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CAPITULO 10

ESQUIZOFRENIA

INTRODUCCION'

La esquizofrenia es una enfermedad o, mds pro-
bablemente, un conjunto de enfermedades que
generalmente s¢ presenta en sujetos jévenes y
que sigue un curso deteriorante. Por la grave-
dad del trastorno y por lo llamativo de algunas
de sus manifestaciones clinicas, ha despertado
el interés de las mds importantes figuras de la
psiquiatria, y su historia practicamente se con-
funde con la historia de la especialidad. Pese a
los esfuerzos desplegados durante décadas, sélo
recientemente se han producido avances signi-
ficativos en el conocimiento de las causas y de
los mecanismos de produccién de la enferme-
dad. Asirnismo, s6lo en los Gltimos afos se dis-
pone de tratamientos eficaces, lo que ha per-
mitido la reinsercién a la sociedad de una gran
poblacién de enfermos, antes condenados a
prolongadas y muchas veces definitivas reclu-
siones. El progreso de las neurociencias estd per-
mitiendo conocer en detalle las bases biolégi-
cas de la enfermedad y, a 1a vez, orienta la
investigacion de nuevos tratamientos, mds efi-
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caces y mejor tolerados, lo que puede cambiar
el sombrio prondstico que hasta hace poco te-
nia la esquizofrenia.

BREVE RESENA HISTORICA

Emil Kraepelin fue quien creé el concepto de
esquizofrenia, a la que lamé “demencia precoz”.
Incluyé dentro del concepto a cuadros clinicos
que, hasta entonces, habian sido considerados
como enfermedades independientes. Kraepelin
privilegiaba el estudio del curso evolutivo para
establecer categorias nosoldgicas. Mediante este
méto_dopudo determinar qué la catatonia (des-
crita anteriormente por Kahlbaum), la hebefre-
nia (descrita por Hecker y Kahlbaum) y un gru-
po de psicosis paranoides crénicas, constituian
una sola entidad clinica. La denominé “demen-
cia precoz” por su aparicién en la juyentud y
porque, independientemente de las manifesta-
ciones clinicas que pudiera exhibir en un mo-

mento determinado, terminabaen un empobre-

cimiento afectvo y en una pertwrbacién de los
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Pprocesos cognitivos que recordaba a las demen—
cias propias de la edad avanzada.
Eugen Bleuler, discipulo de Kraepelin, fue
B
quien acund el nombre de “esquizofrenia” con
el que la enfermedad se conaoge hasta la acwua-

lidad. A diferencia de Kraepelin, Bleuler privi-
legiaba el cuadro de estado por sobre el curso

evolutivo de las enfermedaclea Trataba de cap-
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tar la pcrturbamon e:encml del trastorno en el
corte transversal y creyo que en la esquizofrenia
esa perturbacion esencial era la escisién (schizo)
dle la relacion entre las funciones psiquicas (fre-
nos). Distinguid un grupo de sintomas a los que
considerd fundamentales en la enfermedad:
laxitud de las asociaciones, aplanamiento afec-
tivo, autismo y ambivalencia. En cambio, consi-
derd como sintomas accesorios el delirio, las
alucinaciones, las manifestaciones catatdnicas,
etc. g
Rarl Jaspers definié a la esquizofrenia como
un “proceso psiquico” que, a diferencia de los
“desarrollos™ como la paranoia, es psicoldgica-

mente ln(_(_)[llplt_"!li‘iilbricr y tiene un elemento de

irreversibilidad representado por el "defecto

esquizofrénico™.

Kurt Schneider distinguid un grupo de sin-
tomas a los que denomind “de primer rango”,
compuesto por a2lgunos tipos caracteristicos de
delirio y de alucinaciones, a los que atribuyd una
importancia decisiva para el diagnéstico. Estos
sitntomas fueron incorpo;ados en los sistemas
diagnosticos actuales, como el Diagnostic and
Statistical Manual de Ta American Psychiatric
Association, a parur de su tercera edicion (DSM-
HI).

En anos recientes, autores como Timothy
Crow y Nancy Andreasen han destacado la exis-
tencia de dos grupos de sintomas, denominadaos
*positivos” y "negativos”, que responden diferen-
cialmente a los ratamientos anupsicoticos y que
parecen representar dos dimensiones diferentes
de la patologia esquizofrénica.

EPIDEMIOLOGIA

Se estima la prevalencia de la esquizofrenia en
0.5a 1,5% de fa poblacién general. En los Esta-

dos Unidos un gran estudio epidemioldgico —el
Epidemiologic Catchment Area (ECA)- encon-
iré una prevalencia, a lo largo de la vida, de
1,3%. Un eswudio efectuado en Santiago de
Chile detectd una prevalencia en seis meses de
1,03%. Las tasas son similares en todo el mun-
do, pero se han descrito prevalencias elevadas
en algunas dreas especificas, lo que ha sido atni-
buido a la concentracién geogrifica de una
poblacién genéticamente predispuestay/oala
concurrencia de factores ambientales desenca-
denantes.

La frecuencia de la esquizofrenia es igual
en hombres y en mujeres, pero las caracterfsti-
cas de la enfermedad difieren en ambos géne-
ros. En los varones el inicio es mds precoz, el
cuadro clinico suele ser mds grave y con mds fre-

cuencia requieren ser hospitalizados.

En general, la edad de comienzo de la en-
fermedad en los hombres es entre los 15 y los 25
anos de edad; en cambio en las mujeres es en-
tre los 25 y los 35 anos, El comienzo de la
esquizofrenia antes de los 10 antos y después de
los 50 anos de edad es extremadamente raro.

La razdn por la que las mujeres enferman
mds tarde y hacen cuadros menos severos se ig-
nora. §¢ ha atribuido a una influencia hormeo-
nal, basindose en el hecho de que las mujeres

posime nopausncas prescntan e‘;qinzofremas IZIE"'

dias con mds frecuencia que los hombres de la
misma edad y a que | las hormona.s sexuales mas-

culinas y femeninas tienen una importante in-
fluencia sobre el sistema dopaminérgico, el que
estaria vinculado con los sintomas esquizo-
frénicos. Pero también pueden influir factores
psicologicos y socioculturales que afecten
diferencialmente a hombres y mujeres.

Se ha encontrado que las personas que pos-
teriormente tendrdn esquizofrenia es mds pro-
bable que hayan nacido en el invierno o a co-
mienzos de la primavera. Este hecho ha sido
observado tanto en el hemisferio norte como en
el hemisferio sur y ha dado origen a varias hipo-

tesis: estos sujetos podrian estar expuestos a un

factor de riesgo, como infecciones virales o cam-
bios estacionales en la dieta; alternativamente los
sujetos con predisposicion genética a la_esqui-
zofrenia pueden tener ventajas bioldgicas que
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les permiten sobrevivir a riesgos propios de la
estacidon im‘ernal

mortalidad por acc:d__cn__t_e_s_y causas naturales que

la poblacién general, lo que ha sido atribuido a
la dificultad para el diagndstico y tratamiento de
las enfermedades médicas y quinirgicas en estos

enfermos.
Elsuicidio es una causa de muerte frecuen-

50% realiza un intento de bLllClle en su vida y
entre un 10y un 15% muere por esta causa. Fac-
tores de riesgo importantes son los sintomas
depresivos y un elevado funcionamiento premor-
bido, con posterior conciencia del curso devas-
tador de la enfermedad.

La esquizofrenia se asocia a un elevado

riesgo de consumo de cigarrillos, mayor que
en ka poblacion normal y que en otros pacten-
nte el

tes psiquidtricos. Asimismo, es frecy
consuma. dc: otras dxogab. Como nmnhuana,

cocaima y alcohol, lo que se asocia a un peor

prondstico.
La prevalencia de la esquizofrenia parece

ser mayor en las grandes ciudades; en las zonas
rurales muestra un curso y una evolucién mads
benignos. Esto ha sido atribuido a que el estrés
de las grandes ctudades afecta mds a las perso-
nas vulnerables a desarrollar la enfermedad. Asi-
mismo, ésta parece seguir un curso mds benig-
no en los paises menos desarrollados, pero

empeora en la medida en que aumentan la in-

dustrializacidn y el desarrollo tecnologico. Este

hecho puede tener relacion con la existencia de
un mayor sopQrie social y familiar en las socie-
dades menos desarroll

En las sociedades mds induscrializadas los

pZiClCntCS CSQUIZOfI'EﬂlCOS sSc acumulan en IOS
estratos socigeconémicos mds bajos, lo que ha

sido imerprr: tado como consecuencia de un des-

bu:n ei estres dc la inmigracién puede favorecer
laapariciéndela c:sqmzofrema en pcrsona.s prc—
dispuc L:la "

~ TE! costo econdmico social de la esquizo-
frenia es altisimo, si se consideran los anos de
vida dtiles perdidos, la ocupacion de camas hos

pitalarias, el costo de los tratamientos, etc.

ETIOPATOGENIA

NEUROQUIMICA
H ipétésis dopaminérgica

La principal hipdtesis neuroquimica de la
esquizofrenia es la dopaminérgica, la que plan-
tea que-la enfermedad se vincula con una
hiperactividad dopaminérgica a
bico, mesocortical o nigroestriatal.

Esta hipotesis originalmente se fundamen-
16 en dos observaciones: a) los neurolépticos
bloquean los receptores dopaminérgicos y su
potencia clinica se correlaciona con su actividad

nivel mesolim-

antidapaminérgica; b) la anfelamina y otros es-
timulantes que potencian la funcién dopaminér-
gica preducen psicosis esquizomorfas en sujetos
no esquizofrénicos y exacerban los sintomas
psicoticos cuando son administrados a pacien-
tes esquizofrénicos.

El dcido homovanilico (HVA}, que es el
principal metabolito de excrecion de la dopa-
mina, se encuentra aumentado en los pacientes
esquizofrénicos y disminuye al administrar
neuroléprticos, disminucion que se correlaciona
con la mejoria clinica. Por otra parte, estudios
post mortem de cerebros de esquizofrénicos re-
velan una hipersensibilidad de receptores
dopaminérgicos post sindpticos.

Todos estos hechos apoyan la hipdtesis
dopaminérgica, pero no explican la totalidad de
los sintomas de la esquizofrenia. Si bien los sin-
tomas productivos (delirio, alucinaciones) me-
Joran con la administracién de firmacos que blo-
quean los receptores dopaminérgicos, los
sintomas negativos o-deficitarios (apatia, apla-
namiento afectivo, etc.) no responden o se agra-
van con estos firmacos,

Por esta razdn se ha propuesto una serie de
ajustes y modificaciones a la hipétesis original:
1) habria una hiperactvidad dopaminérgica ais-
lada en un area cerebral determinada; 2) exist-
ria un trastorno primario en otro sistema
Neurotransmisor que interactia con el sistema
dopaminérgico;i 3) habria anormalidades sutiles
en varios aspectos de la transmisién dopami-
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nérgica {por gj. déficit de Ia MAO, hipersenstbi-
lidad de receptores dopaminérgicos) que actuan-
do sinergisticamente llevan a una anormalidad
seria; 4i existirian varias “esquizofrenias”, cada
una con diferente disfuncidn dopaminérgica; 5)‘;}
algunaos pacientes con fenatipo esquizofrénic”().
pucden tener un trastornog enteramente inde-
pendiente de ta dopamina;_ 5)'-,:;31 aumento de la
dopamina solo es relevante en las etapas inicia-
les (agurdas) del trastormo; 7):algunas manifesta-
ciones de la esquizofrenia como el sindrome
deficitario y los sintomas negativos podrian de-
berse a una actividad dopaminérgica disminui-
dli

La hiperactividad dopaminérgica observa-
ble en la esquizofrenia puede guardar relacién
con tas alteraciones de la corteza prefrontal que
tambidén acompanan a‘la enfermedad. Experi-
mentalmente se ha comprobado que las lesio-
nes de la corteza prefrontal o de las vias
dopaminérgicas que confluyen a esa region pue-
den producir hiperactividad cranica de los siste-
mas dopaminérgicos subcorticales. Podria haber
entonces una hipoactividad dopaminérgica
prefrontal que se asociaria con los sintomas ne-
gativos y una hiperactividad dopaminérgica
suhcortical, asociada con los sintomas positivos.

Ademads de haber distintas vias dopami-
nérgicas, existe una diversidad de receptores
dopaminérgicos cuya importancia para la
esquizofrenia ain no es bien comprendida. Por
ejemplo, mientras los neurolépticos cldsicos ac-
tian fundamentalmente sobre receptores D, el
anlipsicotico atipico clozapina bloquea preferen-

temente receptores D

Otros sistemas de neurofransmision

Varios otros sistemas de neurotransmisidon pare-
cen estar involucrados en fa fisiopatologia de fa
esquizofrenia. Uno de los mas importantes seria
el glutarmnatérgico. El glutamato es un amino-
dacide neuroexcitatorio que podria estar dismi-
nuido o aumentado en la esquizofrenia y que
puede jugar un papel en los procesos de neuro-
toxicidad v muerte neuronal. La fenciclidina
{PCP), una droga de abuso que produce psico-

sis muy similares a la esquizofrenia, acula sobre
receptores de aminodcidos neuroexcitatorios, los
mismos a los que se une el glutamato.

También hassido involucrado el aminodcido
inhibitorio GABA en la fisiopatologia de la
esquizofrenia. Algunos pacientes esquizofrénicos
tendrian pérdida de neuronas gabaérgicas en el
hipocampo, la que se asociaria con hiperacti-
vidad dopaminérgica.

Los sistemas noradrenérgico y serotoni-
nérgico también han sido estudiados, por la evi-
dencia de sus estrechas interacciones con el sis-
tema dopaminérgico. Actualmente hay gran
interés en el sistema serotoninérgico porque los
antipsicoticos atipicos (como clozapina, olanza-
pinay risperidona) son potentes antagonistas de
receptores serotoninérgicos B—HTE, accidn que
se vincula a mayor potencia antipsicética y me-
nores efectos extrapiramidales.

NEURQPATOLOGIA

Los estudios neuropatoldgicos en cerebros de
esquizofrénicos detectan una serie de anormali-

_dades. Hay evidencias de atrofia cerebral con

disminucién de la masa tisular y del peso cere-
bral. Esta atrofia afectaria a la corteza y especial-
mente a la regidn frontal, pero también se ha
encontrado atrofia de regiones subcorticales
(amigdala, hipocampo y giro hipocimpico,
globus palidum y sustancia nigra) y del cerebe-
lo.

Los estudios histopatoidgicos, por su parte,
han demostrado desorganizacién de las neuro-
nas en el hipocampo vy en otras dreas corticales,
incluyendo la corteza prefrontal, de pacientes
esquizofrénicos. Estos hallazgos son sugerentes
de un defecto en la migracién neuronal, que
probablemente se produce durante la gestacion,

NEURCIMAGENES

Los estudios de tomografia computada mues-
tran que los pacientes esquizofrénicos tienen
hipertrofia de los ventriculos laterales y del ter-
cer ventriculo v reduccion del volumen de la
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corteza cerebral. Estos datos son consistentes
con una disminucién del tejido cerebral. La
hipertrofia ventricular es uno de los hallazgos
mds consistentes, pero sélo es evidente al com-
parar grupos de pacientes esquizofrénicos con
controles sanos o con otras patologias, ya que
la variabilidad del tamario ventricular en la po-
blacidn general es muy grande. En la esquizo-
frenia también se han encontrado anormalida-
des de la asimetyia cerebral, reduccidn del
volumen del cerebelo y alteraciones en la den-
sidad del tejido cerebral. Las anormalidades de-
tectadas se correlacionan con la presencia de
sintomas negativos, déficits en pruebas neuro-
psicoldgicas y pobre ajuste social premérbido.
Mientras algunos estudios sugieren que estas
anomalias preceden a la aparicién de los sinto-
mas esquizofrénicos y no son progresivas, otros
indican que contindan progresando con la en-
fermedad.

Los estudios de resonancia magnética no
s6lo corroboran los efectuados con tomografia
computada sino que amplian sus hatlazgos. Con
esta técnica se ha encontrado que en los geme-
los monocigotos discordantes para esquizofrenia,
los gemelos afectados denen ventriculos cerebra-
les mayores que los gemelos no afectados. Asi-
mismo, se han detectado reducciones del volu-
men del complejo amigdala-hipocampo y del
giro hipociampico, especialmente en el hemisfe-
rio izquierdo, las que se correlacionan con la
gravedad de los sintomas esquizofrénicos.

Estudios con resonancia magnética espec-
troscopica revelan una reduccién de fosfomo-
noésteres y fosfato inorgdnico y elevacién de
fosfodiésteres y adenosin trifosfato en la corteza
prefrontal de los esquizofréniceos, en compara-
cidn con sujetos normales. Esto sugiere una
hipoactividad de esa regién cerebral,

A pesar de que existen resultados discre-
pantes, en general los estudios con tomografia
por emision de positrones (PET) y con tomogra-
fia computada por emision de fotones tdnicos
{(SPECT), detectan disminucidn de la actividad
de los iobulos frontales y aumento de la activi-
dad de los ganglios basales. También se ha en-
contrado que los pacientes esquizofrénicos so-
metidos a una prueba neuropsicolégica que

activa la corteza prefrontal (la prueba de selec-
cion de cartas de Wisconsin}, tienen una redue-
cion del flujo sanguineo de la corteza prefrontal
dorsolateral en comparacién con los SUjetns con-

troles.

GENETICA

Los estudios sugieren fuertemente una base
gendtica para la esquizofrenia. Los sujetos que
padecen esquizofrenia con mucha probabilidad
tenen familiares con la misma enfermedad y Ia

probabilidad exmije
de primer grado (padres, hermanos e hijos). k
wdios con gemelos monocigotos adoptados re-
velan que éstos tienen la misma probabilidad de
enfermar que los que se crian con sus padres

trata de famili:

8-

biolégicos, aungue se hayan desarrolladao en un
ambiente diferente.

En el cuso de los gemelos monocigotos, si
uno de ellos enferma de esquizofrenia, la pro-
babilidad de que el otro también lo haga es bas-
tante alta, pero no es del cien por cientg, Esto
indica que también deben influir factores am-
bientales para que la enfermedad se manifieste.

Actualmente las técnicas de la biologia
molecular estdn siendo empleadas para identifi-
car los sitios en los cromosomas que estdn aso-
ciados con la enfermedad. Los resultados apun-
tan hacia una base genética heterogénca mas que
hacia un defecto genético dnico,

FACTORES PSICOSOCIALES

La hipétesis de que la esquizofrenia podria ser
producto de una interaccién familiar anémala
fue sostenida en los afos sesenta, pero en la ac-
tualidad tiene menos vigencia. Se sostenia que
existen familias “esquizofrenigenas”, integradas
por una madre sobreprotectora y dominante, un
padre ausente o poco involucrado con la familia
y el empleo habitual de una comunicacién am-
bigua y en 4limé término desquiciante: el len-
guaje de doble vinculo. Teorias psicodinamicas
sostenian la existencia de un “doble vinculo”
caracterizado por un desacuerdo entre los men-
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TABLA 10-1. Criterios para el diagnéstico de esquizofrenia (DSM-IV)

A. Sintomas caracteristicos: Dos (o mas) de los siguientes, cada uno de ellos presente durante una parte significativa de un
perfodo de un mes (o menos si ha sido tratado con éxite):

i ideas delirantes

2. alucinaciones ? -

4. lenguaje desorganizado (p. ¢). descarrilamiento frecuente o incoherencia)
. comportamiento cataténico o gravemente desorganizado
. sintomas negativos, por cjemplo, aplanamiento afectivo, alogia o abulia
Nota: sélo se requiere un sintoma del criterio A si las ideas delirantes son extranas, o si las ideas delirantes consis-
len en una vor qite comenta continuamente los pensamientos o el comportamiento del sujeto, o si dos o mis voces

— T e

camentan entre elhis)
B. Disfuncidn social/laboral: Durante una parte significativa del tiempo desde el inicio de la alteracién, una o mds dreas
inportates de actividad, como son e trabajs, las relaciones interpersonales o el cuidade de uio mismo, estin claramente
por debajo del nivel previo al inicio del trastorno (o cuando el inicio es en la infancia o adolescencia, fracaso en cuanto a
alcanzar el nivel esperable de rendimiento interpersonal, académico o laboral).
C. Durmcién: Persisten signos continuos de la alteracién durante al menos 6 meses. Este periodo de 6 meses debe incluir ai
menos | mes de siutomas que cumplan ef Criterio A {0 menos, si se ha tratado con éxito} y puede incluir tos periodos de
sintomas prodromicos y residuales. Burante estos perfodos prodrémices o residuales los signos de la alteracidn pueden
inanifestarse sélo por sintomas negativos o por dos o mds sintomas de la lista del Criterio A, presentes de forma atenuada
(pur ¢j. creencias raras, experiencias perceptivas no habituales).
D. Exeiusicin de los trastornos esquizoafectivo y del estado de dnimo: El trastorno esquizoafectivo v el trastorno de! astado
de dnimo con sintomas psicéticas se han descartado debido a: 1) no ha habido ningin episadio depresivo mayor, maniaco
© mixto cancurrente con los sintomas de la fase activa; o 2) si los episodios de alteracidn animica han aparecido durante los
sintornas de la fase activa, su duracion total ha sido breve en refacién con la duracion de los periodos activa y residual,
E. Exclusian del consumo de sustancias y de enfermedad médica: El trastorno ne es debide a los efectos fisioldgicos
directos de alguna sustancia {por ¢j. nuna droga de abuso, un medicamento) o de una enfermedad médica.
E. Relacion con un trastorno generalizado del desarrollo: S hay historia de trastorneo autista o de orro trastorno generaliza-
do det desarrollo, el diagnostico adicional de esquizofrenia sélo se realizard si las ideas delirantes o las alucinaciones
también se manticnen durante al menos 1 mes {o menoes si se han tratado con éxito).

DIAGNOSTICO

sajes verbales de afecto y los no verbales de re-
chavo y hostilidad por parte de uno de los pa-
dres. Si el nino se desarroliaba en un ambiente
de estas caracteristicas terminaria volviéndose
esquizofrénico. Sin embaréo, a la larga, se de-
mostro que eran factores no especificos y comu-

Los criterios diagndsticos para esquizofrenia del
DSM-IV se pueden ver en la Tabla 10-1.

Los criterios diagndsticos de la Clasifica-
cidon Internacional de Enfermedades (CIE-10)

nes en otras enfermedades e incluse en familias
en las que no hay miembros con enfermedad
mental.

En cambio, actualmente se considera que
aquellas Familias con una alta “expresion emo-
cional” (EE) provocan mayores tasas de recaida
en los pacientes esquizofrénicos, La “expresion
emocional” se manifiesta por una gran implica-
cion de la familia en la vida del paciente, ya sea
con un comportamiento critico u hostil o ejer-
ciendo un grarj control y sobreproteccién. La
reduccian de estas conductas, producto de una
terapia o intervencidn familiar, o la simple dis-
minucién del tiempo que el paciente pasa con
su familia, se traduce ¢n una reduccién de las

recaicdas.

son muy similares a los del DSM-IV pero con
ligeras diferencias. Para la CIE-10 se pueden
cumplir los criterios diagndsticos para esqui-
zofrenia por dos vias: que exista un sintoma de
Schneider de primer rango o delirtos extranos,
o presencia de al menos dos de los otros sinto-
mas caracteristicos (alucinaciones acompana-
das de delirios, trastorno del pensamiento, sin-
tomas catatonicos y sintomas negativos).
Asimismo la definicién de esquizofrenia de la
CIE-10 sélo exige duracion de los sintomas de
un mes y no requiere que se afecte la actividad
del individuo.

Otros criterios diagnoésticos para esquizo-
frenia se pueden ver en la Tabla 10-2.
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TABLA 10

-2. Criterios para el diagndstico de esquizofrenia (varios autores)

a} Criterios de E. Bleuler

1. Séntomas fundamentales: trastormos de la asociacién, trastorno de la afectividad (discordancia afectva), ambivalencia

y autisino.

2, Sintomas accesorios: ideas delirantes, alucinaciones, alteraciones del lenguaje y de la escritura, sintomas catatonicos
v los “sindromes agudos” (son formas especiales de presentacidn, coma estados maniacos y melancélicos; estados

crepusculares y confusionales, dipsomania, ete.}

b) Criterios de K. Schneider
L. Sintomas de primer orden.
- Sonorizacion del pensamiento
- Oir voces que dialogan entre si

- Oir voces que acompanan con comentarios los propios actos
- Roho del pensamiento v otras influenciaciones del pensamiento

- Divulgacién del pensamiento
- Percepcian delirante

- Influenciacidén corporal, del sentir, de lus tendencius y de lu voluntad

2. Sintumas de segumido onden: otras alucinaciones, ecurrencia delirante, perplejidad, disumias, empohrecihimiento afec-

tivo, etc.

¢y Criterios de N. Andreasen

1. Sintomas frositivos:
- Alucinaciones
- Ideas delirantes
- Comportamiento extravagante
- Trastornos formales

2. Sintomas negativos;
- Aplanamiento afective
- Alogia
« Abulia-apada
- Anhedonia
- Déficit de atencién

CARACTERISTICAS CLINICAS

Las manifestaciones de la esquizofrenia son muy
variadas y no hay sintomas patognomanicos, por lo
Gue es fundamental considerar 1a totalidad del cua-
drao clinico y la historia del paciente. Por otra parte,
los sintomas varian en el dempo, por ejemplo las
alucinaciones o los cambios del estado de dnimo. El
nivel intelectuad y educacional del paciente y las ca-
racteristicas culturales de su entorno pueden ser

, factores confundidores para el diagndstico.

Actualmente se tiende a agrupar los sinto-
mas de la esquizof’renia €n positivos, negativos,
cognoscitivos y afectivos, aunque esta division
puede no incluir la totalidad de la sintomatologia.

SINTOMAS POSITIVOS

Las alucinaciones pueden afectar a cualquiera
de los sentidos, pero las mds caracteristicas son

las alucinaciones y pseudoalucinaciﬂnes uudi-
tivas. Generalmente son percibidas como "voces

amenazantcb acusatorm.s ObSC(‘.'ﬂd": Q. 111::ulmmcs,

aunquc a veces su caricter puede ser mds neu:
o o mcluso benevolo Dos o mds voces conver-
san entre si 0 comentan los actos del paciente.

Generalmente los pacientes no reconocen la

. identidad de quien habla, no cuentan sus aluci-

naciones espontineamente y no toman conduc-
ta activa ante ellas. Cuando afirman que provie-
nen del exterior se habla de alucinaciones
propiamernte tales, en cambio si provienen de la
propita mente o del espacio corporal interno se
les lama pseudoalucinaciones. Son también muy
frecuentes las alucinaciones cenestésicas, consis-
tentes en variadas y extranas sensaciones corpo-
rales como quemazones, desplazamiento de 6r-
ganos o fluidos, etc. Menos frecuentes son las
alucinaciones visuales, tictiles, gustativas y
olfatorias, y cuando predominan debe conside-
rarse la posibilidad de otro diagnostico.
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El delirio esquizofrénico puede abarcar
una variedad de temas (persecucién, grande-
za, religioso, somitico, sexual, erc.) y aunqgue
a veces es bizarro, en, otras ocasiones puede

parecer verosimil. Lo mis frecuente son las

percepciones delirantes autorreferentes, con-
sistentes en la interpretacién delirante de mi-
radas, gestos o palabras de los transedntes, a
las que se les otorga un cardcter ominoso o
degradante.

Los sintomas cataténicos se expresan en
variadas perturbaciones de la psicomotilidad.
Puede haber un aumento general o hipercinesia
que puede manifestarse comao agitacién, o una
reduccion que se conoce como hipocinesia. En
otros casos el paciente permanece inmdvil (aci-
nesia); cuando ademsis no responde Srdenes se
hiabla de estupor cataténico. Movimientos
repetitivos, simples o complejos, constituyen las
estereotipias. Puede haber negativismo, mutis-
mo y ocasionalmente ecopraxia, situacion en la
que ¢l paciente imita gestos y conductias del exa-
minaclor.

Los trastornos formales del pensamiento
consisten en una serie de perturbaciones que
atectan el curso del pensar, independiente-
mente del contenido ideacional. Los bioqueos
o interceptaciones son interrupciones inespe-
radas del tlujo del pensar, de duracién varia-
ble (minutos u horas), con conservacidn de la
conciencia y que pueden ser interpretados
delirantemente por los pacientes como “robo”
0 sustraccion de pensamientos. El tropel de
prnsamientos consiste en un agolparse en la
mente diversas ideas de modo simultineo, con
ei sentimiento de no poder controlar el flujo
asociativo. La laxitud asociativa es caracteristi-
ca v hace que el discurso del paciente sea vago
¢ impreciso. Mds relacionados con el delirio
estan las perturbaciones conocidas como im-
posicién de pensamiento (sentir que en la
menlte aparecen ideas puestas alli por una vo-
funtad externa) y como difusién y adivinacion
del pensamiento (sentir que lo que se piensa
es conocidae o adivinado por los demds). Asi-
mismo. mas cercano a las alucinaciones se en-
cuentran ¢l pensamiento sonoro y el eco de
pensamiento, consistentes en sentir que los

pensamientos se hacen audibles o que resue-
nan dentro de la mente como un eco, respec-
tivamente.

SINTOMAS NEGATIVOS

El aplanamiento afectivo se manifiesta por la
expresion inmutable, la disminucidn de los mo-
vimientos espontdneos, la escasa expresividad
gestual, el pobre contacto visual, la ausencia de
respuestas afectivas y [a carencia de inflexiones
vocales. El afecto puede ser inapropiado en re-
lacién con la situacién.

Hay upa pobreza tanto del habla como del
contenido del discurso. Por otra parte se pre-
sentan bloqueos o interrupciones del flujo del
habla y aumento en la latencia de las respues-
tas. Andreasen llama alogia a tales alteracio-
nes.

La abuliay apatia se manifiestan por el des-
cuido delaseoy de la presentacién personal, por
un deterioro del funcionamiento y por la falta
de energia fisica. De particular importancia es
laincapacidad de los pacientes para persistir en
el logro de metas de largo aliento.

Hay anhedonia o pérdida de la capacidad
de disfrutar, marcada disminucién de la sociabi-
lidad, reduccién de la actividad e interés sexual,
de las relaciones de intimidad con los familiares
y con los amigos. |

En las actividades sociales hay disminucién
de la atencién y retraimiento.

SINTOMAS COGNOSCITVOS

Habian sido descritos por los autores clisicos,
pero sélo recientemente se han precisado me-
jory se les otorga una importancia creciente.
Hay alteraciones de memoria de variado
tipo, pero esencialmente se encuentra alterada
la memoria que implica alguna manipulacién
del material evocado. Se le ha llamado memo-
ria de trabajo ("working memory”) o memoria
inmediata. Hay disminucién de la vigilancia en
fas tareas que involucran atencion continua.
Hay trastornos en el procesamiento del lenguaje
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v con frecuencia los pacientes muestran altera-
ciones en la fluencia verbal. Como grupo,-los
pacientes esquizofrénicos muesiran menor co-
eficiente intelectual que los grupos de compa-
racidn, que es previo al comienzo de la enfer-
medad manifiesta.

Un drea de especial interés es el llamado
“funcionamiento ejecutivo”, el que se refiere a
la voluntad, planificacidn, accién con propdési-
to y monitorizacién de la propia conducta. Este
se encuentra caracteristicamente alteradoen la
esquizofrenia. También existen deficiencias en
la ejecucidn de tareas motoras finas, las que son
detectadas por pruebas especificas, Las altera-
ciones cognosci:ivas parecen ser rcsponsables
de los mds importantes déficits de funciona-
miento social y laboral de los pacientes
esquizofrénicos.

SINTOMAS AFECTIVOS

Los sintomas afectivos, especialmente los depre-
sivos, se presentan con elevada frecuencia en el
curso de la esquizofrenia. Alrededor del 60% de
los pacientes tiene un sindrome depresivo bien
definido. Asimismo, tal como se ha sefialado, el
suicidio es muy frecuente en este grupo de pa-
cientes. Sin embargo, con frecuencia la sintoma-
tologia depresiva no es diagnosticada y adecua-
damente watada.

Las razones que explican esta elevada fre-
cuencia de sintomas depresivos y su escaso re-
conocimiento son varias. En algunos casos se
trataria de un trastorno esquizoafective mds que

de una verdadera esquizofrenia. En otros casos.

los sintomas depresivos se confunden con los
sintomas negativos. El empleo de neurolépticos,
por una parte, puede inducir o agravar sinto-
mas depresivos, como anhedonia, o puede en-
cubrir sintomas depresivos cuando los pacien-
tes tienen efectos secundarios como acinesia o
acatisia. Por otro lado, los sintomas depresivos
pueden constimir parte de la sintomatologia
propiamente esquizofrénica o ser reacciones
comprensibles ante las limitaciones impuestas
per la enfermedad.

DIAGNOSTICO DIFERENICIAL

Trastornos psicoticos secundarios a
condiciones médicas y a abuso de sustancias

Muchas sustancias psicoactivas pueden producir
sintomatologia similar a Ia de la esquizofrenia.
Quiza las mis conocidas sean las psicosis induci-
das por anfetaminas; éstas producen cuadros
paranoides, los que sirvieron de modelo para Ia
hipdtesis dopaminérgica de ka esquizofrenia. Por
su parte, las psicosis inducidas por fenciclidina
(PCP), ademus de delirios y alucinaciones, pre-
sentan apatia y aplanamiento afectivo muy simi-
lares a los de la esquizofrenia. El dcido lisérgico
(LSD) también induce cuadros delirantes y
alucinatorios que pued2n mover a confusion. A
€stos habria que agregar la sintomartologia indu-
cida por la cocaina, por los alcaloides de la
belladona, por la alucinocis alcohdlica y por la
privacidn de barbiuiricos.

Algunos cuadros neuroldgicos tambien de-
ben ser considerados en el diagnaéstico diferen-
cial. Uno de los mds importantes es la epilepsia
del lobulo temporal, pero también hay que con-
siderar algunos tumores cerebrales, enfermeda-
des cerebrovasculares y traumas, especialmente
cuando estas enfermedades afectan a las regio-
nes cerebrales fronales o limbicas.

A las patologias ya senaladas habria que
agregar una larga lista, que incluye, entre otras, a
las siguientes condiciones: sindrome de inmuno-
deficiencia adquirida (SIDA), enfermedad de
Creutzfeldt-Jacob, enfermedad de Wilson, lupus
eritematoso sistémico, hidrocéfale normoten-
sivo, encefalitis herpética, intoxicaciéon por
monoxido de carbono, neurosifilis v enferme-
dad de Huntington.

Por lo general, el paciente portador de una
enfermedad médica o neurolégica tiene una
mayor percepcién de la anormalidad de sus sin-
tomas que el paciente esquizofrénico, actitud que
puede facilitar el diagndstico diferencial.

El clinico siempre debe tener presente la
posibilidad de que el paciente con sintoma-
tologia esquizofrénica tenga alguna enfermedad
como las senaladas, ya sea como un diagndstico
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diferencial o como una condicién agregada. Se
recomienda explorar activamente en los casos
en que el paciente tenga una sintomatologia in-
usual, recoger cuidadosamente los anteceden-
tes de enfermedades previas personales y fami-
liares de tipo médica, neuroldgico y psiquidtrico,
y considerar la posibilidad de que exista otra
patologia, incluso en los pacientes con un diag-
nostico previo de esquizofrenia.

Otros trastornos psiquidtricos

Los sintomas esquizofrénicos pueden ser idénd-
cos a los observables en los trastornos esquizofre-
nitormes, en los episodios psicoticos breves y en
los trastornos esquizoafectivos.

Los trastornos esquizofreniformes difieren
de la esquizofrenia en que tienen una duracién
de los sintomas superior a un mes pero menor
de seis meses, Los trastornos psicdticos breves
ticnen una duracion superior a un dia pero
menor de un mes, sin recuperacion al nivel de
funcionamiento previo. En el trastorno esquizo-
atectivo un sindrome maniaco o depresivo se
desarrolla concurrentemente con los sintomas
de esquizofrenia.

En el trastorno delirante el delirio no tiene
cardcter bizarro, tiene una duracién superior a
un mes y no se presentan otros sintomas de
esquizofrenia o de trastorno del estado de dni-
mo.

El diagnéstico diferencial con los trastornos
del estado de anumo puede ofrecer muchas difi-
cultades, especialmente en los casos de manta o
depresion delirante. Hay que tener presente que
los sintomas afectivos son componentes impor-
tantes dentro de la sintomatologia esquizo-
frénica. En general, puede ser recomendable
diferir el diagndstico definitivo de esquizofrenia
en caso de dudas, por las implicancias para el
pronastico v para el tratamiento.

Algunos trastornos de personalidad pue-
den confundirse con la esquizofrenia. Los pa-
cientes con trastorno limite de personalidad
presentan episodios con sintomas de aparien-
cia psicotica en situaciones de estrés. Pacientes
con trastorno paranotde o esquizoide de la per-

sonalidad también pueden ser confundidos con
esquizofrenia. Casos de trastorno evitativo o de
fobia social marcados también pueden prestar-

se a confusion. En general, debe tenerse pre-

sente que los trastornos de personalidad exhi-
ben un patrén de manifestaciones mis duradero,
en el que no es posible precisar una fecha de
tnicio, como habitualmente ocurre en la esqui-

zofrenia.
Dentra del diagndéstico diferencial también
cabe consignar los casos de simulacidn con fines

financieros o legales.

CURSO Y PRONOSTICO

Actualmente se cree que la enfermedad ya po-
dria manifestarse en la infancia, a wravés de sig-
nos neurolégicos minimos y leves anomalias del
comportamiento; sin embargo, ain no es posible
detectarla en esta etapa. Las primeras manifesta-
ciones perceptibles se presentan en la adolescen-
cia. Los sintomas prodrémicos se desarrollan en
el curso de dias 0 meses y pueden prolongarse
por meses, o por mds de un ano, hasta que apare-
ce la enfermedad maniftesta.

Porlo general, los signos y sintomas prodré-
micos son diagnosticados retrospectivamente.
Counsisten en quejas inespecificas, como debili-
dad, cefaleas, dolores de espalda, molestias di-
gestivas, dificultades de concentracidn, etc. Los
familiares y amigos advierten un cambio en el
paciente, éste se vuelve aislado, con algunas ano-
malias de la conducta y con baja de su funciona-
miento social, laboral o estudiantil. Los enfer-
mos suelen cmpezar a interesarse en temas
filosaficos, esotéricos o muy abstractos. A esto
puede agregarse anormalidades del afecto y del
lenguaje, ideas bizarras y experiencias percep-
tivas anomalas.

El comienzo de los sintomas manifiestos
puede verse precipitado por situaciones ambien-
tales, como mudanzas, cambios de colegio, ex-
periencias de consumo de drogas o muerte de
un familiar, '

Después del primer episodio psicético pue-
de haber una lenta recuperacion, seguida por
un periodo mas o menos largo de una relativa
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mcjoria. Sin e¢mbargo, lo habitual es que haya
recidivas. Cada recidiva es seguida de un dete-
rioro acumulartivo en el funcionamiento del pa-
ciente. El curso cldsico es de una alternancia de
exacerbaciones y de remisiones, con un deterio-
ro residual creciente. En cambio, en los trastor-
nos del estado de dnimo, luego de los episodios,
hay una recuperacion al nivel de funcionamien-
to basal.

L.os sujetos esquizofrénicos muestran una
marcada vulnerabilidad ante el estrés y estdn
propensos a recaer en la enfermedad en situa-
ciones estresantes. Asimismo, es frecuente que
los pacientes presenten depresién luego de los
episodios psicdticos (depresidn post psicéGcay.

Los sintomas positivos rienden a ser menos
severos con ¢l tiempo, pero los sintomas negati-
vos o deficitarios pueden volverse cada vez mids
severos. Aunque un tercio de los pacientes
esquizofrénicos logra una relativamente buena
reintegracién social y laboral, la gran mayoria
permanece en el aislamiento y la marginacidn,
cuando no en la pobrezay la indigencia.

Los seguimientos al cabo de 5 a 10 anos
muestran que sélo el 10 al 20% de los pacientes
tiene una evelucion relativamente buena. Mis
del 50% tene una evolucidon caracterizada por
las frecuentes rehospitalizaciones, exacerba-
ciones de los sintomas, episodios depresivos e
intentos de suicidio. Se estima que alrededor de
un 30% de los esquizofrénicos tiene una buena
recuperacion, un 20% tiene una recuperacién
séto regulary el 50% permanece con déficits sig-
nificativos a lo largo de toda su vida,

TRATAMIENTO Y REHABILITACION

El tratamiente debe ajustarse a las caracteristi-
cas del caso individual. En una enfermedad tan
compleja como lo es la esquizofrenia, habitual-
mente debe recurrirse a un conjunto de estrate-
gias Eerapéuticas

Bwnposl[os dmgn

agresividad, intento de suicidio, negativismo y

sticos, es| deun
., tratamiento fannaco]og1co v el control
7 sintomatologia mds disruptiva como aguacmn,

otros trastornos conductnales severos. En Ia ac-
tnalidad se considera que las hospitalizaciones
deben ser breves si se cuenta con la posibilidad

de reinsertar al paciente en la comunidad o de
integrarlo a instituciones tales como hospitales

de dia, talleres protegidos y centros de rehabili-
tacién, La hospitlizacion prolongada dene cl
riesgo de dificular la posterior reinsercion so-
cial y Iaboral del paciente y favorece la tenden-
cia a la cronicidad.

~ Los antipsicéticos constituyen el principal
tratamiento de la esquizofrenin, Alrededor de
1950 fueron empleados los primeros farmacos
de este tipo y a partir de entonces se utlizan

ammpliamente para tratar wodo tipo de psicosis.
Los primeros antipsicdticos fueron llamados
neurolépticos, por su capacidad de inducir tran-
quilizacién, junto con producir sintomas
neurolégicos tales como parkinsonismo, acatisia
v distonia. 8i bien estos fidrmacos representaron
una verdadera revolucion en el ratamiento de

la esquizofrenia, tienen una serie de limitacio-
nes; poseen miltiples efectos secundarios inde-
seables, son eficaces sobr e los smmmas p(mm s

(dsllno y alucmacmncs) PLI"O son poco_efic L«
ces, e incluso _pueden aﬁravarloa, en los .~.|n[.0—
mas negativos y cognoscitivos de la enfermedad.

En los iltiimos anos se emplean cada vez mis
los llamados antipsicoticos atipicos, El primero
fue la ciozapina que Liene la limitacién de pn-

postenondad se mcorporaron otros farmacos del
mismo tipo, pero mas segutos, como la olanza-
pina, la risperidona, la quetiapina y la siprazi-
dona. Estos nuevos firmacos tienen la acte-
ristica de ser mucho mejor tolerados y de tener
eficacia no s6lo sobre los sintormas positivos sino

‘también sobre los sintormas negativos, cognosci-

tivos y afectivos de la esquizofrenia.

El tratamiento con antipsicéticos debe se-
guir ciertos lineamientos. Se recomienda defi-
nir un nicleo de sintomas sobre los cuales enfo-
carel tratamiento. Si un paciente ha respondido
bien a un farmaco, éste debe ser de eleccion en
una nueva exacerbacidn. Si se va a elegir por

primera vez un antipsicotico, seleccionar uno

con pocos efectos secundarios y con eficacia cli-
nica demostrada; en la actualidad la primera elec-
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cidn debiera ser un antipsicétco atipico, aun-
que a veces el costo puede ser una limitante. La
clozapina debiera reservarse para los casos resis-
tentes, en consideracion de su potencial

hematotoxicidad. El tiempo necesario para eva-.
luar la respuesta a un antipsicético debe serde 4 |

a b sernanas, si se estin empleando las dosis ade-
cuadas. Siempre hay que tratar de asegurar el
cumplimiento de las indicactones por parte del
paciente; cuando esto no es posible se puede
recurrir al empleo de antipsicoticos de depdsi-
to. Deben emplearse las dosis minimas terapéu-
ticas en el tratamiento de mantencidn. En algu-
nos casos puece ser necesaria la combinacion
de farmacos antipsicéticos cuando la respuesta
es insuficiente. El tratamiento de mantencién
debe ser por un tiempo prolongado, habitual-
nmente por tiempo indefinido, en consideracién
a la alta posibilidad de recaidas al suspender el
trutamtiento que demuestran los estudios de se-
guimiento.

TFuera de los anlipsicéticos es frecuente el
empleo de otros psicofirmaces. En caso de sin-

v

tomas extrapiramidales, secundarios al empleo

de neurolépticos, se usan medicamentos
anticolinérgicos. Las benzodiazepinas pueden
ser empleadas para reducir sintomas extrapi-
ramuidales y para controlar la ansiedad o el in-
somnio. En casos con importante sintomatologia
afectiva suelen emplearse antidepresivos o litio.
Para controlar la agresividad pueden emplearse
litio ¥ carbamazepina.

La terapia electroconvulsiva se reserva para

\lo% casos de esquizofrenia cataténica y para los

cOlic 025, O CUE[I'IdO ('T’_S[O? son ].ﬂCfCC(lVOS

T Later re{bm;?;f:?fﬁdfnétual se centra en las capa-
cidades y déficits de los pacientes. Métodos tales
como la economia de fichas y el entrenamiento

en hdbl]ld&des socmles se onentan a fortaleccr

las_ (apacx(hdes reslduales de 1os pacu:ntes ya

extinguir las cong}}q_ia:s_\(j;(:‘sgg_aﬂ;ggygg. Estas te-
rapias favorecen y potencian los resultados del
tratamiento psicofarmacologico.

La terapia familiar tiene como objetivos
la educacion de la familia respecto a la enfer-
medad del paciente, el mejor modo de actuar
as, la cooperacion para el

frente a los sintom

VN

cumpiimiento de la prescripcién, la reduccién

de la expresidn emaocional excesi

y la facili-

‘tacion de la gradual remsercmn del enfermo,

Las agrupaciones de familiares de pacientes
esquizofrénicos, ademads de favorecer el mu-
tuo apoyo emocional, luchan por eliminar la

discriminacién y por obtener beneficios y me-
jorar el acceso al tratamiento de sus familiares

enfermos.

La psicoterapia de grupao s ayuda a rorper &l
aislamiento social y favorece la rehabilitacién del
paciente. La psmotc_;apta individual del pacien-
te esquizofrénico ofrece muchas dificultades,
siendo una de las mds importantes la limitacién
para establecer una alianza terapéutica. Las
psicoterapias de orientacién psicodindmica en-
frentan el problema de una frigil estructura
yoica. En general, deben orientarse a fortalecer_
el crlteno de reahdad ya esumular el desarrollo

de muchos pac1entes esqmzofremcos pudiera
hacer creer que son completamente refractarios
a las intervenciones psicoterapéuticas, pero esto

es enganoso y muchos pacientes se benefician
efectivamente de ellas. Por otra parte, se ha de-
mostrado que los pacientes gue reciben simultd-
neamente psicoterapia y farmacoterapia obtie-
nen mejores resultados que aquellos que sélo
reciben fdrmacaos.
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