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I. DESCRIPCION DEL PROYECTO

Se llevo a cabo un estudio de tipo Encuesta Comparativa; es decir, prospectivo
parcial, transversal, observacional y comparativo acerca de la presencia de
discinesia tardia en pacientes esquizofrénicos quiénes son tratados con
antipsicoticos tipicos y atipicos.

En el presente estudio se incluyeron pacientes ambulatorios, captados en los
diferentes servicios de la consulta externa del Hospital Psiquiatrico “Fray
Bernardino Alvarez”; se reviso el expediente clinico, seleccionando aquellos
pacientes con criterios diagnésticos clinicos del CIE-10 y DSM IV- TR para
Esquizofrenia, siendo constante dicho diagnéstico con la evaluacion previa al
mismo por un minimo de tres Psiquiatras Adscritos a dicho hospital, lo que
represento una alta confiabilidad y validez del diagnéstico.

Estos pacientes se colocaron en dos grupos: aquellos que fueron tratados con
antipsicoticos tipicos (50 pacientes) y atipicos (50 pacientes) de manera regular
en el ultimo afno; a quienes se les aplico la Escala de Movimientos Involuntarios
Anormales, de sus siglas en inglés (AIMS) en una sola ocasion, para valorar la
presencia o ausencia de Discinesia Tardia en ambos grupos.

Asi mismo para propositos del estudio se identificaron las variables
demograficas de sexo, edad y estado civil; asi como otras variables descriptivas
de: anos de duracién de la Esquizofrenia, anos de duracion del tratamiento
antipsicotico (tipico y atipico) y uso de anticolinérgico.

Los resultados fueron analizados con el software estadistico S.P.S.S version 12,
donde se utilizaron solamente medidas de tendencia central, dispersion, chi
cuadrada y “t” de student.



Il. INTRODUCCION

El Hospital Psiquiatrico “Fray Bernardino Alvarez” es uno de los hospitales de
concentracion mas grandes a nivel Nacional, en donde frecuentemente se hace
el diagnostico de Esquizofrenia, basandose en los criterios clinicos del CIE-10 y
el DSM IV-TR. Una vez realizado el diagnéstico, el Psiquiatra decide la eleccién
del tratamiento, tomando en cuenta algunos factores de la poblacién como su
estado socioecondmico y cultural, edad de inicio de la Esquizofrenia, severidad,
funcionalidad previa, etc.; asi como otros factores relacionados con el
medicamento como son costo y efectos secundarios. El tratamiento
farmacologico para estos pacientes puede ser con antipsicéticos tipico o atipico.

Para objetivos de esta tesis se eligi6 la poblacion de pacientes con
Esquizofrenia, ya que es una patologia cronica y por tal motivo su tratamiento
farmacologico debe ser durante un periodo prolongado; asi mismo se sabe que
los trastornos motores inducidos por los medicamentos mas frecuentes en
psiquiatria son atribuidos a los farmacos antipsicéticos

Como la historia natural de los trastornos psicéticos puede conllevar formas de
parkinsonismo, distonia, acatisia y discinesia tardia, debe valorarse
adecuadamente la retirada o reintroduccion del farmaco responsable, ya que
hasta la actualidad el tratamiento de estos efectos secundarios es poco
satisfactorio. Todo ello debe tenerse en cuenta debido al impacto negativo en la
calidad de vida de estos pacientes; ademas de que se traduce en mal apego al
tratamiento antipsicético y con esto se facilita la recaida.

La mayoria de las investigaciones realizadas hasta la actualidad demuestran
que la Discinesia tardia es mas frecuente con el uso de antipsicoticos tipicos; sin
embargo estos estudios se han realizado en poblaciones orientales y
occidentales. En México se han realizado trabajos de tesis acerca la prevalencia
de la Discinesia Tardia y los factores de riesgo para presentarla. Por lo que el
interés de abordar este tema como estudio de tesis fue observar si la frecuencia
de Discinesia tardia es mayor con el uso de antipsicoéticos tipicos o atipicos en
una muestra de pacientes esquizofrénicos mexicanos.



MARCO TEORICO

Se comenzarda mencionando algunos aspectos de los antipsicéticos, como su
clasificacion y mecanismo de accidon para después abordar los criterios
diagnésticos, fisiopatologia y prevalencia de la Discinesia tardia, haciendo una
descripcion mas detallada de los estudios de mayor importancia hasta la
actualidad acerca de este ultimo punto.

ANTIPSICOTICOS TIPICOS

La era moderna del tratamiento médico de la Esquizofrenia se inicié con la
introduccién de la clorpromazina en Francia en 1952 y en los Estados Unidos
en 1954. (38)

Los mecanismos de accion de los antipsicoticos son muy variables, pero todas
estas drogas ocupan los receptores postsinapticos dopaminérgicos, logrando un
antagonismo dopaminérgico D2 (en las vias dopaminérgicas mesolimbico-
cortical, nigroestriadas y tuberoinfundibular). Algunos de estos receptores estan
localizados en el nucleo caudado y otros nucleos de los ganglios basales que
pertenecen al sistema motor extrapiramidal, lo cual inutiliza el transporte neural
en el ganglio basal que participa en el control de movimientos voluntarios e
involuntarios; también desinhibe circuitos primitivos que producen anormalidades
extrapiramidales en el tono y el movimiento muscular. (38)

La expresion clinica de la alteracion de la regulacion de la retroalimentaciéon en
ganglios basales puede originar posturas disténicas, sintomas de parkinsonismo
(temblor, rigidez y bradicinesia) acatisia o inquietud, movimientos coreicos o
atetosicos (de torsion). (38)

La asociacién entre el bloqueo D2 y el sistema extrapiramidal no es directa, es
decir, no hay asociacién temporal inmediata entre la administracién de los
farmacos y la aparicién de los diferentes patrones sintoméaticos. (38)

Los antipsicoticos inicialmente se clasificaban como aquellos que tenian una
potencia alta, lo que significaba administrar una dosis diaria de pocos miligramos
(clorpromazina, tioridazina) aunque causaban sedacion e hipotension ortéstatica,
pero sin efectos extrapiramidales y los de baja potencia, en los cuales la
administracién de dosis diaria era alta, siendo el rango igual o mayor a 100
miligramos  (haloperidol, flufenazina), asociandose a mayores efectos
extrapiramidales. (38)

De acuerdo a su férmula quimica los antipsicéticos se clasifican en:



Fenotiacinas alifaticas: tiene menor afinidad por el receptor D2, afinidad
moderada para los receptores alfa adrenérgicos e histaminérgicos H1 y menor
afinidad para la acetilcolina. Los efectos extrapiramidales son leves. En este
grupo se encuentran la levomepromazina (dosis de 25-500 mg/dia). (38)

Fenotiacinas piperacinicas: mayor afinidad por los receptores D2, por lo que los
efectos extrapiramidales y neuroendocrinos son mayores, con menor afinidad a
los receptores adrenérgicos, histaminicos y colinérgicos. A este grupo
pertenecen la trifluoperacina (dosis de 5-30mg/d), perfenazina (dosis de 8-
48mg/d) y flufenazina (dosis de 1-20mg/d). (38)

Fenotiacinas piperidinicas: su afinidad a los receptores D2 y colinérgica es baja,
por lo que se necesitan mayores dosis para disminuir los sintomas psicoticos,
pero también pueden producir efectos secundarios. En este grupo esta la
tioridazina (dosis de 200-700mg/d) y la pipotiazina que solo se encuentra en
presentacion de depdsito intramuscular. (38)

Tioxantenos: tienen afinidad considerable a los receptores D2 y D1, con accién
escasa sobre receptores histaminérgicos, adrenérgicos y colinérgicos. Se
utilizan dosis bajas para los sintomas psicéticos, pero producen efectos
secundarios extrapiramidales considerables. En este grupo se encuentra el
zuclopentixol en presentacién oral (dosis de 10-70 mg/dia) o inyectable de
deposito (dosis de 250-750mg/dia). (38)

Butirofenonas: Paul Jansen aislé el haloperidol en 1958. Su afinidad por los
receptores D2 es la mas alta que se conoce (70-90%), produciendo sintomas
extrapiramidales y neuroendocrinos de mayor intensidad. Tiene menor afinidad
por los receptores alfa 1 e histaminérgicos y efecto escaso sobre los
colinérgicos. Su dosis va de 6-20mg/dia. (38)

Antipsicéticos de deposito: el penfluridol no es propiamente una butirofenona
pero si comparte sus propiedades, ademas de que tiene una vida media muy
larga, por lo que se considera de depésito, pudiéndose administrar una vez por
semana. Otros antipsicéticos de deposito son el decanoato de flufenazina, el
decanoato de haloperidol, el palmitato de pipotiazina, el palmitato de
zuclopentixol. Todos estos pueden causar efectos secundarios debido a su vida
media larga. (38)

ANTIPSICOTICOS ATIPICOS.

En la década de los setentas se demuestra la eficacia de la clozapina como
antipsicotico atipico por su mecanismo de accion particular. A partir de 1990 son
aprobados por la FDA otros antipsicoticos atipicos como son la risperidona,
olanzapina, quetiapina y ziprasidona. (38)



En el 2000 la amisulprida y el aripiprazol. Todas estas drogas tienen menor
afinidad por los receptores D2, también actuan sobre los D1, D3 y D4; tienen
afinidad por los receptores de serotonina (5HT1a, 5HT1b, 5HT1c, S5HT2a,
5HT2b,5HT3) asi como para los receptores histaminérgicos H1, M1 para la
acetilcolina y alfal adrenérgico. El bloqueo de estos receptores puede provocar
una selectividad relativa de las estructuras limbicas sobre las nigroestriadas, lo
que puede disminuir el riesgo de sintomas extrapiramidales asociados al
tratamiento. (38)

Clozapina: tiene mayor afinidad por los receptores D1, D4, y ocupa los D2 en un
30-60%, su afinidad al alfa 1 y 5HT2 es alta, por ello la ausencia de efectos
extrapiramidales, y mayor efecto sobre los sintomas psicoéticos negativos; su
afinidad a los H1 es alta, de ahi que produzca sedacién. Esta indicada en la
discinesia tardia. (38)

Risperidona: fue introducida en Europa en 1993. Ocupa en un 50% los
receptores D2 y en un 60% los 5HT2, a dosis mayores de 1 mg. De su grupo es
el que tiene mayor afinidad a los D2, por lo que el riesgo de producir efectos
extrapiramidales y neuroendocrinos es mayor, a dosis mayores de 8mg/d. Su
afinidad por los alfa 1, H1 y M1 es poca. Dosis promedio de 3-12 mg/d. (38)

Olanzapina: pertenece al grupo de las tienobenzodiacepinas, teniendo muchas
similitudes farmacoldgicas con la clozapina, ya que tiene mayor afinidad por los
D1,D3,D4 y menor por los D2, 5H2, alfa 1, H1, M1. Sin embargo se han llegado
a reportar casos de movimientos discinéticos, aunque menos frecuente que con
el haloperidol. La dosis va de 10-20mg/d. (38)

Quetiapina: es una dibenzodiazepina, derivada y muy similar a la clozapina. Con
afinidad alta por diversos receptores, caracterizada por el doble bloqueo 5HT2 y
D2, con mayor afinidad para la serotonina. Afinidad alta por los alfa 1y alfa 2, y
los H1, por lo que dentro de su grupo es la mas sedante. La dosis va de 150-
750mg/d. Puede llegar a producir efectos extrapiramidales en un 4-9%, esto
dependera de dosis altas. (38)

Ziprasidona: es una benzisitiazolilpiperazina. A dosis de 20-40 mg/d, tiene una
afinidad del 85% para los 5HT2 y del 65% para los D2, de ahi la ausencia de
efectos extrapiramidales. La dosis terapéutica va de 80-160mg/d. (38)

OTROS MEDICAMENTOS QUE PRODUCEN MOVIMIENTOS ANORMALES.

Los inhibidores selectivos de la recaptura de serotonina y ansioliticos pueden
causar acatisia. La metoclopramida, levodopa, agonistas directos o indirectos de
la dopamina y otras catecolaminas pueden producir en mayor grado discinesia
tardia. (38)



En menor grado los anticolinérgicos, antihistaminicos, anticonceptivos oralesy
aun con menor frecuencia la fenitoina, carbamacepina, etosuximida,
fenobarbital, carbonato de litio, benzodiacepinas, IMAO, farmacos ftriciclicos,
metildopa, metadona, digoxina, abstinencia al alcohol, tolueno, flunaricina y
cinaricina. (38)

DISCINESIA TARDIA

El primer caso de Discinesia tardia (DT) fue reportado en 1957, 5 afos después
de la introduccion de los neurolépticos dentro de la psicofarmacologia. Desde
entonces, la DT ha sido el mayor dilema clinico en el tratamiento de la psicosis.
En 1972 y 1973 en el paquete donde se vendian los antipsicoticos ya contenian
informacidn acerca de la Discinesia Tardia. (26)

A. CRITERIOS DIAGNOSTICOS

De acuerdo a los criterios diagnésticos del DSM IV-TR, la Discinesia tardia
inducida por neurolépticos es un trastorno de aparicion tardia de movimientos
involuntarios coreoatetoides moderados en una 0 mas regiones del cuerpo o
movimientos leves en dos 0 mas regiones del cuerpo; los mas comunes afectan
la regién orofacial (lengua, mandibula), los dedos de las manos y de los pies,
también la cabeza, cuello, tronco y caderas. Duran mas de cuatro semanas y
adquieren cualquiera de las siguientes formas: movimientos coreicos (rapidos,
espasmaodicos, no repetitivos); atetdsicos (lentos, sinuosos, continuos); ritmicos
(estereotipados). Surgen durante la exposicion al farmaco o en las primeras
cuatro semanas posteriores al abandono por via oral o después de las primeras
8 por via de depésito. (17)

El individuo debe haber tomado por lo menos tres meses, de manera continua el
antipsicotico y en el caso de las personas mayores de 60 afios un mes. En los
casos mas graves pueden cursar con irregularidades en la respiracién, vy
deglucion, lo que produce aerofagia, eructos y grufidos. (17)

Los sintomas no se deben a una enfermedad neurolégica o médica (Enfermedad
de Huntington, Corea de Sydenham, Enfermedad de Wilson, hipertiroidismo,
discinesia aguda debida a otros medicamentos).(17)

Los sintomas no se explican mejor por la presencia de un trastorno motor agudo
inducido por neurolépticos (distonia o acatisia aguda inducida por neurolépticos).
(17)



B.-FISIOPATOLOGIA

La fisiopatologia de la Discinesia Tardia parece ser poco comprendida, sin
embargo, se han propuesto numerosas teorias: incluyendo la sobresensibilidad
de los receptores de la dopamina, la hiperactividad de las catecolaminas, y la
hipoactividad del acido gamma-aminobutirico (GABA); siendo la primera la mas
aceptada, debido al mecanismo de accién de los neurolépticos (tipicos) sobre la
dopamina en la Esquizofrenia y en los adultos mayores. Esto sugiere que el
blogueo postsinaptico de los receptores dopaminérgicos por los antipsicéticos
aumenta el numero o la sensibilidad de estos receptores. (8,41)

Sin embargo; esto no puede explicar del todo la patogénesis de la Discinesia
Tardia; en primer lugar porque la sobresensibilidad ocurre en las dos primeras
semanas del uso de los antipsicoticos, y la Discinesia tardia se desarrolla
después del uso prolongado. Asi mismo la sobresensibilidad desaparece en las
semanas posteriores de la suspensién del medicamento y la discinesia tardia
persiste a lo largo de meses o incluso anos. También se ha propuesto que la
Discinesia tardia es el resultado del dano neuronal causado por los radicales
libres. La dopamina es metabolizada por la monoamino oxidasa en acido
dihidroxyfenilacético; en donde participa el peréxido de hidrégeno, el cual es un
potente oxidante. Se cree que este perdoxido de hidrogeno puede generar
radicales libres que reaccionan con proteinas, lipidos, y otros componentes
celulares, lo que inevitablemente conlleva a una disfuncién neuronal. Esta
hipétesis permite el uso de antioxidantes como opcion para el tratamiento de la
discinesia tardia. Como resultado de las teorias mencionadas, se ha puesto
especial interés en el sistema gabaérgico. Las neuronas gabaérgicas juegan un
papel central en las regiones subcorticales del cerebro, las cuales producen los
movimientos anormales. La discinesia tardia puede estar asociada con la
disminucién del acido descarboxilasa glutamico, la cual es la enzima que
sintetiza el GABA, encontrada en varias regiones del cerebro. Sin embargo, los
medicamentos que actuan en el GABA han fracasado significativamente en la
mejoria de los sintomas de la discinesia tardia. (8,41)

Se menciona que la Discinesia Tardia orofacial y la del tronco y las
extremidades son dos subsindromes distintos, por lo tanto se habla de una
fisiopatologia distinta, con diferentes correlaciones clinicas y diferente respuesta
al tratamiento farmacoldgico. (21)

C.- EVOLUCION.

Los sintomas asociados con la Discinesia Tardia pueden variar a lo largo del
tiempo (por ejemplo se pueden encontrar un mes, pero al siguiente ya no y la
frecuencia puede aumentar o disminuir) pudiendo involucrar varias partes del
cuerpo y son mas severos cuando hay estrés. El curso es impredecible, ya que
puede progresar en su severidad, se puede mantener estable o remitir, a pesar
de la suspension de la droga. (54)



La reduccién de la dosis de los neurolépticos puede resultar en una reduccion,
aumento 0 en ningun cambio en la severidad de los sintomas, en donde en
algunos casos puede ser irreversible (54).

Por tal motivo algunos problemas para determinar la Discinesia Tardia consisten
en la variabilidad de la misma discinesia mas que en las Escalas empleadas
para su deteccion. Debido a que los pacientes pueden mostrar de manera
individual una amplia variabilidad en el sitio y la severidad de los movimientos
involuntarios relacionados con el ajuste de los medicamentos, ansiedad, postura
y movilidad; ya que puede haber fluctuaciones espontaneas dia con dia o
incluso en diferentes momentos del mismo dia. Por lo que se sugiere que se
deben de aplicar las Escalas cada cierto tiempo y de ser posible que sean
aplicadas varias veces en el mismo dia por el mismo evaluador. (20)

En cuanto a mortalidad se concluyé en un meta-analisis de 7 estudios que la
Discinesia Tardia debe ser considerada como un factor de riesgo débil en
términos de la mortalidad; quedando inconcluso si es un factor de riesgo por si
solo o si es subyacente de algun factor organico desconocido. (3)

D.-FACTORES DE RIESGO.

Segun el DSM IV-TR los factores de riesgo son: tratamiento prolongado con
antipsicoticos, sexo femenino, presencia de trastorno del estado de animo,
presencia de trastorno cognoscitivo. (17)

Otros factores de riesgo son: raza, genética, tabaquismo, presencia de
enfermedad médica, ingesta de alcohol, enfermedad organica, edad, toma de
medicamentos como la metoclopramida y la amoxapina. (17)

La exposicion con antipsicoticos es el principal factor de riesgo para el desarrollo
de la Discinesia Tardia, sobre todo con aquellos que tienen mayor afinidad a los
receptores D2, aunque no hay evidencias convincentes de cual de los
antipsicoticos tipicos produzcan mayor riesgo. (30)

En cuanto a la asociacion con trastorno psiquiatrico se ha reportado una
prevalencia del 4% en los pacientes esquizofrénicos que cursan su primer
episodio psicético. (30)

La edad parece ser el factor de riesgo mas consistentemente identificado con
relacion al paciente para el desarrollo de la discinesia tardia (DT). Con el
aumento de la edad aumenta no solo la incidencia, sino también la severidad y
persistencia de la DT. En un estudio longitudinal y prospectivo con 215 pacientes
nunca expuestos a antipsicéticos se evallo la incidencia de la DT posterior al
inicio de neurolépticos; de los cuéles 160 pacientes tuvieron una edad media de
77 anos. Después de las 43 semanas el 31% de los pacientes presentaron TD.
(30)



En otro estudio prospectivo y longitudinal donde participaron 439 pacientes con
edad mayor de 45 afos se reporté una tasa de incidencia media anual del 29%
en el primer afno, 50% en el segundo afno y 63% en el tercer ano; concluyendo
que la incidencia es 6 veces mas alta en comparacién con los adultos jovenes.
(34)

Aungue en el 2000 Fenton sugiere que el 40% de las personas de mas o igual
de 60 anos presentan discinesia espontanea. (18)

Con respecto al género, se habla de una correlacion entre el sexo femenino y el
aumento de riesgo para desarrollar Discinesia Tardia. Debido a la influencia de
los estrégenos en los trastornos de los movimientos y posiblemente por los
efectos aditivos de los estrogenos y los antagonistas de la dopamina. Asi mismo,
los estrogenos declinan en la fase postmenopausica, pudiendo precipitar la DT
por la liberacién de los receptores de dopamina boqueados, como sucede con la
suspension de los antipsicoticos. (30)

En cuanto a la raza la mayoria de los estudios epidemiolégicos para establecer
la prevalencia de la DT incluyen poblaciones occidentales. Por ejemplo, en una
revisién de 56 estudios occidentales Kane y col. reportan rangos de prevalencia
que van desde 0.5% hasta 65%, con un promedio de 20% (36). Jeste y col. al
revisar los estudios realizados en cuatro continentes se percatan que la
prevalencia mas baja de la DT fue reportada en Asia. (23)

En algunos paises asiaticos la prevalencia de Discinesia Tardia ha variado, por
ejemplo, en Shangai la prevalencia reportada ha sido del 8.4%, en Hong Kong
se habla de un 9.3%, aumentando hasta un 21.1% en los adultos mayores
chinos que habitan en Singapur y un 27.3% en los malayos que también habitan
en Singapur. Observando que estas cifras contrastan con la prevalencia de
53.8% reportada en pacientes euroasiaticos. Dichas diferencias podrian explicar
algunas diferencias interétnicas, posiblemente genéticas, que pudieran influir en
la vulnerabilidad para desarrollar la DT. Asi mismo se ha sugerido que los
factores ambientales, tales como los diferentes patrones de prescripcion tienen
mayor importancia en los diferentes patrones de prevalencia; sin embargo no
hay evidencias empiricas que muestren que los antipsicoticos de depdsito
tengan mayor riesgo para la DT. (51)

Halliday y col. mencionan que los afro-americanos presentan dos veces mas
riesgo de desarrollar DT que los caucasicos. (30)

Gonzéalez en 1976 realizé su tesis acerca de la prevalencia de la Discinesia
Tardia en 89 pacientes mexicanos tratados en el servicio de Hospital Parcial del
Hospital Psiquiatrico “Fray Bernardino Alvarez”, encontrando una prevalencia del
18.6% (27); siendo un poco mayor la prevalencia reportada por Mufioz en su
tesis de 1977, correspondiendo al 23.59% en 89 pacientes mexicanos del mismo
hospital. (40)



Con respecto a la condiciébn médica se menciona que la Diabetes Mellitus y los
Trastornos afectivos son las dos enfermedades que han sido asociadas con el
desarrollo de la DT. En un estudio de Woener y col. se incluyeron a 160
ancianos (rango de edad de 57-79 anos) que iniciaban con algun antipsicoético;
24 pacientes tenian Diabetes al inicio del estudio y 136 pacientes no. Los que
presentaban Diabetes recibieron una dosis diaria un poco menor de neuroléptico
(dosis equivalente a la cloropromacina de 99.7mg) y los no diabéticos (dosis
equivalente de cloropromacina de 125.8mg). Después de 43 semanas los
pacientes diabéticos tuvieron un riesgo mayor para el desarrollo de la DT (indice
de riesgo de 2.38). (op.cit., 30). En el caso de los Trastornos afectivos como la
mania, depresion o ambas los valores de prevalencia en estos pacientes para
desarrollar DT van del 26-74%, siendo minimo el riesgo con los antipsicéticos
atipicos. (30)

Se han encontrado algunas asociaciones de la Esquizofrenia como factor de
riesgo para la Discinesia tardia tomando en cuenta que se ha hablado de una
implicacién de los circuitos fronto-estriado-talamicas en la fisiopatologia de la
Esquizofrenia y el déficit en las funciones ejecutivas y de memoria, por la
disrupcion de este sistema. Esta disrupcion también pudiera explicar la alta
incidencia de Discinesia tardia en la Esquizofrenia. (30)

Ademas de que algunos autores mencionan que la Discinesia tardia orofacial ha
sido especificamente asociada con los sintomas negativos vy déficit
neuropsicologico de la Esquizofrenia (deterioro en las tareas de la memoria
evocada mas que en las tareas de memoria de reconocimiento y funciones
ejecutivas). En este sentido Pantelis y colaboradores realizaron un estudio
donde incluyeron 60 pacientes hospitalizados con criterios diagnosticos del DSM
llI-R para la Esquizofrenia. El analisis revel6 una interaccion significativa de la
Discinesia tardia orofacial y las dificultades en la realizacién de las tareas. Los
sintomas negativos y la discinesia tardia orofacial fueron independiente vy
positivamente asociados con el valor de la memoria de trabajo espacial. (44)

Desde el punto de vista de la genética se investigdo la significancia del
polimorfismo del gen CYP1A2 en la susceptibilidad de la discinesia tardia en
pacientes esquizofrénicos (n=335) del norte de la India. La discinesia tardia fue
diagnosticada en ~29% (96/335) de estos sujetos. De los 96 positivos para
discinesia tardia, 28 habian sido tratados con antipsicoticos tipicos solamente,
23 con antipsicoticos atipicos solamente y 45 pacientes recibieron ambos tipos
durante el curso de su enfermedad. La CYP1A2*2, *4, *5, *6 se encontraron en
esta poblacion de manera monomorfica. La CYP1A2*1C y CYP1A2*1F fueron
polimoérficas. Se encontrd una asociacion significativa entre la CYP1A2*1F con la
Esquizofrenia. (53)



Otro factor de riesgo que se ha estudiado es el tratamiento intermitente con
antipsicoticos. En base a esto se llevo a cabo un estudio donde se examino la
asociacion entre la cantidad acumulada de neurolépticos, el numero de
interrupciones del tratamiento antipsicotico y la cantidad acumulada de
anticolinérgico con la incidencia y la severidad de la discinesia tardia. Se
incluyeron 133 pacientes con antecedente de haber tomado neurolépticos al
menos 3 meses. La prevalencia de la discinesia tardia fue de 36.1%. Se
encontr6 que solo el numero de interrupciones del antipsicético se relacion6
significativamente con la presencia de discinesia tardia. No se observaron
efectos significativos entre la duracién de la toma de antipsicéticos o en la
duracion de la toma de anticolinérgicos. (55)

El uso de medicamentos anticolinérgicos, el desconocimiento de la enfermedad
y la presencia de los sintomas extrapiramidales posterior a la exposicién de los
antipsicoticos pueden ser predictores para el desarrollo de la DT. (55)

Los anticolinérgicos han sido citados como un posible factor de riesgo para la
génesis de la Discinesia Tardia. En un estudio con 1745 pacientes se reporta
que el uso combinado de antipsicéticos y anticolinérgicos fue asociado
significativamente al aumento de riesgo de desarrollo de DT. (20)

Greil y col. realizaron un estudio doble ciego controlado con placebo en 10
pacientes con diagnostico de Esquizofrenia y Discinesia Tardia severa, con
antecedente de tratamiento prolongado de con neuroléptico al menos durante 2
anos ademas de anticolinérgico. Encontrando que la severidad de la Discinesia
Tardia disminuy6 de manera significativa en 9 pacientes cuando se suspendio el
anticolinérgico, manteniéndose dicha mejoria durante las 6 semanas de uso de
placebo. Concluyendo que la suspensién del anticolinérgico podria ser una
conducta a seguir en el tratamiento de la Discinesia Tardia. (28)

Sin embargo los hallazgos han sido contradictorios ya que Mufoz, en 1977
realiza su tesis acerca de los factores de riesgo para la presencia de Discinesia
Tardia en 89 pacientes mexicanos del Hospital Psiquiatrico “Fray Bernardino
Alvarez”, donde reporté el uso combinado de antipsicético y anticolinérgico en un
94.38%; a pesar de esto, no encontré una significancia importante como para
considerar el uso de anticolinérgico como factor de riesgo para el desarrollo de
la Discinesia Tardia. (40)

Por otro lado Silver y col. compararon el efecto del biperiden (anticolinérgico
selectivo M1) y la amantadina (dopaminérgico) en los sintomas extrapiramidales
de tipo parkinsonismo y la Discinesia Tardia inducida por neurolépticos en 26
pacientes hospitalizados, con diagnéstico de Esquizofrenia y tratamiento
prolongado y regular con antipsicético y trihexifenidilo (anticolinérgico).



El antipsicético se mantuvo estable, pero el trihexifenidilo se sustituyé por
placebo bajo condicién de ciego durante 1 semana, posteriormente los pacientes
se asignaron de manera aleatoria doble ciego durante 2 semanas con 100 mg
de amantadina b.i.d. 6 2 mg de biperiden b.i.d. Se encontr6 que tanto la
amantadina como el biperiden disminuyeron los sintomas parkinsonicos y no
exacerbaron la discinesia tardia. Se concluy6é que tanto la amantadita como el
biperiden pueden mejorar la Discinesia Tardia leve. (50)

Otro factor de riesgo que se menciona es la coexistencia de los Sintomas
Extrapiramidales y la DT. En 23 estudios se ha sugerido que los sintomas
extrapiramidales son un riesgo para el desarrollo de Discinesia tardia. Del mismo
modo no se sabe cudl es la contribucion de la discinesia espontanea en la
prevalencia de la DT, ya que varios estudios hablan de pacientes con
Esquizofrenia virgenes a neurolépticos con rangos que van de 0-5%. (55)

E.-PREVALENCIA.

La Asociacién Psiquiatrica Americana establece que La Discinesia Tardia
inducida por los antipsicoticos ocurre del 10-35%, siendo el 60% leve y
aproximadamente el 10% es severa. Se presenta en el 25% de los pacientes
tratados con antagonistas de los receptores de dopamina tratados durante mas
de 4 anos. (38)

Se han realizado numerosos estudios para determinar la prevalencia en las
personas expuestas a estos medicamentos; desafortunadamente las diferencias
metodoldgicas (instrumentos de medicidn de la discinesia, el tiempo de intervalo
entre la aplicacion de las pruebas, diagnostico certero y las grandes variaciones
en las poblaciones estudiadas) hacen dificil la comparacién de los resultados.
Sin embargo se habla de una incidencia anual de discinesia tardia en adultos
jovenes del 5% en el primer afo, 10% a los 2 afos y 15% a los 3 afnos. (54)

En otro estudio la prevalencia que se calcula es mas alta, mencionando que
mas del 50% de los casos de Discinesia tardia es causada por la
administracién prolongada de los antipsicéticos. En los 5 primeros afos la
prevalencia de Discinesia tardia en los pacientes psiquiatricos expuestos a
antipsicoticos va del 17-42%. (15)

En Escocia la dltima prevalencia reportada fue de 1999 al 2000, encontrando
porcentajes probables para discinesia tardia del 43%, aunque el 52% de estos
pacientes habian sido tratados con antipsicoticos atipicos solamente. En este
sentido se sugirio que la DT podria ser secundaria a los antipsicoticos tipicos
que habian sido prescritos previamente.



También se observé que la prevalencia aument6 al doble a lo largo de 20 afios,
probablemente debido a que hay mas pacientes que reciben tratamiento
farmacologico y a dosis mayores, por lo que la intervencion temprana hace que
el paciente tome medicamento a edad mas temprana y el tiempo de tratamiento
sea mas prolongado, teniendo también riesgo de interrumpir el tratamiento. (30)

Por otro lado se han realizado diversos estudios para determinar la prevalencia
de la Discinesia Tardia con los antipsicéticos tipicos y atipicos.

Por ejemplo se llevo a cabo una revision de 11 estudios con antipsicoticos
atipicos. Las caracteristicas de dichos estudios fueron las siguientes: en 5
estudios 1235 pacientes fueron tratados con risperidona. En 2 estudios se utilizd
la olanzapina (n=610). En 2 estudios se administré6 quetiapina (n=386). En 1
estudio se prescribié amisulprida (n=331) y 1 estudio con ziprasidona (n=207);
durante una duracion media y mediana ponderada de 263 y 306 dias
respectivamente. Los disefios de los estudios fueron doble ciego y aleatorizados
(n=3); extensiones abiertas de estudios doble ciego y aleatorizados (n=4), y
estudios abiertos (n=4). De los cuatro estudios que contaban con control (todos
ellos con diagnéstico de Esquizofrenia) 3 usaron haloperidol (n=448) y 1 uso
placebo (n=71). Las poblaciones estudiadas incluyeron a nifios (n=77), adultos
(n=1419), adultos y personas mayores (n=794) y exclusivamente pacientes de
54 anos 0 mas (n=479). La incidencia media anual ponderada de discinesia
tardia para los antipsicéticos atipicos fue de 0% en los nifios, 0.8% (intervalo de
0.0 a 1.5%) en los adultos, 6.8% en la poblacion mixta de adultos y ancianos y
5.3% (intervalo de 0.0 a 13.4%) en los pacientes de 54 afos o0 mas; en
comparacion con el 5.4% (intervalo de 4.1 a 7.4%) en adultos tratados con
haloperidol. Los autores de esta revisibon mencionan que las posibles
limitaciones de estos estudios fueron que se utilizaron dosis altas de haloperidol
y periodos de seguimiento durante 1 afo o0 mas. Ademas de que no se valoro el
efecto de diferentes antipsicéticos atipicos en pacientes que nunca habian
recibido tratamiento con antipsicéticos tipicos para que de esa manera se
pudiera estimar el riesgo verdadero. (9)

De Ledn y col. determinaron el riesgo de presentar Discinesia tardia con los
antipsicoticos tipicos y atipicos en 516 pacientes. De los cuales 11% no tuvieron
exposicidn previa con atipicos, 9% eran tratados en el momento del estudio y de
manera previa con antipsicéticos tipicos, 18% con exposicion previa de menos
de 5 anos con antipsicéticos tipicos, seguida de atipicos y 62% fueron tratados
por mas de 5 afos con antipsicéticos tipicos ademas de atipicos. Se utilizé la
AIMS junto con los criterios de Schooler y Kane para determinar la Discinesia
tardia. La prevalencia reportada fue la siguiente: 5% en pacientes virgenes a
tratamiento, 19% en los tratados solo con atipicos, 19% en los tratados con
tipicos por menos de 5 afos y 42% en los tratados con tipicos por mas de 5
anos.



Estos autores concluyeron que no se encontraron diferencias significativas en la
prevalencia de Discinesia tardia en los pacientes que solo habian sido tratados
con antipsicoticos atipicos y los que habian sido tratados con antipsicéticos
tipicos durante menos de 5 afnos. (14)

En un estudio longitudinal y prospectivo se trataron 122 pacientes ambulatorios
con 1 mg de risperidona (n=61) y 1 mg de haloperidol (n=61) durante 9 meses.
Los pacientes tratados con haloperidol presentaron de manera mas significativa
DT en comparacién con el grupo tratado con risperidona. (10)

Se llevé a cabo un estudio multicéntrico, donde se incluyeron 166 pacientes
tratados con risperidona durante 1995/96, siendo seguidos una vez al afo
durante 5 afnos. La edad media al momento de la inclusion fue de 38 anos, la
duracion media de la enfermedad fue de 12 afos. Se determino la DT con la
AIMS, ademés de aplicar pruebas para valorar la funcidén cognitiva y la PANSS
para sintomas psicéticos. Al inicio del estudio14% tuvieron DT, 50% no la
percibian pero si referian cierta molestia. Se reporté una incidencia anual del
0.2%. (7)

Se menciona en un estudio doble ciego, que 6 mg/d de risperidona tenia un
efecto benéfico sobre la discinesia tardia en un intervalo de 8 semanas. Sin
embargo no se sabia cudl era el beneficio a largo plazo. Por tal motivo se realizé
un estudio con diez pacientes esquizofrénicos y con criterios diagndésticos de
Schooler y Kane para discinesia tardia. Los antipsicéticos convencionales y
antiparkinsonicos fueron suspendidos 1 semana previa al estudio. El resultado
final mostré que habia cinco respondedores (55.6 %) y cuatro no respondedores
(44.4 %).La dosis de risperidona final media para los nueve pacientes fue de 6.7
miligramos / dia. Todos los pacientes mantuvieron sus sintomas estables y los
cinco pacientes tuvieron mejoria marcada de la discinesia tardia. Sin embargo
los resultados observados en el estudio de seguimiento de 40 semanas por
Glazer y col. mostraron que la remisidbn completa era infrecuente (2 %), la
gravedad de la discinesia disminuyé en solamente 20 % de los pacientes que
dejaron de tomar neurolépticos y el indice de una recaida respecto a la psicosis
se acerco a 50 %. (25,26)

A pesar de que la mayoria de los estudios arriba citados mencionan una mayor
prevalencia de discinesia tardia con el haloperidol (antipsicotico tipico) en
relacion a la risperidona (antipsicético atipico) se han reportado casos aislados
que mencionan datos contradictorios. Las caracteristicas de estos casos fueron
las siguientes: dos pacientes con diagnéstico de Esquizofrenia y virgenes a
tratamiento; uno de ellos tratado con 1.5 mg de risperidona, ademas de 2.5 mg
de trihexifenidilo durante 5 meses (anticolinérgico); al segundo mes de
suspension del anticolinérgico inicia con movimientos discinéticos orolinguales.
El otro paciente es tratado con 4 mg de risperidona y 40 mg de paroxetina,
presentando los movimientos discinéticos a las 14 semanas de tratamiento. (19)



Cuatro casos habian sido tratados previamente con antipsicoticos tipicos por
corto tiempo. En uno de ellos se habia prescrito 6 mg de tiotixeno durante 1
mes, previo al tratamiento con 5 mg de risperidona. Al séptimo mes inicia con
movimientos discinéticos orolinguales. El segundo caso habia sido tratado de
manera breve con dosis bajas de haloperidol, siendo cambiado a risperidona (3
mgq); a los 12 meses inicia con movimientos anormales de la lengua. El tercer
caso inicia su tratamiento con 5 mg de haloperidol durante 5 meses, siendo
cambiado por 1.5mg de risperidona; 16 meses después inicia con movimientos
discinéticos orolinguales y del tronco. El tltimo caso fue tratado brevemente con
haloperidol, siendo cambiado a risperidona 6 mg; 8 meses después presenta
movimientos discinéticos. (33)

Se ha observado que la incidencia de la Discinesia tardia inducida por
antipsicoticos en pacientes con Esquizofrenia crénica que son tratados con
risperidona es de aproximadamente de 0.34% por ano. (7)

En cambio los pacientes que presentan su primer episodio psicético son mas
sensibles tanto a los efectos benéficos como a los efectos secundarios de todos
los antipsicéticos. (7)

Otro de los antipsicoticos atipicos en donde hay resultados menos
contradictorios es con la olanzapina. La habilidad de la olanzapina para mejorar
la DT inducida por la risperidona no esta muy claro; en estos casos se piensa
primero en la clozapina (34).

El riesgo para desarrollar discinesia tardia después de la exposicidbn con
olanzapina es baja; se ha reportado que el riesgo al afo con olanzapina es de
0.52 % y con el haloperidol de 7.45 %. (4). Otros autores reportan valores mas
altos. En este estudio se evaluaron 904 pacientes con Esquizofrenia tratados
con olanzapina (n = 707) y haloperidol (n = 197), con una dosis de 20 mg/d,
durante 6 meses. Los pacientes tuvieron una edad media de 37 afos. Aquellos
quienes fueron tratados con haloperidol mostraron de manera mas significativa
discinesia tardia en comparacién con los tratados con olanzapina (16.2%
vs7.1%, p0.001). (9)

Estos mismos resultados se encontraron en un estudio comparativo, aleatorio,
doble ciego, con una muestra mas grande que el anterior en el cual la
olanzapina y el haloperidol son utilizados por mas de 2.6 afnos. Se reporta que el
riesgo relativo de la discinesia tardia durante todo el periodo de seguimiento
para el haloperidol (n= 522) fue de 11.37 y para la olanzapina (n=1192) de 2.66
(95% CI=1.50-4.70).), por lo que el riesgo en el primer ano fue de 0.52% con la
olanzapina (n=513) y 7.45% con el haloperidol (n=114). (4)



Estos resultados indican un riesgo significativamente bajo de la discinesia tardia
con la olanzapina en contraste con el haloperidol. (4)

Herran y col. mencionan casos aislados donde se ha identificado la presencia de
Discinesia tardia posterior al tratamiento con olanzapina. En caso se encontré la
paciente habia sido tratada previamente con 10 mg/d de haloperidol,
cambiandolo a olanzapina por parkinsonismo y sintomas negativos hasta llegar
a una dosis de 30mg/d. A los 2 meses inicio con movimientos involuntarios
periorales moderados. Asi mismo se menciona de una paciente de 65 anos de
edad, con diagnostico de Esquizofrenia residual, tratada con decanoato de
flufenazina (25 mg/mes) pero debido a los sintomas negativos que presento se
cambio el tratamiento a 20mg de olanzapina, suspendiendo la flufenazina. Los
sintomas negativos mejoraron de manera leve pero 7 meses después se
desarrollaron movimientos atetoides de la lengua y de las mejillas. Por lo que se
suspende la olanzapina y se inicia tratamiento con 100 mg/d de clozapina, sin
presentar mejoria. Estos autores concluyen que la Discinesia tardia no fue
producida por la suspension de la terapia antipsicotica previa (31).

En el caso de la clozapina, también se ha observado un riesgo
significativamente bajo, incluso se ha visto una disminucion de los movimientos
discineticos, considerandose un tratamiento efectivo. Sin embargo se reporta un
caso que sugiere que el tratamiento a largo plazo con la clozapina puede ser
asociado con discinesia tardia en un individuo con minima exposicidn a
antipsicoticos tipicos. Las caracteristicas de este caso son las siguientes:
femenino de 33 afnos, con historia de 16 anos de Esquizofrenia paranoide,
tratada inicialmente con haloperidol a dosis de 5-10 mg/d durante 1 afno,
después se cambié a decanoato de flufenazina 37.5 mg intramuscular cada 2
semanas durante 1 afno; teniendo poca mejoria; por lo que se cambia a
clozapina a una dosis inicial de 400 mg/d, siendo aumentada gradualmente en 1
ano a 875 mg/d. Tuvo mejoria parcial de sus sintomas psicoticos positivos y
negativos. A los 10 afos y medio de tratamiento inicia con movimientos
involuntarios repetitivos de intensidad leve en mejillas y lengua. ( 37)

Con respecto a la quetiapina se sabe que puede producir discinesia tardia,
aunque no se ha determinado su prevalencia; sin embargo se sugiere que es
mucho menor en comparacién con los antipsicoéticos tipicos. (1)

En un estudio abierto y multicéntrico con 151 pacientes (edad media de 77
anos), se utilizd la quetiapina a dosis media de 100 mg durante 1 ano;
encontrando que ademas de la buena tolerancia al medicamento, presentaron
una disminucién significativa de los sintomas extrapiramidales, pero no
modificaron los valores de la AIMS. (22)



Por otro lado se han reportado algunos casos aislados donde se presenta
discinesia con el uso de quetiapina; por ejemplo: femenino de 44 anos de edad,
con diagnostico de Esquizofrenia, resistente a los antispicoticos convencionales
durante varios anos (haloperidol, perfenazina, tioridazina y penfluridol). La
mayoria de estos tratamientos se asociaron con acatisia severa y
parkinsonismo. Posteriormente se inicia quetiapina a 300 mg/d durante 6
meses, recuperandose completamente de sus sintomas psicoticos, pero se
disminuye a 150 mg/d por sedacién; a los 6 meses presenta movimientos
coreicos de la lengua, mejillas; cambiando el tratamiento a clozapina
presentando mejoria de ambos cuadros. El otro caso se relaciona a femenino de
25 anos de edad con diagnostico de Trastorno Bipolar tipo I, con evolucién de
cuatro anos, quién recibe diversos tratamientos (litio, carbamazepina, divalproato
de sodio, lamotrigina, gabapentina, topiramato, fluoxetina, bupropion vy
antipsicoticos atipicos como la olanzapina, risperidona). Al final recibe 125 mg
/dia de quetiapina. A las seis semanas inicia con movimientos involuntarios en
las mejillas, siendo suspendida, remitiendo totalmente los movimientos
involuntarios a los 10 meses. En es caso se sugiere que el Trastorno Bipolar
aumenta el riesgo para la Discinesia tardia. (24)

En relacion a la ziprasidona (antipsicotico atipico) solo se encontré un reporte de
caso acerca de un paciente masculino de 49 anos con Trastorno Bipolar de 12
anos de evolucion, quien habia sido tratado con litio, lamotrigina,
carbamazepina, amitriptilina, desipramina, fluoxetina, paroxetina, citalopram, y
oxcarbazepina. Durante muchos afios recibié tiotixeno (neuroléptico atipico). Por
lo que presento discinesia tardia leve, la cual desaparecioé cuando lo suspendié y
no recaydé cuando se le inicié risperidona, que la tomo durante 2 anos.
Posteriormente su tratamiento cambié a litio, clonazepam, ziprasidona,
citalopram y buspirona. A los 4 meses de haber iniciado la ziprasidona a
100mg/dia, volvié a experimentar sintomas de discinesia tardia moderada. Esto
sugirié que la ziprasidona puede estar asociada con la reincidencia de Discinesia
tardia, particularmente en un paciente con varios factores de riesgo, como el
tratamiento a largo plazo con antipsicoticos tipicos y Trastorno Bipolar. (27)



PROPOSITO

La Esquizofrenia es un padecimiento psiquiatrico crénico, en donde el control
adecuado depende directamente del tratamiento farmacolégico, el cudl puede
ser con antipsicotico tipico o atipico; sin embargo estos medicamentos pueden
causar efectos secundarios importantes, en particular la Discinesia Tardia.

La mayoria de los estudios realizados mencionan que esta entidad es producida
con mayor frecuencia con los antipsicoéticos tipicos. En cuanto a la raza se
menciona que los afroamericanos presentan dos veces mas riesgo de
desarrollar la Discinesia Tardia que los caucasicos (19); sin embargo hay pocos
reportes acerca de la poblacion latinoamericana.

La finalidad de este trabajo consiste en identificar con que tipo de antipsicético
(tipico o atipico) es mas frecuente la Discinesia Tardia en una muestra de
pacientes esquizofrénicos mexicanos.

Hasta la actualidad no hay un tratamiento eficaz para la Discinesia Tardia, lo que
significa que es irreversible, ocasionandole al paciente un deterioro en la calidad
de vida y por ello un mal apego al tratamiento antipsicético que lo lleva
finalmente a la recaida de sus sintomas psicoticos y mayor deterioro cognitivo,
social, familiar, laboral, etc.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

;La frecuencia de Discinesia Tardia en pacientes esquizofrénicos esta
relacionado con el tipo de farmaco antipsicético empleado (tipico o atipico)?



OBJETIVO GENERAL.

-Diferenciar la frecuencia de la Discinesia tardia en una muestra de pacientes
tratados con antipsicéticos tipicos y atipicos.

OBJETIVOS ESPECIFICOS.

-Comparar la frecuencia de Discinesia tardia en una muestra de pacientes
tratados con antipsicéticos tipicos y atipicos.

-Comparar las caracteristicas demograficas y las caracteristicas clinicas
relevantes de la muestra de estudio en una muestra de pacientes tratados con
antipsicoticos tipicos y atipicos.

HIPOTESIS DE TRABAJO
-La Discinesia Tardia es mas frecuente con el uso de antipsicéticos tipicos en
relacion a los atipicos.

HIPOTESIS NULA (Ho)-
La Discinesia Tardia no es mas frecuente con el uso de los antipsicoticos tipicos
en relacion con los atipicos.



IV. MATERIAL Y METODOS
TIPO DE ESTUDIO

Se llevo a cabo un estudio de tipo Encuesta Comparativa, de acuerdo a las
siguientes caracteristicas:

a) De acuerdo al periodo en que es capto la informaciéon fue de tipo
Prospectivo.

b) De acuerdo con la evolucién del fenédmeno estudiado fue de tipo
Transversal.

c) De acuerdo a la comparacién de poblaciones fue de tipo Comparativo.

d) De acuerdo con la interferencia del Investigador en el fenbmeno que se
analizo fue de tipo Observacional. (39)

DISENO.

El disefio de este estudio se presenta en la tabla siguiente:
Gi1 Oy
Gz Oq

Donde;

Gi= pacientes esquizofrénicos tratados con antipsicoticos tipicos.
Go= pacientes esquizofrénicos tratados con antipsicoticos atipicos.
O4= evaluacién de Discinesia Tardia.

SELECCION DE LA MUESTRA.
UNIVERSO DEL ESTUDIO.

Pacientes del Hospital Psiquiatrico “Fray Bernardino Alvarez” que acudieron a la
Consulta Externa.

TAMANO DE LA MUESTRA

Se captaron 100 pacientes, los cuales se incluyeron en dos grupos: 50 pacientes
tratados con antipsicoticos tipicos y 50 pacientes tratados con antipsicéticos
atipicos. ]

CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de Inclusion
- Encontrarse en un intervalo de edad de 18 a 60 anos.

- Haber tenido criterios diagnoésticos del DSM IV-TR y CIE-10 para Esquizofrenia
previamente diagnosticados por al menos tres Psiquiatras adscritos al Hospital



“Fray Bernardino Alvarez”. La implicacién de este criterio de inclusién consistio
en que represento una alta confiabilidad y validez del diagndstico.

- Haber sido tratados con el mismo antipsicético tipico o atipico al menos
durante 1 afo de manera regular.

- Aquellos pacientes que consintieron de manera verbal participar en el estudio y
que permitieron la aplicacién de la Escala AIMS.

Criterios de Exclusion

- Haber presentado alguna enfermedad médica o neuroldgica que originara los
movimientos involuntarios anormales.

- Aquellos pacientes que hubieran sido medicados con metoclopramida u otros
medicamentos que estuvieran relacionados directamente con el inicio de la
Discinesia Tardia.

Criterios de Eliminacion

- Los pacientes que no cooperaron de manera adecuada para la aplicacion de la
Escala de Movimientos Involuntarios Anormales.

- Aquellos pacientes que se encontraban en la fase aguda de la Esquizofrenia.

- Aquellos pacientes que presentaron un deterioro cognitivo que no permitio la
comprension de las indicaciones dadas por el investigador para la aplicaciéon de
la Escala.

-Aquellos pacientes en quiénes no se pudo recabar la informacién acerca de sus

caracteristicas demogréficas o que no se encuentro el expediente clinico que
complementara los datos pertinentes.

DEFINICION DE VARIABLES

Variable Independiente: Tipo de Antipsicético (tipico y atipico).

Definicién conceptual:

Se le denomina antipsicético al medicamento que corrige la psicosis de cualquier
etiologia. (DSM IV-TR).

De acuerdo a su mecanismo de accidn, los antipsicoticos se pueden clasificar en
tipicos: son las drogas que ocupan los receptores postsindpticos



dopaminérgicos, logrando un antagonismo dopaminérgico D2 (en las vias
dopaminérgicas mesolimbico-cortical; nigroestriadas y tuberoinfundibular.

Antipsicéticos atipicos: tienen un mecanismo de accion peculiar, ya que estas
drogas tienen menor afinidad por los receptores D2, actuando también sobre los
D1, D3 y D4, asi como en los receptores de serotonina (5HT1a, 5HT1b, 5HT1c,
5HT2a, 5HT2b,5HT3) ademas de los receptores histaminérgios H1, M1 para la
acetilcolina y alfal adrenérgico. El bloqueo de estos receptores puede provocar
una selectividad relativa de las estructuras limbicas sobre las nigroestriadas, lo
que puede disminuir el riesgo de sintomas extrapiramidales asociados al
tratamiento.

Definicidon operacional:

Antipsicético tipico: dentro de este grupo se encuentra al haloperidol via oral y
haloperidol decanoas, trifluoperazina, perfenazina, penfluridol, sulpiride,
pipotiazina.

Antipsicético atipico: en este grupo encontramos a la risperidona, olanzapina,
amisulprida, quetiapina, clozapina,

Variable Dependiente: Presencia o Ausencia de Discinesia tardia

Definiciéon conceptual:

La discinesia tardia inducida por neurolépticos es un trastorno de aparicion
tardia que se caracteriza por movimientos involuntarios coreoatetoides; los mas
comunes afectan la region orofacial (lengua, mandibula) y a los dedos de las
manos y de los pies, también en la cabeza, cuello, tronco y caderas (DSM IV-
TR).

Medicion de la variable: Puntaje obtenido en la Escala de Movimientos
Involuntarios Anormales (AIMS).

Para proposito de este estudio se considerd la presencia de discinesia tardia a
partir de los criterios de Jeste y Wyatt que definen la discinesia tardia cuando se
encuentran en la AIMS 2 puntos 0 mas en dos areas corporales. (34,35)

Siendo utilizados estos mismos criterios por otros investigadores. (12,26)
Quedando los grupos de la siguiente manera:

Pacientes Sin discinecia: Cuando no presentaron sintomas, es decir,
puntajes de cero en la escala AIMS.

Pacientes Con discinecia: cuando presentaron un minimo de 2 6 mas
puntos en 2 areas corporales.

Caracteristicas del Instrumento



De los instrumentos utilizados para determinar la Diskinesia el mas popular es la
AIMS. Otras escalas que también se utilizan de manera frecuente son la Tardive
Dyskinesia Rating Scale (TDRS) y la Extrapiramidal Symptons Rating Sacle
(ESRS). Sin embargo la ventaja de la AIMS reside en que es la que mas se
caracteriza por ser una escala de impresion global, ademas de que provee un
indice comprensivo de los movimientos involuntarios anormales en varios sitios
del cuerpo; ofrece una explicacién comprensible del procedimiento para aplicarla
y una determinacién clinica estandarizada. (21)

Gardos y col, mencionan que la AIMS y la TDRS poseen niveles significativos de
confiabilidad interrango, por lo ambas son utiles especialmente en la deteccion
de la Discinesia Tardia. (20)

Gharabawi y col. estudiaron la concordancia entre las dos escalas mas utilizadas
comunmente, la AIMS y la ESRS para la deteccion de la Discinesia Tardia en
374 pacientes con diagnéstico de Esquizofrenia y Trastorno Esquizoafectivo
encontrando un 96% de concordancia entre estas dos escalas para la
determinacion de la Discinesia Tardia. (23)

Dean y col. encontraron que no hay diferencia significativa entre la AIMS y la
DISCUS (Dyskinesia Identification Scale Condensed User Version ) en la
identificacion de la Discinesia Tardia. Sin embargo una determinacion
instrumental revela de manera significativa un aumento en la prevalencia de la
discinesia. (11)

La AIMS (Abnormal Involuntary Movement Scale) es un instrumento
heteroevaluado, de 12 items que evalua los movimientos involuntarios asociados
con farmacos antipsicoéticos, tanto la distonia tardia y la acatisia cronica como la
alteracion motora espontanea debido a la propia enfermedad. La puntuacién de
la AIMS consiste en valorar, en los primeros 6 items, la gravedad de los
movimientos en tres grandes areas anatomicas (facial/ oral, extremidades y
tronco). Ademas hay 3 items para emitiran juicio global y otros dos sobre el
estado dental. La puntuacién esta basada en una escala de 5 puntos, que oscila
entre 0 (no) y 4 (grave). (29)

Sin embargo la AIMS no es un instrumento diagnéstico pero cuantifica de
manera util los movimientos involuntarios, dando indices que pueden ser usados
junto con criterios diagnosticos (21). De acuerdo a los criterios de Schooler y
Kane se considera presente la Discinesia Tardia cuando se alcanzan dos puntos
0 mas (leves) en al menos dos o mas areas anatébmicas o 1 punto 0 mas
(moderado) en al menos 1 area anatomica. (48,14)

Variables Descriptivas.



Definicion conceptual: dentro de éstas variables se encuentran las
caracteristicas demogréficas relevantes para este estudio: sexo, edad y estado
civil.

Ademas de las variables clinicas de la poblacion: afios de padecer
Esquizofrenia, anos de uso del antipsicético y uso de anticolinérgico.



DESCRIPCION DE PROCEDIMIENTOS.

-Se realizo el protocolo de estudio, siendo supervisado por los asesores
metodologicos, tedrico y por el Comité de Etica del Hospital Psiquiatrico “Fray
Bernardino Alvarez”.

- Se captaron 100 pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion, de la
Consulta Externa del Hospital Psiquiatrico “Fray Bernardino Alvarez”.

- A toda la muestra se le aplico la Escala de Movimientos Involuntarios
Anormales en una sola ocasion para identificar la presencia de la Discinesia
Tardia.

-Las caracteristicas demograficas y descriptivas de toda la muestra de estudio
que fueran de relevancia para el anadlisis estadistico se condensaron en una
base de datos; siendo éstas: sexo, edad, tiempo de evolucion de la
Esquizofrenia, duracion del uso de antipsicotico (tipico y atipico) y uso de
anticolinérgico.

-Se realizo el anadlisis estadistico que se describe a continuacién, para comparar
la frecuencia de la Discinesia Tardia en el grupo de pacientes esquizofrénicos
tratados con antipsicéticos atipicos y tipicos.

-Se realiz6 la presentacion de resultados en gréficas y tablas.
- Se realizé la discusion.
ANALISIS ESTADISTICO

Se utilizo el Programa Software Estadistico SPSS, versién 12. Para describir y
presentar las caracteristicas de la muestra se utilizaron medidas de tendencia
central y dispersion, las cudles se presentan en tablas y/o graficos. Para estudiar
las diferencias entre dos grupos independientes se utilizo la chi cuadrada y “t” de
student (prueba de hipotesis) para las cuales se fijo su significancia estadistica
“p” (valor de alfa) en menor o igual a 0.05. (49)



V. RESULTADOS

La muestra del estudio estuvo compuesta por 100 pacientes esquizofrénicos
ambulatorios elegidos de manera aleatoria del Hospital Psiquiatrico “Fray
Bernardino Alvarez” y han tomado por lo menos tres meses, de manera continua
el antipsicotico, se dividié en dos grupos:

Grupo de Antipsicéticos Tipicos: compuesto por 50 sujetos
Grupo de Antipsicéticos Atipicos: compuesto por 50 sujetos,

A los sujetos integrados al estudio se les aplico mediante entrevista individual, la
Escala de Movimientos Involuntarios Anormales, sus siglas en ingles (AIMS),
Este sistema es util para identificar la incidencia de casos evitando los falsos
positivos. Para los fines de este estudio, a partir de los puntajes obtenidos se
clasificé a los sujetos en dos grupos:

Pacientes Sin discinecia: Cuando no presentaron sintomas, es decir,
puntajes de cero en la escala AIMS.

Pacientes Con discinecia: cuando presentaron un minimo de dos punto en
la escala AIMS, en dos areas corporales.

Cabe resaltar que aunque los puntajes de la Escala AIMS permiten clasificar
a la discinesia de acuerdo a la intensidad en leve, moderada y severa; en
este estudio sélo se considero la presencia o ausencia tomando en cuenta
los puntajes descritos arriba y no se clasificé en leve, moderada y severa.

A continuacién se describe la distribucion por sexo, edad y estado civil en la
muestra total de sujetos y para cada submuestra:



Distribucion por Sexo
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Como se puede apreciar, la muestra total esta conformada principalmente por
hombres en una proporcién de dos a uno con relacion a las mujeres.

Al comparar las frecuencias del sexo en las submuestras a partir del tipo
antipsicotico empleado en su tratamiento, se obtuvo un valor de Chi cuadrada de
.713 con 1 grado de libertad y una significancia de .398 (mayor al 0.05
esperado), por lo que se acepta que no existen diferencias estadisticamente
significativas en las frecuencias de sexo presentadas por ambos grupos.



Distribucion del estado Civil
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En cuanto al Estado civil se encontré que la muestra total esta conformada
principalmente por personas solteras, las cuales representan el 81%.

Al comparar las frecuencias del estado civil a partir del tipo de antipsicotico
empleado en su tratamiento se obtuvo un valor de Chi cuadrada de .065 con 1
grado de libertad y una significancia de .799 (mayor al 0.05 esperado), por lo
que se acepta que no existen diferencias estadisticamente significativas en las
frecuencias por tipo de Estado Civil presentadas por ambos grupos.

Distribucién de la muestra por edad.

Muestra total Pacilenye§ _tratadgs_ con Pac.ien.te,s_tratadqs_con
Antipsicoticos Tipicos | Antipsicéticos Atipicos
Edad | Frec. Porc. :C?Jrﬁ]'_ Frec. Porc. :C?Jrﬁ]'_ Frec. Porc. :COJ%_
18 1 1.0 1.0 1 2.0 2.0
19 1 1.0 2.0 1 2.0 2.0
20 1 1.0 3.0 1 2.0 4.0
21 2 2.0 5.0 2 4.0 8.0
23 2 2.0 7.0 1 2.0 10.0 1 2.0 4.0
24 1 1.0 8.0 1 2.0 6.0
25 4 4.0 12.0 2 4.0 14.0 2 4.0 10.0
26 3 3.0 15.0 3 6.0 16.0
27 2 2.0 17.0 2 4.0 18.0
28 2 2.0 19.0 1 2.0 20.0 1 2.0 18.0




Distribucién de la muestra por edad.

Muestra total

Pacientes tratados con
Antipsicoticos Tipicos

Pacientes tratados con
Antipsicéticos Atipicos

Edad | Frec. Porc. :C?Jrr%_ Frec. Porc. :c%rr%. Frec. Porc. :COJ%_
29 8 8.0 27.0 1 2.0 22.0 7 140 32.0
30 6 6.0 33.0 3 6.0 28.0 3 6.0 38.0
31 3 3.0 36.0 1 2.0 30.0 2 4.0 42.0
32 5 5.0 41.0 2 4.0 34.0 3 6.0 48.0
33 2 2.0 43.0 1 2.0 36.0 1 2.0 50.0
34 4 4.0 47.0 2 4.0 40.0 2 4.0 54.0
35 5 5.0 52.0 3 6.0 46.0 2 4.0 58.0
36 3 3.0 55.0 1 2.0 48.0 2 4.0 62.0
37 7 7.0 62.0 1 2.0 50.0 6 12.0 74.0
40 3 3.0 65.0 1 2.0 52.0 2 4.0 78.0
41 3 3.0 68.0 3 6.0 58.0
42 5 5.0 73.0 4 8.0 66.0 1 2.0 80.0
43 3 3.0 76.0 1 2.0 68.0 2 4.0 84.0
45 2 2.0 78.0 2 4.0 72.0
47 3 3.0 81.0 1 2.0 74.0 2 4.0 88.0
48 2 2.0 83.0 2 4.0 78.0
49 2 2.0 85.0 2 4.0 82.0
50 1 1.0 86.0 1 2.0 84.0
51 2 2.0 88.0 2 4.0 88.0
52 4 4.0 92.0 2 4.0 92.0 2 4.0 92.0
54 1 1.0 93.0 1 2.0 94.0
55 5 5.0 98.0 4 8.0 100.0 1 2.0 96.0
57 2 2.0 100.0 2 4.0 100.0

Total 100 100.0 50 100.0 50 100.0

En la distribucién de los pacientes por edad se obtuvieron los siguientes
estadisticos: una Media de 36.76 anos, siendo los 35 afnos el punto en que se
divide en dos a la poblacién (Mediana), sin embargo, se presenta una Moda de
29, lo que en conjunto representa un sesgo positivo de la muestra.

En cuanto a la dispersidén de los datos para toda la muestra en su conjunto, se
obtuvo una desviacion estandar de 10.004 afos, en un rango de afios que
abarca desde los 18 hasta los 57, por lo que se tiene una amplia representacion
de edades entre los pacientes como se puede corroborar en la tabla adjunta.

En la muestra de pacientes tratados con antipsicotico tipico, la media de edad es
de 38.20 anos, con una desviacion tipica de 10.517 afnos, por su parte la
mediana se ubica en la edad de 38.5 arios.




En contraste para la muestra de pacientes tratados con antipsicético atipico, se
obtuvo una media de edad de 35.32 afios y una desviacion tipica de 9.347 afos
y una mediana de 33.5 afnos, es decir que en conjunto, este grupo es
ligeramente mas joven y homogéneo.

Al comparar las edades entre ambos grupos (antipsicotico tipico y atipico
empleado en su tratamiento) se obtuvo un valor para la t de student de 1.447
con 98 grado de libertad y una significancia de 0.151 (mayor al 0.05 esperado),
por lo que se acepta que no existen diferencias estadisticamente significativas
en las edades presentadas por ambos grupos.

Complementario a los datos sociodemograficos, se presentan ahora los
referentes a las variables clinicas de interés relacionadas con la Esquizofrenia:
Anos de padecimiento de la enfermedad, tiempo de uso del antipsicotico y uso
de anticolinérgico.

Distribucion de la muestra por afios de padecimiento de la enfermedad.

Muestra total Pacilen?e§ _tratadgs_ con Pac.ien.te,s_tratadqs_con
Antipsicoticos Tipicos | Antipsicéticos Atipicos
Porc.
Anos | Frec. Porc. :c%rr%. Frec. Porc. :c%rr%. Frec. Porc. acum.
1 6 6.0 6.0 4 8.0 8.0 2 4.0 4.0
2 5 5.0 11.0 3 6.0 14.0 2 4.0 8.0
3 6 6.0 17.0 1 2.0 16.0 5 10.0 18.0
4 4 4.0 21.0 2 4.0 20.0 2 4.0 22.0
5 11 11.0 32.0 4 8.0 28.0 7 14.0 36.0
6 10 10.0 42.0 6 12.0 40.0 4 8.0 44.0
7 4 4.0 46.0 4 8.0 52.0
8 9 9.0 55.0 2 4.0 44.0 7 14.0 66.0
9 3 3.0 58.0 2 4.0 48.0 1 2.0 68.0
10 6 6.0 64.0 2 4.0 52.0 4 8.0 76.0
11 3 3.0 67.0 2 4.0 56.0 1 2.0 78.0
12 3 3.0 70.0 1 2.0 58.0 2 4.0 82.0
13 4 4.0 74.0 2 4.0 62.0 2 4.0 86.0
14 4 4.0 78.0 2 4.0 66.0 2 4.0 90.0
15 1 1.0 79.0 1 2.0 68.0
16 5 5.0 84.0 3 6.0 74.0 2 4.0 94.0
17 3 3.0 87.0 3 6.0 80.0
18 1 1.0 88.0 1 2.0 82.0
20 2 2.0 90.0 1 2.0 84.0 1 2.0 96.0
21 4 4.0 94.0 2 4.0 88.0 2 40 100.0
23 1 1.0 95.0 1 2.0 90.0
26 1 1.0 96.0 1 2.0 92.0
27 1 1.0 97.0 1 2.0 94.0
29 2 2.0 99.0 2 4.0 98.0




Distribucion de la muestra por aios de padecimiento de la enfermedad.

Pacientes tratados con | Pacientes tratados con

Muestra total Antipsicéticos Tipicos | Antipsicéticos Atipicos

Porc.

- Porc. Porc.

Anos | Frec. Porc. Acum. Frec. Porc. Acum. Frec. Porc. acum.
31 1 1.0 100.0 1 2.0 100.0

Total 100 100.0 50 100.0 50 100.0

En los anos de padecimiento de la enfermedad, se obtuvieron los siguientes
resultados: una Media de 9.82 afos, siendo 8 afos el punto en que se divide en
dos a la poblacién (Mediana), sin embargo, se presenta una Moda de 5, lo que
en conjunto representa que la muestra tiene un sesgo positivo.

En cuanto a la dispersién de los datos se obtuvo una desviacién estandar de
6.994 afnos, en un rango de afos que abarca desde un afo hasta 31 afnos de
padecimiento, por lo que se tiene una amplia representacion entre los pacientes,
sin embargo es necesario destacar la mayor concentracién de ellos con menos
de 10 anos del padecimiento.

Para cada submuestra tenemos lo siguientes estadisticos: para el grupo con
antipsicotico tipico, una media de 11.56, desviacion tipica de 8.257 y una
mediana de 10 afos de padecer la enfermedad, valores superiores a los
presentados por los pacientes con tratamiento de antipsicoético atipico, cuyos
estadisticos son: media de 8.08, desviacién tipica de 4.945 y una mediana de
7.0 anos de padecer la enfermedad.

Al comparar los anos de padecer la enfermedad (Esquizofrenia) entre ambos
grupos (antipsicético tipico y atipico empleado en su tratamiento) se obtuvo un
valor para la t de student de 2.556 con 80.176 grado de libertad y una
significancia de 0.012 (menor al 0.05 esperado), por lo que se acepta que
existen diferencias estadisticamente significativas entre los afios de padecer la
enfermedad por ambos grupos.

Distribucion de la muestra por afos de uso del antipsicético

Pacientes tratados con | Pacientes tratados con

Muestra total Antipsicéticos Tipicos | Antipsicoticos Atipicos

_ Porc. Porc. Porc.
Anos | Frec. Porc. Acum. Frec. Porc. Acum. Frec. Porc. Acum.
45 45.0 45.0 22 44.0 44.0 23 46.0 46.0
22 22.0 67.0 10 64.0 12 24.0 70.0

16 16.0 83.0 5 10.0 74.0 11 22.0 92.0
7 7.0 90.0 7 14.0 88.0

5 5.0 95.0 3 6.0 94.0 2 4.0 96.0
3 3.0 98.0 1 2.0 96.0 2 4.0 100.0
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Distribucion de la muestra por anos de uso del antipsicético

Muestra total Paci.enf[e\f.: j[ratadgs_ con Pac_ien.te:e:.tratadqs.con
Antipsicéticos Tipicos | Antipsicéticos Atipicos
Anos | Frec. Porc. :C?Jrr%_ Frec. Porc. :c%rr%. Frec. Porc. :COJ%_
7 1 1.0 99.0 1 2.0 98.0
8 1 1.0 100.0 1 2.0 100.0
Total 100 100.0 50 100.0 50 100.0

Respecto al tiempo de uso del antipsicotico, el conjunto total de los pacientes
presentaron los siguientes estadisticos: una Media de 2.23 afos, una mediana
de 2 anos y una Moda de 1.

En cuanto a la dispersidon de los datos se obtuvo una desviacién estandar de
1.55 afnos, en un rango de anos que abarca desde un ano hasta los 8 afos, por
lo que se tiene una amplia representacion de intervalo de uso del antipsicético
entre los pacientes; sin embargo aproximadamente 75% de la muestra tiene
hasta 3 afios con ese medicamento.

En la submuestra de pacientes con antipsicético tipico los estadisticos son:
media de 2.42, desviacion tipica de 1.751 y una mediana de 2 anos de
tratamiento con el medicamento, valores ligeramente superiores a los
presentados por los pacientes con tratamiento de antipsicético atipico, siendo
sus estadisticos: media de 2.04, desviacion tipica de 1.309 y una mediana de 2
anos de tratamiento, en la siguiente tabla adjunta se muestra la distribucién de
los datos para cada muestra.

Al comparar los anos de uso del tipo de antipsicético entre ambos grupos
(antipsicotico tipico y atipico empleado en su tratamiento) se obtuvo un valor
para la t de student de 1.229 con 90.731 grado de libertad y una significancia de
0.222 (mayor al 0.05 esperado), por lo que se rechaza que existe una diferencia
estadisticamente significativa del tiempo de uso de antipsicético entre ambos
grupos.




Distribucidon de uso de Anticolinérgico
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Se utilizé la prueba chi cuadrada para comparar el tipo de antipsicético con
respecto al uso de anticolinérgico, donde se obtuvo un valor de 14.446 con 1
grado de libertad y una significancia inferior al .001, por lo que se acepta que
“Existen diferencias estadisticamente significativas entre el uso de
anticolinérgico a partir del tipo de antipsicético empleado”.

Habiendo descrito y comparado las caracteristicas demograficas y clinicas de
los dos grupos de estudio (grupo con antipsicético tipico y grupo con
antipsicoético atipico) se llega al punto crucial y objetivo de este estudio que es la
comparacion de la presencia de Discinesia Tardia con antipsicético tipico y
atipico.



Distribucion de la Discinecia
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Como se aprecia, existe una clara supremacia de sujetos sin discinecia con
respecto a los sujetos que si la presentan.

Se utilizé la prueba chi cuadrada para comparar la presencia de Discinecia a
partir del tipo de antipsicético empleado, obteniéndose un valor de 1.329 con 1
grado de libertad y una significancia de .249 (mayor al 0.05 esperado), por lo
que no se puede rechazar la hipétesis nula, que dice: “No existen diferencias
estadisticamente significativas en la presencia de la discinecia a partir del tipo de
antipsicotico empleado”.



VI. DISCUSION

La implicacibn mas importante de esta Encuesta Comparativa fue que a
diferencia de la mayoria de las investigaciones, no se pudo rechazar la hipétesis
nula; debido a que no se encontraron diferencias estadisticamente significativas
en la frecuencia de Discinesia Tardia con antipsicéticos tipicos y atipicos. Es
decir, que los hallazgos demuestran una frecuencia similar de Discinesia Tardia
con antipsicotico tipico (18%) y atipico (10%) en una muestra de 100 pacientes
mexicanos.

Lo esperado era que la frecuencia fuera mucho menor con los antipsicoticos
atipicos, como se ha descrito en la literatura médica previamente. Por ejemplo
Correll y col revisaron 11 estudios acerca del riesgo mas bajo de Discinesia
tardia asociada con los antipsicéticos atipicos. Reportando una incidencia media
anual de 0.8-1.5% en la poblacién de adultos, elevandose hasta un 6.8% en la
poblacién mixta de adultos jovenes y adultos mayores, en comparacién al
haloperidol (antipsicotico tipico) que fue de 4.1-7.4%. (9)

Sin embargo estos datos son contradictorios con respecto al estudio realizado
por De Léon y sus col. ya que no encontraron diferencias significativas en el
riesgo de presentar Discinesia tardia con los antipsicéticos tipicos y atipicos en
516 pacientes, reportando una prevalencia de 19% en los tratados solo con
atipicos, 19% en los tratados con tipicos por menos de 5 anos. (14) En este caso
los hallazgos obtenidos si son compatibles con los de esta tesis.

Las diferencias encontradas podrian explicarse a partir de las diferencias
metodoldgicas (instrumentos de medicidn de la discinesia, el tiempo de intervalo
entre la aplicacién de las pruebas, diagnostico certero y las grandes variaciones
en las poblaciones estudiadas) haciendo dificil la comparacion de los resultados.
Ademas de que también se han observado algunos problemas para determinar
la discinesia debido a la variabilidad de la misma discinesia mas que de las
Escalas empleadas para su deteccidn, ya que los pacientes pueden mostrar de
manera individual una amplia variabilidad en el sitio y la severidad de los
movimientos involuntarios relacionados con el ajuste de los medicamentos,
ansiedad, postura y movilidad, mostrando fluctuaciones espontaneas dia con dia
o incluso en diferentes momentos del mismo dia. En este sentido se sugiere que
se deben de aplicar las Escalas cada cierto tiempo y de ser posible varias veces
en el mismo dia por el mismo evaluador. (20)

Uno de los criterios de inclusion de esta tesis fue que los pacientes tomaron de
manera regular durante al menos 1 ano el antipsicético en el momento del
estudio; sin embargo no se descarta que hayan tomado previamente un
antipsicotico tipico y que la Discinesia sea entonces secundaria al antipsicético
tipico.



Por ejemplo la ultima prevalencia reportada en Escocia en el periodo de 1999 al
2000, encontraron porcentajes probables para discinesia tardia del 43%, aunque
el 52% de estos pacientes habian sido tratados con antipsicoticos atipicos
solamente. Sugiriendo que la DT pudo ser secundaria a los antipsicéticos tipicos
que se prescribieron previamente. (30)

Uno de los hallazgos de esta tesis que seria importante resaltar es que no se
encontraron diferencias significativas entre el tiempo de toma del antipsicotico en
los dos grupos estudiados (grupo con antipsicotico tipico y grupo con
antipsicotico tipico). Sin embargo no se considero si previo al estudio el
tratamiento de estos pacientes fue de manera intermitente (numero de
interrupciones). Ya que en un estudio se encontré que la prevalencia de
discinesia tardia fue de 36.1% y que solo el nimero de interrupciones del
antipsicotico se relacion6 significativamente, sin observar efectos significativos
entre la duracién de la toma de antipsicético. (55)

Otro hallazgo importante de esta tesis fue que se encontr6 una diferencia
estadisticamente significativa entre el uso de anticolinérgico a partir del

tipo de antipsicotico empleado; es decir, en el grupo de antipsicético tipico se
observo que el 70% eran tratados también con anticolinérgico, en comparacién
con el 30% del grupo de antipsicético tipico. Lo que podria sugerir que el uso de
anticolinérgico haya aumentado la frecuencia de discinesia tardia en ambos
grupos. Sin embargo la asociacion de antipsicotico y anticolinérgico ha sido
controversial. Algunos autores mencionan que el anticolinérgico es un factor de
riesgo para la discinesia (20,28); en contraste con el estudio realizado por
Mufioz donde reporté el uso combinado de antipsicético y anticolinérgico en un
94.38%, sin encontrar una significancia importante como factor de riesgo para el
desarrollo de la Discinesia Tardia. (40) Por otro lado Silver y col. concluyeron
que el anticolinérgico puede mejorar la Discinesia Tardia. (50)

Asi mismo en esta tesis no se evallo la coexistencia de los Sintomas
Extrapiramidales y la Discinesia Tardia. En 23 estudios se ha sugerido que los
sintomas extrapiramidales son un riesgo para el desarrollo de Discinesia Tardia.



CONCLUSIONES
Entonces las conclusiones a considerar serian las siguientes:

-De acuerdo al objetivo principal de esta investigacion, no se pudo demostrar si
la frecuencia de la Discinesia Tardia es mayor con los antipsicéticos tipicos en
comparacion con los antipsicéticos atipicos, ya que la frecuencia encontrada fue
similar, contrastando con lo esperado.

-En cuanto a la comparacién de variables demograficas y clinicas de los dos
grupos de estudio (antipsicético tipico y atipico) solo se encontraron diferencias
estadisticamente significativas en los afnos de padecimiento de la Esquizofrenia
que fue mayor en el grupo de antipsicético tipico, lo cual no explica la frecuencia
alta encontrada con el antipsicético atipico.

-Otro variable clinica que se encontr6 fue la diferencia estadisticamente
significativa en el uso de antipsicético y anticolinérgico. Siendo mayor esta
asociacion con el uso de antipsicético tipico.

-Este estudio tiene aspectos metodolégicos que es necesario contemplar para
futuros estudios:

-Un elemento no contemplado en este estudio, fue que la mayoria de los
pacientes captados habian sido tratados previamente con mas de un tipo de
antipsicotico ya sea tipico o atipico, en este sentido, no se puede establecer una
asociacion entre el tiempo de uso de los antipsicoticos y el inicio de la discinesia
tardia. Por lo que existe un sesgo en el momento de atribuir la discinesia tardia
al antipsicotico con el que el paciente estaba siendo tratado al momento del
estudio.

-No se establecié6 como parte de los criterios en el estudio, con que tipo de
antipsicotico en particular ya sea tipico o atipico se presenta mas
frecuentemente la discinesia tardia, para ello es necesario ampliar lo suficiente
la muestra para conocer la distribucion de los farmacos empleados (risperidona,
olanzapina, etc.) en el caso de los atipicos y para el caso de los tipicos
(haloperidol, perfenazina, etc.), en el caso de los pacientes psicoticos.

-Un punto asociado al anterior es poder establecer los factores de riesgo para la
presencia de la discinesia tardia, ya que para ello tendria que haberse tomado
solo la muestra de los pacientes con discinesia tardia como muestra total.

-Aun mas relevante es poder establecer la intensidad y especificidad de la
discinesia tardia en relacion con la dosis y tiempo de toma del antipsicotico.

-No se evaluo la coexistencia de los Sintomas Extrapiramidales y la Discinesia
Tardia.



En las limitaciones técnicas y metodoldgicas de este estudio, se plantean
nuevas interrogantes y algunos comentarios para futuros estudios en base a
este tema:

Realizar un estudio experimental en donde los pacientes con discinesia tardia se
dividan en dos grupos, uno que se le anada tratamiento anticolinérgico y al otro
no para establecer el efecto que produce el anticolinérgico en la discinesia
tardia.

¢ Existe relacion entre la dosis del antipsicotico con la presencia de discinesia
tardia?. Para responder a esta interrogante seria necesario realizar un estudio
con pacientes virgenes a tratamiento y realizar un estudio longitudinal con un
minimo de un afo, en donde se realicen mediciones basal, a los 3, 6, 9 meses o
mas para identificar la Discinesia Tardia y que sean tratados con el mismo tipo
de antipsicotico; dando pauta a establecer los factores de riesgo para la
presencia de discinesia tardia como la dosis y el tiempo de uso de los
antipsicoticos en relacion al inicio de la discinesia tardia y la intensidad.
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