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Endofenotipo para
los rasgos psicopaticos

® Entre las principales caracteristicas clinicas de los pa-
cientes con el diagnostico de trastorno disocial de inicio en
la infancia, se presentan falta de empatia, «callo emocio-
nal» y ausencia de remordimiento; sintomas que incremen-
tan el riesgo de presentar un comportamiento psicopatico
en la adultez. Esto es de llamar la atencion debido a que se
ha evidenciado que en la heredabilidad de la psicopatia
hay una asociacion de moderada a fuerte, lo cual depende
de las variables de estudio. Sin embargo, la evidencia mas
consistente que denota un mayor peso en el desarrollo de
esta condicion es el incremento de sustancia gris del cere-
bro, lo cual refleja que en nifios con comportamientos psi-
copaticos, cuando se les compara con un grupo control,
hay un retraso en la maduracion neural sobre todo en dreas
cerebrales especificas como la corteza del cingulo dorsal-
anterior derecho e izquierdo, la corteza del cingulo rostral
anterior izquierdo, la corteza orbitofrontal derecha, el ce-
rebelo izquierdo, el giro temporal superior derecho e iz-
quierdo, el giro hipocampal izquierdo, la insula derecha, la
corteza del cingulo posterior izquierdo y el giro temporal
inferior izquierdo. De acuerdo a estos autores, esto es una
evidencia fuerte para postularse como un endofenotipo en
la psicopatia. Como se sabe, para determinar un endofeno-
tipo se requiere que se cumplan tres condiciones: debe ser
heredable, debe de estar relacionado con el trastorno en
cuestion y debe de compartir discrepancia con el trastorno.
Por consiguiente, el disefio ideal para demostrar este cons-
tructo es un estudio en gemelos mono y dicigotos.

Con esta hipotesis este grupo de investigadores en Ingla-
terra, ante la inquietud de encontrar una forma con la cual
valorar la heredabilidad de la psicopatia, estudio a 138 ge-
melos varones reclutados de un estudio mayor llamado Twins
Early Development Study (TEDS) los cuales fueron inclui-
dos en el estudio con base en los reportes de comportamien-
to a los nueve afios, obtenidos de los padres y maestros, con
la aplicacion del SDQ (Strengths and Difficulties Question-
naire conduct problems) y el APSD (Antisocial Process
Screening Device). Las caracteristicas de la muestra fueron
las siguientes: seis pares de gemelos monocigotos (MZ) se
clasificaron con conductas psicopaticas, 11 pares de MZ sin
conductas psicopaticas, dos pares dicigotos (DZ) con con-
ductas psicopaticas, 17 DZ sin conductas psicopaticas. Ade-
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mas se incluyeron como controles 14 pares MZ y 16 pares
DZ, estableciendo discordancia cuando uno solo de los ge-
melos calificaba por arriba de 10 en los criterios para «callo
emocional» y problemas de conducta. Después de la evalua-
cién del comportamiento se les realizaron estudios de ima-
genes de resonancia magnética con un escaner de 3T. Del
total de imagenes obtenidas, sélo 125 fueron de la suficien-
te calidad para ser analizadas morfométricamente, determi-
nando los voxeles por medio de un programa estadistico-
paramétrico (SPM 5). Con éste se compar6 la proporcion de
sustancia gris en comparacion con otros tejidos en un drea
determinada; al obtener estos resultados las variables se co-
rrelacionaron con el programa Mx para obtener la probabi-
lidad maxima de las correlaciones multiples establecidas.
Se obtuvieron como resultados que la sustancia gris del cin-
gulo posterior izquierdo y la del cingulo dorsal anterior de-
recho se asocian fuertemente como endofenotipos ya que
presentan una heredabilidad del 46%y 37% respectivamente.

(José Nicolds Ivan Martinez Lopez)
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Beneficio de

las intervenciones
psicosociales

en las etapas tempranas
de la esquizofrenia

® De acuerdo con los resultados de un estudio clinico
llevado a cabo en China, la implementacién de interven-
ciones psicosociales en etapas tempranas del padecimien-
to agregadas al tratamiento farmacologico, mejora la evo-
lucion de la esquizofrenia. No hay duda de que los antip-
sicoticos han demostrado ser altamente efectivos para el
control de los sintomas en la esquizofrenia y representan
el tratamiento de eleccion en este padecimiento. Sin em-
bargo, a largo plazo, la medicacion se asocia a un amplio
rango de efectos colaterales, a una baja adherencia y a
tasas elevadas de abandonos del tratamiento. La mayor
parte de los pacientes, aun aquellos con buena respuesta a
los farmacos, mantienen sintomas residuales que los li-
mitan, manifiestan problemas en las relaciones y en el
funcionamiento social y ocupacional, lo cual los pone en
una situacion de alto riesgo de recaidas. Hay evidencia de
que algunos tratamientos psicosociales generan efectos be-
néficos tanto sobre los sintomas como sobre el nivel fun-
cional de los pacientes. De hecho, muchas de las guias de
tratamiento en uso actual recomiendan combinar estas
intervenciones con los farmacos para lograr una recupe-
racion mayor. Las intervenciones psicosociales tienen un
mejor resultado una vez que los sintomas agudos se han
reducido y el paciente puede, por consiguiente, involu-
crarse en el tratamiento. Los objetivos de estas interven-
ciones son reducir los niveles de estrés, proveer apoyo
para minimizar las posibilidades de recaidas e incremen-
tar las capacidades de adaptacion de los pacientes a su
entorno y a su comunidad. El lograrlo mejora el grado de
recuperacion y el prondstico a largo plazo.

Sin embargo, la eficacia de las intervenciones psico-
sociales se ha valorado de manera individual y en dife-
rentes etapas de evolucion de la enfermedad. Son pocos
los programas integrales que se han desarrollado para
enfrentar simultaneamente todo el contexto patologico
de la esquizofrenia. Este estudio, con seguimiento a un
afio, reporta los resultados de un ensayo clinico aleatori-
zado disefiado para probar los efectos de la medicacion
en combinacion con intervenciones psicosociales de gru-
po contra la administracion exclusiva de medicacion en
un grupo de pacientes esquizofrénicos en etapas tem-
pranas de la enfermedad. Las mediciones de respuesta
incluyeron la tasa de suspension de los tratamientos de-
bido a cualquier causa, la presencia de recaida o remi-
sion y la evaluacion del reconocimiento de la enferme-
dad, la adherencia terapéutica y la calidad de vida. Los
autores consideraron que la combinacion generaria me-
jores resultados en esos parametros, al compararla con
el uso exclusivo de antipsicoticos.
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Se evalud a un total de 1563 sujetos que reunieron los
criterios de inclusion. De éstos, 1268 completaron la va-
loracion basal y fueron asignados a las maniobras. Los
grupos se conformaron por 633 pacientes que recibieron
el tratamiento combinado y 635 pacientes que recibieron
solo los antipsicoticos. El seguimiento a un afio se com-
pletd en 744 sujetos (60%). De éstos, 406 (67.2%) reci-
bieron una intervencion combinada y 338 (53.2%) una
intervencion de medicacion exclusivamente. La tasa de
abandono o cambio del tratamiento por cualquier causa
fue de 32.8% en el tratamiento combinado y de 46.8% en
el grupo de la medicacion exclusiva. El manejo combina-
do mostré un riesgo menor de abandono por cualquier
causa (p <0.001) y un riesgo menor de recaida (p <0.001).
Asimismo, el grupo que recibi6 la combinacién mostro
mayor recuperacion en la adquisicion de introspeccion (p
<0.001), en la reinsercion social (p = 0.002) y en el nivel
global de funcionamiento (p < 0.001). También de acuer-
do a los resultados de 4 dominios de una escala de calidad
de vida, los del tratamiento combinado lograron en ma-
yor proporcion la adquisicion de empleo o el acceso a pro-
gramas educativos (p = 0.001).

Con estos resultados los autores concluyen que la com-
binacion de medicamentos mas la intervencion psicoso-
cial en pacientes esquizofrénicos en etapas tempranas de
la enfermedad, genera un indice mayor de recuperacion y
un menor riesgo de recaer. Adicionalmente, el manejo
combinado les mejora la percepcion realista de la enfer-
medad, la calidad de vida y el grado de funcionalidad a
nivel social. Estos resultados son alentadores y comprue-
ban lo que empiricamente los clinicos han reconocido: el
tratamiento de la esquizofrenia exclusivamente con los
medicamentos reduce los sintomas agudos del padecimien-
to pero logra poco en cuanto a la recuperacion del pacien-
te en otros aspectos.

(Rafael Lopez Sanchez)
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Eficacia moderada

de la combinacion
clozapina-risperidona

en laesquizofreniaresistente

m La clozapina es el unico antipsicotico que ha demostra-
do tener una eficacia superior en el manejo de la esquizo-
frenia resistente al tratamiento. Desafortunadamente, poco
menos del 50% de los pacientes en esta condicion que son
tratados con este antipsicotico responde satisfactoriamente.
Los sujetos respondedores parciales a la clozapina repre-



sentan un gran reto terapéutico y plantean la necesidad
de buscar alternativas para lograr su recuperacion com-
pleta. La tendencia emergente en estas situaciones es la
de agregar un segundo antipsicotico y la risperidona es
posiblemente la mas utilizada en este caso, si bien es poca
la evidencia que lo sustente. La justificacion para combi-
nar a la risperidona con la clozapina se basa en parte en
los efectos diferentes que tienen estos dos farmacos sobre
los receptores de dopamina tipo D2. La risperidona es un
potente antagonista del receptor D2, que se une preferen-
temente a los receptores estriatales, tal como lo hace el
haloperidol. Por el contrario, la clozapina tiene una afini-
dad relativamente baja para los receptores D2 del estria-
do ya que, aun a dosis altas, ocupa menos del 65% de
estos receptores. Ademas, los receptores D2 regulan dos
cascadas de sefializacion intracelular: las de la vias Gi/o
y de la B-arrestina 2, considerandose a la primera como
fundamental para lograr el efecto antipsicotico de los far-
macos. La risperidona muestra una potente actividad anta-
gonista tanto para la via Gi/o como para la B-arrestina 2,
mientras que la actividad antagonista de la clozapina se
limita a la segunda via.

En este ensayo clinico se reclutaron pacientes externos
y hospitalizados entre 18 y 65 afios de edad con el diag-
nostico de esquizofrenia o trastorno esquizoafectivo, de
acuerdo a los criterios del DSM-IV. Para participar, de-
bieron reunir los siguientes criterios de resistencia: 1) Una
calificacion total en la escala BPRS = 45 o una califica-
cion del reactivo de gravedad del CGI = 4. 2) Una califi-
cacion total de sintomas positivos del BPRS = 8 con al
menos un reactivo individual = 4. Todos debieron haber
tenido un tratamiento de intento con clozapina de manera
adecuada, definida ésta como una duracién = 6 meses y
con la obtencion de un nivel plasmatico del farmaco = 350
ng/ml o bien un nivel plasmatico clozapina-norclozapina
> 450 ng/ml. La calificacion global de los reactivos de sin-
tomas positivos del BPRS (desorganizacion conceptual,
conducta alucinatoria, contenido anormal del pensamiento
y suspicacia) se utilizo para determinar cambios en los sin-
tomas positivos. El factor ansiedad-depresion del BPRS se
utilizé para determinar cambios en los sintomas afectivos.
La calificacion total de la escala para la evaluacion de sin-
tomas negativos modificada (SANS) se utilizo para eva-
luar cambios en los sintomas negativos. El reactivo de gra-
vedad del CGI se us6 para evaluar el cambio global. Para
determinar el grado de funcionamiento social y ocupacio-
nal se aplico una escala de nivel de funcionalidad.

Los participantes pasaron por una fase inicial de 4 se-
manas durante las cuales se les efectud una valoracion
médica general, se determinaron los sintomas base y su
estado cognitivo. Posteriormente, si no se encontraron
problemas, pasaron a una fase de 16 semanas en donde se
les asigno aleatoriamente a recibir risperidona (4 mg/dia)
o placebo. La decision de utilizar 4 mg se basé en la nece-
sidad de incrementar suficientemente el bloqueo de re-
ceptores, sin generar excesivamente efectos extrapirami-
dales. Todos mantuvieron la misma dosis que venian re-
cibiendo de clozapina y no fue autorizado modificarla a
lo largo del estudio.
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Los resultados mostraron falta de diferencias significa-
tivas en los dos grupos de tratamiento, tomando en cuen-
ta las escalas de evaluacion previamente establecidas. Sin
embargo, hubo una diferencia modesta en los sintomas
positivos del BPRS que resultaron significativas en el ana-
lisis que tomo en cuenta a los que terminaron el estudio
(p < 0.02), pero no lo fueron cuando se consideré tnica-
mente a los de intencion de tratamiento (p = 0.09). Un
patrén similar se encontré en la calificacion total de BPRS,
mostrando una mayor recuperacion en el grupo de rispe-
ridona, pero de igual manera s6lo cuando se considerd en
el analisis a los que terminaron el estudio. Adicionalmen-
te hubo una pequefia pero significativa diferencia en la
evaluacion de los sintomas negativos a favor del grupo de
risperidona (p = 0.02). No se encontraron diferencias en
las evaluaciones de seguridad, en las pruebas neuropsico-
logicas o en los sintomas extrapiramidales. En el grupo
de risperidona se encontrd una elevacion importante de
los niveles de prolactina sérica. Estos resultados mues-
tran que esta combinacion no es tan efectiva como se po-
dria considerar tedricamente. Se necesita realizar otro tipo
de estudios farmacologicos para encontrar mejores opcio-
nes a estos pacientes.

(Josué Vasquez)
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Diferencias entre
suspension rapiday gradual
de antidepresivos

m Ademas de prescribir antidepresivos para el tratamiento
agudo de la depresion o de la ansiedad, muchos clinicos
mantienen estos farmacos por periodos prolongados con el
fin de reducir el riesgo de recaidas o de recurrencias en
pacientes que presentan esta tendencia. Por consiguiente,
un tema de gran interés para los clinicos es conocer cual es
el mejor procedimiento para su retiro y suspension com-
pleta una vez que la condicion clinica asi lo amerita. Hay
evidencias que muestran que el suspender subitamente un
tratamiento con antidepresivos puede provocar reaccio-
nes fisioldgicas de abstinencia, particularmente con los
inhibidores selectivos de recaptura de serotonina (ISRS)
de corta accion y, tal vez también con los triciclicos. Estas
reacciones incluyen sintomas somaticos (gastrointestina-
les, parestesias, etc.), trastornos del movimiento (bradici-
nesia y acatisia) y efectos neuro-psiquiatricos (frecuente-
mente caracterizados por ansiedad, agitacion, trastornos
del dormir, afectacion cognitiva y activacion o sintomas de
mania). Ademds de generar un sindrome de abstinencia
fisiologico, el suspender tratamientos prolongados con al-



gunos de estos medicamentos puede incrementar el riesgo
de presentar nuevos episodios de la enfermedad y reducir
los intervalos de tiempo entre estos.

Los autores de este trabajo presentan un estudio com-
parativo del riesgo de tener nuevos episodios de depre-
sion o de trastorno de panico cuando los antidepresivos se
suspenden subita o gradualmente. El estudio se baso en el
analisis de una amplia base de datos de pacientes diag-
nosticados con los trastornos mencionados, y que abarco
un periodo de seguimiento de tres décadas. Su hipotesis
fue que la suspension abrupta o rapida de antidepresivos
generaria una reduccion del periodo de latencia para un
nuevo episodio de depresion o de panico, en comparacion
con la suspension lenta y gradual. Ademas propusieron
identificar los factores demograficos, clinicos y farmaco-
terapéuticos asociados a las dos formas de suspension de
los farmacos y su relacion con el riesgo de recaidas.

La comparacion incluyé a 398 pacientes con el diag-
nosticos de depresion mayor recurrente (n = 224), trastor-
no de panico (n = 75) y trastorno bipolar Il (n=62) y I (n
= 37). Las mujeres conformaron dos tercios de la mues-
tra, la edad promedio fue de 42 afios y a los pacientes se
les trato con antidepresivos por un promedio de 8.5 me-
ses. Los antidepresivos fueron suspendidos en ellos de
forma rdpida (entre 1 y 7 dias n = 188) o de manera gra-
dual (mds de 14 dias, n = 210) y tuvieron un seguimiento
promedio de 2.8 afios. Se eliminaron del andlisis los pa-
cientes con cuadros activos durante el proceso de suspen-
sion. Se comparé entre los grupos el tiempo de latencia
para un nuevo episodio o una nueva enfermedad, por medio
de un analisis de sobrevida y un modelo multivariado de
Cox. Encontraron que la latencia para un nuevo episodio
con la suspension rapida fue 0.4 veces mayor que con la
suspension gradual. Ademads, al comparar la latencia para
un nuevo episodio después de la suspension rapida, ésta
fue de un cuarto del promedio estimado de los interepiso-
dios previos en los mismos pacientes. Este efecto fue muy
similar entre todas las clases de antidepresivos, sin em-
bargo el efecto de la suspension rapida fue menor con los
antidepresivos de vidas media prolongadas. El efecto va-
1i6 de acuerdo al diagndstico (bipolar 1 = panico > bipo-
lar I = depresion mayor), pero no por el niimero de episo-
dios por afio, por la duracion de los episodios, por el uso
concomitante de otros tratamiento o por la dosis o dura-
cion del tratamiento con antidepresivos. Con esta infor-
macion, los autores concluyen que el tiempo a una recu-
rrencia de depresion o a un cuadro de trastorno de panico
fue mucho mas corto con la reduccion rapida que con la
gradual de antidepresivos. Estos datos tienen una impli-
cacion importante, tanto para el manejo clinico cotidiano
como para la interpretacion de los resultados de ensayos
clinicos en psicofarmacologia.

(Ingrid Vargas Huicochea)
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Consecuencias

del trastorno obsesivo
compulsivo de inicio
durante la infancia

m El trastorno obsesivo-compulsivo (TOC) en un padeci-
miento crénico que con mucha frecuencia se inicia du-
rante la infancia. La prevalencia del TOC en nifios y ado-
lescentes, de acuerdo a diversos estudios epidemiologi-
cos, se ubica entre el 0.5 y el 4%. El TOC infantil suele
persistir durante afios, generando un elevado riesgo de
mantenerse activo hasta la edad adulta. De los adultos
diagnosticados con el trastorno, entre el 30 y 50% de ellos
refieren haber iniciado con sintomas antes de los 18 afios
de edad. A pesar de que el TOC infantil es una condicién
que responde adecuadamente a los tratamientos, hay po-
cos estudios que sigan longitudinalmente la evolucion de
estos sujetos. Ademads se conoce muy poco acerca del curso
progresivo de la enfermedad cuando se inicia en edades
tempranas y de como impacta en la vida adulta y en la
adaptacion psicosocial de los enfermos en etapas posterio-
res. Al parecer el TOC infantil confiere en los adultos un
mayor riesgo para desarrollar otros trastornos psiquiatri-
cos incluyendo la patologia ansiosa y afectiva. El objetivo
de este estudio por lo tanto fue hacer un seguimiento a una
cohorte de personas jovenes diagnosticadas con TOC, en
las que se conocian con sus caracteristicas clinicas inicia-
les y su perfil demografico. En ellos se determind la pre-
sencia posterior del mismo diagndstico asi como de otros
trastornos psiquiatricos; adicionalmente se evaluaron sus
niveles de funcionalidad, la presencia de discapacidades y
su calidad de vida. Con esta informacion se determiné el
valor predictivo de presentar la enfermedad en la infancia,
para su mantenimiento en la etapa adulta o bien para el
desarrollo de otro tipo de condiciones patoldgicas.

La muestra se obtuvo de una clinica de especialidades en
TOC infantil del hospital Maudsley, en Londres, Inglate-
rra. Fueron incluidos en el estudio los pacientes diagnosti-
cados entre los afios 1996 y 2005 (n = 276). Del total in-
cluido al inicio, 142 sujetos (88.4%) concluyeron nueve
anos de seguimiento. El tiempo promedio de éste fue de 5.2
anos y la edad promedio de los pacientes al final fue de
18.1 afios. Aproximadamente el 60% de los sujetos diag-
nosticados con TOC durante la infancia ya no reunian cri-
terios clinicos para el trastorno en el seguimiento. De quie-
nes si lo presentaban, sélo un tercio de ellos tenian sinto-
mas moderados o graves del trastorno. Cerca de dos tercios
de ellos se consideraban mejorados o muy mejorados res-
pecto de lo que padecieron anteriormente. Al compararlos
se encontrd que el factor de mayor prediccion de persisten-
cia del trastorno fue la duracién pero no la gravedad del
mismo en su situacion basal. Por otra parte, casi el 70% de
los diagnosticados con TOC en la infancia presentaron otro
trastorno del eje I a lo largo del seguimiento. El trastorno
mas frecuentemente diagnosticado fue el de ansiedad en
sus diversas modalidades (38.9%). Los factores predictivos



del desarrollo ulterior de otros padecimientos fueron la pre-
sencia de sintomas emocionales y conductuales identifica-
dos en la valoracion inicial. Los autores concluyen que el
impacto del TOC de inicio temprano sobre la calidad de
vida y el nivel funcional es de leve a moderado, si bien sus
hallazgos sugieren que el padecimiento puede ser un pro-
blema cronico y altamente recurrente en los afios posterio-
res. El identificar que la duracion del trastorno es el factor
de mayor prediccion subraya la necesidad de diagnosticar
y tratar adecuadamente estos casos.

(Mbonica del Rio Cabrero)
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Antipsicoticos agregados
al tratamiento antidepresivo
para mejorar la eficacia

m En este estudio se evaluo el beneficio de agregar quetiapina,
en su formulacion de liberacion progresiva, a un tratamiento
antidepresivo ineficaz en un grupo de pacientes con el diagnos-
tico de trastorno depresivo mayor. El estudio tuvo una duracion
de ocho semanas de las cuales las primeras seis fueron de trata-
miento activo y las tltimas dos de seguimiento y suspension
del farmaco adicionado. Se incluy6 a un grupo comparativo que
recibio placebo, el disefio fue doble ciego con asignacion alea-
toria y efectuado en forma simultanea en varios centros de in-
vestigacion clinica. Se conformaron tres grupos de tratamiento:
el primero recibi6 300 mg diarios de quetiapina, el segundo
150 mg y el tercero recibio placebo. Las dosis del antipsicotico
fueron incrementandose progresivamente en los primeros tres
dias del estudio para facilitar la adaptacion al medicamento. Se
incluyeron a pacientes con el diagnostico de depresion que hu-
bieran recibido diversos tipos de antidepresivos a dosis y tiem-
pos suficientes y que mostraran falta de respuesta. Para deter-
minar la falla en la respuesta se consider6 una calificacion de
la escala de Hamilton para depresion = 20 puntos. La valora-
cion comparativa de eficacia con la combinacion terapéutica se
baso en el cambio en la calificacion de la escala de depresion
de Montgomery-Asberg (MADRS) a partir de la evaluacion basal
y hasta el final de la semana 6 de tratamiento.

Un total de 446 pacientes entraron a la fase de asignacion te-
rapéutica y conformaron los siguientes grupos: A) quetiapina 150
mg/d (n = 148), B) quetiapina 300 mg/dia (n = 140) y C) placebo
(n = 148). La conformacion de los grupos fue muy similar en
cuanto a caracteristicas socio-demograficas y clinicas; se inclu-
yeron a pacientes con episodio unico y episodios recurrentes. La
adherencia al tratamiento fue consistente entre los grupos: 96.5%
enel A, 97.3% en el By 97.2% en el C. La reduccion de la
calificacion total de la escala MADRS entre la evaluacion basal
y la evaluacion al final de la semana 6 de tratamiento fue clara-
mente mayor entre el grupo de 300 mg de quetiapina y el grupo
de placebo (- 14.70 vs. — 11.70; p < 0.01). El grupo de 150 mg
también mostr6 una reduccion en esta escala pero no logré una
diferencia significativa contra el placebo (- 13.60; p = 0.06). Sin
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embargo, al final de las semanas 1y 2 de tratamiento si hubo una
diferencia significativa a favor de las dos dosis de quetiapina.
Estas diferencias fueron de manera particular mas evidentes en
algunos sintomas de la escala tales como ideas pesimistas, in-
somnio y falta de concentracion. El porcentaje de pacientes que
abandono el estudio por efectos indeseables fue 0.7%, 11.5% y
19.5% para los tres grupos respectivos. En los grupos de quetia-
pina la razéon mas frecuente de abandono fue la somnolencia ex-
cesiva y la sedacion. El porcentaje de pacientes que presentd un
aumento de peso = 7% fue: 1.4%, 2.1% y 7.6% para los tres
grupos. En general los resultados de este estudio muestran que el
agregar quetiapina en una dosis diaria de 300 mg confiere un
beneficio moderado cuando se le compara con el placebo des-
pués de seis semanas de tratamiento en pacientes deprimidos
previamente resistentes a un tratamiento con monoterapia. Esta
diferencia no fue importante con la dosis de 150 mg. Una limita-
cion de este estudio es que la dosis del antipsicotico fue fija, lo
cual no refleja lo que se hace cotidianamente en la practica clini-
ca. Sera necesario un estudio con este disefio para definir con
mayor claridad el beneficio de esta combinacion.

(Francisco Romo Nava)
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Ganancia de peso en
pacientes que reciben anti-
psicoticos por primera vez

m El sobrepeso se ha reconocido desde hace tiempo como un
importante efecto secundario de los medicamentos antipsicoti-
cos. Sin embargo, desde ya hace algunos afios este efecto ha co-
brado importancia debido a que es un factor que contribuye cla-
ramente en el riesgo de desarrollar otros problemas de salud.
Entre estos se incluyen al sindrome metabolico, a la diabetes
mellitus, a la apnea del suefio y a trastornos cardiovasculares los
cuales llevan a un incremento de la mortalidad. No se conoce con
exactitud el mecanismo por el cual estos medicamentos inducen
estos efectos; sin embargo, se considera que su efecto de antago-
nismo sobre los receptores de serotonina y de histamina, que
regulan el apetito y el peso corporal, contribuyen a este fenéme-
no. Por otra parte, este problema cobra mayor importancia debi-
do a que en la esquizofrenia, que es el padecimiento en donde se
usan con mas frecuencia los antipsicoticos, es una condicion cli-
nica en la que el sobrepeso y los trastornos metabolicos se pre-
sentan con elevada frecuencia. Por ello, en este trabajo un grupo
de investigadores llevo a cabo un procedimiento de meta analisis
que identifico aquellos trabajos de la bibliografia cientifica que
refirieran este aspecto en pacientes que recibian por primera vez
antipsicoticos. Encontraron 11 estudios que analizaban la ganan-
cia de peso o el cambio en el indice de masa corporal en sujetos
tratados por vez primera con diversos antipsicoticos. Se eviden-
ci6 que hubo un incremento importante en el aumento promedio
del peso o del indice de masa corporal desde las primeras sema-
nas de tratamiento. En una segunda evaluacion, seleccionaron
solo aquellos sujetos que recibieron los medicamentos durante



una hospitalizacion. Con este procedimiento consideraron que
eliminaban todas aquellas variables extra farmacologicas que
pudiesen contribuir al incremento ponderal. Este analisis mostro
menor heterogeneidad de los resultados, si bien la tendencia de
incremento fue similar a la encontrada con el analisis previo que
incluyo a todo tipo de pacientes. Se confirmo6 que los pacientes
que reciben antipsicOticos por primera vez muestran un incre-
mento en promedio de 3.8 kg de peso o de 1.2 puntos en el indice
de masa corporal dentro de las 12 primeras semanas en las que
recibieron tratamiento.

Estos resultados confirman que los pacientes tratados con antip-
sicoticos muestran una ganancia de peso desde las primeras sema-
nas, y que esta tendencia se mantiene aun cuando se controlan
otras variables que pudiesen contribuir a este efecto. También de-
muestran que el incremento es un fendmeno que se mantiene de
manera constante mientras que se esté recibiendo el farmaco. Sin

embargo, debido a que los estudios en pacientes virgenes a antip-
sicoticos son todavia escasos, los autores no pudieron diferenciar
el efecto entre los distintos tipos de antipsicoticos. Sus datos re-
fuerzan la necesidad que deben tener los clinicos de contrarrestar
estos efectos por medio de la adicion de otros procedimientos como
de educacion nutricional y de apoyo psicosocial que incluya aspec-
tos de dieta y ejercicio fisico. Es importante que estas medidas se
implementen desde las etapas tempranas del tratamiento y no es-
perar a que el aumento de peso se presente.

(Deni Alvarez Icaza)
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