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Los efectos de la cafeina
sobre el sueno

B El consumo de cafeina es un fenémeno de alta
prevalencia en diversas sociedades y culturas. Sin embargo,
se ha estudiado poco su efecto sobre los procesos del suefio
y la vigilia en el ser humano, particularmente la interaccién
que genera con la supresién del suefio, el ritmo circadiano
y el suefio nocturno. Por lo general la cafeina se utiliza
para contrarrestar la somnolencia diurna y para incrementar
el estado de alerta debido al efecto estimulante que genera.
Su consumo en diferentes momentos a lo largo del dia se
justifica para reducir los efectos secundarios por haber
dejado de dormir la noche anterior, para aminorar las
consecuencias de los cambios de horarios en los vuelos y
viajes largos, para mejorar la capacidad funcional cuando
se presentan modificaciones de los horarios habituales de
trabajo o bien cuando se requieren jornadas prolongadas
de actividad. Este estudio compard los efectos de la cafeina
sobre el suefio nocturno en un grupo de 34 sujetos que
eran consumidores moderados de cafeina.

Por medio de un disefio metodoldgico cruzado, doble cie-
go 'y controlado con placebo (lactosa), se determin el efec-
to del consumo del estimulante en condiciones habituales y
en condiciones de recuperacién del suefio nocturno. La mi-
tad de los sujetos (n = 17) mantuvieron su ciclo suefio-vigi-
lia habitual durmiendo en el laboratorio de suefio durante
las noches (grupo noche), mientras que al resto se les supri-
mié una noche de suefio iniciando la recuperacién a la ma-
flana siguiente (grupo recuperacion). A todos se les admi-
nistré una cdpsula que contenia 100 mg de cafeina o un
placebo en dos dosis, la primera de estas 3 horas antes del
horario habitual para dormir y la segunda dosis les fue ad-
ministrada una hora previa a su descanso. En la siguiente
fase del estudio se les administrd lo opuesto a lo que habfan
recibido en la primera fase. Al comparar los efectos que la
cafeina produjo en comparacién con el placebo, se observé
que ésta alargd la latencia al suefio, increment? la etapa 1 y
redujo la etapa 2 y la del suefio de ondas lentas en los dos
grupos. Sin embargo, la cafeina redujo con mayor intensi-
dad la eficiencia de suefio en el grupo recuperacién y tam-
bién sélo en estos sujetos redujo el tiempo total de suefio y
el suefio de movimientos oculares rapidos.
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Los efectos mds potentes de la cafeina sobre el suefio diurno
de recuperacion, comparado con el suefio nocturno, son
probablemente consecuencia de una influencia combinada
de incrementar el impulso vital, de aumentar el estado de
alerta circadiano y la disipacion de la presién homeostdsica
del suefio fisiolégico. Por lo tanto los autores proponen
que con estos resultados, la reduccién del suefio de ondas
lentas durante el suefio diurno generado por la cafeina
incrementa el impacto de la sefal circadiana del
alertamiento sobre el suefo. Estos datos tienen implica-
ciones importantes para los consumidores nocturnos de
café.

(Ménica del Rio Cabrero )
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El posible papel

de los antiinflamatorios
en el tratamiento

de la esquizofrenia

® De acuerdo a varias lineas de investigacion, en el proceso
patolégico subyacente a la esquizofrenia los fendmenos in-
flamatorios pueden jugar un papel predominante. Esta hi-
pétesis ha llevado a diversos grupos de investigacion a dilu-
cidar el posible efecto que pueden tener los antiinflamato-
rios en la enfermedad, al menos como tratamientos agrega-
dos al manejo convencional con antipsicéticos. Entre los
farmacos antiinflamatorios no esteroideos (AINES), el ce-
lecobix ha sido evaluado en diversos estudios clinico-far-
macolégicos. Ademads de su efecto antiinflamatorio, el gru-
po de farmacos al que pertenece el celecobix, también es
efectivo para la prevencion de la muerte neuronal inducida
por el 4cido kainico y por lo tanto tiene un doble papel tera-
péutico. En el mds reciente de estos estudios, los investiga-
dores llevaron a cabo un ensayo clinico prospectivo con
procedimiento doble-ciego, para probar la efectividad del
celecobix como tratamiento adicional en la esquizofrenia.
Participé un total de 65 pacientes (25 mujeres y 35 hom-
bres), con edades entre 19 y 44 afios, diagnosticados como
esquizofrénicos crénicos de acuerdo a los sistemas habitua-
les de clasificacion utilizados en investigacion clinica. A
todos se les administré de manera abierta el antipsicético
atipico risperidona. La dosis inicial fue de 2 mg al dfa, con
incrementos paulatinos subsecuentes hasta alcanzar una
dosis total de 6 mg. A la mitad del grupo se le asigné adicio-
nalmente un placebo mientras que el resto de los sujetos
recibieron 400 mg diarios de celecobix. Todos fueron valo-
rados de manera periddica con escalas clinicas de presencia
e intensidad de sintomas psicéticos a lo largo de 12 sema-
nas. La administracién del tratamiento adicional fue lleva-
da a cabo con un procedimiento doble-ciego en el que ni los
pacientes ni los clinicos encargados de evaluarlos conocian
el tipo de tratamiento asignado.

Al final del estudio se hicieron las comparaciones nece-
sarias para evaluar si el agregar el antiinflamatorio generd
un beneficio adicional a los pacientes. Los que recibieron
celecobix mostraron en la mayor parte de las escalas aplica-
das una mejoria global evidentemente superior a la que
mostré el grupo que recibié placebo como manejo adicio-
nal. El celecobix fue bien tolerado, la presencia de efectos
secundarios fue minima y transitoria. Si bien los resultados
de este estudio son preeliminares, abren una via alterna de
tratamiento para pacientes esquizofrénicos que dificilmen-
te responden a los tratamientos convencionales. Es necesa-
ria la repeticion de estos resultados en el desarrollo de otros
estudios, con un rigor metodolégico adecuado. De esta
manera se podran corroborar los resultados que ahora este
trabajo expone. Indudablemente, serd necesario el segui-
miento de este tipo de tratamientos a largo plazo, para
conocer con mayor precision si son realmente seguros y
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bien tolerados a largo plazo. Este tratamiento, también abre
una posible alternativa terapéutica para el manejo de
patologias cerebrales de tipo degenerativo, como seria el
caso de algunas de las demencias seniles. Es posible que en
un futuro cercano empecemos a recibir informacion de los
ensayos clinicos en estas poblaciones de pacientes.

(Josué Vazquez)
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Dosis efectivas y

efectos metabadlicos de
los inhibidores selectivos
de larecaptura

de serotonina

®m Hace ya un buen tiempo que los inhibidores selectivos
de la recaptura de serotonina (ISRS) se convirtieron en el
tratamiento de primera eleccidn para la mayoria de los pa-
cientes con depresion mayor. Sin embargo la experiencia
clinica muestra que no todos los pacientes responden de
manera adecuada a un tratamiento con este tipo de farma-
cos. Cuando no se observa mejoria, después de cierto tiem-
po la mayoria de los clinicos apoyados en las recomenda-
ciones de las guias de tratamiento, incrementan la dosifi-
cacién como siguiente paso. De acuerdo con los autores
de un articulo recientemente publicado, no existe eviden-
cia sustentable que justifique este procedimiento. La ma-
yor parte de esta informacién proviene de publicaciones
de casos y de la experiencia anecdética, por lo que estos
investigadores decidieron efectuar una busqueda de la bi-
bliografia cientifica reciente que abordara el tema del in-
cremento de las dosis como estrategia para lograr respues-
ta. Asi, identificaron 8 ensayos clinicos controlados y 3
meta andlisis, de los cuales s6lo uno comprob6 que el in-
cremento de las dosis sea una alternativa viable para in-
crementar la respuesta terapéutica.

Por una parte los investigadores consideran que no exis-
ten suficientes pruebas, con base en evidencia cientifica de
que el aumento de la dosis de los ISRS genere una mayor
respuesta en quienes hasta ese momento no la han logrado
de manera suficiente, pero por otra parte, también conside-
ran que no se encuentran suficientes razones para argumen-
tar lo contrario. De hecho, existen datos, ciertamente limi-
tados, de que al incrementar las dosis durante las primeras 8
semanas de tratamiento puede observarse mejoria en los res-
pondedores parciales. Desde luego este incremento aumen-
ta los efectos secundarios y a pesar de esta incertidumbre la
pregunta clinica se mantiene: jpor qué algunos pacientes
mejoran si se les aumenta la dosis del mismo farmaco? Es



factible que la respuesta clinica sea una consecuencia de la
evolucidn natural del cuadro, pero también es factible que
las diferencias interindividuales expliquen el fenémeno. Las
diferencias en los polimorfismos genéticos del sistema CYP-
P450 hacen que su metabolismo sea variable. De manera
particular, en los pacientes de metabolismo rdpido una do-
sis mayor puede hacer la diferencia entre mejorar o no. Tam-
bién pueden existir variantes genéticas de los “blancos”
neuronales en donde los medicamentos ejercen su accion y,
como consecuencia, se requerirdn de mayores concentra-
ciones del compuesto para modificarlos. Desafortunadamen-
te no hay hasta el momento ningin procedimiento clinico
que los pueda distinguir. Con estos resultados, si bien los
autores no llegan a conclusiones definitivas, si consideran
que por lo pronto la norma a seguir debera ser la aplicacion
del buen juicio clinico. Si un paciente no mejora con el uso
inicial de un ISRS y ademads no presenta efectos de intole-
rancia, el procedimiento mds légico a seguir debera ser el
incremento de la dosis.

Otro articulo reciente aborda el tema de los efectos meta-
bélicos de los ISRS. Debido a que este aspecto se ha revisa-
do durante los tltimos afios, principalmente con los antipsi-
céticos atipicos, poco se ha valorado lo que en este rubro
pueden causar los ISRS. A corto plazo la mayoria de los
ISRS genera una pérdida de peso corporal, pero a largo plazo
lo que inducen es un incremento. Parece ser que la paroxetina
es el mas asociado a este fendmeno de ganancia ponderal.
Se ha observado que tanto la depresién como los
medicamentos que se utilizan para su tratamiento afectan a
un buen nimero de variables metabdlicas. La mayor parte
de los episodios depresivos generan hiporexia, reduccién
ponderal, disminucidn de los niveles séricos de colesterol y
de las lipoproteinas de alta densidad. De manera alterna, la
obesidad se relaciona a una mayor propensién a la depre-
sion, y ésta, a su vez, incrementa el riesgo de diabetes.

Este trabajo llevado a cabo en Noruega se propuso deter-
minar si existe una interrelacion entre la obesidad, las disli-
pidemias y la prescripcion de ISRS. Para ello, utilizaron los
datos obtenidos de una encuesta nacional de salud global
efectuada en dicho pais. Analizaron los datos de mds de
25,000 sujetos, la mayoria de los cuales estaba en un rango
de edad entre los 40 y 49 afios. La obesidad (evaluada de
acuerdo al indice de masa corporal) se present6 con mas
frecuencia en quienes recibian ISRS. También quienes los
recibian tuvieron tasas significativamente mayores de disli-
pidemias. En cuanto a la diabetes, no se encontré asocia-
cién suficiente que mostrara que el uso de los ISRS incre-
mente la posibilidad de presentarla. Nuevamente la mayor
relacion entre obesidad y farmacos se dio con el uso de la
paroxetina. En su andlisis, los investigadores incluyeron tam-
bién el impacto del uso de antipsicéticos atipicos sobre es-
tos pardmetros. Los efectos metabdlicos de €stos fueron
notoriamente superiores a los de los ISRS.

Finalmente, los datos encontrados sugieren que no de-
ben de descuidarse los aspectos mencionados en los pa-
cientes que reciben estos farmacos, sobre todo cuando los
tratamientos son de duracién prolongada.

(Gabriela Villarreal Valdés)
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Emergencia, persistencia y
resolucion deideas suicidas
alo largo del tratamiento de
pacientes deprimidos de
edad avanzada

®m La depresion es el diagndstico mds frecuente entre los
ancianos que han presentado intentos de suicidio y suicidio
consumado. Sin embargo, no se habian efectuado estudios
que valoraran la aparicion, la persistencia y la resolucion de
ideas suicidas durante el tratamiento antidepresivo en esta
etapa de la vida. Los autores de este trabajo postularon que
la aparicion y la persistencia de ideas suicidas a lo largo del
tratamiento antidepresivo estd asociado a condiciones de
cronicidad y recurrencia, asi como a la presencia de agita-
cién y/o ansiedad. Por otra parte, de acuerdo a la informa-
cién que ha surgido en los dltimos afios, los autores postu-
laron que la ideacién y los intentos serfan mds frecuentes en
quienes recibieran inhibidores selectivos de recaptura de
serotonina (ISRS). Asi, efectuaron el analisis de estos datos
en una muestra de 473 pacientes mayores de 60 afios, con
un episodio depresivo mayor unipolar no psicético. Los
pacientes ya habian participado en tres diferentes estudios
clinicos de depresion geridtrica. El diagnéstico se efectud
con los procedimientos habituales de las entrevistas clini-
cas estructuradas y la gravedad minima de los cuadros (2
15 puntos) se determind con la calificacién de la Escala de
Depresion de Hamilton (EDH). Por otra parte, el nivel de
deterioro cognitivo se valor con la escala Mini Mental Sta-
te Examination (MMSE).

Todos los sujetos de la muestra fueron evaluados sema-
nalmente con la EDH y de manera particular se analiz6 el
apartado de ideacién y/o conducta suicida de esta escala.
Para el estudio se definié “suicidalidad” como una
calificacién = 2 en este apartado; se le consider6
“persistente” si estaba presente al inicio y durante las dos
primeras semanas de tratamiento y si se mantenia después
de 4 semanas consecutivas. Asimismo se le considerd
“emergente” si no estaba al principio pero aparecia en al-
glin momento posterior al inicio del tratamiento. Final-
mente, si estaba al inicio pero desaparecia posteriormente
se le consideraba como “resuelta”.

La suicidalidad emergente se identific6 en 7.8% de la
muestra (34/437), la de tipo persistente fue registrada en
12.6% (55/437) y la denominada resuelta fue observada



en 15.6% (68/437) de todos los sujetos estudiados. Du-
rante el estudio no se present6 ningin suicidio consuma-
do a lo largo de 12 semanas de seguimiento. Cabe sefialar
que al correlacionar estos hallazgos con diversas varia-
bles, se encontr6 que los sujetos con ideas persistentes te-
nian un inicio mds temprano de la depresion y por lo tanto
un mayor nimero de episodios recurrentes. Se observé
que los sujetos de los grupos suicidas tuvieron una afecta-
cién mayor de la autoestima en comparacién con los no
suicidas. También tuvieron mayor nimero de sintomato-
logia depresiva a lo largo del estudio. En cuanto a los pa-
cientes con suicidalidad emergente mostraron un grado de
depresion similar a la de los persistentes y la gravedad de
ambos fue significativamente mayor a la encontrada en el
grupo de suicidalidad resuelta. No obstante, no se
encontraron diferencias en cuanto a la presencia de acati-
sia entre los grupos pero los de suicidalidad resuelta as{
como los no suicidas tendieron a presentar una menor pre-
sencia de agitacion. Finalmente, tampoco hubo diferen-
cias entre los grupos en relacién al tipo de antidepresivo
administrado, incluidos los ISRS.

La informacién que surge de este estudio deberd ser
corroborada en investigaciones posteriores para que se
pueda generar un concepto mas claro de este tema. No
obstante pone de manifiesto la necesidad que tienen los
clinicos de valorar cuidadosamente este riesgo cuando
estan tratando enfermos de edad avanzada con cuadros
depresivos. Ademads de la sintomatologia también deberan
considerarse como factores de riesgo el entorno adverso y
los conflictos psicosociales.

(Maria Cristina Lopez Pedraza)
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Los antipsicoticos
en el manejo del delirium

m El delirium es un trastorno frecuente en los adultos ma-
yores que se asocia a varios desenlaces adversos. Se calcula
que entre 15% y 70% de los sujetos seniles hospitalizados
lo desarrolla. Ademads de producir los problemas caracterfs-
ticos del cuadro, el delirium genera estrés en familiares,
enfermeras y cuidadores de los pacientes. Los medicamentos
mds utilizados son los antipsicéticos convencionales, las ben-
zodiazepinas y mds recientemente los antipsicéticos atipicos.
Los efectos colaterales mds comunes generados por los an-
tipsicéticos son la sedacidn, los efectos extrapiramidales y
las arritmias cardiacas. De hecho, diversos estudios han
demostrado que los ancianos con procesos demenciales tie-
nen una tasa mayor de mortalidad cuando reciben antipsi-
céticos y que presentan mds efectos colaterales con los an-
tipsicéticos convencionales que con los atipicos.
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Los autores de este trabajo hicieron una revisién biblio-
grafica exhaustiva para conocer con mayor precision el pa-
pel de los tratamientos farmacoldgicos en el manejo de los
cuadros de delirium, por lo que incluyeron aquellos articu-
los que contaran con la suficiente informacién respecto al
tipo de delirium, la descripcién de los tratamientos admi-
nistrados y una adecuada evaluacién de la eficacia de los
mismos; ademads incluyeron ensayos clinicos si estos conta-
ban con un procedimiento doble-ciego en su disefio, si
incluian un grupo placebo de comparacion y si el segui-
miento de los pacientes se daba en un lapso minimo de 7
dias con evaluaciones cada 24 horas.

Los resultados de todos los estudios incluidos mostraron
que practicamente la mayoria de los medicamentos utiliza-
dos para el tratamiento del delirium en poblacién anciana
fueron de eficacia similar y que sélo el lorazepam result6
de menor eficacia. La tasa de respuesta global fue entre 50%
y 100%, mientras que la remisién se ubicé entre 42% y 70%.
En una parte de los estudios la remision se presentd des-
pués del tercer dia de tratamiento, mientras que en el resto
se logré al final del séptimo dia. Cabe sefialar que no se
presentaron decesos atribuibles a los medicamentos.

Especificamente, los autores observaron que el halope-
ridol presenté una mayor frecuencia de efectos extrapira-
midales al compararlo con la olanzapina y la risperidona.
La mayoria de los pacientes manejados con antipsicéticos
tuvieron una mejoria del cuadro de delirium durante el
transcurso de los primeros dfas de tratamiento. No obstan-
te los resultados tienen algunas limitaciones para poder
considerarlos como un estandar en el manejo del delirium.
De hecho, no se especifica el subtipo de los cuadros; se
sabe que la respuesta a los tratamientos es variable entre
los subtipos con hiperactividad y los hipoactivos. De igual
forma, la recuperacién puede variar de acuerdo a la etiolo-
gia de los cuadros.

El delirium es en ocasiones la primera y tinica manifes-
tacion de multiples factores causales y de varias alteracio-
nes fisiopatoldgicas en diversos sistemas orgdnicos, por lo
que el clinico debe hacer un proceso de evaluacién dirigi-
do a encontrar estos factores. Es importante considerar ini-
cialmente un manejo no farmacolégico. Este manejo in-
cluye modificar las causas subyacentes, coordinar el
cuidado de los pacientes y reducir las posibilidades de
privacién sensorial entre otras mds. Cuando la agitacién
del paciente pone en riesgo su seguridad, est4 justificada la
intervencion farmacoldgica que deberd seguir varios
principios para su aplicacion en los pacientes seniles: utilizar
las dosis mds bajas posibles, efectuar valoraciones
periddicas cercanas y limitar la duracién al tiempo minimo
necesario. Se recomienda ademds contar con un registro
electrocardiografico antes del inicio del tratamiento para
identificar posibles factores cardiovasculares de riesgo.

De acuerdo a los resultados encontrados en este trabajo
ningun antipsicético atipico ha demostrado una eficacia
superior a la del haloperidol, por lo que se recomienda su
uso en dosis de 1 a 2 mg cada 4 horas y de acuerdo a la
respuesta. En el caso de considerar el uso de risperidona,
ésta deberd administrarse en una dosis inicial de 0.5 a 1
mg al dia. En el caso de la olanzapina se sugiere utilizar



una dosis de 2.5 a 5 mg al dia. Se debera valorar cada caso
en particular para determinar la susceptibilidad individual
al desarrollo de efectos extrapiramidales, sedacion, efec-
tos anticolinérgicos y arritmias. También se deberd eva-
luar la posibilidad de utilizar vias de administracién alter-
nas a la oral y prestar especial cuidado a no generar inte-
racciones farmacolégicas.

En conclusién este articulo aporta informacién que
complementa lo ya conocido sobre el tema. El delirium es
un trastorno orgdnico cerebral frecuente en pacientes de
edad avanzada con otro tipo de enfermedades organicas,
por lo que es importante mantener una vigilancia adecuada
con el fin de poder detectar su presencia en este tipo de
poblacion. El tratamiento de los pacientes deberd realizarse
de acuerdo a la gravedad y a las condiciones generales de
los mismos. En los cuadros graves estd indicado el manejo
farmacoldgico y éste deberd administrarse de acuerdo al
tipo de condiciones prevalentes en el paciente, a su perfil
clinico, al subtipo de delirium y a los tratamientos que esté
recibiendo. Sé6lo de esta manera se podrd hacer un manejo
adecuado y seguro de los cuadros.

(José Maria Nufiez de la Vega)
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El uso de inhibidores
selectivos de recaptura
de serotonina durante
el primer trimestre

del embarazo

®m La bibliografia sobre los riesgos de utilizar antide-
presivos inhibidores selectivos de la recaptura de seroto-
nina (ISRS) durante el embarazo es escasa y los datos que
proporciona consideran una minima posibilidad de gene-
rar defectos del nacimiento. La publicacién de dos articu-
los recientes sobre el tema aflade informacién importante
que se obtuvo por medio de entrevistas clinicas aplicadas
a mujeres, con las que se determinaron las consecuencias
de exponer al producto a estos farmacos, antes y durante
los primeros tres meses de embarazo.

La informacion en el caso del primer articulo, se obtuvo
de un amplio estudio norteamericano sobre la prevencion
de defectos del nacimiento que incluy6 a un total de 9622
infantes con defectos congénitos (casos) y 4092 sin defec-
tos (controles). Los embarazos ocurrieron entre los afios
1997 y 2002, y la tasa de exposicién a los ISRS fue de
2.3% (2.4% para los casos y 2.1% para los controles). Los
datos se compararon una vez hechos los ajustes necesa-
rios para evitar errores generados por factores demografi-

47

cos y por los riesgos generales conocidos o supuestos de
producir defectos congénitos que se encuentran en la po-
blacién. Los ISRS se asociaron de manera significativa a
casos de anencefalia (9 casos entre los 214 sujetos identi-
ficados con el defecto) con una razén de momios de 2.4;
con craneosinostosis (24 de 432 casos) con una razon de
momios de 2.5 y con onfalocele (11 de 181 casos) con una
razén de momios de 2.8. Si bien el andlisis primario de los
datos no mostrd las diferencias entre diversos ISRS, un
andlisis posterior asocié a la paroxetina con anencefalia,
con onfalocele y con defectos del ventriculo derecho; a la
fluoxetina con craneosinostosis y a la sertralina con anen-
cefalia.

El otro estudio, que recibié apoyo parcial de una compafiia
farmacéutica productora de paroxetina, determind la preva-
lencia de defectos congénitos previamente asociados con
los ISRS entre 9849 casos y 5860 controles provenientes de
5 instituciones clinicas gineco-obstétricas. Los embarazos
ocurrieron entre los afios 1993 y 2005. Sus resultados no
mostraron mayor riesgo para presentar craneosinostosis,
onfalocele o defectos cardiacos. Sin embargo, ciertos ISRS
se asociaron con ciertos riesgos especificos: sertralina con
onfalocele (razén de momios 5.7), con defectos del septum
cardiaco (razén de momios 2.0) y la paroxetina se asocid
con defectos del ventriculo derecho (razén de momios 3.3).
De manera particular, otros antidepresivos no ISRS no se
asociaron a ningun defecto congénito.

Si bien los resultados de estos estudios son valiosos debi-
do al cuidado que se tuvo para disefarlos, presentan ciertas
limitaciones, entre las que se puede mencionar que tanto la
exposicion a los ISRS como la incidencia de defectos con-
génitos fueron bajas, que el auto reporte del uso de farma-
cos no se confirmd por registros farmacéuticos ni por expe-
diente clinico y que el procedimiento metodoldgico utiliza-
do no permiti6 distinguir si fue el medicamento o la misma
depresion el factor responsable de la generacion del defec-
to. Por otra parte, es posible que las diferencias entre las
regiones geograficas y entre los sujetos incluidos en los dos
estudios puedan generar resultados divergentes. Sélo el de-
fecto generado por la paroxetina sobre el ventriculo dere-
cho habfa sido informado previamente. La falta de asocia-
cion entre el uso de antidepresivos no ISRS y la ausencia de
defectos congénitos en el segundo estudio no descarta la
posibilidad de que la depresion sea el factor causal. Esta
aseveracion es factible ya que por ejemplo, el uso de trici-
clicos en la actualidad se dirige al tratamiento del insomnio,
de la cefalea o de las neuropatias.

Varias investigaciones epidemioldgicas calculan que
aproximadamente 10% de todas las mujeres presentan epi-
sodios depresivos durante el embarazo. Los resultados de
los trabajos resefiados muestran las dificultades que repre-
senta el tratar farmacolégicamente estos casos. La depre-
sioén por si misma presupone un factor de riesgo para el de-
sarrollo del producto; las mujeres que abandonan los trata-
mientos antidepresivos durante el embarazo tienen un ries-
go tres veces mayor de recaer en comparacién con las que
lo mantienen. Por otra parte, de acuerdo a los resultados,
parece ser que el utilizar estos farmacos durante el primer
trimestre genera un riesgo importante, aunque limitado.



En cualquier caso, de ser posible, el clinico debera valo-
rar como primera opcidn para estas mujeres el tratamiento
psicoterapéutico. No obstante, el tratamiento farmacolégico
serd imprescindible para muchas de ellas.

(Gabriela Villarreal Valdés)
Bibliografia

ALWAN S, REEFHUIS J, RASMUSSEN S y cols.: Use of selective
serotonin-reuptake inhibitors in pregnancy and the risk of birth defects.
N Engl J Med ,356:2684-2692, 2007.

CAROL L C, LIN AE, WERLER MM vy cols.: First-trimester use of
selective serotonin-reuptake inhibitors and the risk of birth defects. N
Engl J Med, 356:2675-2683, 2007.

Consideraciones sobre las
psicosis: fenotipos, validez
y constructos diagnosticos

m Los datos estadisticos de prevalencia basados en los cri-
terios diagnésticos formales no reflejan la situacion real
de muchos de los pacientes psicéticos que se encuentran
en la comunidad. Para ciertos investigadores en este cam-
po, si bien algunos pacientes presentan manifestaciones
claras y suficientes para ser incluidos como portadores de
algtn tipo de psicosis, muchos de ellos manifiestan sinto-
mas “leves” e insuficientes que no retinen los criterios
especificados en los actuales sistemas de clasificacidn, fun-
damentalmente en el DSM. Un estudio recientemente pu-
blicado, mostr6 que hasta el 8% de la poblacién “normal”
encuestada para un andlisis epidemioldgico muy amplio
que se realizé en los Estados Unidos de Norteamérica,
manifesté presentar expresiones subclinicas de psicosis.
Considerando que en las psicosis la aparicién del conglo-
merado sintomdtico corresponde a la expresion de multi-
ples genes, su representacion en las poblaciones forzosa-
mente debe seguir una distribucién continua.

Los sistemas diagnésticos actuales de las psicosis no son
especificos para sintomas, causas, desenlaces y respuestas
a tratamientos. Por consiguiente, bajo este concepto no
tienen una validez adecuada. Mds que criterios taxondmi-
cos que distingan categorias diagnésticas como la esqui-
zofrenia o el trastorno bipolar, lo que se describe en estas
clasificaciones son diferencias promedio entre estas dos
entidades. Esto sugiere por lo tanto que no son construc-
tos clinicos totalmente distintos ya que comparten algu-
nas caracterfsticas clinicas similares.

Otra forma de poder distinguir si realmente dos entida-
des clinicas son verdaderamente diferentes es por medio
del andlisis de sus factores de prediccion, es decir, a qué
elementos previos corresponden estos factores al inicio de
la enfermedad como tdnicos y especificos para el
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padecimiento en cuestion. Ciertos indicadores del desa-
rrollo parecen servir como datos de prediccidn de apari-
cion posterior de cuadros de esquizofrenia; entre éstos se
han mencionado ciertas alteraciones en las funciones mo-
toras de la marcha y la reduccién en la habilidad cognos-
citiva especifica para algunas actividades intelectuales. Si
estas alteraciones solamente se presentan en los sujetos
con riesgo de desarrollar la enfermedad o bien en sus fa-
miliares de primer grado, se pueden considerar entonces
como marcadores de endofenotipos. Sin embargo, debido
a que estos elementos también han sido encontrados en
familiares de primer grado de pacientes bipolares, no pue-
den ser considerados como marcadores especificos que
antecedan al desarrollo de la enfermedad.

En este proceso de refinamiento diagndstico de las psi-
cosis, un enfoque podria ser el establecer endofenotipos
de acuerdo a los subtipos; otro proceso seria la agrupa-
cioén de sintomas en dimensiones, de tal forma que el en-
foque dimensional permitiria analizar la presencia de sin-
tomas psicéticos en distintas entidades como por ejemplo
la esquizofrenia, el trastorno bipolar y otras psicosis. Como
sabemos por experiencia clinica los sintomas positivos,
los negativos, la mania y la depresion existen tanto en la
esquizofrenia como en el trastorno bipolar. Es probable
que este tipo de estudios y los resultados que generan se
tomardn en cuenta para las modificaciones que se llevaran
a cabo en las préximas ediciones de los sistemas de clasi-
ficacién nosoldgica.

(Rafael Lopez Sanchez)
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