. Aqui se torna fundamental ubicar las necesidades mas comunes
como:

e Necesidad de respiracion: pese a que en ocasiones no reviste mayor significacion, deriva del de-
sinterés y falta de autocuidado; puede repercutir si el paciente no toma las debidas precauciones
ante temperaturas climaticas bajas, con el riesgo de complicaciones respiratorias.

e Necesidades de nutricion e hidratacion: la insatisfaccion de la alimentacién frecuentemente su-
pone una alteracién transitoria; el paciente puede tener la sensacidén que le persiguen o que quie-
ren provocarle dafio generando temor a las interacciones en actos sociales como es la comida
provocando que disminuya o rechace alimentos. Esta incapacidad de mantener una dieta equili-
brada en funcidn de sus caracteristicas personales, se agrava por la posibilidad de que presente
sindromes metabdlicos derivados del uso de neurolépticos.

e Necesidades de movilizacion: la alteracién de la psicomotricidad es uno de los sintomas mas fre-
cuentes en los trastornos esquizofrénicos; estas alteraciones van desde simples actitudes afecta-
das, movimientos no coordinados inusuales o extrafios, posturas poco funcionales hasta un estado
de agitacion o inhibicidn total derivado de los efectos secundarios de los neurolépticos.

e Necesidad de reposo y suefio: frecuentemente existe alteracion al inicio de un brote; el paciente
o familiares refiere mayor adormecimiento con despertar a lo largo de la noche y despertar precoz
disminuyendo el sueio a 4 horas diarias, debido a las vivencias amenazantes, delirios o falsas per-
cepciones puede le obligan a mantener una conducta hipervigilante que altera el suefio y el des-
canso.

e Necesidad de vestirse y desvestirse: por la desestructuracién de la personalidad, por la ideacidn
y percepcién extrana de la realidad, el enfermo suele tener una actitud inadecuada para enfrentar
un clima adverso o estacion.

e Necesidad de higiene y proteccion de la piel: el desinterés y la apatia que evidencia el enfermo
por su entorno causa una apariencia de suciedad y descuido especialmente relativo al aseo perso-
nal, generando mayor rechazo de su entorno social.

e Necesidad de seguridad: |la etapa inicial de la enfermedad cursa con gran inquietud e inseguridad
debido a la presencia de ideacién delirante, alucinaciones, extrafieza consigo mismo y trastornos
de la identidad del yo; el delirio mistico debido a la rigidez de las ideas genera gran inseguridad
fisica y psicoldgica.

e Necesidad de comunicacion: los pacientes esquizofrénicos muestran dificultades importantes
para comunicarse, ya que su lenguaje simbdlico y obscuro no le faculta una adecuada comunica-
cion; estos pacientes tienen delimitada su identidad personal debido a la despersonalizacion, des-
realizacion y sintomatologia psicética.

e Necesidad de actividades recreativas: existe incapacidad para divertirse y disfrutar de actividades
sociales que generalmente se considerarian gratificantes y placenteras. El aislamiento social su-
mado a dificultades para establecer relaciones y demostrar afectividad hacia los demas, les difi-
culta su integracion a estas actividades.

e Necesidad de adquirir conocimientos: la esquizofrenia se caracteriza por su cronicidad; vez que
remite la sintomatologia aguda mas llamativa, deja en el paciente secuelas manifestadas por sin-
tomas negativos evidentes como el deterioro en el aspecto social y dificultades cognitivas, de la
atencion y la memoria que van dificultando la adquisicidn de aprendizaje?.

A mas del trabajo especifico de enfermeria, el profesional aplicard una permanente valoracién de las
respuestas del paciente, especialmente vinculadas a patrones funcionales. Con relacién al patrén de
actividad y ejercicio seguro, el paciente exhibe un alto nivel de alteracién relacionado con el efecto de
la medicacidn psicofarmacolégica que incide sobre la funcionalidad motora del individuo; se suma la
presentacién de sintomatologia negativa que afecta el estilo de vida de la persona e induce, de manera
cronica, una menor disposicidn para participar en actividades Iudicas y recreativas. EI mayor riesgo
para las personas con esquizofrenia es padecer comorbilidad organica metabdlica y/o cardiovascular
derivada de diferentes factores: la enfermedad misma, la ingesta de fdrmacos antipsicoticos y estilos
de vida poco saludables (dieta desordenada, sedentarismo y elevada tasa de tabaquismo) por lo que,
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la conjuncion de habitos inadecuados y los efectos adversos del tratamiento antipsicdtico, provoca
mayor riesgo de padecer enfermedades cardiovasculares y endocrinas®.

Esta situacidon se agrava por la alteracién del patrén nutricional metabdlico que normalmente es el
segundo patrén mas afectado en estos pacientes que presentan conductas de exceso en la ingesta
caldrica o disminucidn significativa del consumo de alimentos segun el medicamento utilizado. La ad-
ministracion de farmacos antipsicoticos se asocia a mayor riesgo de obesidad, diabetes mellitus tipo 2
y diinpide4mia, lo que incrementa el ya elevado riesgo cardiovascular que basalmente presentan estos
pacientes”.

El patréon de rol relaciones se ve afectado por las permanentes confrontaciones que tiene el paciente
con otras personas con las que interactla producto de las alteraciones afectivas e ideativas que pa-
dece. De igual manera, la sintomatologia negativa que prevalece por su trastorno conlleva a eventos
de aislamiento y disminucidn del contacto social significativo, generando pérdida de habilidad de in-
teraccién social y en ocasiones anulacidn de toda socializacién. Jiménez y colaboradores sefialan que
el funcionamiento social es un concepto estrechamente relacionado con el pronéstico del nivel de
recuperacion del paciente, su calidad de vida e incluso los costos econémicos derivados de su manejo
alargo plazo. Evidentemente, pacientes con mejor funcionamiento social tendran menor perfil de vul-
nerabilidad ante la misma enfermedad misma y su curso variado®.

El patrén cognoscitivo sensorial también se vera afectado, posiblemente por involucrar varias areas
del cerebro. Aunque existe alteracion significativa de este patrdén, es importante reconocer el impacto
de las estrategias de acompanamiento ambulatorio; se advierte que un significativo porcentaje de pa-
cientes puede presentar de manera crénica sintomas de la enfermedad o bien experimentar fluctua-
ciones en los niveles de recuperacion, pasando de un estadio de resolucién sintomatica a un estadio
de crisis.

La implementacién del proceso de atencién de enfermeria permitira, una vez identificados los patro-
nes alterados y la elaboracion de los diagndsticos prioritarios, establecer una serie de actividades de
intervencién que parten de la educacidn en salud. La ejecucién de estas actividades evidenciara un
alto nivel de participacién de los pacientes y la apropiacién de los conceptos abordados, asi como tam-
bién nivel de gratificacién que nacen de la vinculacidn con la actividad y el aporte positivo que estas
estrategias implican para los programas domiciliarios institucionales. El empleo de estrategias educa-
tivas puede verse limitado en el grupo poblacional que presenta enfermedad mental, sin embargo,
este tipo de intervencién enfermera, facilita el proceso de recuperacion integral de la persona con
enfermedad mental mediante la innovacidn en los procesos de acercamiento.

Cuidado en el control terapéutico

Enfermeria fomenta y mantiene una estrecha relacion terapéutica con el paciente. Las respuestas a las
necesidades humanas en el drea de la salud mental, no se pueden entender si no son abordadas de
manera decidida por un trabajo en equipo. El personal de enfermeria considerara que la actividad
profesional en este tipo de pacientes reviste dificultad al momento de cumplir prescripciones médicas,
la asistencia a citas programadas, la toma correcta de farmacos (horario y dosis), la falta de compro-
miso de la familia y la sobrevaloracion de los efectos secundarios de la medicacién que se utiliza como
justificativo para abandonar el tratamiento.

Se recuerda que usualmente el paciente posee habitos poco saludables (consumo de drogas, alcohol,
tabaco, desajustes en el suefio y descanso, minimas o nulas actividades fisicas saludables), inadecuada
interpretacién de la realidad y el aprendizaje, dificultad para la resolucion de problemas, falta de inte-
rés en conductas preventivas, sensacion de soledad, dificultad para establecer y mantener relaciones
(participar en colectivos sociales, asistir a programas formativos, mantener o buscar empleo), inade-
cuado manejo del dinero, entre otros. En conjunto, lo explicado vuelve a los pacientes mas vulnerables
a recaidas y accidentes.

Se sefialan varias actividades en el cuidado al paciente, con énfasis al control terapéutico:

e Educacion a la poblacién en el tema de salud mental: el seguimiento a los problemas de convi-
vencia que exhibe el paciente en su entornoy las intervenciones de cuidados que se implementen,
determinaran en la mayoria de casos que los pacientes y sus familiares convivan con relativa tran-
quilidad, sin necesidad de separar a las personas con enfermedad mental de su medio habitual.
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e Considerar la importancia de la satisfaccion de las necesidades de Henderson: por el tipo de pa-
ciente y su sintomatologia las necesidades no pueden satisfacerse per se, por lo que es importante
gue enfermeria sea la responsable del cuidado integral del enfermo.

e Administracion de medicamentos segun dosis prescrita completa y en el horario establecido:
permite reducir significativamente la incidencia de recaidas. Es una de las actividades mas impor-
tantes de enfermeria; debe conocerse la farmacologia a fin de prevenir reacciones secundarias y
toxicidad. Se verificaran contraindicaciones, dosis terapéutica, factores que modifican la biodispo-
nibilidad del farmaco a fin de evitar complicaciones y retraso en la recuperacion del paciente o
bien evitar la muerte por sobredosis o intoxicacién. Es importante aplicar los 10 correctos. Al ad-
ministrar por via oral debemos tener presente:

— Observar que el paciente ingiera el medicamento, sobre todo si se sospecha dificultad para
ingerirlo; si este fuera el caso deberia molerse la tableta para asegurar su ingesta.

— Mantenerse junto al paciente para evitar que bote el medicamento, provocandose vomito; se
recomienda administrar la cantidad suficiente de liquido.

— Tener precaucién cuando se administre el fdrmaco por via intramuscular, especialmente si se
mezclan dos farmacos; es necesario el monitoreo de signos vitales. Se alerta que la no adhe-
rencia al tratamiento radica en la falta de conciencia de la enfermedad en estos pacientes, lo
gue conduce a un abandono temprano o al cumplimiento parcial del tratamiento.

Cuidados de enfermeria durante la hospitalizacion del paciente

El personal de enfermeria brindard una atencidn holistica-humanista; el objetivo principal es proveer
cuidados mediante una relacidn interpersonal destinada a satisfacer las necesidades de salud y auto
cuidado del individuo con participacidn activa de la familia y la comunidad en las dreas de promocién,
asistencia y rehabilitacion de la salud mental del paciente, a quien debe informarse sobre su enferme-
dad y el funcionamiento organizacional hospitalario. Es importante la psicoeducacion familiar, uno de
los roles mds importantes que cumple enfermeria al valorar lo que la familia necesita y desea conocer
sobre la enfermedad, proporcionando informacidn clara, suficiente y asumible para incrementar el
afrontamiento y disminuir la ansiedad.

Se entrenara al paciente en habilidades de autocuidado que debe poseer, para asegurar satisfaccion
de sus necesidades y fomentar independencia; se requiere apoyo de profesionales, familiares, grupos
terapéuticos, entre otros. Tanto el paciente y su familia deben ser instruidos sobre redes sociales dis-
ponibles, a fin de que acudan en busca de ayuda si lo necesitan o si el caso amerita para continuar con
el tratamiento ambulatorio. Al educar al paciente y la familia, se garantiza la atencién de necesidades
y preocupaciones en materia de salud, animdandolo a utilizar sus propios recursos de manera éptima.

Mediante el didlogo se facilitara la expresién de pensamientos y sentimientos, develando temores in-
fundados y falsas concepciones, tanto de la situacion real como potencial que preocupen en un mo-
mento dado al paciente. Gracias al refuerzo positivo sobre el comportamiento, se mejoran las habili-
dades de autocuidado; se fomentara la participacion en todas las actividades que atafe al autocuidado
a fin de fomentar independencia, sentimientos de autocontrol y control del medio que aseguren la
relacion terapéutica facilitando al paciente su adaptacion y recuperacién basada en un estricto manejo
terapéutico®.

Es importante mencionar que los pacientes al salir con el alta quedan al cuidado de la familia, por lo
que los familiares deben aprender eventuales desafios y problemas asociados con la enfermedad.

Intervencion de enfermeria en familiares del paciente

La OMS en su informe sobre la salud en el mundo se refiere a la salud mental en términos de "nueva
comprension, nueva esperanza". Asi, dicho informe vierte nueva luz en trastornos mentales y ofrece
novisima esperanza a los pacientes y sus familias’. Este documento advierte que los problemas men-
tales, neuroldgicos o del comportamiento afectan a 450 millones de personas; se estima que alrededor
del 25% de la poblacion mundial podria padecer alguin trastorno mental a lo largo de su vida. Asi
mismo, prevé que los trastornos mentales sean la principal causa de afios de vida perdidos ajustados
por discapacidad, fundamentalmente a expensas de los trastornos depresivos.

El informe sobre la salud en el mundo presentado por la OMS, Banco Mundial y la Universidad de
Harvard, advierte que la esquizofrenia se encuentra entre las diez enfermedades que representan una
"carga mundial de enfermedad". Al valorar los "afios de vida perdidos ajustados en funcién a discapa-
cidad", la esquizofrenia se ubica en cuarto lugar dentro de los grupos diagndsticos mas frecuentes.
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Adicionalmente, la esquizofrenia se sitla entre las diez primeras causas de incapacidad en la poblacién
de edades comprendidas entre 18 y 44 afios®.

En base a estas consideraciones, se recomiendan las siguientes intervenciones de enfermeria:

Proporcionar informacion claray asumible sobre los diferentes elementos estresantes que ocurren
en el seno familiar; cooperara para que se identifiquen situaciones que por su complejidad, fre-
cuencia o magnitud constituyan alto riesgo de crisis familiar.

Ensefiar formas de comportamiento alternativas, para enfrentar situaciones de estrés ante habili-
dades limitadas o carencias para abordar una crisis.

Ensefiar a la familia formas eficaces de apoyo mutuo mediante comunicacién abierta y mantenida;
faculta la aceptacion de la realidad, potenciando una visidn esperanzadora de solucion de la crisis,
asegura cuidados fisicos y psicoldgicos. La comprensidn empatica de situaciones que aquejan a los
pacientes permite alcanzar de forma conjunta y consensuada soluciones positivas para el paciente
y los miembros de su familia.

Brindar todo el apoyo psicoldgico necesario a la persona y miembros del grupo familiar, generando
actitudes y aptitudes que fomenten seguridad, a fin de favorecer la interaccién y la confianza, em-
patia, aceptacidn, disponibilidad, clarificacidn de los sentimientos y pensamientos, refuerzo de lo
positivo o funcional.

Ayudar a la persona a confrontar la crisis con la realidad, manejando sentimientos adversos que
deriven de la situacidn generadora. La enfermera ayudara a que todas las emociones sean expre-
sadas, clarificadas y abordadas en el marco de la relacion terapéutica.

Cooperar para que los miembros del grupo familiar reorganicen recursos personales y aprendan
nuevas formas de adaptacion; se utilizara la retroalimentacién para evaluar decisiones y acciones
gue se ejecuten para el afrontamiento a la situacién.

Ayudar a la persona para comprender la crisis.

Entregar apoyo material efectivo sugiriendo organismos, asociaciones o grupos de autoayuda
apropiados para las diferentes situaciones que se presenten; ademas, facilitar la intervencién de
personas y recursos de la comunidad.

Referir a la familia a un equipo terapéutico especializado si luego de brindada la asistencia o por
las propias caracteristicas de la crisis, esta no se haya resuelto en un tiempo prudencial.

Cuidados de enfermeria al paciente esquizofrénico crénico
Se sefialan varias acciones que deben implementarse:

Proporcionar informacion acerca de la enfermedad, curso y prondstico, asi como las consecuencias
previsibles o potenciales que puede significar.

Entrenar al paciente en habilidades y competencias de autocuidado, para asegurar satisfaccion de
sus necesidades bdsicas (fisicas, psicoldgicas y sociales).

Informar al paciente y familia sobre redes de ayuda (asociaciones o grupos de autoayuda), servicios
especializados en salud mental, grupos de apoyo especificos dinamizados por profesionales de la
salud.

Facilitar la expresion de sentimientos y pensamientos problematicos para el paciente a través de
las actitudes facilitadoras sustentado en aceptacion, empatia, comprensién, disponibilidad, escu-
cha, etc.

Fomentar la participacidn activa del paciente en las decisiones encaminadas al cuidado, a fin de
mejorar su autorresponsabilidad y habilidades de autocontrol y control del medio.

Reforzar comportamientos de aprendizaje y cambios especificos para potenciar habilidades de au-
tocuidado.

Ayudar al paciente que reconozca actitudes y aptitudes positivas para lograr la maxima utilizacion
de su potencial y el refuerzo de su autoconcepto y autoestima.

Estimular el mantenimiento e incremento de contactos interpersonales para disminuir el aisla-
miento social y mejorar los recursos de apoyo personales.

Reforzar positivamente la capacidad de solicitar y/o aceptar ayuda sin que el paciente perciba de-
bilidad o se sienta devaluado o inutil.

Asegurar el establecimiento y mantenimiento de una relacion terapéutica que ayude a la persona
y a su familia en el proceso de adaptacion a la enfermedad.

Cuidados de enfermeria en el hogar

La familia influye en gran medida sobre la salud y enfermedad, por lo que cumple una funcién impor-
tante durante el tratamiento, recuperacién y rehabilitacion del paciente esquizofrénico. El papel de
los familiares con el enfermo es atenderlo en toda su capacidad para que pueda confrontar y promover
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su desarrollo; para que esta participacion familiar sea efectiva, es necesario sea adecuada, oportunay
permanentemente orientada. Las funciones que cumple la familia es enfrentar uno de los temores que
con frecuencia sufren los pacientes esquizofrénicos, pertenecer a un grupo familiar que no desea su
compaiiia.

Entre las acciones mds importantes se cita:

e Mantener estable al paciente, con ocupacion permanentey adherido al tratamiento farmacolégico
mediante controles médicos permanentes o bien ejecutando visitas domiciliarias para evitar una
eventual descompensacién del usuario.

e Entrenar alafamilia en alimentacidn, habitos alimenticios, higiene, vestimenta, realizacién de ejer-
cicios y actividades recreativas, adecuacion de la vivienda y administracion de psicofarmacos segun
prescripcion médica (horario indicado y dosis exacta) recalcandose la prolijidad del caso al mo-
mento de verificar nombres genéricos Y/o comerciales para evitar errores en la ingesta de los far-
macos prescritos.

e Educaral paciente y familiares sobre posibles efectos secundarios de los psicofarmacos, para evitar
el abandono del tratamiento.

e Educar en actividades cotidianas luego del alta hospitalaria, para paulatinamente asignar al pa-
ciente funciones cada vez mas complejas segun el grado de desenvolvimiento y mejoria.

e Educar al familiar y/o cuidador para que reconozca precozmente signos y sintomas de descompen-
sacion, a fin de solicitar ayuda profesional inmediata.

e Compartir informacidén con la familia y la comunidad, a fin de prepararlos para una convivencia
con pacientes psiquiatricos, eliminando el temor, miedo o rechazo si el paciente transita por la
casa o barrio.

e Fomentar la independencia del paciente asignandole actividades como son cancelar servicios ba-
sicos e insumos necesarios para el hogar, con la debida supervisién si fuera el caso.

e Incentivar a que el paciente y su familia acudan a los grupos de autoayuda para manejo de este
tipo de pacientes y evitar caer en la manipulacion.

e Planificar visitas domiciliarias para seguimiento del tratamiento terapéutico e identificacion de
morbilidad familiar inmediata.

e Elogiar al paciente todo logro o actividad ejecutada, en pro de mejorar su autoestima.

El paciente debe ser integrado y considerado como un ente productivo dentro de la familia y no como
un ser dependiente, ya que la ocupacion ayudara a evitar la presencia de alucinaciones y delirios (9).

Rol de enfermeria en los grupos de autoayuda

Entre las multiples actividades destacan:

e Potenciar la salud mental en los familiares del paciente esquizofrénico mediante técnicas de rela-
jacion, terapias motivacionales y compartir vivencias de familiares.

e Elaborar planes de educacién continuada para pacientes y familiares que asistan a los grupos de
autoayuda; la tematica se centrard en funcion de las necesidades detectadas por el profesional y/o
solicitadas por los participantes.

e Manejar un léxico sencillo, claro y comprensible; es fundamental para que el paciente distinga
entre lo real y su imaginacion.

e Educar al paciente y familiares sobre signos y sintomas de morbilidad familiar en el entorno, lugar
de trabajo, escuela, etc.

e Efectuar un seguimiento permanente a las familias identificadas como problema o no adherencia
al tratamiento farmacoldgico y /o terapéutico.

e Participar en actividades sociales y recreativas planificadas con integrantes de los grupos de auto-
ayuda.

e Organizar talleres para compartir vivencias de resultados de ayuda con familiares del paciente es-
quizofrénico.

Evaluar permanente avances y/o retrocesos que presente en paciente o familiares.

Aplicar estrategias para la integracion de la familia, con énfasis en el proceso de recuperacion del
paciente encaminado a lograr colaboracidn en el cuidado; lo ideal es involucrar a todos los miem-
bros del nucleo familiar.

Conclusiones

La esquizofrenia es una enfermedad de inicio temprano que cursa con alucinaciones, delirios y trastor-
nos de la percepcién, pensamiento y emociones; induce al paciente desadaptacion. Los cuidados de
enfermeria se orientan a educacién del paciente, familia, comunidad y cuidadores, con énfasis en la
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medicacidn prescrita, comunicacion, formacién de habitos e higiene y manejo domiciliario del paciente
a fin de atenuar el cansancio en el cuidador.

El trabajo de enfermeria se orienta a una practica profesional de alta calidad cientifico-técnica en pro-
mocién y prevencion de la salud mental para que el paciente sea manejado ambulatoriamente con
eficacia y asi evitar la cronificacidn, el abandono terapéutico y desarraigo familiar.

Los resultados obtenidos de la valoracién de los patrones funcionales, evidencian que la enfermedad
mental afecta a mas de la esfera mental y perfil conductual de la persona, a la familia y sociedad. La
identificacion de los patrones funcionales y los diagnésticos de enfermeria que se afectan con mayor
frecuencia en el paciente con enfermedad mental, permite al enfermero/a propiciar intervenciones en
pro del mejoramiento de las condiciones de vida del individuo, tornando al proceso de atencion de
enfermeria como una estrategia fundamental del cuidado.

El personal de enfermeria que labora en un centro psiquidtrico, debe fortalecer aspectos positivos de
la relacidn terapéutica con familiares de pacientes hospitalizados mediante talleres alusivos a la pro-
mocidn de la salud y actualizacion en el cuidado enfermero.

Bibliografia

1. Fones Vives Joana. Enfermeria de salud mental y psiquiatrica. Valoracion y cuidados. 2ed. Buenos Aires:
Panamericana; 2014.

2. Rigol Cuadra Assumpta , Ugalde Apalategui Mercedes. Enfermeria de salud mental y psiquidtrica. 2ed.
Barcelona: Masson; 2003.

3. Eulate C, Durdn My otros. Grupo psicoeducativo sobre habitos de vida saludables para personas con esqui-
zofrenia en un hospital de dia psiquiatrico. Disponible en: http://www.unedtudela.es/uned/publicacio-
nes/humanidades/extraordinario08-articulo4.pdf

4. Rodriguez F, Bacab E y otros. Grupo de trabajo de la Sociedad Espafiola de Diabetes, Sociedad Espaiiola de
Endocrinologia y Nutricion, Sociedad Espafiola para el Estudio de la Obesidad y Sociedad Espafiola de Psi-
quiatria. Med Clin (Barc) 2006; 127(14):542-8.

5. Jiménez R, Garcia A. Habilidad social y funcionamiento social en pacientes con esquizofrenia. Apuntes de
Psicologia 2004; 22(1):111-20.

6. Organizacion Mundial de la Salud 2001. La salud mental en el mundo. Disponible en: http://www.ome-
aen.org/OMS.htm

7. Alfonso A. Valoracién de las necesidades del paciente esquizofrénico ante la pérdida del cuidador principal.
Espafia. Disponible en: http://ciencia.micinn.fecyt.es/universidades/dcs/files/Salud-Mental.pdf

8. Novel M, Lluch C, Lépez MD. Enfermeria psicosocial y salud mental. 2ed. Barcelona: Masson; 2006.

171


http://www.unedtudela.es/uned/publicaciones/humanidades/extraordinario08-articulo4.pdf
http://www.unedtudela.es/uned/publicaciones/humanidades/extraordinario08-articulo4.pdf
http://www.ome-aen.org/OMS.htm
http://www.ome-aen.org/OMS.htm
http://ciencia.micinn.fecyt.es/universidades/dcs/files/Salud-Mental.pdf




Ramos Diana y otros

] Capitulo 21 i
Intervenciones de enfermeria
en pacientes esquizofrénicos

Ramos Diana Fernanda, Riofrio Terrazas Sandra del Cisne, Jara Gonzdlez Milton

Introduccién

La esquizofrenia es una enfermedad mental caracterizada por pérdida de la propia identidad y dete-
rioro de la relacién del paciente con su entorno. Usualmente se inicia en la pubertad con alteraciones
del humory la conducta (retraida-inhibida o regresiva, ansiedad, agitacién y disminucién de la autoes-
tima), alucinaciones, presencia de ideas delirantes, pensamiento desorganizado e ilégico, respuestas
emocionales inadecuadas o insuficientes, trastornos volitivos, deterioro de las relaciones interperso-
nales, menoscabo de la capacidad para entablar comunicacion verbal, respuestas exageradas a esti-
mulos, alteraciones del patrdn de suefio, fatiga, trastornos alimentarios y afectacion de la sexualidad,
entre los mas importantes.

Las intervenciones en enfermeria en pacientes con diagndstico de esquizofrenia, van desde la atencion
en hospitalizacién ante un cuadro agudo o recaida hasta las acciones que se ejecutan durante la aten-
cién por consulta externa de enfermeria o en las visitas domiciliarias.

Someramente se explican los tipos de esquizofrenia con fines didacticos:

e Desorganizada o hebefrénica: predominan trastornos afectivos y conductuales con empobreci-
miento del comportamiento y deterioro intelectual; el inicio es precoz en los primeros afios de la
adolescencia, su curso es insidioso y tiene mal prondstico.

e (Catatdnica: cursa con alteraciones psicomotoras que van desde la variedad excitada (actividad
motora excesiva y excitacion) a la variedad inhibida (inhibicidn generalizada que se manifiesta por
estupor, mutismo, negativismo y flexibilidad cérea).

e Paranoide: la sintomatologia predominante denota trastornos del pensamiento de tipo persecu-
torio, poco sistematizado y estructurado; el inicio es tardio facilitando su mayor adaptabilidad so-
cial.

e Indiferenciada: presencia de sintomas psicdticos que no se ajustan a los criterios del tipo para-
noide, desorganizado o catatdnico.

e Residual: sigue al menos un episodio de esquizofrenia y cursa con aplanamiento afectivo, pobreza
del lenguaje o abulia y ausencia de sintomas psicoticos (ideas delirantes o alucinaciones)

Los sintomas mas frecuentes de la esquizofrenia se incluyen en los cuadros 1y 2.

Cuadro 1. Sintomas positivos de la esquizofrenia®.

1. Alteracién conductuales e Respuesta inapropiada ante los estimulos.
Risas inmotivadas.
Pensamiento disgregado e incoherente.
Taquipsiquia.
Ideas delirantes y alucinaciones (auditivas).
Delirios (persecucidn, grandeza, celotipicos).

2. Alteracion del pensamiento

Neologismos.
Ecolalia.
Verborrea.

3. Alteracion de lenguaje

Alucinaciones auditivas.
Alucinaciones visuales.
Alucinaciones olfativas y gustativas.
Alucinaciones tactiles.
Alucinaciones cenestésicas.

4. Alteracion de la sensopercepcién

Elaboracion: EDIMEC.
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Cuadro 2. Sintomas negativos de la esquizofrenia®.

1. Alteracidn de la conducta o Déficit del autocuidado.
Disminucién-desinterés en las relaciones sociales.
Inhibicion.
Estupor y perplejidad.
Disminucién de la voluntad.
Aplanamiento afectivo.
Alogia.
Anhedonia.
Apatia.
Sensacion de vacio o indiferencia ante el entorno.
Incapacidad de verbalizar o expresar emociones.
Impotencia para tomar una decisién o cumplir un acto
deseado y reconocido como necesario por el paciente.
Embotamiento mental.
Pobreza de discurso con pensamiento concreto y pobre.
Pensamiento enlentecido o inhibido pudiendo llegar al
mutismo.

2. Alteracion de la afectividad

3. Alteracion del pensamiento

4. Alteracion del lenguaje Lenguaje redundante.
Uso de simbolismos.
Disartria.

Bradifemia.

Elaboracion: EDIMEC.

Curso clinico de la esquizofrenia
La esquizofrenia sigue el siguiente curso clinico:

Fase prodrémica®?
e Comportamiento autista.
e Comportamiento ansioso.

Fase e Abandono o descuido de actividades habituales.
prodémica e Alteraciones premdrbidas de la personalidad.
Fase aguda
e Brote esquizofrénico con presencia de sintomas
Fase aguda psicoticos claros

Fase residual
e Persistencia de algunos sintomas

Fase
residual

Pronéstico e indicadores de pronéstico*”

La evolucién de la enfermedad es variable. Usualmente siguen los siguientes cursos:

e Episodio agudo con remisidn completa: se acepta que el 20% de los casos se recuperan.

e Enfermedad aguda recurrente: observada en el 20% de casos; los pacientes no tienen una remision
completa tras el episodio agudo, por lo que el deterioro sera progresivo luego de que se presente
un nuevo episodio.

Enfermedad crénica que sigue al inicio agudo: presente en el 20% de casos.
Enfermedad crénica de inicio insidioso: afecta el 20% restante de casos.

La literatura médica advierte una alta tasa de suicidio que oscila entre el 10% al 15%%°. Ademas, se
sefialan indicadores de prondstico bueno y deletéreo que constan en el cuadro 3.
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Cuadro 3. Indicadores de prondéstico en esquizofrenia®*?,

Buen pronostico Mal pronéstico
[}

Inicio tardio de la enfermedad. e Inicio precoz.
Buena adaptacién social, laboral y fami- e Mala adaptacién social, laboral y familiar.
liar. e Ausencia de agentes externos.

e Demostracién de estrés como agente e Comienzo lento e insidioso.
desencadenante. e Existencia de antecedentes familiares.
Comienzo agudo. e Ausencia de apoyo socio-familiar.
Ausencia de antecedentes familiares. e Escasa colaboracién al tratamiento.
Adecuado apoyo socio-familiar al pa- e Multiples recaidas.
ciente.

e Capacidad para colaborar en el trata-
miento.

e Nula o limitadas recaidas en 5 ainos.
Elaboracion: EDIMEC.

Enfermeria y psiquiatria: evolucion historica

Se acepta que enfermeria se perfecciond acorde a los avances cientificos y tecnolégicos de las ciencias
biomédicas y las ciencias sociales; fortalecida con teorias de la profesidn entre las que destacan las
teorias a) de la relacion interpersonal enfermera-paciente propuesta por Hildergard Peplau, b) de las
necesidades humanas de Virginia Henderson®?, c) de la adaptacién de la hermana Calixta Roy y otras
teorias que aportaron sustanciales criterios para el manejo integral del paciente. El rol de la enfermera
en el drea de la psiquiatria es particular y reviste diferencias con el papel de la enfermeria en otras
areas de la medicina.

Enfermeria en salud mental es un drea del conocimiento sustentada en la teoria del comportamiento
humano que permite al profesional enfermero prevenir y corregir trastornos mentales o sus secuelas,
fomentando una salud mental éptima en el individuo, la familia y la comunidad. Reconoce la calidad
de unicidad del ser humano, con potencialidades para desarrollarse, cambiar y adaptarse a circunstan-
cias imperantes que influyen en el comportamiento, atribuido a la multicausalidad derivada del en-
torno familiar y social. El profesional enfermero debe poseer una sélida formacién académica que ga-
rantice el desempefio en roles funcionales como administrador, docente, investigador y proveedor de
cuidado al individuo, a la familia o la comunidad; en este contexto, la finalidad de la practica asistencial
en la salud mental pretende mediante intervenciones, mejorar la condicidn clinica del paciente en todo
nivel'1,

Breve recorrido histoérico: la enfermeria se desarrollé como ciencia y profesion a lo largo del tiempo,
cimentandose sus bases cientificas a mediados del siglo XIX, gracias al aporte de Florence Nightingale,
quien definid los conceptos de salud y enfermedad desde la dptica de la enfermeria, el objetivo de los
cuidados que debe prodigarse, la forma de actuar (intervenciones) y el concepto mismo de enferme-
ria’®. Se modificé también, el modo de enfrentar necesidades sociales. En la segunda mitad del siglo
XX nacen las distintas teorias y modelos de enfermeria, nutridas con el aporte de las ciencias bdsicas y
las ciencias del comportamiento siendo este el origen de la enfermeria de salud mental (Hildegard
Peplau, en el texto “Relaciones interpersonales en enfermeria” publicado en 1992'” donde sefiala que
el proceso terapéutico de relacién interpersonal tiene como objetivo un enfoque de relaciones huma-
nas saludables.

Enfermera de salud mental

Proporciona cuidados especializados que requiere el paciente con una enfermedad mental en el nivel
primario de salud y/o unidades especializadas. Se desenvuelve en un drea donde la practica profesional
se circunscribe al comportamiento humano y se encamina a corregir o prevenir trastornos mentales y
sus secuelas; también fomenta la salud en la sociedad.

La Organizacion Mundial de la Salud establece el rol del profesional de enfermeria de salud mental,
imbricado en la asistencia psiquiatrica como parte del proceso interpersonal enfocado a la atencién al
individuo, a la familia y la comunidad para promover la salud mental, prevenir la enfermedad, afrontar
situaciones de estrés y/o facilitar el proceso de readaptacion del individuo. Mediante intervenciones
individuales, familiares y colectivas, se promueven acciones de promocién y prevencién de la salud
mental en los distintos niveles de atencidn y ejecuta actividades (técnicas y métodos de enfermeria)
individualizados procurando dotar autonomia al paciente y mejorar su calidad de vida*®.
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La enfermera especialista en salud mental circunscribe sus actividades en unidades psiquidtricas espe-
cializadas donde se atiende patologia mental y en modelos comunitarios. Durante su formacién de
pregrado y de especialidad, adquieren conocimientos, capacidades, habilidades y actitudes para afron-
tar las necesidades particulares del paciente en su entorno familiar y sociocultural®®.

Roles de enfermeria segun niveles de atencion®

Primer nivel de atencidn: ejecuta acciones de prevencién primaria, basadas en la promocién del desa-
rrollo sano de la personalidad del individuo, de la familia y la comunidad, mediante la reduccién de
factores de riesgo. La prevencidn primaria en salud mental, busca reducir la incidencia de problemas
emocionales en la comunidad, atenuando situaciones potencialmente estresantes o de riesgo para
enfermedad mental y/o intervenir si existen factores causales o desencadenantes. Como miembro del
equipo de salud evaluard factores de riesgo psicosociales presentes en el nicleo familiar y en grupos
poblacionales especificos estableciendo niveles de vulnerabilidad; esta actividad permite planificar ac-
ciones de promocidn concretas en el drea de la salud mental. Existe un abanico de actividades que
pueden implantarse en los distintos grupos etareos (nifios, adolescentes, poblacién adulta y ancianos);
destacan el a) asesoramiento (individual o grupal en individuos con intereses comunes o problemas
similares), b) educacién para la salud, c) visitas domiciliarias, d) consulta externa, entre otras.

El trabajo individual o grupal facilita la captacién de personas con problemas especificos de salud men-
tal o que exhiben factores de riesgo; el reclutamiento como paciente evitara el deterioro de la enfer-
medad. Cada individuo demanda una actividad especifica que dependera de la valoracién inicial y el
tipo de manejo ulterior (orientacién o consejeria, intervencién de otros profesionales a través de la
interconsulta, derivacién del paciente, seguimiento y control, promocion de la salud, intervencién en
situaciones de crisis, entre otras).

Segundo nivel de atencion: las actividades responden al panorama epidemiolégico de las enfermeda-
des mentales que alerta la alta incidencia de morbilidad por diferentes patologias mentales (psicosis,
esquizofrenia, neurosis, trastorno bipolar, demencias, etc.) y la limitada disponibilidad de recursos con
formacidn de especialidad. Los programas de prevencion secundaria en salud mental pretenden redu-
cir la prevalencia de los distintos trastornos mentales mediante a) diagndstico precoz, b) tratamiento
efectivo y c) acceso a los servicios de salud mental. En poblacién infantil, las acciones van encaminadas
a detectar trastornos de comportamiento y del aprendizaje; en adultos y ancianos las actividades se
orientan a la deteccién precoz de signos de descompensacién, sentimientos de insatisfaccién y tras-
tornos psicofisioldgicos que ameritan la intervencién rapida y apropiada. La enfermera, con la expe-
riencia del trabajo cotidiano, identificara posibles situaciones de riesgo.

En el pais, las acciones de prevencién secundaria se cifien al manejo del paciente psiquiatrico en uni-
dades especializadas. Cumple con funciones administrativas, asistenciales, docentes y de investiga-
cion. El cuidado de enfermeria exige la valoracién completa del paciente y la toma de decisiones res-
pecto al esquema terapéutico propuesto, desde una perspectiva integral centrada en el paciente y en
la relacion terapéutica. Desarrollara habilidades observacionales, de comunicacidén y consejeria.

La enfermera comunitaria cuenta con la formacién suficiente para comandar actividades terapéuticas
concretas enfocadas a la socializacidn del paciente, el desarrollo de habilidades comunicacionales y de
mantenimiento-recuperacién de las funciones mentales mediante una gama de estrategias recreati-
vas, motivacionales y de intercambio de experiencias.

La funcidén educativa trasciende a la familia y la comunidad. Serd también una eficaz orientadora sobre
el cuidado necesario que debe recibir el paciente, su tratamiento y la posibilidad de reinsertar al indi-
viduo a las actividades habituales.

Tercer nivel de atencién: comprende acciones orientadas a reducir efectos residuales de la enferme-
dad mental, promover su rehabilitacidn y reinserciéon familiar y ocupacional mediante la creacién de
talleres protegidos y hospitales del dia. En este nivel, las posibilidades de desarrollo son inmensas a
través de la colaboraciéon a otros profesionales (terapistas ocupacionales y trabajo social). Merece es-
pecial atencidn el desarrollo de unidades de seguimiento sistematico a nivel domiciliario para garanti-
zar la reunificacion del paciente en la familia y orientacidon sobre el plan terapéutico y posibilidad de
eventuales recidivas.
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Esta actividad se facilita con la organizacion de grupos de pacientes-familias que comparten similares
problemas. Luego del egreso hospitalario, para garantizar el éxito terapéutico y evitar recaidas, es
prioritaria la orientacidn y apoyo. La prevencidn terciaria implica seguimiento y rehabilitacion de los
enfermos mentales.

Plan de cuidados de la esquizofrenia

La esquizofrenia por su prevalencia constituye un problema multicausal en salud publica que demanda
modelos multidisciplinares de atencion (investigacion farmacoldgica, establecimiento de programas
multifocales donde se imbrican los cuidados especializados de enfermeria que tienen un papel pre-
ponderante en la mejora de las condiciones de autonomia personal, insercidn social y calidad de vida
del paciente, su familia y la comunidad)?. El proceso de enfermeria es un constructo Unico y aplicable
a todo dmbito de actuacion de las enfermeras y que puede ser aplicado de forma especifica con varia-
ciones individualizadas segun amerite?!; se sustenta en conocimientos propios de cada dmbito y en
intervenciones singularizadas que, en conjunto, forman el bagaje técnico de la enfermera. El proceso
de enfermeria constituye una herramienta que se disefia para atender al paciente y se expresa en el
impacto familiar y comunitario.

Valoracion de la esquizofrenia desde los patrones funcionales de salud

Percepcién-control Conciencia de enfermedad: elemento diferencial de las psicosis de otras pa-

de la salud tologias psiquidtricas y se manifiesta en relacién directa a la intensidad de los
sintomas positivos; repercute en el abandono de la terapéutica, en el inade-
cuado manejo del tratamiento y en el proceso de la relacién terapéutica.
Conductas de riesgo: comprende conductas autoagresivas (riesgo de suicidio)
y heteroagresivas (episodios de violencia). En este grupo se incluye el con-
sumo de tdxicos.
Sedentarismo/inactividad: relacionados a los sintomas negativos; repercute
en la satisfaccién de las necesidades basicas (autocuidado).

Nutricional Alimentacion: usualmente es desorganizada e irregular. El paciente ingiere
metabélico??? alimentos de forma rapida, incluso sin una adecuada masticacién. Se reporta
que la comida no produce satisfaccion. Los efectos secundarios que se derivan
del tratamiento pueden producir ndusea, vomito y preferencias marcadas ha-
cia determinados alimentos.
Ingesta de liquidos: reducida en periodos de crisis.
Autonomia y conducta social: dependencia para proveerse y preparar ali-
mentos; conducta desorganizada en la mesa.

Eliminacion Alteracion del patron de eliminacion: estrefiimiento como efecto secundario
del tratamiento, la dieta y el sedentarismo; en ocasiones se reporta diarrea.
Incontinencias: observadas en la fase cataténica y en pacientes sobre medi-
cados (enuresis).
Sudoracion: relacionada al tratamiento.

Actividad-ejercicio  Inactividad: sintoma negativo mas evidente, asociado a otros sintomas (abu-
lia, apatia, etc.).
Psicomotricidad: alterada segun los tipos de esquizofrenia; va desde la inhi-
bicidn (catatdnica) a la agitacién en casos de una crisis psicdtica. El personal
de enfermeria valorara cuidadosamente en este patron la psicopatologia de
la psicomotricidad (tics, manierismo, acatisia, discinesia, etc.) junto a otros
signos relacionados a los efectos secundarios de los neurolépticos (parkinso-
nismo, rigidez muscular, etc.).

Cognitivo La valoracidn de esta esfera abarca practicamente todo el espectro psicopa-
perceptivo?*?® toldgico:

Nivel de conciencia.

Orientacion.

Presencia de ideas extrafas: tipo e intensidad de la afectacion.

Pérdida de la capacidad asociativa; bloqueo del pensamiento.
Percepciones absurdas.

Alucinaciones (fundamentalmente auditivas).
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e Contenido y curso del pensamiento: se nota durante la entrevista la pre-
sencia de delirios, ideas autorreferenciales, difusién del pensamiento,
robo o insercion del pensamiento.

e Alteraciones del lenguaje: ecolalia, pobreza, neologismos, etc.

Suefio-descanso?® Insomnio: es el primer sintoma que sugiere una recaida y la falta de suefio es
el primer factor de riesgo. Los pacientes suelen dormir pocas horas y a des-
tiempo, acompanadas de actos ritualistas previos a iniciar el periodo de des-
canso nocturno.

Sedacion y somnolencia: por el efecto de los psicofarmacos.

Mala calidad de suefo: en ocasiones es una percepcion subjetiva en el pa-
ciente, que refiere tener suefios inquietantes y terrorificos, que induce el de-
seo de dormir solo o a oscuras.

Estado onirico en estado de vigilia: el paciente aparenta estar dormido
siendo caracteristico del tipo hebefrénico.

Percepcidn de si Despersonalizacién, baja autoestima, ausencia de proyectos, desinterés y
mismo y autocon-  problemas de identidad. En los distintos tipos de esquizofrenia, este trastorno
cepto? es un limitante para el paciente, notoria durante la fase de crisis y la etapa de

compensacion; el plan terapéutico se orienta a que el paciente adquiera con-
ciencia de su enfermedad y asuma una imagen de si mismo.

Rol-relaciones®® El paciente exhibe una incorrecta interpretacion de su entorno, en relacion a
factores asociados a la correcta percepcidon de si mismo. Destacan:
Desrealizacion: el paciente denota extrafieza del mundo que lo rodea y lo
percibe como desconocido, raro y a veces amenazante. Se vincula al aisla-
miento y dificultad de relacionarse con otras personas.
Percepciones amenazantes o confusas del entorno: generan ensimisma-
miento o actitudes-conductas defensivas que le aislan de familiares y amigos.
Pobreza afectiva: le impide establecer redes sociales estables, siendo limita-
dos los eventuales vinculos que mantiene. Se suma el abandono de responsa-
bilidades familiares y los roles de relevancia.

Afrontamiento Limitada o nula capacidad para enfrentar tareas o responsabilidades, ansie-
tolerancia al dad para cumplir deseos o suplir necesidades que experimenta, no aceptacién
estrés?® del rol de persona enferma, generacién de altos niveles de ansiedad ante mi-

nimos cambios, riesgo de desencadenar una crisis por sobreestimulacion (po-
sitiva o negativa) y estrategias de afrontar situaciones cotidianas a través de
la negacién, temor, ansiedad, violencia, etc.

Sexualidad y Modificaciones en identidad sexual: pacientes hebefrénicos no identifican la
reproduccién3®3! orientacidn sexual causando exclusién social; otros pacientes perciben el de-
seo sexual si sin claramente explicito.
Dificultad para conservar conductas sexuales socialmente aceptables: exhi-
ben conductas sexuales inaceptables que aislan o marginan al paciente.
Deterioro del area afectiva: se observa anhedonia (incapacidad para sentir
placer) y aplanamiento afectivo. La falta de autoestima limita la paciente a
buscar una pareja.
Se sefiala que el tratamiento farmacoldgico produce modificaciones en la fun-
ciéon sexual (impotencia, inapetencia, etc.).

Diagndsticos de enfermeria por areas afectadas

Siguiente un modelo de rehabilitacidn psicosocial que visualiza al paciente esquizofrénico desde un
enfoque funcional, los diagndsticos de enfermeria se vinculan a las areas funcionales afectadas: a) psi-
copatologia, b) comunicacidn, c) relaciones y d) esfera socio-laboral.
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1. Alteracion en los procesos de pensamiento3?

Definicion: estado en que el individuo experimenta alteraciones en operaciones y actividades cogniti-
vas. Es evidente la alteracién de los procesos de pensamiento relacionados a delirios o ideas delirantes
gue distorsionan la percepcion de la realidad.

Objetivo: el paciente distinguird aquellas percepciones no concordantes con la realidad.

Actividades instrumentales:

a) Determinar el impacto de las alteraciones que exhibe el paciente en las actividades cotidianas.

b) Ayudar al paciente en la planificacién de las actividades diarias, mediante una adecuada organiza-
cién temporoespacial.

c) Sugerir acciones que garanticen el cuidado de objetos personales, bienes, dinero, etc.

d) Recomendar modificaciones en el entorno si las condiciones de seguridad lo ameritan.

Actividades de apoyo:
a) Evitar discusiones con el paciente; utilice especial tino al momento de comentar al paciente sobre
las alteraciones en el pensamiento que exhibe.

Actividades educativas y ambientales:

a) Proporcionar un espacio de trabajo con el paciente que le permita alcanzar un adecuado nivel de
relajacidn; la comunicacion debe ser directa y el mensaje asumible por el paciente.

b) Propender al refuerzo social positivo si el paciente expresa percepciones de la realidad adecuadas.

c) Entrenar a los cuidadores-familia en técnicas de comunicacién directa®.

d) Mantener como criterio la seguridad del interlocutor y el control total de estimulos que podrian
desencadenar una actitud agresiva; si el paciente exhibe ideas de persecucién o auto referenciales
es prudente mantener una distancia fisica aceptable con el paciente, no tocar al paciente que
puede percibir un gesto amable como una amenaza y generar condiciones apropiadas durante la
entrevista para atenuar la percepcidn amenazante en el paciente.

2. Alteraciones sensoperceptivas®*

Definicion: estado en que el paciente experimenta cambios en la magnitud o tipo de estimulos que
percibe seguido de una respuesta disminuida, exagerada, distorsionada o deteriorada. Generalmente
el paciente experimenta alteraciones sensoperceptivas que estan directamente relacionadas a las alu-
cinaciones.

Objetivo: el paciente identifique las causas del trastorno que sufre.

Actividades instrumentales:

a) Valorar el grado de respuesta a los farmacos antipsicoticos; evaluar efectos indeseables.

b) Aceptar que el paciente sufre alteraciones sensoperceptivas; ayudar a que las entienda derivan de
su condicién mental.

Actividades de apoyo:

a) Ayudar a que el paciente identifique sus percepciones alucinatorias.

b) Determinar el impacto de las alteraciones sensoperceptivas en la vida diaria, en las emociones, en
las relaciones interpersonales y detectar posibles peligros asociados.

c) Identificary reforzar aquellas percepciones realistas.

Actividades educativas y ambientales:

a) Ayudar al paciente a que controle estimulos externos.

b) Adecuar el entorno para la seguridad del paciente.

¢) Ensefar al paciente sobre su enfermedad y las manifestaciones clinicas de la patologia a fin de que
identifique las alucinaciones que degeneran en estrés.

3. Riesgo de auto mutilacion
Definicion: posibilidad que el paciente ejecute un acto de autolesién derivado de las alteraciones sen-
soperceptivas (alucinaciones y/o delirios).

Objetivos: evitar que el paciente se infrinja una lesion.
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Actividades instrumentales:

a) Detectar situaciones emocionales que no pueda enfrentare el paciente y desemboquen en lesio-
nes auto infringidas.

b) Ayudar al paciente un mejor control de impulsos.

Actividades educativas y ambientales:

a) Ayudar al paciente que comprenda el riesgo de autolesiones.

b) Controlar elementos ambientales que desencadenen alteraciones sensoperceptivas que desem-
boquen en situaciones de autolesion.

¢) Educar sobre mecanismos-estrategias para controlar el estrés.

Actividades de apoyo:

a) Atender al paciente otorgando el tiempo necesario y suficiente para que reconozca el riesgo de
autolesiones; modificar comportamiento autolitico.

4. Riesgo de violencia: lesiones a otros3%38

Definicion: evidencia de conductas en el paciente que conlleven riesgo fisico, emocional y/o sexual a

otras personas. Existe riesgo potencial de violencia en pacientes con ideas paranoides.

Objetivos: minimizar o eliminar episodios de conducta violenta.

Actividades instrumentales:
a) Reducir o eliminar el consumo agentes quimicos estimulantes (cafeina, alcohol, otros) y valorar el
nivel de respuesta al tratamiento farmacolégico.

Actividades de apoyo:
a) Identificar las situaciones de riesgo potencial y determinar mecanismos para contrarrestar situa-
ciones de riesgo.

Actividades ambientales:
a) Controlar situaciones de riesgo potencial en el entorno del paciente.

5. Deterioro de la comunicacién verbal-escrita394°

Definicion: condicion en la que el paciente manifiesta limitaciones, reduccidén o ausencia de capacidad
para comprender o usar el lenguaje como elemento de interaccién humana. El deterioro comunicacio-
nal verbal se correlaciona con alteraciones en el curso del pensamiento del individuo.

Objetivo: luego de la intervencién el paciente evidenciara mejoria en la capacidad de comunicarse con
eficacia y de relacionarse con otras personas.

Actividades instrumentales:
a) Implementacion de programas de entrenamiento en habilidades sociales, programas de expresion
alternativa (lectoescritura, dibujo, otros).

Actividades de apoyo:
a) Entrenamiento para que el paciente exprese correctamente hechos, opiniones y sentimientos.

6. Deterioro de la interaccién social®!
Definicion: limitada o inefectiva capacidad del individuo para realizar un intercambio social. Es patente
el deterioro de la interaccidn social en pacientes que cursan con abulia o apatia.

Objetivo: mejorar la capacidad del individuo para establecer relaciones sociales.

Actividades de apoyo:

a) Identificar sitios de interés para el paciente a fin de que perfeccione relaciones sociales (activida-
des barriales, deportivas, culturales, etc.). Paralelamente se instauran programas de entrena-
miento en habilidades sociales a través de una planificacién diaria donde se estipule tiempo inver-
tido, actores sociales con quienes debe interactuar y calidad de interaccion.

b) En situaciones de aislamiento social, se fomentaran las actividades extradomiciliarias dirigidas, la
asistencia a grupos de apoyo y acompafiamiento profesional en actividades de interaccién social.
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7. Afrontamiento familiar: potencial de desarrollo*

Definicion: comprende el manejo efectivo del grado de adaptacién de los miembros de la familia a la
situacion mental que presenta el paciente. Si el afrontamiento familiar es adecuado se considerara
como diagnostico positivo.

Objetivo: fomentar en la familia un nivel éptimo de afrontamiento en el manejo cotidiano de las rela-
ciones con el paciente y con recomendaciones de cuidado.

Actividades de apoyo:

a) Gestionar la creacion de grupos de apoyo profesional en psicoterapia familiar, siendo la caracte-
ristica el apoyo continuo.

b) Fomentar la integracion de grupos de autoayuda.

¢) Mejorar el proceso de atencidon profesional al paciente (médico, enfermeria, trabajo social, psico-
logia, terapia ocupacional, entre otros), para garantizar el cumplimiento de los planes terapéuticos
y las intervenciones que se planifiquen.

8. Alteracidon en el desempeiio del rol
Definicion: perturbacidn de la forma en que el paciente percibe y asume percibe el desempeiio de su
propio rol en el nucleo familiar y social, atribuible a una conducta desorganizada.

Objetivo: ayudar al paciente que asuma constructivamente su rol individual acorde a las limitaciones
existentes o plantear nuevos roles.

Actividades de apoyo:

a) Identificar roles pasados y presentes a fin de seleccionar roles que deben mantenerse, recuperarse
o incorporarse.

b) Establecer el tipo de rol y su implicacién cotidiana (positiva o negativa); seleccionar roles que ge-
neren conflicto a fin de controlarlos o eliminarlos.

c) Reforzar actividades habituales beneficiosas para el paciente, en especial aquellas que mantenia
antes que se manifieste la enfermedad.

d) Ensefar a familiares y personas vinculadas al paciente estrategias para manejar eventuales situa-
ciones de conflicto, en base a la tolerancia.

e) Estimular la independenciay responsabilidad en el paciente.

9. Ansiedad*

Definicion: respuesta de anticipacidn involuntaria del organismo ante estimulos externos o internos
(pensamientos, ideas, imagenes, etc.) percibidos por el paciente como amenaza y/o peligrosos, acom-
pafiados de un sentimiento desagradable o de sintomas somaticos de tensidn; permite al individuo
adoptar medidas para enfrentar la posible amenaza. En el paciente esquizofrénico, el desencadenante
puede ser un cambio en el desempefio del rol.

Objetivo: ayudar al paciente que controle la ansiedad, reduciendo los niveles de ansiedad.

Actividades de apoyo:

a) Valorar niveles de ansiedad que ameriten el uso de ansioliticos; ejercitar técnicas de relajacion.
b) Brindar el tiempo necesario para que el paciente exprese inquietudes y miedos.

c) Organizar con el paciente actividades nuevas o que desencadenen ansiedad.

10. Incumplimiento del tratamiento®*
Definicion: decision unilateral de suspender o modificar el esquema terapéutico (psicoldgico, farma-
coldgico, psicoterapéutico), usualmente por criterios infundados o ideas erréneas del paciente.

Objetivo: estimular al paciente para que asuma las pautas de tratamiento propuestas.

Actividades de apoyo:

a) Establecer planes de psicoeducacion para que el paciente y su familia conozca la terapéutica reco-
mendada y posibles efectos adversos a fin de garantizar el cumplimiento cabal de las recomenda-
ciones.

b) Evaluar si el paciente evidencié efectos indeseables.
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c) Ajustar el plan terapéutico a las caracteristicas del paciente para lograr el total cumplimiento, en
especial durante la fase de crisis que amerita una readecuacion de dosis y vias de administracién
para asegurar el cumplimiento de las indicaciones médicas.

11. Confusién aguda
Definicion: alteracion mental brusca y transitoria en la atencién, conocimiento, actividad psicomotora,
nivel de conciencia y/o ciclo sueno-vigilia. Se vincula a sintomas psicéticos.

Objetivo: lograr que el paciente mantenga adecuados niveles de conciencia y atencién acordes a su
estado actual.

Actividades de apoyo:

a) Inducir en los cuidadores-familia la deteccion de riesgos posibles o reales para garantizar una cali-
dad vida y cuidados necesarios al paciente a fin de evitar una de lesion.

b) Mejorar la comunicacidn entre el paciente y su familia cercana.

12. Déficit de actividades recreativas*>*’

Definicion: condicion del paciente que evidencia desinterés o restricciones en la participacién en acti-

vidades recreativas o de ocio, generalmente relacionada a la abulia y/o apatia.

Objetivo: fomentar en el paciente su integracidn en actividades recreativas de su preferencia.

Actividades de apoyo:

a) Disefar con el paciente y familiares un programa de actividades de tipo ocupacional, de ocio y
aprovechamiento del tiempo libre.

b) Estimular la participacion familiar en los programas.

13. Déficit de autocuidado (higiene)*®
Definicion: deterioro en el interés del paciente para mantener una adecuada higiene, relacionado con
abulia y apatia.

Actividades de apoyo:
a) Incentivar el autocuidado relativo a la higiene; cooperar en la ejecucidon de un plan de higiene
(bafio, aseo bucal).

14. Déficit de autocuidado (vestuario, presentacién)
Definicion: deterioro en el habito cotidiano de autocuidado relativo al vestuario y presentacion, rela-
cionados con la abulia y apatia.

Objetivo: estimular en el paciente el adecuado cuidado en el aspecto externo.

Actividades de apoyo:
a) Desarrollar un programa de entrenamiento en autocuidado.

15. Déficit de autocuidado (incontinencia de esfinteres)*
Definicion: condicién en la que el paciente evidencia deterioro de |la habilidad para realizar o completar
per se actividades miccionales o defecatorias. Se relaciona con abulia y apatia.

Objetivo: entrenar al paciente en el control de esfinteres y uso del inodoro.

Actividades de apoyo:
a) Programas de entrenamiento en autocuidado en contencidn de esfinteres que permitan la educa-
cién vesical que coadyuve a un eficaz horario de evacuacion.

Actuaciones generales

Se listan varias actuaciones de cardcter general que pueden aplicarse en el plan de cuidados de enfer-
meria:

a) Mantener la salud y seguridad en el paciente.

b) Establecer una relacién interpersonal de confianza y reciprocidad.

c) Reafirmar la identidad del paciente y orientarlo hacia su realidad.
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Ayudar a la comprension de la enfermedad.

Disminuir a atenuar situaciones psicosociales de estrés.

Promover el cumplimiento del régimen terapéutico prescrito; educar al paciente y familia sobre
potenciales efectos secundarios y téxicos de la medicacidn antipsicdtica.

Fomentar-regular el nivel de actividad.

Generar conductas socialmente aceptables.

Incorporar el proceso terapéutico a la familia y personas cercanas del paciente.

Favorecer la responsabilidad de si mismo.

Enseiiar al paciente a reconocer y prevenir sintomas.
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