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Receptores 5HT en esquizofrenia

P La presencia de sintomas depresivos en pacientes
con esquizofrenia se ha asociado con una mayor co-
morbilidad, peor calidad de vida, deterioro del funcio-
namiento laboral y psicosocial, mayor riesgo de recai-
das y de suicidio. Se calculan tasas de prevalencia de
sintomas depresivos en esquizofrenia del 6% al 80%,
con una media de 25% al usar herramientas no espe-
cificas para evaluar esta entidad. Ante la necesidad de
desarrollar herramientas que permitan una evaluacion
especifica de los sintomas depresivos en la esquizofre-
nia, se llevo a cabo la construccion y validacion de la
Calgary Depression Rating Scale (CDSS). El sistema se-
rotoninérgico se ha implicado durante mucho tiempo
en la patogénesis de la depresion y también la esqui-
zofrenia; debido a que las neuronas serotoninérgicas
centrales son bastante inaccesibles, las plaquetas san-
guineas se han usado ampliamente como un modelo
periférico de dindmica de serotonina neuronal. Los
datos disponibles revelan que las concentraciones de
serotonina en las plaquetas son inferiores en pacien-
tes depresivos en comparacion con individuos sanos,
mientras que, en el caso de la esquizofrenia las con-
centraciones de serotonina plaquetaria son mas altas
especialmente en pacientes sin tratamiento.

El objetivo de la presente investigacion es exponer las
posibles diferencias en las concentraciones de seroto-
nina en plaquetas de individuos sanos y de pacientes
esquizofrénicos, con o sin sintomas depresivos, asi
como sefalar las posibles asociaciones entre las con-
centraciones de serotonina plaquetaria y los sintomas
depresivos medidos por la Escala de Calgary y propo-
ner posibles asociaciones entre los sintomas depresi-
vos en la esquizofrenia y grupos de sintomas especifi-
cos, medidos por PANSS y sus subescalas.

El grupo de estudio de esquizofrenia consistié en
364 pacientes, 127 sin depresién y 237 con depre-
sion. El grupo control consistié en 276 participantes
saludables que se ofrecieron voluntariamente para
participar.
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Al cumplir los criterios de inclusién, los pacientes con
esquizofrenia se dividieron en grupos cony sin sinto-
mas depresivos significativos, de acuerdo con el pun-
taje de 7 o mds puntos en la Escala de Depresién de
Calgary para la Esquizofrenia (CDSS). La severidad de
la esquizofrenia fue evaluada por la Escala de Sinto-
mas Positivo y Negativo (PANSS). Las variables de las
caracteristicas de la enfermedad (cantidad de episo-
dios, duracién de la esquizofrenia en afos) se obtu-
vieron a partir de la Mini Entrevista Internacional de
sintomas Neuropsiquiatricos (MINI).

Los dos grupos de esquizofrenia difirieron significati-
vamente con respecto a la concentracion de serotoni-
na plaquetaria, la cual se presenté mas alta en el grupo
de esquizofrénicos sin sintomas depresivos en compa-
racion con el grupo de pacientes esquizofrénicos con
sintomas depresivos e individuos sanos. Ademas, se
encontraron diferencias significativas con respecto a
las medidas de suicidio, respuesta al tratamiento y fase
de la enfermedad entre los dos grupos con pacientes
diagnosticados con esquizofrenia, donde aquellos pa-
cientes con sintomas depresivos significativos mos-
traron mayor intencionalidad suicida, resistencia al
tratamiento y deterioro de la enfermedad. No hubo di-
ferencias estadisticamente significativas entre ambos
grupos con respecto a los pardmetros de duracién de
la enfermedad, el nUmero de episodios y la puntuacion
en la subescala del PANSS de sintomas positivos.

Para establecer la influencia que las puntuaciones de las
subescalas PANNS tenian sobre la severidad de los sin-
tomas depresivos en la esquizofrenia, expresado como
puntaje total de la CDSS los autores realizaron una re-
gresion lineal. En este andlisis se establecié que los sin-
tomas depresivos se pueden explicarse en el 48.5% por
las puntuaciones de la subescala PANSS. Posteriormen-
te se realizd un andlisis de varianza, el cual mostré un
significado estadistico del modelo que incluy6 el pun-
taje total de la CDSS como variable dependiente y las
subescalas del PANNS como predictores de variables;
esto significa que los sintomas depresivos en la esqui-
zofrenia dependen de la PANSS positiva y las puntua-
ciones de subescalas de la psicopatologia general.

El andlisis de regresion lineal se realiz con el fin de es-
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tablecerla influencia del puntaje total de la CDSS y los
puntajes de la subescala PANNS en la concentraciéon
de serotonina plaquetaria. En esta seccion se mostro
que las concentraciones de serotonina plaquetaria
se pueden explicar por el 6.7% del puntaje total de
CDSS y por las puntuaciones de la subescala PANSS.
Posteriormente se realizé el analisis de varianza, que
mostrd que la concentracion de serotonina plaqueta-
ria depende Unicamente del puntaje total de la CDSS.

Hasta donde nos consta, éste fue el primer estudio
dirigido al establecimiento de las posibles diferencias
entre pacientes que sufren esquizofrenia con y sin
sintomas depresivos significativos con respecto a la
serotonina plaquetaria. En esta muestra la prevalen-
cia de depresién en pacientes esquizofrénicos fue del
65.1%; las concentraciones plaquetarias de serotonina
se presentaron mas bajas en pacientes con depresion
que en aquellos sin sintomas depresivos e individuos
sanos. Teniendo en cuenta que la poblacién esquizo-
frénica de la muestra fue heterogénea con respecto a
la duracion de la enfermedad, asi como el numero de
episodios agudos, es posible que esas variables tuvie-
ran una influencia sobre lo observado.

Las concentraciones de serotonina en las plaquetas se
correlacionan inversamente con los sintomas depresi-
vos, pero no con otras dimensiones de los sintomas de
la esquizofrenia.

Comparando ambos grupos de pacientes esquizo-
frénicos, el grupo con sintomas depresivos exhibid
niveles significativamente mas altos de pensamientos
suicidas, lo cual era de esperarse ya que la depresion
es un hecho confirmado como factor de riesgo para
el suicidio en pacientes esquizofrénicos. Sin embargo,
no hay diferencias significativas entre los grupos con
respecto a la tasa de intento de suicidio. El grupo con
sintomas depresivos también mostré un curso de en-
fermedad significativamente deteriorado, menor re-
mision y una disminucidn de respuesta al tratamiento,
asi como una mayor resistencia al mismo.

Las investigaciones anteriores suelen mostrar una su-
perposicion frecuente de los sintomas depresivos y
negativos en la esquizofrenia, pero la mayoria de es-
tos hallazgos se obtuvieron por medio de instrumen-
tos no especificos para evaluar sintomas depresivos
en la esquizofrenia. Otros hallazgos que provienen de
esta misma escala son relativamente ambiguos y los
andlisis de regresion no revelan correlaciéon estadisti-
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camente significativa entre sintomas depresivos y la
subescala de sintomas negativos del PANSS. A pesar
de que la busqueda bibliografica no proporcioné da-
tos para comparar con nuestro resultado, éste con-
cuerda con los principios tedricos de las fluctuaciones
de concentracién de serotonina en la esquizofrenia y
la depresién. Ademas, los analisis de regresién no re-
velaron ninguna asociacion significativa entre la sero-
tonina plaquetaria y la puntuacion total del PANSS, asi
como los tres puntajes de las subescalas. Esto implica
que las concentraciones de serotonina en las plaque-
tas se asocian Unicamente con sintomas depresivos
en esquizofrenia y no con otros grupos de sintomas.
Una limitacién de este estudio fue su enfoque trans-
versal sin un disefo prospectivo lo cual imposibilitd
estudiar la dindmica de la influencia del curso clinico
de la esquizofrenia y / o la influencia de la psicofarma-
cologia. Debido a los criterios de exclusién descritos,
se obtuvo una proporcién de pacientes esquizofré-
nicos con sintomas depresivos y sin sintomas depre-
sivos de 237-127, que exclusivamente representa la
proporcion en nuestra muestra y de ninguna manera
puede ser generalizada a la poblacién esquizofréni-
ca general. Otra limitacién es que la homeostasis del
sistema de la serotonina en las plaquetas depende
de varios factores, como la actividad de la serotonina
transportador, concentraciones de serotonina extra-
celular y enzimas monoamina oxidasa.

En conclusién, este estudio confirma que los sinto-
mas depresivos son caracteristicas clinicas frecuentes
en pacientes con esquizofrenia. Este estudio también
proporciona evidencia de diferentes concentraciones
de serotonina plaquetaria en la esquizofrenia con res-
pecto a la presencia de sintomas depresivos, de ma-
nera que los sintomas depresivos parecen estar inver-
samente correlacionados con las concentraciones de
serotonina en las plaquetas. Sin embargo, este hallazgo
s6lo no nos permite hacer generalizaciones sobre la
concentracion de serotonina intracelular. Los estudios
futuros deberan incluir todos los elementos relevantes
de la homeostasis de serotonina en un intento por acla-
rar las diferencias en las concentraciones de serotonina.

Leslie V. Robles Jiménez
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