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xiste un amplio acuerdo en que los trastornos psicéticos, incluyendo la

esquizofrenia, son un grupo heterogéneo de cuadros clinicos con causas

multifactoriales (Howes & Kapur, 2009). Un modelo del desarrollo
neurolégico formula la hipdtesis que la psicosis es el resultado de una desviacién en
los procesos de desarrollo neuroldgico, que comienza mucho antes de la aparicién
de los sintomas, y que es causada por una combinacién de factores ambientales y
genéticos (Rapoport et al, 2005). Ademids de los problemas prenatales, los factores
genéticos y ambientales tardios también pueden explicar las diferentes edades de
inicio.

Los sintomas de la psicosis suelen clasificarse en tres grupos: positivos
(alucinaciones, delirios), negativos (alteraciones del pensamiento y del habla,
deterioro de las interacciones sociales, afecto embotado) y cognitivos (deterioro
cognitivo, deterioro de las funciones ejecutivas).

Este capitulo complementa y debe leerse con el Capitulo H.5 de este Manual
(Esquizofrenia y Otros Trastornos Psicéticos de Inicio Temprano). La psicosis de
inicio temprano y la psicosis de inicio muy temprano son raras y se diferencian de
la esquizofrenia en muchos aspectos. Por ejemplo, las psicosis de inicio temprano
tienen una proporcidn similar por género y no hay diferencias en la edad de inicio
entre hombres y mujeres (Remschidt, 2002), mientras que la esquizofrenia de
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En este capitulo, el
término “psicosis de inicio
temprano” se refiere a la
presencia de un episodio
psicético antes de los 16
anos, y “psicosis de inicio
muy temprano” cuando

el episodio psicético se
presenta antes de los 13
afos de edad.

Tabla H.5.1.1 Principios centrales que deben ser incluidos en los programas de intervencion de la

psicosis de inicio temprano

PRINCIPIO

Sensibilizacion manejo temprano

OBJETIVO

e Crear conciencia sobre la importancia de la identificacion y el

Formacion en intervencion
temprana especifica

o Detectar la psicosis tan pronto como sea posible

Evaluacion

o Realizar una evaluacion integral, y una evaluacién continua de los
trastornos comorbidos, incluyendo la depresion y la ansiedad

Reduccion de los sintomas
Titulacion cuidadosa de la dosis
Vigilancia de efectos secundarios

Tratamiento farmacolégico

. . s . s atencion
Coordinacion de la atencion

y la prevencion de las recaidas

e Asignacion rapida de trabajadores clave y coordinadores de

e Plan de atencién centrado en el manejo del riesgo, la recuperacion

Identificacion

Intervenciones psicosociales

ingresos

Psicoeducacion a los nifios y adolescentes y sus familias
Hacer disponible la terapia familiar y la TCC
Considerar la necesidad de entregar apoyo para vivienda e

Educacién y empleo

Realizar una evaluacion del nivel de educacién
Proporcionar apoyo a la formacion, capacitacién y empleo

Promocion de la recuperaciéon

e Agspirar a una recuperacién total y apoyar a los pacientes para que
recuperen una participacion total en la sociedad
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inicio tardio es mds frecuente y su inicio es mds temprano en los hombres. Existe
gran continuidad entre la psicosis de inicio muy temprano, la psicosis de inicio
temprano y la esquizofrenia en la vida adulta; sin embargo, el pronéstico de los
trastornos de inicio temprano es peor.

Como se destaca en el Capitulo H.5, el tratamiento de la psicosis en nifios
y adolescentes requiere un enfoque coordinado e integrado, basado en diversos
componentes de atencidn, adaptados a las necesidades del paciente y de su
familia. El manejo éptimo de los nifnos y adolescentes con psicosis requiere un
abordaje multimodal, que incluye psicoeducacidn, psicoterapia, terapia familiar,
rehabilitacién especifica y medidas de reincorporacion (Clark y Lewis, 1998;
NICE, 2013). Existe cada vez mds evidencia de que tratar a las personas con un
primer episodio de psicosis con un enfoque multidisciplinario, multimodal y
especifico, resulta en mejores resultados clinicos y funcionales, que la atencién
comunitaria normal, especialmente si este tratamiento comienza poco después del
inicio de los sintomas psicéticos (Kane et al, 2015). Los principios de tratamiento
se resumen en la Tabla H.5.1.1.

La farmacoterapia es el pilar bdsico del tratamiento (Meuser y McGurk,
2004; McClellan y Stock, 2013) y el foco de este capitulo. Es importante destacar
que muchos pacientes con un primer episodio psicético todavia reciben tratamiento
farmacolégico que es inconsistente con las recomendaciones actuales, incluso en
paises occidentales de ingresos altos. Por ejemplo, un estudio realizado en EEUU
observé que casi un 40% de las personas con un primer episodio de psicosis que
recibfan tratamiento en los servicios comunitarios de salud mental se beneficiarian
de cambios en su tratamiento farmacolégico (Robinson et al, 2015).

FARMACOS ANTIPSICOTICOS

Los farmacos antipsicéticos se pueden dividir en funcién de su estructura
quimica, del tipo de unién al receptor y de su perfil clinico en dos grupos principales:
de primera generacién y de segunda generacién. Algunos de los antipsicéticos mds
frecuentemente utilizados se resumen en la Tabla H.5.1.2.

MECANISMO DE ACCION

Todos los fdrmacos antipsicéticos interactdan con una variedad de sistemas
de neurotransmisores. Los antipsicéticos de primera generacién generalmente
bloquean los receptores dopaminérgicos (especialmente los receptores D2).
Estos reducen los sintomas positivos, como los delirios, las alucinaciones, las
alteraciones del pensamiento formal y otros sintomas no especificos como la
agitacién y la agresividad. También se asocian a un incremento de la secrecién
de prolactina; a efectos secundarios extrapiramidales, como temblores, distonia y
discinesia tardfa; y a efectos secundarios raros, pero potencialmente letales, como
el sindrome neuroléptico maligno. La Figura H.5.1.1 muestra las principales vias
dopaminérgicas y los efectos de los firmacos antipsicéticos dependiendo de la via.

Los antipsicéticos de segunda generacion varian en su afinidad al receptor,
uniéndose principalmente a los receptores serotoninérgicos (SHT2A), pero también
a los receptores D2 y a otros receptores (p.¢j., M1, D4, D5). Inicialmente se crefa
que los firmacos de segunda generacién podian reducir los sintomas negativos. Sin
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Haga clic en la imagen
para ver a un estudiante
de 17 afios de edad hablar
de su experiencia con la
esquizofrenia (inglés).

OMS

LISTA DE
MEDICAMENTOS
ESENCIALES 2017

La Lista de Medicamentos
Esenciales de la OMS es
una guia para el desarrollo
de listas nacionales

e institucionales de
medicamentos esenciales.
Se actualiza y revisa cada
dos afios. Segun la OMS,
medicamentos esenciales
son los farmacos que
satisfacen las necesidades
de tratamiento de la
mayoria de la poblacién.
Por lo tanto, deben

estar disponibles para

su prescripcion y a un
precio asequible. Es
menos probable que
medicamentos que no
estan en esta lista esten
disponibles en paises de
ingresos bajos y medios.

Los farmacos antipsicoticos
incluidos en la edicion 2017
de la lista son:

¢+ Clorpromazina
*  Flufenazina

+  Haloperidol
+  Risperidona
¢+ Clozapina


https://www.youtube.com/watch?v=Rws1niDxqK8
http://refbooks.msf.org/msf_docs/sp/essential_drugs/ed_sp.pdf
http://refbooks.msf.org/msf_docs/sp/essential_drugs/ed_sp.pdf
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Tabla H.5.1.2 Rango de dosis y principales efectos secundarios de los farmacos antipsicéticos
prescritos frecuentemente (aquellos incluidos en la lista de medicamentos esenciales del 2015 de la
OMS estan en negrita)*

DOSIS AUMENTO
TIPO NOMBRE (mg/dia) ﬂ SEDACION DE PESO

> Clorpromazina 50-300
<Q
A SBN Flufenazina 5-20 24 v 7
=
=
(14 % Haloperidol 1-10 vV v v
o
1]
= Trifluoperazina 2-20 vV v v
Amisulprida 800 v - v
Aripiprazol 10-15 - - v
Asenapina 5-10 v Vv v
Brexpiprazol 1-4 v - Vv
> Cariprazina 1.5-6 vV - v
‘0
2 Clozapina 300-900 - v Y
i
Z lloperidona 2-24 v - Vv
L
(O)
< Lurasidona 40-120 vV v v
o
s
8 Olanzapina 5-20 - Vv vV
w
L2 Paliperidona 3-12 v - v
Quetiapina 200-800 - Vv Vv
Risperidona 1-6 Vv v Vv
Sertindol 4-24 - - Vv
Ziprasidona 20-80 4 Vv 4

- Muy infrecuente; v’ infrecuente; v'v frecuente; v'v'v' muy frecuente.
*Adaptado de Leucht et al (2013) y otras fuentes.
SEP: sintomas extrapiramidales.
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El primer farmaco antipsicoético, la clorpromazina, se introdujo en 1952. Posteriormente, fueron
sintetizados muchos otros antagonistas de la dopamina con propiedades antipsicéticas:
entre 1954 y 1975, fueron introducidos mundialmente alrededor de 40 nuevos farmacos
antipsicoticos—estos fueron los antipsicoticos de primera generacion, tipicos o
tradicionales.

En los afios 80, emergi6 un nuevo grupo de antipsicéticos (de segunda generacién o
atipicos). Los antipsicéticos de segunda generacién mostraban una eficacia similar, pero
menos efectos extrapiramidales.

La clozapina, el primer antipsicotico atipico, se introdujo en Europa en 1971. Fue retirado
por el fabricante en 1975 porque podia causar agranulocitosis. Su uso fue aprobado con
la monitorizacion adecuada en 1989, después de haber demostrado ser efectivo en la
esquizofrenia resistente al tratamiento, y en la reduccion de la tasa de suicidios en pacientes
con esquizofrenia.

Figura H.5.1.1 Principales vias dopaminérgicas y los efectos de los
farmacos antipsicéticos dependiendo de la via.

Vias dopaminargicas

T LI

EFECTO DE BLOQUEO
DOPAMINERGICO

FUNCION

Estimulos sensoriales y

movimiento Sintomas extrapiramidales

1. Nigroestriatal

Emocidn, recompensa,

2. Mesolimbica . -
alucinaciones, delirios

Reduccién de sintomas positivos

Reduccién de sintomas negativos

KB ' [-TTTeo o {1 I Conducta emocional y cognitiva (incierto y limitado)

4. Tubero- Control del sistema endocrino Incremento de la secrecion de
infundibular hipotalamo-hipofisiario prolactina
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AT P S
Mchistion o AOUos s
Phairnsiobigcal Progerias.

¥

Haga clic en la imagen para
ver una presentacion del
mecanismo de accion de

los antipsicéticos (9:33)
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embargo, la evidencia al respecto es poco concluyente.
Dado que los sintomas extrapiramidales pueden

exacerbar los sintomas negativos y dado que los '.'
antipsicoticos de segunda generacién generan menos ﬂllhpsmut:l: a ( ,..—-‘ 100%
efectos extrapiramidales secundarios, esto puede dar 75% /
la falsa impresién de que los antipsicéticos atipicos Sin 60% S
reducen los sintomas negativos. En general, los efecto Sintomas

antipsicéticos de segunda generacién causan aumento
de peso, dislipidemia, y diabetes tipo II. 4 0%

La menor propensién a causar sintomas
extrapiramidales de los antipsicéticos de segunda

extrapiramidales

generacién se ha atribuido a una ocupacién méds Figura H.5.1.2 Ocupacion del receptor D2 y su

débil de los receptores D2 — que decae rdpidamente efecto clinico

durante las siguientes 24 horas, en contraste con lo

que sucede con los antipsicéticos tradicionales (p.¢j.,

haloperidol), donde la ocupacién de los receptores D2 se mantiene por mds de
24 horas—, a un bloqueo de los receptores SHT2A, o a ambos (Seeman, 2004).
Es decir, una explicacién de la diferencia en los efectos secundarios entre los
antipsicticos tipicos y atipicos, es que los antipsicéticos atipicos se unen mds
débilmente que la propia dopamina a los receptores D2 (p.ej., son desplazados
por la dopamina), mientras que los antipsicéticos de primera generacién se unen
mds fuertemente a los receptores que la dopamina, y son menos propensos a ser
desplazados por la dopamina.

Esto tiene implicaciones pricticas para el tratamiento. El efecto antipsicético
se logra cuando se bloquea de un 60% a un 75% de los receptores D2, mientras
que los sintomas extrapiramidales secundarios al firmaco aparecen cuando se
bloquea un 80% o mds de los receptores D2 (Figura H.5.1.2). Esto sugiere que
aumentar innecesariamente la dosis, o utilizar simultdneamente dos antipsicéticos,
puede resultar en mds efectos secundarios, mds que en una mejoria de los sintomas.

EFICACIA

No existe mucha evidencia sobrelaeficaciaylaseguridad delasintervenciones
farmacolégicas en las psicosis y la esquizofrenia en nifios, adolescentes y adultos
jovenes. Una revisién de 27 ensayos, incluyendo 3.067 participantes, encontrd que
el tratamiento antipsicético produjo una gran mejoria en los sintomas medidos
por la Escala de Impresiones Clinicas Globales, lo que sugiere que la eficacia de
los antipsicéticos es similar en nifos, adolescentes y adultos jévenes (Stafford et al,
2015). Sin embargo, mucha de la informacién existente respecto al tratamiento
todavia es extrapolado de estudios en poblaciones adultas.

Los metandlisis recientes no han logrado encontrar superioridad en la eficacia
clinica entre los fdrmacos antipsicéticos tipicos y atipicos (Crossley, 2010). Sin
embargo, diferentes personas responden a diferentes antipsicéticos. Actualmente no
podemos predecir la respuesta de individuos especificos a antipsicéticos especificos.
Es decir, el tratamiento se basa ampliamente en el ensayo y error. Sin embargo,
se espera que casi un 80% de los pacientes con un primer episodio de psicosis
muestren una mejora significativa con un tratamiento antipsicético adecuado. Del
20% que no muestra mejoria, alrededor de un cuarto probablemente responda

Antipsicoticos H.5.1

El efecto antipsicético

se alcanza cuando se
bloquean 60% a 75% de
los receptores D2, mientras
que los efectos secundarios
extrapiramidales

aparecen cuando se
bloguean 80% o mas de
los receptores D2. Esto
sugiere que incrementar
innecesariamente la dosis
o utilizar dos antipsicéticos
simultaneamente, puede
resultar en mas efectos
secundarios, mas que

en una reduccion de los
sintomas.
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a un antipsicético diferente; y el resto (15%) puede considerarse “resistente al
tratamiento”. Aproximadamente tres cuartas partes de las personas resistentes al
tratamiento probablemente se beneficiardn de la clozapina. Sin embargo, esto
no significa que estos resultados persistan en el tiempo; es frecuente observar
una recurrencia de los sintomas debido a una recaida, a una mala adherencia al
tratamiento, o a otros factores. Un metandlisis de 65 estudios, incluyendo 6.493
pacientes, observé que los firmacos antipsicéticos reducian significativamente las
recaidas durante el primer afno, que ocurrian en un 64% de los pacientes que
tomaban el placebo, y un 27% en aquellos que tomaron los firmacos (nimero
necesario a tratar (NNT) = 3, ver Capitulo A.6, pagina 7 de este Manual) (Leucht
etal, 2012).

Dado que las personas jévenes parecen tener un mayor riesgo de efectos
secundarios extrapiramidales y mds resistencia a aceptar el tratamiento, la mayoria
de las guias recomiendan los antipsicéticos atipicos como tratamiento de primera
linea. Si los antipsicédticos de segunda generacién no pueden utilizarse porque
no estin disponibles, por ejemplo en algunos paises de bajos ingresos, se debe
comenzar con antipsicéticos de primera generacién en dosis bajas (p.¢j., 1-2mg
de haloperidol 0 100 mg de clorpromazina), e incrementar lentamente HASTA

Tabla H.5.1.3 Antipsicéticos inyectables de accion prolongada

INTERVALO
ANTIPSICOTICO INYIIEEEEE)ENES COMENTARIOS
(SEMANAS)*
4l Decanoato de Flupentixol 2-4
0
® 5 .
Ti>-all Decanoato de Flufenazina 1-4 ¢+ Pueden requerir el uso de farmacos
= E antiparkinsonianos concurrentes
x=
g Decanoato de Haloperidol 4
Aripiprazol lauroxil 4-6
> *  No se requiere suplementacion con
2O olanzapina oral
(&) Tt 005
é Pamoato de Olanzapina 04 . l\/!omtonzar la aparicion de un 5
i etaalie sindrome de delirium por sedacion
E posterior a la inyeccion, que es
) un riesgo en cada inyeccion (ver
< Cuadro)
o
Z
8 Palmitato de Paliperidona 4 *  No es necesario un recubrimiento
% cristalina oral superpuesto
Risperidona en 2 +  Haga clic aqui para acceder a las
microesferas instrucciones de uso

* Primero establecer la tolerancia con la forma oral del farmaco

Antipsicoticos H.5.1
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4-6mg de haloperidol o su equivalente, para minimizar los efectos secundarios
extrapiramidales (Grupo de Autores de la Asociacién Internacional de Psicosis
Temprana, 2005). Si es necesario, se puede utilizar firmacos antiparkinsonianos
(ver “farmacoterapia antiparkinsoniana” a continuacion).

ANTIPSICOTICOS INYECTABLES DE ACCION
PROLONGADA (LAIs)

No tomar los medicamentos antipsicéticos es el factor de riesgo modificable
mds importante para la recurrencia de sintomas positivos de esquizofrenia
(Subotnik et al, 2015). Los antipsicéticos inyectables de accién prolongada
(LAIs, por sus siglas en inglés)—también conocidos como antipsicéticos depot—
fueron desarrollados para aumentar adherencia al tratamiento cuando tubo lugar
la desinstitucionalizacién extensiva de pacientes de hospitales psiquidtricos y la
necesidad de un tratamiento comunitario eficaz (ver Tabla H.5.1.3). Los primeros
LAIs—{flufenazina enantato y decanoato—se introdujeron en 1966. Sin embargo,
los LAIs han sido infrautilizados en el tratamiento de la esquizofrenia, en gran
parte debido a las percepciones negativas injustificadas de los médicos y las barreras
a los servicios. Los clinicos a menudo son reticentes respecto al uso de los LAls

debido a:

* La creencia de que los LAIs se asocian a peores efectos secundarios (a
pesar de que no existe evidencia que respalde esto)

*  Preocupacién de que los pacientes no acepten los LAls (pacientes que
reciben esta formulacién a menudo la prefieren)

*  Aprehensién de que reducen la autonomia del paciente

*  Preocupacién acerca de la participacion del personal de enfermeria en
la administracién de los LAls, la capacitacion y las presiones de tiempo
en el personal—de manera que puedan monitorizar adecuadamente y
de forma rutinaria los sintomas y los efectos secundarios

* Laatencidn preferente a medicamentos mds populares

*  Un menor conocimiento y experiencia de los prescriptores respecto a

los LAIs
e Coste.

Las férmulas orales tienen ventajas sobre los LAls, entre ellas, la posibilidad
de una discontinuacién rdpida en caso de efectos secundarios graves, un mejor
sentido de autonomia en los pacientes, y menor frecuencia de visitas al servicio de

salud.

"El ruso Vaslav Nijinsky
¢1889-1950), posiblemente
el mejor bailarin masculino
dq:‘prir"i'cipios del siglo XX,
fue diagnogticado con
esquizofrenja.gn 1919.

PGsterionments; esfuvo en
diversas institieiones durante
los siguientes 30 afios. Nun
volvio a bailar
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SINDROME DE
SEDACION/DELIRIUM
POST-INYECCION DE
OLANZAPINA

El sindrome de sedacién/
delirium post-inyeccion

de olanzapina (PDSS,

por sus siglas en inglés)
es un efecto adverso
potencialmente grave,

que se observa en
aproximadamente 7 cada
10.000 inyecciones de
olanzapina de accion
prolongada. EI PDSS

se caracteriza por una
sedacion excesiva o
delirium, que se presenta
rapidamente después de
la inyeccion—similar a lo
que se observa en una
sobredosis de olanzapina.
La explicacion méas
probable del PDSS es que
una porcion del pamoato
de olanzapina inyectado,
accidentalmente entra

en el torrente sanguineo,
dando como resultado una
inyeccion intravascular

de una cantidad limitada
del farmaco (McDonnell

et al, 2014). Se sugiere
monitorizar el nivel de
conciencia cada 30 minutos
por al menos 3 horas
después de cada inyeccion.

“La exacerbacion

psicotica es indeseable
para cualquier paciente,
pero es particularmente
importante prevenir las
exacerbaciones psicéticas
en los pacientes de inicio
reciente. La recaida
temprana puede interrumpir
las tareas importantes de la
vida normalmente logradas
durante la adolescencia o
la vida adulta temprana,
como completar la
educacion escolar,
comenzar una carrera,

y establecer relaciones
sociales fuera de la familia
de origen” (Robinson,
2011).
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Sin embargo, los LAls también tienen ventajas con respecto a las férmulas
orales, que resultan en:

e Deteccién mas ficil de las recaidas

*  Mejor prevencién de las recaidas

*  Reduccién de la tasa de rehospitalizacién

*  Concentraciones séricas mds estables

* Una reduccién del riesgo de autoenvenenamiento accidental o
deliberado

*  Una mejor capacidad para distinguir entre la ausencia de eficacia y la
baja adherencia.

Eficacia

Los LAIs son tan eficaces como los antipsicdticos orales y la eficacia de los
LAIs de primera y segunda generacion es similar. Sin embargo, en pacientes cuya
inestabilidad clinica se debe a una enfermedad resistente al tratamiento, en lugar
de la no adherencia a la medicacién, se debe utilizar la clozapina en lugar de los

LAIs (Castillo & Stroup, 2015).

Los LAls en el primer episodio de psicosis

Tradicionalmente, la razén principal de la prescripcién de los LAls era la baja
adherencia al tratamiento farmacolégico. Sin embargo, se estd reconociendo cada
vez mds que los LAls pueden tener un papel en varias etapas del tratamiento de la
enfermedad, y deben ser una de las opciones analizadas en cualquier paciente que
requiera tratamiento a largo plazo, incluso durante el primer episodio. Los pacientes
con un primer episodio de esquizofrenia que han respondido bien a los firmacos
antipsicdticos, aunque entiendan que tienen un trastorno mental, con frecuencia
dudan de si los fdrmacos siguen siendo necesarios, lo que provoca a menudo una
suspension prematura de estos, una mala adherencia y peores resultados (Subotnik
et al, 2015). Por ejemplo, la Asociacién Francesa de Psiquiatria Bioldgica y
Neuropsicofarmacologia sugiere que se debe ofrecer un LAI a la mayoria de los
pacientes que requieren tratamiento antipsicdtico a largo plazo (Llorca etal, 2013).

Coémo utilizar los LAIs

Los antipsicéticos inyectables de accién prolongada no estdn indicados para
el tratamiento a corto plazo (p.ej., menos de tres meses). Los aspectos relacionados
con el consentimiento del paciente (y/o de la familia cuando sea adecuado) deben
tratarse con cuidado y sensibilidad, para minimizar el dano a la relacién médico-
paciente. Los LAIs pueden ser considerados en los pacientes con una esquizofrenia
confirmada, y con factores de riesgo para una falta de adherencia al tratamiento:
historia de falta de adherencia, sintomas graves, discapacidad cognitiva, consumo
de sustancias comérbido, ambivalencia o actitud negativa respecto a los firmacos,
y baja conciencia de enfermedad. Los LAls 7o estdn indicados para el tratamiento
del trastorno bipolar.

Al elegir un LAI, se deben considerar las preferencias del paciente, el estado
de salud, la experiencia con firmacos antipsicticos previos, y el perfil de efectos
secundarios de los diversos medicamentos (Castillo & Stroup, 2015).

Antipsicoticos H.5.1
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Al utilizar los LAls es importante leer las recomendaciones especificas para
la utilizacién de cada compuesto. En general, se sugiere:

e Cambiar a la férmula oral de accién inmediata del medicamento—si
el paciente atin no la estd tomando—para determinar la respuesta y la
tolerancia

e Udlizar la técnica de inyeccién recomendada para cada firmaco
particular—generalmente una inyeccién intramuscular en el gliteo
mayor o el deltoides

*  Utilizar una dosis de prueba inicial, y después una dosis terapéutica
adecuada, mientras se reduce el firmaco oral hasta su suspension.

REACCIONES DIST()NICAS QUE PUEDEN SER CAUSADAS POR LOS
FARMACOS ANTIPSICOTICOS

Las reacciones distonicas no son infrecuentes en urgencias, y se observan con frecuencia en
pacientes jovenes que toman metoclopramida, proclorperazina (antieméticos) o medicamentos
antipsicéticos, particularmente los de primera generacion. Las manifestaciones clinicas de las
reacciones distonicas agudas se enumeran a continuacion.

SINTOMA DESCRIPCION

Espasmo de los musculos extraorbitales que provoca
(o I CWCTAT] [eTe[I - Wl UNa desviacion de los ojos hacia arriba y hacia afuera.
Blefaroespasmo.

Torticolis La cabeza se torna persistentemente hacia un lado, a menudo
con espasmos musculares dolorosos Haga clic en la imagen para
» o ver una reaccion distonica y
o Extension forzada incomoda del cuello. Cuando es grave, su respuesta al tratamiento
Opistétonos también involucra la espalda, y el paciente puede arquearse (4:28)
sobre la cama
. La lengua realmente no se hincha, pero sobresale y se siente
Macroglosia eng . P y
subjetivamente hinchada

Puede presentarse como trismus, risus sardonicus (una
expresion sonriente producida por el espasmo de los musculos
faciales), disartria, y muecas

Crisis
bucolingual

Espasmo de las cuerdas vocales, que dificulta temporalmente
=T [e R EE 1 M el habla y la respiracion. Generalmente el inicio es abrupto y
puede ser bastante atemorizante

El diagnéstico diferencial para las reacciones distonicas incluyen el tétano y el envenenamiento
por estricnina, la hiperventilacion (generalmente el espasmo carpopedal es mas prominente
que en las reacciones distonicas agudas), la hipocalcemia e hipomagnesemia, enfermedades
neuroldgicas como la Enfermedad de Wilson, y la catatonia (Campbell, 2001).

La distonia responde rapidamente a farmacos anticolinérgicos (p.ej., benzatropina 1-2mg
via inyeccién intravenosa lenta) o a antihistaminicos (p.ej., difenhidramina). A los nifios se
les debe administrar benzatropina parenteral (0.02mg/kg hasta un maximo de 1mg), ya sea
intramuscular o intravenosa. La mayoria de los pacientes responden en los siguientes 5
minutos y no presentan sintomas a los 15 minutos (ver video breve). Si no hay respuesta, se
puede repetir la dosis después de 10 minutos (o 30 minutos en nifios si la administracion fue
intramuscular). Si la reaccion distonica no mejora, probablemente el diagndstico es incorrecto.
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EFECTOS SECUNDARIOS DE LOS FARMACOS
ANTIPSICOTICOS

Aunque la eficacia de los antipsicéticos parece ser similar en nifos,
adolescentes y adultos, los efectos secundarios son mds frecuentes en los nifios
y adolescentes (Stafford et al, 2015). Prevenir, minimizar y tratar los efectos
secundarios son aspectos clave en el manejo de estos pacientes, que pueden llevar
al éxito o al fracaso del tratamiento y sus consecuencias a largo plazo.

Sintomas extrapiramidales (EPS)

* Los EPS son particularmente frecuentes en los antipsicéticos atipicos,
pero también se observan en los antipsicéticos de segunda generacién

(p-€j., risperidona; ver Tabla H.5.1.2)

* Los EPS son mds frecuentes en las personas jévenes, especialmente en
aquellos con discapacidad intelectual, en los que presentan un dafio en

SINDROME NEUROLEPTICO MALIGNO (SNM) Y SINDROME SEROTONINERGICO

Distinguir entre el SNM y el sindrome serotoninérgico puede ser dificil, particularmente en casos
leves o en pacientes que estan tomando antagonistas dopaminérgicos y farmacos serotoninérgicos
(incluyendo medicamentos autoprescritos y medicamentos alternativos, como la hierba de San Juan).

‘ SINDROME NEUROLEPTICO SINDROME
DL MALIGNO (SNM) SEROTONINERGICO

Una serie de sintomas asociados a la dosis
administrada, que en gran parte se atribuyen
a un incremento de la concentracién de
serotonina en el sistema nervioso central.

Aun cuando se han descrito casos graves
por una sobredosis de un farmaco unico,
estos generalmente ocurren cuando hay
una combinacion de dos o méas farmacos
serotoninérgicos (incluso en dosis

Es un trastorno neurolégico causado por una
reaccion adversa a farmacos neurolépticos o
antipsicéticos.

El SNM generalmente se desarrolla durante
las primeras dos semanas de tratamiento con
un antagonista dopaminérgico, pero puede
presentarse en cualquier momento

terapéuticas)
e  Confusion, delirium
Conductuales e Confusion, delirium o coma e Agitacion
e Inquietud
e Hipertermia e Hipertermia
e  Sudoracion e  Sudoracion
2o e Taquicardia e Taquicardia
Autonémicos ., - . L
e  Presion arterial inestable e Hipertension
e Taquipnea e Midriasis

e  Enrojecimiento del rostro

e  Clonus (simétrico y generalmente mas
NI URDIEIC-C ©  Rigidez muscular generalizada marcado en los miembros inferiores)
e Hipotonia

Hallazgos de e Creatina fosfoquinasa elevada
laboratorio o Leucocitosis
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el sistema nervioso central, y en las personas que no habian tomado
firmacos antes

* La farmacoterapia antiparkinsoniana (p.ej., trihexifenidil o benzexol,
benzatropina, biperideno), utilizada para reducir la incidencia de
sintomas extrapiramidales en personas en tratamiento con antipsicéticos
de primera generacién, debe ser considerada al inicio del tratamiento
caso a caso. Para esto, deben tenerse en cuenta las preferencias del
paciente, los antecedentes de efectos secundarios extrapiramidales,
las caracteristicas del firmaco antipsicético prescrito, y otros factores
de riesgo para efectos secundarios extrapiramidales y anticolinérgicos
(Buchanan et al, 2010). Medicacién antiparkinsoniana profildctica
en personas tratadas con antipsicéticos de segunda generacién no
es necesaria. Los fdrmacos anticolinérgicos no estin exentos de
efectos adversos periféricos (p.ej., boca seca, trastornos urinarios,
estrefiimiento, visién borrosa) y centrales (p.ej., deterioro cognitivo),
que complican el manejo. La OMS recomienda que los anticolinérgicos
no deben utilizarse rutinariamente para prevenir los efectos secundarios
extrapiramidales en las personas con trastornos psiquidtricos en
tratamiento con antipsicticos. Este es un tema importante a considerar
al elegir un antipsicético—favoreciendo el uso de firmacos de segunda
generacion

* Las distonfas agudas y la acatisia son mds frecuentes durante las
primeras semanas de tratamiento (ver Cuadro). La discinesia tardia
tiende a ocurrir después del uso a largo plazo, especialmente con los
antipsicdticos tradicionales.

* Los sintomas extrapiramidales pueden minimizarse utilizando la dosis
mis baja efectiva del firmaco, o utilizando antipsicéticos que producen
menos EPS.

Sindrome neuroléptico maligno (NMS)

* Este sindrome se caracteriza por hipertermia, rigidez muscular,
taquicardia, hiper o hipotensién, inestabilidad autondémica,
rabdomidlisis y alteracién del estado mental (confusién) (ver Cuadro)

*  Generalmente se observa una elevacidn de la creatinina fosfoquinasa
(CPK) yl/o leucocitosis. Debe sospecharse un NMS en cualquier
paciente en tratamiento con antagonistas dopaminérgicos que presente
una CPK elevada

*  EL NMS es mds frecuente durante las primeras semanas del tratamiento
antipsicotico, pero puede presentarse en cualquier momento y se ha
observado en antipsicéticos de primera y segunda generacién (Masi et
al, 2011)

*  Entrelosriesgos paraun NMS se incluyen las altas dosis de antipsicéticos,
el uso de firmacos multiples, una menor edad y el género masculino

* Sino es identificado a tiempo, el NMS puede conducir a una pérdida
de conciencia e incluso a la muerte

*  DPuede llevar a un diagnéstico erréneo de catatonia, efectos secundarios
extrapiramidales, sindrome serotoninérgico o enfermedades infecciosas

* El manejo es principalmente de apoyo (preferiblemente en una unidad
de cuidados intensivos con monitorizacién cardiorrespiratoria). La
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intervencién principal es suspender los agentes neurolépticos. Los
beneficios de otras intervenciones (p.ej., agonistas dopaminérgicos
como la bromocriptina) todavia son poco claros.

Sedacién

* La sedacién es un efecto frecuente y dependiente de la dosis, aunque
con el tiempo puede desarrollarse tolerancia

* La Tabla H.5.1.1 describe los efectos sedantes de los antipsicéticos
utilizados mds frecuentemente

*  Enlos pacientes con agitacién, la sedacién puede ser un efecto deseado;
en estos casos debe elegirse un firmaco con mejor efecto sedante (p.ej.,
clorpromazina, quetiapina).

Aumento de peso

* El aumento de peso es el efecto adverso a largo plazo mds frecuente de
los antipsicéticos atipicos (ver Tabla H.5.1.2 para ver la probabilidad
relativa del aumento de peso)

PREVENCION DEL AUMENTO DE PESO Y DEL SINDROME METABOLICO

Algunos jévenes que toman antipsicéticos pueden ganar una cantidad sustancial de peso muy
rapidamente. Es mucho mas dificil tratar de perder el peso ganado que evitar que suceda en primer
lugar. Debido a la probabilidad de un aumento significativo de peso con la mayoria de los antipsicéticos
de segunda generacion (ver Tabla H.5.1.2), los profesionales deben ser proactivos desde el principio,
informando a los pacientes y las familias de este riesgo y las formas de prevenirlo. El objetivo debe ser
lograr una alimentacion saludable, mantener un indice de masa corporal (IMC) menor de 25, y un nivel
adecuado de ejercicio fisico. Ademas del control regular del peso, circunferencia abdominal y nivel de
glucosa y lipidos en ayunas (ver Tabla H.5.1.4), los profesionales deben proporcionar asesoramiento
dietético y de ejercicio que debe ser monitorizado y reforzado en cada consulta. Se debe recomendar,
entre otras cosas (Women’s and Children’s Health Network, 2007):

e Comer cada 3 a 4 horas, con no mas de dos comidas en la tarde o noche
e Comer porciones pequefias en cada comida
e Desayunar cada mafana

e Comer lentamente, beber una buena cantidad de agua entre los bocados, y servirse por segunda
vez solo después que haya pasado un tiempo

e No comer mas de una comida rapida por semana
e Evitar las comidas fritas

e Sustituir todas las bebidas con azucar (p.€j., refrescos, jugos), bebidas dietéticas y leche entera
por, al menos, 2 litros de agua al dia y cantidades moderadas de tés no endulzados o leche
descremada.

e Sustituir los alimentos elaborados con harina blanca y azucar refinada y consumir en su lugar
alimentos de granos integrales y otros alimentos con un bajo indice glucémico (p.ej. < 55).

e No consumir tentempiés cuando se esta satisfecho y sustituir las colaciones altas en grasas y
calorias por frutas y vegetales

e Limitar el consumo de grasas saturadas

e Consumir al menos 25 a 30 grs. al dia de fibra soluble proveniente de frutas, vegetales y granos
integrales

e Limitar mirar la television o jugar juegos de computadora/videojuegos a menos de 2 horas por dia
e Realizar actividad fisica moderada a vigorosa por al menos 30 a 60 minutos al dia.
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Tabla H.5.1.4 Monitorizacion sugerida en las personas en tratamiento con antipsicéticos

ANTES DE ALOS 6 ALOS 12 CADA 12
COMENZAR EL MESES MESES MESES
TRATAMIENTO DESPUES

Peso y_circunferencia v v v
abdominal

‘ ‘ ‘
ayunas
ayunas

Sintomas
extrapiramidales,
movimientos v v v
anormales
involuntarios (p.ej.
discinesia tardia)

Indagar sobre
problemas
menstruales
y_sexuales, _ v v v
ginecomastia y
galactorrea (en caso
afirmativo: niveles de
prolactina)

* En comparacién con la linea basal, debe generar preocupacién una
ganancia de peso del 5% durante los primeros 3 meses de tratamiento,  pagitive Cardiomeatabe
o un aumento de 0,5 en el indice de masa corporal (IMC) en un — .

periodo mds largo (Masi et al, 2011) . " .
. . . | e ey
* Los efectos negativos asociados con el aumento de peso incluyen la =
dw
dislipidemia, sindrome metabdlico, diabetes mellitus, hipertensién, el -

ovario poliquistico y la osteoartritis

* Algunas de las consecuencias psicolédgicas son el retraimiento social, la
discontinuacién del tratamiento y una baja autoestima
Haga clic en la imagen

Sindrome metabélico para acceder a un
algoritmo para monitorizar
*  Elsindrome metabdlico se caracteriza por obesidad, hipertrigliceridemia, y alcanzar una buena
niveles bajos de lipoproteina de alta densidad (HDL), hipertensién e salud cardiometabolica en

los nifios y adolescentes
que toman farmacos
* El aumento de peso es probablemente el precursor mds importante antipsicoticos

del sindrome metabdlico, una desregulacién metabdlica general. Sin
embargo, en un eje hipotdlamo hipofisario desregulado también puede
haber efectos directos sobre la secrecién de insulina

hiperglucemia
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Todos los antipsicéticos estin asociados al sindrome metabdlico,
p
particularmente la clozapina y la olanzapina (Masi et al, 2011).

Endocrinolégicos

La hiperprolactinemia parece ser mds frecuente en los nifios y
adolescentes que en los adultos. Las nifas postpuberales pueden ser
mis sensibles, dado que el estrégeno estimula la sintesis de prolactina

Los principales efectos de la hiperprolactinemia son la amenorrea,
alteraciones del ciclo menstrual, aumento de tamafio de las mamas,
galactorrea (tanto en hombres como en mujeres) y alteraciones sexuales
(disminucién de la libido, disfuncién eréctil)

La hiperprolactinemia con antipsicéticos depende de la dosis y estd
relacionada con la afinidad de los firmacos a los receptores D2. En
general, es mayor en los antipsicéticos de primera generacién, pero
existen antipsicéticos de segunda generacién que tienen un alto
potencial de elevar la prolactina (p.¢j., amisulprida, risperidona y
paliperidona). La quetiapina tiene poco efecto en la secrecién de
prolactina. El aripiprazol se puede asociar a una pequefia disminucién

de los niveles de prolactina (Correll & Carlson 2006)

Si la hiperprolactinemia es preocupante, se debe cambiar el firmaco
antipsicético a quetiapina o aripiprazol.

Hematolégicos

Todos los antipsicdticos pueden inducir una leucopenia leve,
generalmente sin significado clinico. La agranulocitosis y la neutropenia
son infrecuentes; si ocurren, se debe evitar el tratamiento con el mismo
antipsicético

La clozapina aumenta el riesgo de agranulocitosis, especialmente
durante el inicio del tratamiento. Sin embargo, también se ha descrito
un riesgo tardio

Durante el uso de clozapina se requiere una monitorizacién mediante
analiticas de sangre (ver clozapina en el Capitulo H.5, p.16)

Convulsiones

Los antipsicéticos pueden producir alteraciones en el EEG, pero el
riesgo varfa ampliamente entre antipsicéticos especificos. El riesgo es
particularmente alto con la clozapina (hasta un 4% de los casos, en
estudios con adolescentes; Freedman et al, 1994) y la olanzapina; es
moderado con la risperidona y los neurolépticos tipicos; y es bajo con
la quetiapina

Una vez que se excluyen otras causas de las convulsiones, el manejo
puede implicar el cambio del antipsicético, suspender brevemente los
farmacos, reducir la dosis o utilizar un anticonvulsivo.

Cardiovasculares

Los efectos adversos cardiovasculares incluyen la hipotensién ortostdtica,
un aumento de la frecuencia cardiaca, mareos, y cambios en el ECG
(intervalo QTc mds largo, reduccién del intervalo ST)

Antipsicoticos H.5.1

ALGUNOS
FARMACOS QUE

PUEDEN ALARGAR

EL INTERVALO
QT

Antipsicoéticos

Risperidona
Flufenazina
Haloperidol
Clozapina
Ziprasidona
Pimozida
Droperidol
Quetiapina

Antidepresivos

Amitriptilina
Clomipramina
Imipramina
Dotiepina
Doxepina
Venlafaxina
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* Los efectos adversos cardiovasculares son mds frecuentes con los
antipsicéticos atipicos, si bien la ziprasidona tiene el riesgo mds alto
(Masi et al, 2011)

*  Se han reportado incrementos transitorios en la frecuencia cardiaca en
nifios y adolescentes, pero tienen poco significado clinico

* Laprolongacién del intervalo QTc (mds de 500 ms) es mds preocupante
debido al riesgo de arritmias ventriculares y muerte stibita. Muchos
firmacos pueden alargar el intervalo QT, incrementando el riesgo
de torsade de pointes. Esto es especialmente problemdtico cuando los
pacientes toman varios medicamentos al mismo tiempo

*  Como parte del proceso de monitorizacién se recomienda un ECG en
la linea de base y durante el seguimiento si se usa polifarmacia o si hay
antecedentes familiares de muerte cardiaca stbita.

ELECCION DE UN FARMACO ANTIPSICOTICO

El primer paso es definir los objetivos del tratamiento en conjunto con el
paciente—y la familia si es adecuado, o si el paciente no estd lo suficientemente
bien o no tiene la edad suficiente para participar de este proceso—y analizar las
principales opciones, con sus beneficios y riesgos.

“Los medicamentos antipsicéticos, excepto la clozapina y la olanzapina
(debido a sus efectos secundarios) se recomiendan como tratamiento de primera
linea para las personas con esquizofrenia que experimentan su primer episodio
agudo de sintomas positivos” (Buchanan et al, 2010). En general, es preferible un
antipsicético de segunda generacién. La eleccién se debiera tomar teniendo en
cuenta:

*  Su perfil de efectos secundarios
*  Los antecedentes de respuesta al firmaco del paciente (si se conocen)

* Los antecedentes de respuesta al firmaco de la familia del paciente (si
algin miembro de la familia tiene esquizofrenia)

* Disponibilidad del firmaco
*  Familiaridad del médico con el firmaco, y
*  Precio. Dado que la esquizofrenia es un trastorno crénico, en algunos

paises el precio del firmaco puede ser el factor mds importante para
garantizar o socavar la adherencia.

Dosificacion

Las personas con un primer episodio muestran una mejor respuesta al
tratamiento y una mayor probabilidad de efectos secundarios que los pacientes con
multiples episodios. El Equipo de Investigacién de Resultados de Pacientes con
Esquizofrenia (“7he Schizophrenia Patient Outcomes Research Team”) (Lehman &
Steinwachs, 1998) sugiere que los pacientes que presentan con un primer episodio
psicético deben ser tratados con fdrmacos antipsicoticos a dosis mds bajas que
las recomendadas para los pacientes con mdltiples episodios (ver Tabla H.5.1.2).
La investigacién disponible sugiere que las dosis bajas de antipsicéticos son tan
eficaces como las dosis altas en pacientes que experimentan un primer episodio,
pero son mejor tolerados. Es decir, el objetivo debe ser mantener los firmacos

Antipsicoticos H.5.1
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en la dosis eficaz mds baja para minimizar los potenciales efectos secundarios. La
quetiapina es una excepcion; a menudo requiere hasta 500-600 mg/dia (Buchanan
et al, 2010; Lachman, 2014). La evidencia sugiere que “comenzar bajo, y seguir
lento” durante la fase de titulacién es el enfoque mds eficaz para minimizar los
efectos secundarios.

Periodo de prueba adecuado del tratamiento con antipsicéticos

No existe consenso entre los expertos sobre lo que constituye un periodo de
« » 7 ’ .
prueba “adecuado”. La mayoria estd de acuerdo en que un tratamiento durante 4 a
6 semanas (mds largo si los aumentos de dosis son lentos), donde se logra la dosis
dptima y se asegura la adherencia, es un periodo adecuado.

Se espera que de la mitad a dos tercios de los pacientes experimenten una
reduccién de sintomas positivos a las tres semanas con la dosis inicial; si no es asi,
se debe aumentar la dosis. En muchos paises, debido a la necesidad de camas de
hospital, la falta de recursos y el alto costo de la hospitalizacién, hay presion sobre
los médicos para lograr una mejoria o para dar de alta a los pacientes ripidamente.
Esto a menudo resulta en dosis innecesariamente altas de medicamentos o a una
combinacién de firmacos, lo que no aumentard la eficacia sino que causard mds
efectos secundarios, mala adherencia al tratamiento y peores resultados a largo
plazo.

El paciente no muestra mejoria

Si después de alrededor de 4 semanas, con una dosis adecuada de un
antipsicotico no hay mejorfa, serfa apropiado cambiar el antipsicdtico. Se puede
probar otro antipsicético del mismo tipo, o de un tipo diferente. En la mayoria
de los pacientes jévenes, la primera opcidén debe ser un antipsicético de segunda
generacién. Si bien en términos generales todos los antipsicéticos parecen ser
igualmente eficaces, algunas personas pueden responder a unos y no a otros.

Resistencia al tratamiento

Los pacientes que no muestran mejoria después de dos pruebas adecuadas
con antipsicéticos son llamados resistentes al tratamiento, y deben ser tratados con
clozapina. Antes de concluir que el paciente es resistente al tratamiento, se debe
considerar varios aspectos, entre los que se incluyen:

*  Adherencia. Casi la mitad de los pacientes con esquizofrenia tienen una
adherencia parcial o no siguen su plan de tratamiento. En caso de baja
adherencia, antes de utilizar la clozapina se debe considerar una prueba
con antipsicéticos inyectables de accién prolongada

*  Darticipaciény utilizacién de los tratamientos psicolégicos (intervencién

familiar, TCC)

*  Otras causas de ausencia de respuesta que deben excluirse: consumo de
sustancias comérbido (incluyendo el alcohol), uso simultdneo de otros
firmacos o una enfermedad fisica.

La prueba con clozapina debe tener una duracién de al menos 8 semanas
a una dosis de 300mg/dia a 800mg/dia. En caso de una respuesta inadecuada,
si es posible deben obtenerse los niveles de clozapina. Si el nivel sanguineo es
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menos de 350ng/ml, la dosis debe aumentarse en la medida en que se toleren los
efectos secundarios, hasta alcanzar un nivel sanguineo por encima de los 350 ng/
ml (Buchanan et al, 2010).

También debe considerarse una prueba con clozapina cuando, a pesar
del tratamiento, persisten la agresividad y la hostilidad, o si hay pensamientos
o conductas suicidas marcadas y persistentes (Buchanan et al, 2010). Para mds
informacién sobre el tratamiento con clozapina, por favor vea el Capitulo H.5,

pdgina 16.

Antipsicéticos y embarazo

Los farmacos antipsicéticos atraviesan la placenta. Los neonatos expuestos
a firmacos antipsicéticos durante el tercer trimestre del embarazo pueden estar
en riesgo de presentar EPS y/o sintomas de abstinencia después del parto. Sin
embargo, la evidencia actual afirma que tomar medicamentos antipsicéticos
durante el embarazo no incrementa de forma independiente el riesgo de
importantes problemas médicos maternos (p.¢j., diabetes gestacional) y perinatales
a corto plazo (Vigod et al, 2015).

TRATAMIENTOS ADJUNTIVOS

Una pequena proporcién de las personas con un primer episodio de
esquizofrenia (mds frecuente entre las que tienen episodios recurrentes) muestran
una reduccién incompleta de los sintomas positivos con una monoterapia
antipsicdtica. En estos pacientes, los tratamientos de aumentacion y adjuntivos se
utilizan a menudo (Buchanan et al, 2010):

*  No existe evidencia de que anadir un segundo firmaco antipsicético
mejore la respuesta (y aumenta el riesgo de efectos no deseados)

* Existe poca evidencia respaldando el beneficio de anadir litio
o anticonvulsionantes (p.ej., carbamazepina, valproato sédico,
lamotrigina) en ausencia de una bipolaridad clara

* Las benzodiazepinas se han utilizado en el tratamiento de sintomas de
ansiedad, depresién u hostilidad en personas con esquizofrenia. No
existe evidencia que respalde este uso, y existe un riesgo considerable de
desarrollar dependencia

* Hasta el momento, no existe evidencia suficiente que respalde el uso
de antidepresivos en el tratamiento de la depresién concurrente en la
esquizofrenia

* La terapia electroconvulsiva (TEC) puede ser eficaz en reducir los
sintomas psicéticos agudos, pero no ofrece ventajas en comparacioén
con firmacos antipsicéticos cuidadosamente elegidos y administrados

* La estimulacién magnética transcranial repetitiva de baja frecuencia
(rTMS, por sus siglas en inglés) sobre la corteza temporoparietal
izquierda, puede ser eficaz en el tratamiento de las alucionaciones
auditivas que no han respondido a los antipsicéticos (Tranulis et al,

2008).

»  Existeevidencia creciente sobre la eficacia de la psicoterapia concurrente,

particularmente la TCC (NICE, 2009).

Antipsicoticos H.5.1
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MANTENIMIENTO DEL TRATAMIENTO Y DURACION
DEL PRIMER EPISODIO DE PSICOSIS

Una vez que la psicosis ha alcanzado una remisién sostenida, se debe intentar
una reduccién lenta de los firmacos antipsicéticos para determinar la dosis minima
requerida por el paciente. El mantenimiento de los medicamentos antipsicéticos
reduce el riesgo de recaidas en los primeros anos después del primer episodio. Las
recaidas provocan gran malestar, interfiere con los aspectos sociales, familiares y
educativos/vocacionales, y pueden aumentar el riesgo de resistencia al tratamiento.

Uno de los problemas mds dificiles al que se enfrentan los profesionales y los
pacientes es decidir por cudnto tiempo debe continuar el tratamiento antipsicético,
después del primer episodio. Si bien la esquizofrenia es una enfermedad crénica,
en aproximadamente una cuarta parte de los casos hay una recuperacién completa
sin episodios adicionales (Stafford et al, 2015). Por un lado, dados los efectos
secundarios significativos de los fdrmacos, el tratamiento farmacoldgico no debe
continuar si no es necesario. Por otro lado, una proporcién sustancial de los
pacientes presenta una recurrencia, incluso tomando medicamentos. La duracién
6ptima del mantenimiento del tratamiento antipsicético para minimizar el riesgo
de recurrencia atin es controvertido. En general, la mayoria de las guias recomiendan
continuar el tratamiento por 1 a 3 anos (NICE, 2013; Royal Australian and New
Zealand College of Psychiatrists, 2005). Al tomar esa decisién, los profesionales
deben considerar muchos factores, entre ellos:

* La fabilidad del diagnéstico: si existe una certeza alta o baja del
diagnoéstico de esquizofrenia

*  Siexiste evidencia razonable que sugiere la existencia de un trastorno del
estado de dnimo (p.ej., el tratamiento antipsicético puede no necesitar
ser prolongado en los casos de una depresion psicética)

* La duracién del episodio psicético (p.¢j., si fue breve, menor de un
mes, o mds prolongado)

* La naturaleza del episodio psicdtico (p.¢j., una psicosis inducida por
sustancias)

*  Sise logrd la recuperacién completa o si los sintomas, particularmente
los sintomas negativos, persisten. La mayorfa de los pacientes con la
denominada “esquizofrenia crénica’, pueden necesitar tratamiento
farmacoldgico durante toda la vida

* Laconciencia de enfermedad del paciente y la adherencia al tratamiento
(p-€j., si el paciente estd dispuesto a ser evaluado regularmente y tiene
una buena comprensién de la enfermedad y de los sintomas iniciales
de una recaida)

* La presencia de trastornos comérbidos como depresién o consumo de
sustancias

* La edad del primer episodio (un inicio mds temprano tiene peor
prondstico)

*  Si han habido episodios previos

* La etapa vital: serfa imprudente suspender el tratamiento durante
transiciones vitales importantes (p.ej., comenzar la universidad) o
durante periodos estresantes

* Si existen familiares o apoyos sociales que pueden monitorizar el
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Figura H.5.1.3 Costes de los antipsicéticos atipicos en el Reino Unido en abril de 2015 (segun
el Centro Regional de Farmacos y Terapia del Reino Unido)
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deterioro temprano
* Lagravedad de los efectos secundarios de los firmacos.

Los firmacos siempre deben reducirse gradualmente, durante un periodo
de semanas o meses. Las personas que eligen contra el consejo dejar de tomar
medicamentos deben seguir siendo monitorizadas con frecuencia y recibir apoyo
continuo. En todos los casos, se debe proporcionar a las familias asistencia continua
y psicoeducacion sobre los riesgos y posibles manifestaciones de la recurrencia,
acompanado de una revisién y apoyo frecuentes con acceso sin restricciones al
tratamiento psiquidtrico temprano en caso de recaida. Depresion, el riesgo
de suicidio, consumo de sustancias y ansiedad social en el paciente deben ser
identificados y tratados activamente.

USO INDEBIDO Y USO EXCESIVO DE LOS
ANTIPSICOTICOS

“El uso de fdrmacos antipsicdticos en nifios y adolescentes ha ido en
aumento desde mediados de los anos noventa. Este desarrollo, mds pronunciado
en los Estados Unidos, ha suscitado criticas sobre su potencial uso excesivo, debido
a que los antipsicdticos principalmente se prescriben ‘fuera de etiqueta’, y la carga
de efectos adversos en ninos y adolescentes es preocupante [...] ;Quiénes son
estos ninos y adolescentes que reciben tratamiento antipsicético? Todos los signos
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sugieren que el uso de ASG [antipsicéticos de segunda generacién] en nifnos ocurre
principalmente en aquellos con agresividad y descontrol, trastorno por déficit de
atencién e hiperactividad (TDAH) y trastornos del comportamiento disruptivo,
pero no en aquellos con psicosis, mania bipolar, sindrome de Tourette o trastornos

del espectro del autismo” (Correll & Blader JC, 2015).

El uso indebido y el uso excesivo de firmacos antipsicéticos en nifos y
adolescentes, a menudo prescritos por profesionales que no han sido formados en
psiquiatria, es un problema creciente a nivel mundial. Si bien los antipsicéticos son
eficaces en reducir las conductas agresivas a corto plazo, tienen efectos secundarios
significativos, particularmente con su uso prolongado. Es problemdtico tratar el
TDAH, la conducta disruptiva, la depresién y la ansiedad en nifios y adolescentes
con firmacos antipsicéticos; si se usan correctamente, otras intervenciones pueden
evitar la necesidad de un tratamiento antipsicético con menores efectos secundarios
(Correll & Blader JC, 2015). Frecuentemente, los firmacos antipsicéticos también
son utilizados incorrectamente en personas con discapacidad intelectual.

LOS COSTES DE UN EPISODIO PSICOTICO

Los costes personales y financieros de un episodio psicético para el paciente,
la familia y la sociedad son considerables. Por ejemplo, se estimé que el 2013 el
coste de tratar a una persona con esquizofrenia en el Reino Unido era de 50.000
libras por afo (NICE, 2013). Las tasas de suicidio son de casi el 15% entre personas
con esquizofrenia, y el desempleo de 50% a 75% en los paises occidentales.

La Figura H5.1.3 muestra una comparacién entre diferentes antipsicdticos
atipicos y el haloperidol segtn el Centro Regional de Firmacos y Terapia del Reino

Las unidades de hospitalizacién para adolescentes deben ser de tamafio pequefio, y deben tener personal preparado para
atender a los jovenes altamente alterados o agitados. Es necesario establecer un area segura, donde se pueda brindar
atencion a los pacientes agresivos o agitados, sin poner en riesgo o molestar a los demas pacientes. Fotografia: ITV News
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Unido. El grafico muestra los costes comparativos de un afio de tratamiento con una
dosis diaria estdndar a partir de abril de 2015. El tratamiento de mantenimiento en
adultos por lo general requiere dosis mds altas. En el Reino Unido, el suministro de
1 ano de haloperidol cuesta menos de 2 libras esterlinas, en comparacién con las
100 libras esterlinas para los antipsicéticos atipicos o 200 libras para la clozapina.

ORGANIZACION DE SERVICIOS

De manera éptima, la atencidn a los pacientes con un primer episodio de
psicosis debe ser coordinada e individualizada, proporcionado a través de servicios
especificos para cada fase de la enfermedad (Ministerio de Salud, Provincia de
Columbia Britdnica, 2010; Grupo de Autores de la Asociaciéon Internacional de
Psicosis Temprana 2005). Por ejemplo, durante la fase aguda, uno de los objetivos
es minimizar la hospitalizacién—los jévenes a menudo consideran traumatica su
primera experiencia de internacién (McGorry et al, 1991). Cuando sea posible, el
tratamiento debe llevarse a cabo ambulatoriamente o en el hogar. Algunas formas
de evitar la hospitalizacién son:

* Incrementar el nimero de consultas ambulatorias

*  Siesdisponible, seguimiento del equipo de tratamiento de extensién
*  Acceso a los servicios de emergencias cuando se requiera, y

*  Vivienda de apoyo o cuidado residencial.

El nivel de intervencién (hospitalizacién, ambulatoria) depende en gran
medida del grado de apoyo de la familia, de la comunidad y de los servicios de
salud més que del nivel de psicopatologia. Los servicios de atencién diaria aguda
y los programas de intervencién temprana pueden ser alternativas apropiadas a la
atencion hospitalaria.

La hospitalizacién puede ser necesaria si existe un riesgo significativo para el
paciente o para otras personas, si el nivel de apoyo de la comunidad es insuficiente,
o si la gravedad de la crisis es demasiado alta para que pueda ser manejada por la
familia. Si los intentos de involucrar a los nifios y adolescentes en el tratamiento
fracasan, y el nifio o adolescente permanece con una psicosis activa, se debe
considerar una hospitalizacién involuntaria, de acuerdo con los requisitos de la
legislacién local sobre salud mental. Si es necesaria la hospitalizacion, ésta debe
ser lo mds corta posible (McGorry et al, 1991). Por lo tanto, las unidades de
hospitalizacién de adolescentes deben ser de tamafio pequefio, y deben contar con
un personal adecuado, para que sea posible atender a los pacientes muy angustiados
o agitados, sin que sea necesario cerrar con llave la unidad. Es necesario establecer
un 4rea segura en la que se pueda dar atencién a pacientes agresivos o agitados, sin
danar o molestar a los demds pacientes.

Los programas de intervencién temprana tratan de garantizar la continuidad
de la atencién desde el hospital a la comunidad. Estos programas pueden reducir
el uso de servicios de emergencia o la re-hospitalizacién temprana, aumentando
la frecuencia de los contactos o ajustando la dosificacién de los farmacos. Los
programas de intervencién temprana también deben ofrecer psicoeducacién y
apoyo a la familia. El Ministerio de Servicios de Salud de la Provincia de Columbia
Britdnica (2010) recomienda que durante el primer afo, la frecuencia minima de
contacto con los jévenes y sus familias sea una vez por semana durante las fase
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aguda o de recaida; y después de esto, una vez al mes. Una vez que los sintomas
agudos mejoren, se recomienda que los jévenes no sean trasladados a la atencién
primaria sin la supervisién de un profesional o un equipo especializado en salud
mental.

PRIMEROS EPISODIOS DE PSICOSIS EN
COMUNIDADES RURALES Y EN PAISES DE BAJOS
INGRESOS

La provisién de servicios en dreas rurales y en paises de bajos ingresos difiere
significativamente de la descrita. Se debe considerar una serie de aspectos, entre los

que se incluye:

* Las barreras geograficas y demogréficas (comunidades rurales muy
dispersas, tener que viajar largas distancias para acceder a los servicios,
heterogeneidad de la poblacién)

*  Recursos limitados (falta de profesionales capacitados en salud mental
en la mayoria de los paises de bajos ingresos, personal y capacidad
reducida de los servicios existentes, aislamiento de los profesionales,
menor disponibilidad de empleo, educacién y oportunidades sociales
para los pacientes)

*  Otras barreras (estigma, menor tolerancia de la excentricidad).

Estos factores pueden resultar en una mayor duracién de la psicosis no
tratada, la interrupcién del tratamiento, un mayor estigma y mayores tasas de uso
indebido de alcohol y drogas (Welch & Welch, 2007; Kelly etal, 2007; Ministerio de
Servicios de Salud de la Provincia de Columbia Britdnica, 2010). Estas dificultades
destacan la necesidad de tecnologias contempordneas (p.¢j., telemedicina), y de
una cooperacién mayor y mds cercana entre los servicios de atencidén primaria,
los servicios de alcohol y drogas, y el apoyo y educacién a la comunidad (p.ej.,
cooperacién y psicoeducacion de dignatarios y figuras religiosas).

PREVENCION Y ALTO RIESGO DE PSICOSIS

Existe mucho interés y debate sobre si los jévenes que muestran algunos
sintomas psicéticos, pero que ain no tienen una enfermedad diagnosticable,
pueden ser identificados y tratados para prevenir el desarrollo de la esquizofrenia.
Los episodios psicéticos suelen estar precedidos por un periodo de tiempo variable
en el que se detecta una serie de cambios—Ia fase “prodrémica”—caracterizada
normalmente por un deterioro sostenido y clinicamente significativo del
nivel premérbido de funcionamiento, pensamiento y comportamiento. Estos
cambios incluyen alteraciones sutiles 0 mds dramdticas en el comportamiento y
las emociones, tales como suspicacia, aislamiento social o familiar, deterioro del
autocuidado, y alucinaciones y delirios transitorios y atenuados.

Uno de los modelos—el modelo de fases o etapas—conceptualiza dos etapas
del prédromo: una etapa de sintomas psicéticos leves o inespecificos, y una etapa
de aumento de la actividad sintomdtica, pero que todavia no cumple los criterios
para el diagnéstico de un episodio psicético. A menudo este periodo se denomina
<« . » 7’ « Ve » 7 7

estado mental de riesgo” mds que “prédromo”, dado que este periodo sélo puede
ser identificado retrospectivamente como un prédromo.
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Otro modelo busca identificar las personas en “riesgo ultra alto” de psicosis.
Estos jévenes tendrian entre 14 y 29 afos de edad y:

*  Experimentarfan sintomas positivos o sintomas psicdticos breves,
limitados e intermitentes, no lo suficientemente graves o persistentes
como para satisfacer los criterios para el diagndstico de un trastorno
psicético distinto del trastorno psicético breve, o

* Tendrian antecedentes de un trastorno psicético o un trastorno de la
personalidad esquizotipica en un familiar de primer grado, y mostrarian
una disminucién significativa y persistente, pero no especifica, en el
funcionamiento psicosocial durante el dltimo afo (Grupo de Autores
de la Asociacién Internacional de Psicosis Temprana, 2005).

El propésito de la identificacién de este grupo de alto riesgo es prevenir
el desarrollo de una psicosis completa a través de un tratamiento temprano. Sin
embargo, estudios recientes han encontrado que la probabilidad de transicién a una
psicosis completa en este grupo de pacientes es s6lo de un 16%, en comparacién
con estimaciones anteriores de hasta un 60%.

Un tercer enfoque se centra en los llamados “sintomas bésicos”, tales
como alteraciones sutiles del pensamiento, el habla y la percepcién, que pueden
alterarse anos antes de la aparicién de la psicosis como tal. La Escala de Bonn
para la Evaluacién de Sintomas Bésicos (BSABS, por sus siglas en inglés; Huber
& Gross, 1989) ha mostrado que la presencia de estos sintomas bdsicos predice el
desarrollo de una esquizofrenia con una probabilidad del 70% en los siguientes 10
afios, mientras que su ausencia excluye la esquizofrenia con una probabilidad del
96%. Las alteraciones como bloqueo del pensamiento, alteraciones del lenguaje
receptivo, o distorsiones visuales, predicen una esquizofrenia posterior con una
probabilidad del 91% (Klosterkotter et al, 2001). Se cree que la BSABS identifica
personas en una fase prodrémica “temprana’, caracterizada por sintomas negativos
asi como déficit neurocognitivos; mientras que es mds probable que el enfoque de
“riesgo ultra alto” identifique a jovenes en la Gltima etapa del prédromo.

Se debe considerar la posibilidad de la presencia de un trastorno psicético,
cuando una persona joven muestra un deterioro del funcionamiento psicosocial,
se retrae socialmente, empeora su desempefio en la escuela o en el trabajo durante
un periodo prolongado, o se angustia o agita sin un desencadenante adecuado.
Sin embargo, aln se carece de evidencia respecto a la eficacia de los diferentes
tratamientos, incluyendo los antipsicéticos, en la reduccién de la probabilidad
de transicién a la psicosis. Cada vez hay mds evidencia de que los tratamientos
psicoldgicos, en particular la TCC, pueden prevenir o retrasar la transicién a
la psicosis en poblaciones identificadas como de alto riesgo. Dada la limitada
evidencia y los riesgos del tratamiento antipsicdtico, no se recomienda el uso de
antipsicoticos en los jovenes en riesgo. En algunos casos, por ejemplo, si existe
un deterioro rdpido, un riesgo de suicidio alto, o si existe agresividad u hostilidad
grave, puede ser adecuado realizar una “prueba terapéutica”.

Antipsicoticos H.5.1

¢ Tiene preguntas o
dudas?

¢ Quiere hacer algln
comentario?

Haga clic en este icono
para ir a la pagina de

Facebook del Manual

y compartir su vision
respecto al capitulo con
otros lectores, hacer
preguntas a los autores
o editor, o realizar
comentarios.

24


https://www.facebook.com/pages/IACAPAP-Textbook-of-Child-and-Adolescent-Mental-Health/249690448525378

Manual de Salud Mental Infantil y Adolescente de la IACAPAP

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

Amminger GP, Schifer MR, Papageorgiou K et al (2010). Long-
chain ®-3 fatty acids for indicated prevention of
psychotic disorders; a randomized, placebo-controlled
trial. Archives of General Psychiatry, 67:146-154.
doi:10.1001/archgenpsychiatry.2009.192

Buchanan RW, Kreyenbuhl J, Kelly DL et al (2010) The
2009 schizophrenia PORT psychopharmacological
treatment recommendations and summary statements.
Schizophrenia Bulletin 36: 71-93. doi: 10.1093/schbul/
sbp116

Campbell D (2001). The management of acute dystonic
reactions. Australian Prescriber, 24:19-20

Castillo EG, Stroup TS (2015). Effectiveness of long-acting
injectable antipsychotics: a clinical perspective.
Evidence Based Mental Health, 18:36-39. doi:
10.1136/eb-2015-102086

Clark AT, Lewis SW (1998). Treatment of schizophrenia in
childhood and adolescence. journal of Child Pychology
and Psychiatry, 39:1071-1081

Correll CU, Blader JC (2015). Antipsychotic use in youth
without psychosis: a double-edged sword.
JAMA Psychiatry, 72:859-860. doi:10.1001/
jamapsychiatry.2015.0632

Correll CU, Carlson HE (2006). Endocrine and metabolic
adverse effects of psychotropic medications in children
and adolescents. Journal of the American Academy of
Child and Adolescent Psychiatry, 45:771-791

Crossley NA, Constante M, McGuire P et al (2010) Efficacy
of atypical vs typical antypsychotics in the treatment
of early psychosis: Meta-analysis. British Journal of
Pyychiatry, 196:434-439

Freedman J, Wirshing W, Russel A (1994). Absence status
seizures after successful long-term clozapine treatment
of an adolescent with schizophrenia. Journal of Child
and Adolescent Psychopharmacology, 4:53—62.

Howes OD, Kapur S (2009). The dopamine hypothesis of
schizophrenia: Version III—the final common
pathway. Schizophrenia Bulletin, 35: 549-562,
doi:10.1093/schbul/sbp006

Huber G, Gross G (1989). The concept of basic symptoms in
schizophrenic and schizoaffective psychoses. Recenti

Progressi in Medicina, 80: 646-652.

International Early Psychosis Association Writing Group (2005).
International clinical practice guidelines for early
psychosis. British Journal of Psychiatry, 187:s120-s124
DOL: 10.1192/bjp.187.48.5120

Kane JM, Robinson DG, Schooler NR et al (2015).
Comprehensive versus usual community care for first-
episode psychosis: 2-year outcomes from the NIMH
RAISE early treatment program. American Journal of
Psychiatry, appiajp201515050632

Kelly M, O’Meara HA, Smith J (2007) Early intervention in
psychosis: A rural perspective. Journal of Psychiatric
and Mental Health Nursing, 14: 203-208

Klosterkotter J, Hellmich M, Steinmeyer EM et al (2001).
Diagnosing schizophrenia in the initial prodromal

Antipsicoticos H.5.1

phase. Archives of General Psychiatry, 58:158-164.

Lachman A (2014). New development in diagnosis and
treatment update: schizophrenia/first episode psychosis
in children and adolescents. Journal of Child and
Adolescent Mental Health, 26:109-124

Lehman AF, Steinwachs DM (1998). Translating research
into practice: the Schizophrenia Patient Outcomes
Research Team (PORT) treatment recommendations.
Schizophrenia Bulletin, 24:1-10.

Leucht S, Tardy M, Komossa K et al (2012). Antipsychotic drugs
versus placebo for relapse prevention in schizophrenia:
A systematic review and meta-analysis. Zhe Lancet,
379:2063-2071. doi: 10.1016/S0140-6736(12)60239-
6

Leucht S, Cipriani A, Spineli L et al (2013) Comparative
efficacy and tolerability of 15 antipsychotic drugs in
schizophrenia: A multiple-treatments meta-analysis.

The Lancet, 382:951-962.

Llorca PM, Abbar M, Courtet P et al (2013) Guidelines for
the use and management of long-acting injectable
antipsychotics in serious mental illness. BMC

Psychiatry, 13:340. doi: 10.1186/1471-244X-13-340

Masi G, Liboni F (2011). Management of schizophrenia in
children and adolescents: Focus on pharmacotherapy.
Drugs, 72: 179-208

McClellan J, Stock S (2013). Practice parameter for the
assessment and treatment of children with

schizophrenia. Journal of the American Academy of
Child and Adolescent Psychiatry, 52:976-990.

McDonnell DP, Landry J, Detke HC et al (2014) Long-term
safety and efficacy of olanzapine long-acting injection
in patients with schizophrenia or schizoaffective
disorder: a 6-year, multinational, single-arm, open-
label study. International Clinical Psychopharmacology,
29:322-331.

McGorry PD, Chanen A, McCarthy E et al (1991).
Posttraumatic stress disorder following recent-onset
psychosis. Journal of Nervous and Mental Disease,
197:253-258.

Ministerio de Servicios de Salud de la Provincia de Columbia
Britdnica (2010). Standards and Guidelines for Early
Psychosis Intervention (EPI) Programs.

Mueser K, McGurk SR (2004). Schizophrenia. Lancet
,363:2063-2072

NICE (2009). Schizophrenia: core interventions in the treatment
and management of schizophrenia in adults in primary
and secondary care. NICE Clinical Guideline 82.
London: National Institute for Health and Clinical
Excellence.

NICE (2013). Psychosis and schizophrenia in children and
young people: Recognition and management. N/CE
clinical guideline 155. London: NICE

Rapoport JL, Addington AM, Frangou S (2005). The neuro-
developmental model of schizophrenia update 2005.
Molecular Psychiatry, 10: 434-449

25


http://dx.doi.org/10.1176/appi.ajp.2015.15050632
http://dx.doi.org/10.1176/appi.ajp.2015.15050632
http://dx.doi.org/10.1176/appi.ajp.2015.15050632
http://dx.doi.org/10.1176/appi.ajp.2015.15050632
http://dx.doi.org/10.1176/appi.ajp.2015.15050632
http://www.biomedcentral.com/1471-244X/13/340
http://www.biomedcentral.com/1471-244X/13/340
http://www.biomedcentral.com/1471-244X/13/340
http://www.biomedcentral.com/1471-244X/13/340
http://www.jaacap.com/article/S0890-8567(13)00112-3/abstract
http://www.jaacap.com/article/S0890-8567(13)00112-3/abstract
http://www.jaacap.com/article/S0890-8567(13)00112-3/abstract
http://www.jaacap.com/article/S0890-8567(13)00112-3/abstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4186735/pdf/yic-29-322.pdf
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4186735/pdf/yic-29-322.pdf
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4186735/pdf/yic-29-322.pdf
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4186735/pdf/yic-29-322.pdf
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4186735/pdf/yic-29-322.pdf
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4186735/pdf/yic-29-322.pdf
http://www.health.gov.bc.ca/library/publications/year/2010/BC_EPI_Standards_Guidelines.pdf
http://www.health.gov.bc.ca/library/publications/year/2010/BC_EPI_Standards_Guidelines.pdf
http://www.health.gov.bc.ca/library/publications/year/2010/BC_EPI_Standards_Guidelines.pdf
https://www.nice.org.uk/guidance/cg155
https://www.nice.org.uk/guidance/cg155
https://www.nice.org.uk/guidance/cg155

Manual de Salud Mental Infantil y Adolescente de la IACAPAP

Remschmidt H (2002). Early-onset schizophrenia as a
progressive-deteriorating developmental disorder:
Evidence from child psychiatry. Journal of Neural
Transmission, 109:101-117

Robinson DG (2011) Medication adherence and relapse in
recent-onset psychosis. American Journal of Psychiatry,
168:240-242

Robinson DG, Schooler NR, John M et al (2015). Medication
prescription practices for the treatment of first
episode schizophrenia-spectrum disorders: data from
the national RAISE-ETP study. American Journal
of Psychiatry, 172:237-248. doi: 10.1176/appi.
ajp.2014.13101355

Royal Australian and New Zealand College of Psychiatrists
(2005). Clinical practice guidelines for the treatment
of schizophrenia and related disorders. Australian and

New Zealand Journal of Psychiatry, 39:1-30

Seeman P (2004). Atypical antipsychotics: Mechanism of action.

Focus 2:48-58

Stafford MR, Mayo-Wilson E, Loucas CE et al (2015) Efficacy
and safety of pharmacological and psychological
interventions for the treatment of psychosis and
schizophrenia in children, adolescents and young
adults: a systematic review and meta-analysis.

PLoS ONE 10(2): €0117166. doi:10.1371/journal.
pone.0117166

Subotnik KL, Casaus LR, Ventura J et al (2015). Long-acting
injectable risperidone for relapse prevention and
control of breakthrough symptoms after a recent first
episode of schizophrenia. JAMA Psychiatry 72:822-
829. doi:10.1001/jamapsychiatry.2015.0270

Tranulis C, Sepehry AA, Galinowski A et al (2008). Should
we treat auditory hallucinations with repetitive
transcranial magnetic stimulation? A meta-analysis.

Canadian Journal of Psychiatry, 53:577-586

Vigod SN, Gomes T, Wilton AS, Taylor VH, Ray JG
(2015). Antipsychotic drug use in pregnancy: high
dimensional, propensity matched, population based
cohort study. British Medical Journal, 13;350:h2298.
doi: 10.1136/bmj.h2298

Welch M, Welch T (2007). Early psychosis in rural areas.
Australian and New Zealand Journal of Psychiatry,
41:485-494

Women’s and Children’s Health Network (2007). Guidelines for
Monitoring Adverse Effects in Children and Adolescents
Prescribed Antipsychotic Medication. South Australian
Government.

Antipsicoticos H.5.1

26


http://dx.doi.org/10.1176/appi.ajp.2010.10121736
http://dx.doi.org/10.1176/appi.ajp.2010.10121736
http://dx.doi.org/10.1176/appi.ajp.2010.10121736
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25727536
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25727536
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25727536
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25727536
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25727536
https://www.ranzcp.org/Files/Resources/Publications/CPG/Clinician/CPG_Clinician_Full_Schizophrenia-pdf.aspx
https://www.ranzcp.org/Files/Resources/Publications/CPG/Clinician/CPG_Clinician_Full_Schizophrenia-pdf.aspx
https://www.ranzcp.org/Files/Resources/Publications/CPG/Clinician/CPG_Clinician_Full_Schizophrenia-pdf.aspx
https://www.ranzcp.org/Files/Resources/Publications/CPG/Clinician/CPG_Clinician_Full_Schizophrenia-pdf.aspx
http://journals.plos.org/plosone/article?id=10.1371/journal.pone.0117166
http://journals.plos.org/plosone/article?id=10.1371/journal.pone.0117166
http://journals.plos.org/plosone/article?id=10.1371/journal.pone.0117166
http://journals.plos.org/plosone/article?id=10.1371/journal.pone.0117166
http://journals.plos.org/plosone/article?id=10.1371/journal.pone.0117166
http://journals.plos.org/plosone/article?id=10.1371/journal.pone.0117166
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Vigod%20SN%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25972273
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Wilton%20AS%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25972273
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Taylor%20VH%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25972273
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ray%20JG%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25972273
http://www.wch.sa.gov.au/services/az/other/pharmacy/documents/antipyschotic_medication_monitoring_mar2015.pdf
http://www.wch.sa.gov.au/services/az/other/pharmacy/documents/antipyschotic_medication_monitoring_mar2015.pdf
http://www.wch.sa.gov.au/services/az/other/pharmacy/documents/antipyschotic_medication_monitoring_mar2015.pdf
http://www.wch.sa.gov.au/services/az/other/pharmacy/documents/antipyschotic_medication_monitoring_mar2015.pdf

Manual de Salud Mental Infantil y Adolescente de la IACAPAP

Apéndice H.5.1.1

EMILY: UN CASO CLINICO, DOS VIAS DE
INTERVENCION

Este caso clinico pretende mostrar cémo diferentes vias de atencién—el
resultado de las creencias y comportamientos del paciente, barreras burocréticas,
la organizacién de los servicios y otros factores—pueden tener un impacto en los
resultados a corto y largo plazo.

Antedecentes

Emily es una nifia de 15 afios al momento de su primera consulta. Ella naci6
por parto normal después de un embarazo sin complicaciones, y tuvo una infancia
temprana de acuerdo a lo esperado, aunque su familia consideraba que era intensa
y nerviosa. A menudo ella preferia estar con sus caballos o con nifos, mds que con
las nifas de su edad. Cuando tenia 14 afios, su familia noté que cada vez pasaba
mds tiempo sola o con sus caballos, y parecia preocupada. Supusieron que habia
tenido otra discusién con sus amigas y sélo le dieron algo de tiempo y espacio. Sin
embargo, este patrén de comportamiento persistid. Sus padres supieron por parte
de los otros padres, que Emily habia bloqueado a todos sus amigos en las redes
sociales y habia dejado completamente de enviar mensajes de texto y llamarlos. Los
padres de Emily trataron de apoyarla para que reconstruyera algunas amistades,
haciendo sugerencias y ofreciendo ayuda (p.ej., llevar en coche a algunos de ellos a
comer pizza o a ver una pelicula), pero Emily se irritaba con ellos, y les decia que
no se inmiscuyeran en su vida. Al término del periodo escolar, varios maestros de
Emily informaron a los padres que ella se mostraba desorganizada y desinteresada,
y que su rendimiento académico habfa disminuido. Ninguno de los educadores era
consciente de los conflictos con sus companeros; al contrario, los companeros de
Emily también estaban preocupados por ella y habian tratado de ser solidarios y
comprensivos. Hasta el momento, el personal de la escuela habia creido que habian
problemas familiares que estaban teniendo un efecto en la vida de Emily. A este
punto, los padres de Emily también se preocuparon por la situacién. Entonces,
Emily le dijo a sus padres que ya no podia confiar en ellos, y que podria necesitar
mudarse a vuvir a otro sitio.

Atencion optima

Debido a estos eventos, los padres buscaron ayuda médica. Después de una
evaluacién preliminar, el médico de familia pensé que Emily podia estar psicética,
y la derivé al equipo de salud mental de nifios y adolescentes y al servicio de
intervencién temprana de la psicosis (ITP). El equipo ITP le asigné a Emily
un trabajador social para que pasara tiempo con ella, primero en su habitacién,
después saliendo afuera a caminar, y después a tomar un café. A medida que
el trabajador social se gané la confianza de Emily, ella comenz6 a hablar de sus
temores—ella sabfa que habia un complot contra ella. El trabajador social validaba
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cuidadosamente los sentimientos y experiencias de Emily, pero no decia que
fueran reales, y sugeria en repetidas ocasiones que podia ser que el estrés o una
enfermedad estuvieran causando algunas de estas experiencias. Después de 4 meses
de sesiones de vinculacién, una o dos veces por semana, Emily tenia una relacién
lo suficientemente buena con su trabajador de apoyo para aceptar su sugerencia
de ver a algunos de sus colegas, a un médico, y a un terapeuta ocupacional que
podrian ayudarle.

Emily no permitié que sus padres estuvieran presentes en la evaluacién, pero
estuvo de acuerdo en que el equipo hablase con ellos por separado. Después de la
evaluacién, Emily fue diagnosticada con un episodio psicético. Se le solicitaron
andlisis de sangre y un ECG, y comenzé a tomar una dosis baja de risperidona.
Emily no crefa que esto ayudarfa, pero acepté que estaba luchando para hacer
frente a sus experiencias actuales y que incluso si los firmacos no le ayudaban, no
le harfan dafio, y que apreciaria dormir mejor. Después de varias largas discusiones
con su trabajador de apoyo, Emily acept probar la risperidona por 3 o 4 semanas,
siempre y cuando pudiera suspenderla si se sentia peor.

Dos semanas después de comenzar a tomar la risperidona, las creencias de
Emily se volvieron menos rigidas, empezd a aceptar explicaciones alternativas,
pensaba que tal vez se habia visto afectada por el estrés de los exdmenes, y afirmé que
s6lo habia estado considerando problemas existenciales sobre lo que es la realidad
y quién controla el destino, en lugar de estar segura de algo. Poco a poco empezd
a comunicar mds con sus padres, quienes no la desafiaron mientras recuperaba
el juicio, y resignificaba su conducta pasada, para que no se sintiera humillada.
Durante las siguientes 6 a 8 semanas, ella volvié a tener su vieja personalidad, y
funcionaba mejor. Dejé algunas materias en la escuela y aproveché ese tiempo
para ponerse al dia con lo que habia perdido en las otras asignaturas. Tanto Emily
como su familia fueron informados sobre el diagndstico y asistieron a sesiones de
psicoeducacién en el servicio de ITP.

Atencién menos 6ptima

Emily se negé a asistir al médico de familia diciendo que ella no estaba
enfermay estarfa bien si “no se le obligaba a ser parte de todas estas cosas”. Sus padres
asistian sin ella. El médico les dijo que no podia ayudar sin ver a Emily, y que el
equipo de salud mental infantil y adolescente no aceptaria una derivacién a menos
que les enviara un documento de derivacién de seis pdginas con el consentimiento
firmado por uno de los padres y por Emily. Les aconsejé que vigilaran por signos de
consumo de cannabis y que intentaran persuadir a Emily para que viniera a verlo
a la consulta.

Sus padres se sintieron desanimados después de la cita y muy solos respecto
a sus preocupaciones. Continuaron tratando de comunicarse con Emily, pero
ella permanecié irritable y cautelosa en sus interacciones. Su autocuidado se fue
deteriorando gradualmente y cada vez le era més dificil levantarse para ir a la
escuela. Cuatro meses después, dejo de asistir por completo a la escuela. Se quedé
en casa sin salir durante dos meses. Sin embargo, no cumplia con los criterios del
médico de familia para una visita domiciliaria. Cuando los padres contactaron a los
servicios sociales, ellos les dijeron que esto era un “asunto médico”.

Antipsicoticos H.5.1
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Dos meses después Emily intenté suicidarse (“la dnica forma de escapar
del complot contra mi”). Sus padres la encontraron estuporosa en la cama y la
llevaron a la sala de urgencias del hospital. Después del tratamiento médico para su
sobredosis en el servicio de pediatria, fue detenida involuntariamente para recibir
tratamiento.

Antipsicoticos H.5.1
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Apéndice F.5.1.2

EJERCICIOS AUTODIRIGIDOS DE APRENDIZAJE Y
AUTOEVALUACION

e Lea el caso clinico del Apéndice H.5.1.1 (Emily) y escriba en una pagina los factores
que usted cree que son relevantes para causar la atencion menos 6ptima descrita en la

segunda parte del caso.

e Busque un registro médico de un paciente que haya sido tratado por un primer episodio
de psicosis, y comente sobre la calidad de la atencion brindada, especificamente:

A. ¢ Se realizaron pruebas de linea de base adecuadas?

B. ¢ Se prescribié adecuadamente los farmacos y por qué se prescribieron esos
farmacos?

C. ¢, Se le administraron al paciente diversos farmacos concurrentes? En caso
afirmativo, ¢Por qué?

D. ¢ Se registraron efectos secundarios, y estos se trataron adecuadamente?

E. ¢ Habria usted tratado diferente al paciente? En caso afirmativo, ¢ Cémo y por
qué?

e Enumere cuatro preocupaciones infundadas que tienen algunos profesionales de salud
sobre los farmacos antipsicoticos de accion prolongada (respuesta: ver paginas 7 y 8).

PSM H.5.1.1 ;Cual de los sintomas a
continuacién es caracteristico de los
llamados sintomas negativos de la
esquizofrenia?

A. Alucinaciones

B. Delirios

C. llusiones

D. Aplanamiento afectivo

E. Alteraciones del pensamiento

PSM H.5.1.2 ;Cual de los siguientes
receptores de neurotransmisores juega un
papel central en la esquizofrenia?

A. Dopamina D1

B. Dopamina D2

C. Muscarinico M2-4
D. Serotonina 5-HT1A
E. Alfa1 adrenérgico

Antipsicoticos H.5.1

PSM H.5.1.3 ;Cual de los siguientes
antipsicoéticos se asocia con menos
frecuencia a un aumento de peso?

A. Olanzapina
B. Quetiapina
C. Aripiprazol
D. Clozapina
A. Haloperidol

PSM H.5.1.4 (;Cual de los siguientes
antipsicoticos tiene menos probabilidad de
causar sintomas extrapiramidales?

A. Haloperidol
B. Risperidona
C. Ziprasidona
D. Clozapina

E. Clorpromazina
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PSM H.5.1.5 En comparacién con Ilos
antipsicoéticos de primera generacion, los
de segunda generacion:

A. Se unen con menos fuerza a los
receptores D2

B. Se unen con menos fuerza a los

receptores 5-HT2

No se unen a los receptores D2

D. No se unen a los receptores
5-HT2

E. No causan sintomas
extrapiramidales como efectos
secundarios

o

PSM H.5.1.6 Los sintomas
extrapiramidales se asocian a un bloqueo
de los receptores D2 en la:

A. Via mesocortical

B. Via mesolimbica

C. Via nigrostriatal

D. Via tuberoinfundibular
E. Amigdala

PSM H.5.1.7 ¢Cual es el porcentaje
de ocupacioén de receptores D2
frecuentemente asociado al efecto
antipsicoético?

A. 30%-45%
45%-60%
60%-75%
75%-90%
E. 90%-100%

Cow

PSM H.5.1.8 ¢Cual de los siguientes
antipsicéticos tienen mayor probabilidad
de producir convulsiones?

A. Risperidona
B. Quetiapina
C. Clozapina

D. Olanzapina
E. Haloperidol

Antipsicoticos H.5.1

PSM H.5.1.9 Ser resistente al tratamiento
en la esquizofrenia se define como:

A. El rechazo o resistencia del
paciente al tratamiento

B. No mostrar mejoria con dos
ensayos adecuados con
antipsicoticos

C. No mostrar mejoria con 2 0 mas
antipsicoticos simultaneos

D. No mostrar mejoria después de 4
a 6 semanas de tratamiento

E. No mostrar mejoria con un
farmaco antipsicéticoy TCC
concurrente

PSM H.5.1.10 El sindrome
neuroléptico maligno difiere del sindrome
serotoninérgico, en que los pacientes
con un sindrome neuroléptico maligno
presentan:

A. Hipertermia
B. Confusion
C. Sudoracion
D. Creatinina fosfoquinasa elevada
E. Taquicardia

PSM H.5.1.11 En un ensayo clinico
aleatorizado controlado doble ciego
de 6 semanas (Findling RL et al. Am J
Psychiatry 2008; 165:1432-1441), 302
pacientes entre 13 y 17 anos de edad con
un diagnéstico de esquizofrenia, fueron
asignados aleatoriamente al grupo placebo
o al grupo que recibia 10 o 30 mg/dia de
aripiprazol. Los resultados mostraron que
un 54% de los pacientes que tomaron 10
mg/dia de aripiprazol, y un 36% de los que
tomaron el placebo, habian respondido al
tratamiento a las 6 semanas. ;Cual es el
nuamero necesario a tratar (NNT)?

2
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PSM H.5.1.12 ElI mismo estudio
(Findling RL et al. Am J Psychiatry 2008;
165:1432-1441) observé que un 58% de
los pacientes que tomaban 30 mg/dia de
aripiprazol y un 36% de los que tomaban un
placebo respondian al tratamiento a las 6
semanas. ¢;Cual es el numero necesario a
tratar (NNT) en este caso?

PSM H.5.1.13 ¢Cualdelos siguientes
farmacos se utiliza generalmente en el
tratamiento de los efectos secundarios de
sintomas extrapiramidales inducidos por
los antipsicéticos?

A. Farmacos anticolinérgicos (p.ej.,
benztropina)

ISRS’s (p.€j., sertralina)

L-dopa

Naltrexona

Benzodiazepinas (p.ej., diazepam)

moow
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Respuesta:
Respuesta:
Respuesta:
Respuesta:
Respuesta:
Respuesta:
Respuesta:
Respuesta:
Respuesta:
Respuesta:
Respuesta:

Respuesta:
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