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Resumen

Introduccién: Los sintomas obsesivo-compulsivos se presentan de manera frecuente en la
esquizofrenia, lo que afecta la calidad de vida de los pacientes que sufren dicho
padecimiento. El presente trabajo investiga la relacion entre los sintomas de esquizofrenia y
sintomas obsesivo compulsivos usando un abordaje correlacional con una perspectiva
dimensional para determinar la manera en la que los sintomas obsesivo-compulsivos

contribuyen a la expresiéon sintomatica de la esquizofrenia. Marco teérico: Se han propuesto

modelos que intentan explicar la manera en la que los sintomas obsesivos modifican la
presentacion de la esquizofrenia, llegando a postularse que la esquizofrenia con sintomas
obsesivo-compulsivos podria representar una entidad nosoldgica independiente. Métodos:
Se valoré a 33 pacientes con esquizofrenia para sintomas de esquizofrenia y sintomas
obsesivo-compulsivos. Los sintomas de la esquizofrenia fueron colapsados en cuatro
puntajes dimensionales y los sintomas obsesivos en otros cuatro puntajes dimensionales.
Los segundos fueron ingresados como variables explicatorias para determinar su asociacion
con los puntajes dimensionales de la esquizofrenia utilizando una serie de modelos de
regresion por pasos previamente controlando para variables potencialmente confusas.
Resultados: En el presente trabajo se encontré una relacion predictiva entre ideas obsesivas
e ideas delirantes, asi como una relacién predictiva entre obsesiones somaticas y una mayor
severidad de desorganizacion del pensamiento. Discusion: La fuerte asociacion positiva de
las ideas obsesivas y las ideas delirantes extrafnas es concordante con hallazgos de que
estos sintomas podrian reflejar mecanismos subyacentes similares. La relacidn predictiva
entre obsesiones somaticas y desorganizacion del pensamiento no habia sido descrita
previamente y deja en manifiesto la necesidad de continuar estudiando las complejas
relaciones entre estas manifestaciones sintomaticas.

Palabras clave: Esquizofrenia, obsesion, compulsion, delirio, alucinacion, desorganizacion.




Introduccion.

La esquizofrenia es un padecimiento comun, pero su base psicobiolégica aun no se ha
dilucidado. Dada la heterogenicidad clinica que presentan los individuos que reciben este
diagndstico, actualmente se contempla que podria tratarse de una serie de patologias con
mecanismos fisiopatolégicos distintos en lugar de un trastorno unitario. La investigacion
clinica de la esquizofrenia, junto con los progresos en estudios funcionales de neuroimagen y
los datos proporcionados por la investigacion genética, han arrojado luz en los posibles
mecanismos patoldgicos que desembocan en los diversos complejos sintomaticos de la
esquizofrenia y han dado lugar a abordajes que repercuten positivamente en esta
enfermedad. El presente trabajo busca encontrar relaciones significativas entre los sintomas
obsesivos de los pacientes esquizofrénicos (los cuales se presentan aproximadamente en
25% de personas con este diagndstico) y otros sintomas considerados “tipicos” de la

enfermedad con el objetivo de continuar el esclarecimiento de éste padecimiento.



Marco teérico.

Las comorbilidades psiquiatricas son comunes en pacientes con esquizofrenia. El
abuso de sustancias y los sintomas depresivos predominan. La ansiedad también es muy
comun a lo largo de la enfermedad, con una prevalencia estimada de 15% de trastorno de
panico, 29% para trastorno de estrés post-traumatico y hasta 23% para trastorno obsesivo-
compulsivo. Se estima que la depresién comdrbida ocurre en el 50% de pacientes y hasta un

47% cursa a lo largo de su vida con un diagnostico comorbido de abuso de sustancias (1).

A pesar de que las comorbilidades en la esquizofrenia parecen ser la regla y no la
excepcion, existe una gran complejidad nosoldgica al abordar grupos de sintomas que no
corresponden a la expresion "pura" de la esquizofrenia. Es ampliamente reconocido que la
esquizofrenia muestra una presentacion clinica heterogénea, pero existe una tendencia
generalizada a tratar este padecimiento como un desorden unitario (2). El clinico suele
adoptar un modelo jerarquico en el que se emplea la ley de la parsimonia, la cual dicta una
unica causa para un complejo sintomatico. Asi, el diagnéstico de esquizofrenia, al predominar
en el cuadro clinico, lleva a pasar por alto sintomas "no esquizofrénicos" como pueden ser

los sintomas obsesivo-compulsivos.

Se han propuesto modelos que examinan si estas comorbilidades no sélo existen de
manera separada y como coincidencia, si no que podrian representar fenotipos distintos de la
esquizofrenia o “dimensiones de la esquizofrenia” (3). Peralta et al. (4) publican en 2001 un
modelo dimensional de esquizofrenia al analizar los modelos previos, que sugiere la
existencia de ocho dimensiones psicopatoldgicas principales en esquizofrenia (y por lo tanto

en los distintos trastornos psicéticos): psicosis, desorganizacion, sintomas negativos, mania,



depresion, excitacion, catatonia y falta de insight. Esta estructura dimensional se vuelve aun
mas compleja si se considera que estas grandes dimensiones pueden ser divididas en
componentes mas elementales. De la misma manera, se ha propuesto a la comorbilidad de
fendbmenos obsesivo-compulsivos en la esquizofrenia como un trastorno del espectro

esquizofrénico al que se le ha llamado trastorno esquizo-obsesivo (5).

Si bien estas dimensiones de la esquizofrenia (actualmente referidas por algunos
autores como “las esquizofrenias”) no son contempladas en los manuales diagnésticos
vigentes, abren la posibilidad de estudiar con mayor profundidad y brinda un sistema para
obtener mayores evidencias sobre una enfermedad en la que aun no se ha logrado

establecer una base fisopatoldgica.

La esquizofrenia y el trastorno obsesivo-compulsivo son entidades nosoldgicas
distintas con mecanismos subyacentes cerebrales, presentaciones clinicas y tratamientos
diferentes, sin embargo comparten algunas caracteristicas demograficas y caracteristicas
clinicas, y aparentemente, algunas bases neurobiolédgicas (6). Clinicos clasicos incluyendo a
Westphal (7), Kraepelin (8), Stengel (9) y Bleuler (10) consideraron los fendmenos obsesivo-

compulsivos como prodrémicos o integrales al diagndstico de los trastorno psicoticos.

La metodologia diagndstica jerarquica y la vision diagnéstica basada en categorias
diagnodsticas no coincidentes (desérdenes psicéticos versus neuréticos, con la organizacion
de personalidad limitrofe capturando a los pacientes que caian entre la dicotomia) ha llevado
a restar importancia a los sintomas obsesivos en pacientes esquizofrénicos, los cuales son
frecuentemente pasados por alto en la practica clinica y por lo tanto, rara vez reciben el

manejo adecuado (11, 12).



Los estudios que examinan los fendmenos obsesivo-compulsivos en la esquizofrenia
hacen una diferencia operativa de los sintomas obsesivo-compulsivos, los cuales causan
malestar pero no forzosamente cumplen criterios de trastorno obsesivo-compulsivo y el
trastorno propiamente dicho, el cual se define cumpliendo los criterios de los manuales
diagndsticos vigentes (13). La evidencia sugiere que en el curso de la esquizofrenia los
sintomas obsesivo-compulsivos son mas frecuentemente encontrados (con una prevalencia
aproximada de 25%) que el trastorno propiamente dicho (10-23%) y que el trastorno conlleva
un peor prondéstico y mayor riesgo para otras comorbilidades psiquiatricas (1, 11, 13, 14, 15).
Estudios conducidos en pacientes con episodio psicotico de primera vez mostraron una
incidencia de sintomas obsesivo-compulsivos relativamente mas bajos (4-14%) que aquellos
con esquizofrenia cronica, lo que sugiere que existe una mayor comorbilidad con la edad y la

cronicidad del padecimiento (16).

Los sintomas obsesivo-compulsivos en la esquizofrenia pueden ocurrir inicamente en
el curso del primer episodio psicético, ser persistentes, intermitentes, o aparecer
insidiosamente a lo largo de la enfermedad, y se han asociado con un inicio mas temprano
de sintomas psicoéticos, sintomas depresivos mas severos, mayor riesgo de suicidio, mayor
paranoia, mayor disfuncion social, tasas de trastorno de personalidad premérbido mas altas y
funcionamiento social premérbido mas pobre al realizar comparaciones con pacientes
esquizofrénicos que no presentan sintomas obsesivo-compulsivos (5, 6, 17, 18). Asi mismo,
los pacientes esquizofrénicos que presentan sintomas obsesivo-compulsivos presentan mas
frecuentemente trastorno del spectrum obsesivo-compulsivo, incluyendo trastorno primario

de tics y trastorno dismorfico corporal (6). Sin embargo, también se ha encontrado que los



sintomas obsesivo-compulsivos podrian jugar un rol “protector” en el curso de la

esquizofrenia, con menor anergia y posiblemente menor discapacidad funcional (5).

La mayoria de estudios de fendmenos obsesivo-compulsivos en pacientes con
esquizofrenia no toman en cuenta la complejidad de la fenomenologia de esquizofrenia y sus
sintomas ni la de los sintomas obsesivos. En contraste a lo publicado por Poyurovsky et al.
en 2008 (19), en donde no se encontré una diferencia en la severidad de sintomas
esquizofrénicos basado en la presencia o ausencia de sintomas obsesivo compulsivos,
Guillem et al. (20) publican en el 2009 un estudio que investiga la relacion entre los sintomas
de esquizofrenia y sintomas obsesivo-compulsivos utilizando un abordaje correlacional con
una perspectiva dimensional que busca determinar la manera en la que los sintomas
obsesivo-compulsivos contribuyen a la expresion sintomatica de la esquizofrenia. Los
resultados mostraron una relaciéon positiva fuerte entre ideas delirantes e ideas obsesivas,
consistente con la perspectiva de que reflejan manifestaciones de mecanismos similares.
También se encontré una asociacion positiva entre alucinaciones auditivas y compulsiones,
sugiriendo que también comparten mecanismos comunes. Por otro lado, se encontraron
relaciones inversas entre las obsesiones somaticas y la desorganizacion, y entre
compulsiones de acumulacién y alucinaciones auditivas o ideas delirantes; estos resultados
podrian reflejar que estos sintomas obsesivo-compulsivos tienen un efecto protector contra la

desorganizacion y los sintomas psicoticos respectivamente.

Varios investigadores han examinado la prevalencia y la severidad de sintomas
negativos en esquizofrenia comérbida con trastorno obsesivo-compulsivo y en esquizofrenia

unicamente, pero estos estudios han demostrado resultados contradictorios. Algunos



investigadores han reportado que la presencia de sintomas obesesivo-compulsivos en
esquizofrenia se asocia con mayores niveles de sintomas negativos, mientras otros han
encontrado, o una ausencia de asociacion, o menores niveles de sintomas negativos en
grupos de pacientes esquizofrénicos con sintomas obsesivo-compulsivos (14). También ha
habido reportes que encontraron que los pacientes con esquizofrenia y trastorno obsesivo-
compulsivo presentan mayores sintomas motores incluyendo catatonia y sintomas

extrapiramidales (21, 22).

Las vias serotoninérgicas y dopaminérgicas estan implicadas en la fisiopatogenia tanto
del trastorno obsesivo-compulsivo como de la esquizofrenia, lo que se ha documentado en
estudios de neuroimagen funcionales y por la amplia experiencia clinica proporcionada por la
psicofarmacologia. La evidencia actual sugiere una disfuncion cortical prefrontal dorsolateral
en la esquizofrenia y una anomalia del circuito corticoestriado-talamico-cortical en el
trastorno obsesivo compulsivo. Los estudios de neuroimagen de pacientes con esquizofrenia
han mostrado cambios degenerativos significativos en la corteza orbitofrontal, cingulo y
nucleo caudado, pero aunque estas areas también han sido implicadas en el trastorno
obsesivo compulsivo, no se han encontrado cambios degenerativos macroscépicos en
pacientes con trastorno obsesivo compulsivo (23, 24, 25). Se ha encontrado que la reduccion
de volumen del hipocampo es comun a ambas enfermedades, pero con mayor reduccion de
volumen insular en pacientes con esquizofrenia y aumento de tamafio en la amigdala en el
trastorno obsesivo-compulsivo (26). Estudios de neuroimagen funcionales también revelaron
diferencias entre el trastorno obsesivo-compulsivo y la esquizofrenia; ha sido observada una
hiperactividad en la corteza orbito-frontal, nucleo causado y talamo en pacientes con

trastorno obsesivo-compulsivo, mientras que la disfuncion de la corteza dorsolateral y



prefrontal es un hallazgo dominante en pacientes esquizofrénicos (27). Gross-Isseroff et al.
(28) proponen que la implicacion repetitiva de regiones cerebrales comunes en el trastorno
obsesivo-compulsivo y la esquizofrenia (nucleo caudado, corteza orbitofrontal, cingulo
anterior y el nucleo taldmico mediodorsal) podrian ser candidatos a una red neuronal que

apoyara el sindrome propuesto como “desorden esquizo-obsesivo”.

Estudios neuropsicolégicos recientes han demostrado mayor impedimento en la corteza
prefrontal en esquizofrénicos del subgrupo obsesivo-compulsivo comparado con pacientes
sin dichos sintomas. Esto incluye menor flexibilidad cognitiva, memoria no verbal retardada,
peores habilidades visuoespaciales (29), otros estudios han concluido que el funcionamiento
de la corteza orbitofrontal en el trastorno obsesivo-compulsivo no se relaciona a la

esquizofrenia comérbida (30).

Acorde a lo documentado con respecto al distinto impacto que tienen los sintomas
obsesivo-compulsivos en la esquizofrenia dependiendo del momento de la enfermedad en el
que se presenten (31, 32), se ha encontrado que, en pruebas selectas de desempefio del
I6bulo frontal, los sintomas obsesivo-compulsivos provocan mayores impedimentos en
pacientes esquizofrénicos crénicos pero posiblemente tienen un efecto protector en fases
tempranas de la esquizofrenia (33). Sin embargo en comparaciones subsecuentes de
pacientes con esquizofrenia y trastorno obsesivo compulsivo emparejados por edad y
numero de hospitalizaciones con un grupo de esquizofrenia Unicamente no identifico el

estado de la enfermedad como un predictor de severidad sintomatica (19).



Poyurovsky et al. encontraron en un estudio tasas significativamente elevadas de
esquizofrenia, trastorno obsesivo compulsivo y trastorno de personalidad obsesivo-
compulsiva en familiares de primer grado de pacientes esquizofrénicos con trastorno
obsesivo-compulsivo al compararlo con familiares de primer grado de pacientes
esquizofrénico sin este trastorno (34). Los autores argumentan que la agregacion familiar de
estos complejos sintomaticos soporta la validez de un subtipo “esquizo-obsesivo” de la

esquizofrenia.

No existe evidencia suficiente para sugerir que una variante genética particular
incrementa el riesgo de esquizofrenia o de trastorno obsesivo compulsivo, actualmente se
cree que ambas condiciones son desordenes heterogéneos, poligénicos con multiples
polimorfismos genéticos que contribuyen en pequefia medida a la suceptibilidad genética
(35). Se ha implicado al gen de la catecol-O-metiltransferasa (COMT) como un gen candidato
para la esquizofrenia, y existe cierta evidencia que indica un rol también para el trastorno
obsesivo compulsivo (36, 37). Dicho gen juega un importante papel en el metabolismo de las
catecolaminas y el polimorfismo del gen COMT Vall58Met parece tener “efectos pleiomorficos
en el comportamiento humano (36)”, pero no se han demostrado diferencias del alelo COMT
y su distribucién genotipica entre pacientes con esquizofrenia y trastorno-osbsesivo-
compulsivo y controles (34). Por otra parte se han estudiado pacientes con esquizofrenia de
inicio reciente encontrando una asociacion del mismo gen y la severidad de sintomas
obsesivo-compulsivos (38). Se requieren estudios familiares y genéticos adicionales para
determinar a qué grado la esquizofrenia y el trastorno obsesivo compulsivo constituyen parte
del spectrum de heredabilidad de esquizofrenia y a qué grado esta comorbilidad se debe a

factores de riesgo ambientales compartidos.



Esta diversidad en anomalias neurobioldgicas en dos desordenes sugiere que la
esquizofrenia y el trastorno obsesivo-compulsivo constituyen dos trastornos distintos con
patogénesis unica, pero con cierta superposicion en dicha patogénesis que podria explicar

caracteristicas clinicas comunes.

También es relevante al estudio de los fendmenos obsesivo-compulsivos en
esquizofrenia tomar en cuenta el riesgo que existe de emergencia de sintomas obsesivo-
compulsivos de novo o el empeoramiento de dichos sintomas como efecto indeseable de la
terapéutica con antipsicoticos atipicos, particularmente los que cuentan con antagonismo al
receptor serotoninérgico 5HT2A. La gravedad de dichos sintomas se ha relacionado
positivamente con el tiempo que lleva siendo usado el antipsicotico atipico (39). El
medicamento en el que se ha encontrado mas frecuente y severamente esta asociacion es la
clozapina, con aparicibn o empeoramiento de sintomas obsesivos en 20.6% de pacientes
esquizofrénicos que reciben dicho farmaco (40), seguido por la olanzapina y risperidona (39,
41, 42). Existen también reportes de caso de sintomatologia obsesivo-compulsiva precipitada
por ziprasidona (43). A pesar de la frecuencia con la que se presentan fendmenos obsesivo-
compulsivos en el tratamiento con clozapina, un 9.8% de pacientes tratados con dicho
medicamento quienes presentaban sintomas obsesivo-compulsivos previo al inicio del
tratamiento presentaron mejoria de los mismos. Este efecto paradojico de la clozapina, asi
como la utilidad de los antipsicoticos atipicos en casos de trastorno obsesivo-compulsivo
resistente al tratamiento podria estar relacionado a polimorfismos en el receptor SHT2A (44,

45).



Se ha encontrado un alto nivel de similaridad entre los sintomas y dimensiones de
sintomas obsesivos inducidos por antipsicéticos atipicos y aquellos presentados por
pacientes con trastorno obsesivo-compulsivos (46). Esto sugiere un mecanismo bioldgico en
la formacion de sintomas obsesivo-compulsivos secundarios a uso de antipsicéticos atipicos
comun a la formacién sintomatica en trastorno obsesivo-compulsivo. Como abordaje de los
fendmenos obsesivo-compulsivos precipitados por antipsicéticos se ha propuesto disminuir la
dosis del antipsicotico cuando es posible o afadir inhibidores selectivos de recaptura de
serotonina al manejo, pero se han encontrado mejores resultados al modificar el manejo por
otros antipsicoéticos atipicos con menor afinidad por el receptor 5SHT2A como amisulprida o

aripiprazol (47) o anadir aripiprazol al manejo antipsicotico con olanzapina o clozapina (48).

Un abordaje sintomatico al tratamiento de los sintomas obsesivo-compulsivos en
esquizofrenia podria sugerir anadir un agente anti-obsesivo al tratamiento antipsicético. Se
ha estudiado el efecto de afadir clomipramina y fluvoxamina a los medicamentos
antipsicoticos, encontrando una mejoria significativa de sintomas obsesivo-compulsivos y en
sintomas psicoéticos positivos y negativos en el caso de fluvoxamina, sin embargo existe un
riesgo de que un porcentaje pequefo de pacientes tratados con dicho farmaco presente

exacerbaciones psicoticas y agresividad (49, 50, 51).

La lamotrigina se ha propuesto como un agente util para el manejo de sintomas
obsesivo-compulsivos que responden pobremente a tratamientos convencionales al
combinar dicho farmaco con inhibidores selectivos de recaptura de serotonina, lo cual ha sido
exitosamente replicado en pacientes esquizofrénicos con sintomas obsesivo-compulsivos

(52, 53).
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Se ha sugerido a la terapia electroconvulsiva como un posible tratamiento en casos de
esquizofrenia con sintomas obsesivo-compulsivos. Lavin y Halligan reportaron en 1996 (54)
mejoria marcada de sintomas obsesivo-compulsivos después de 12 sesiones de terapia
electroconvulsiva en un paciente quien sufria esquizofrenia y trastorno obsesivo-compulsivo
comorbido. En otro reporte de caso, Chaves et al. en 2005 (55) describieron a un varon de 17
afos con criterios de DSM tanto para esquizofrenia como para trastorno-obsesivo compulsivo
que no presentaba mejoria después haberse encontrado hospitalizado con farmacoterapia
por tres meses. Un curso de 6 sesiones de terapia electroconvulsiva resulté en una mejoria
marcada de sintomas psicoticos, agresivos y obsesivo-compulsivos. No se detecté una
recaida en un seguimiento de 6 meses. De cualquier forma, Levy-Ruelf et al. en 2008 (56)
observaron el efecto de la terapia electroconvulsiva en un numero de sintomas distintos, no

se encontrdé una mejoria significativa en sintomas obsesivo-compulsivos.

Shustin (57) describié un paciente esquizofrénico quien sufria obsesiones severas, a
quien se le realizé una cingulotomia anterior bilateral debido a un deterioro progresivo de su
condicion con discapacidad laboral e ideacion suicida. Después de la cirugia su condicidon
mejord significativamente y logré regresar a sus actividades laborales. Un caso similar fue

reportado por Harat et al. con buenos resultados (58).

El estudio de los sintomas obsesivo-compulsivos en la esquizofrenia pone en
manifiesto la importancia de un abordaje dimensional de las patologias psiquiatricas. Adoptar
una perspectiva dirigida a la deteccion y manejo los diversos complejos sintomaticos (que no
son mutuamente excluyentes segun lo sugerido por la evidencia actual) tendra sin duda una

importancia para futuras clasificaciones diagndsticas y abordajes terapéuticos.

11



Metodologia

Justificacion:

La sintomatologia obsesivo-compulsiva en pacientes con esquizofrenia implica un reto
para el clinico dada la dificultad semiolégica para ser detectada con certeza. Si a esto
agregamos la frecuente subestimacién de estos sintomas en favor de un modelo jerarquico,
frecuentemente estos sintomas, susceptibles a abordajes terapéuticos particulares, seran
pasados por alto lo cual ensombrecera la calidad de vida y la funcionalidad del paciente. El
presente trabajo adopta un modelo de estudio dimensional de los sintomas psicéticos en
pacientes esquizofrénicos y la relacion de los mismos con los sintomas obsesivo-

compulsivos presentados por pacientes esquizofrénicos.

La realizacion del presente estudio permitié el abordaje de pacientes esquizofrénicos
con sintomas obsesivo-compulsivos, los cuales se estima se presentan en 25% de esta
poblacién (1, 14, 15). Esto representa un beneficio para los pacientes con diagnéstico de
esquizofrenia del Hospital Psiquiatrico Fray Bernardino Alvarez ya que identificando este
dominio sintomatico se puede llegar a una menor carga psicopatoldgica y aspirar a un mejor

nivel de vida para los mismos.

Planteamiento del problema:

Es necesario conocer la relacion que tiene la presencia y el predominio de los

sintomas obsesivo-compulsivos en pacientes con diagndstico de esquizofrenia y su impacto
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en la expresion de los sintomas psicoticos (positivos y negativos) para proveer tratamientos
que incidan positivamente en el manejo de estos pacientes y establecer un fundamento que
permita generar mas investigaciones relacionadas que pudieran beneficiar la salud mental de
los pacientes y ofrecer métodos de identificacién y abordajes mas precisos de sintomas que
representan una morbilidad agregada para los pacientes con esquizofrenia. Por tanto se
realizara un estudio de correlacion de los sintomas obsesivo-compulsivos con los sintomas
psicoéticos presentados por pacientes con diagnéstico de esquizofrenia quienes asisten al
servicio de consulta externa del Hospital Psiquiatrico Fray Bernardino Alvarez durante los

meses de mayo a agosto de 2013.

Pregunta de investigacion:

¢.De qué manera se correlacionan los sintomas obesivo-compulsivos con otros

dominios sintomaticos en pacientes con esquizofrenia?

Obijetivo general:

Establecer una correlacion entre los sintomas obsesivo-compulsivos y los sintomas

psicoticos presentados por pacientes con esquizofrenia.

Objetivos particulares:

1. Identificar en un grupo de pacientes con esquizofrenia, cuantos de los mismos

presentan sintomas obsesivo-compulsivos.
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2. Realizar una correlacién dimensional de los dominios sintomaticos obsesivo-

compulsivos y psicoticos en pacientes esquizofrénicos.

Hipdtesis:

Hipdtesis de investigacion: Los sintomas obsesivo-compulsivos presentados por pacientes

con esquizofrenia afectan los dominios sintomaticos presentados por los mismos.

Hipotesis nula: Los sintomas obsesivo-compulsivos presentados por pacientes con

esquizofrenia no tienen efecto en los dominios sintomaticos presentados por los mismos.

Definicién de variables:

Variable independiente: sintomas obsesivo-compulsivos en pacientes con esquizofrenia.

Variable dependiente: expresién de dominios sintomaticos de la esquizofrenia, basandonos
en el modelo de cuatro dimensiones propuesto por Toomey et al. (59): disminucion de la
expresividad, alucinaciones auditivas, ideas delirantes extrafias y desorganizacion del

pensamiento.

Muestra:

Se tratdé de un muestreo de tipo no probabilistico, por conveniencia. Se reclutaron

treinta y tres pacientes de los servicios de Consulta Externa y Hospital Parcial del Hospital
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Psiquiatrico Fray Bernardino Alvarez con diagnéstico de esquizofrenia, el cual fue confirmado
con la aplicacion de la Entrevista Psiquiatrica Internacional (MINI) en su version validada en

espafiol 5.0 (60).

Criterios de inclusion
1. Pacientes ambulatorios con diagnéstico de esquizofrenia en manejo en la consulta
externa del Hospital Psiquiatrico Fray Bernardino Alvarez (con edades entre 18 y 60
anos).
2. Pacientes clinicamente estables (sin cambio de medicamentos u hospitalizaciones en los
ultimos tres meses).
3. Pacientes quienes acepten participar en el estudio y firmen un consentimiento informado o

cuenten con un familiar responsable quien acepte firmar el consentimiento informado.

Criterios de exclusion
1. Pacientes quienes no acepten participar en el estudio, o cuyos familiares no acepten que
participe en el estudio.
2. Pacientes que contesten de una forma incorrecta o incompleta los instrumentos de
evaluacion del estudio.

3. Pacientes con trastornos neuroldgicos activos o pasados.

Instrumentos:

Para la identificacion de los dominios sintomaticos en esquizofrenia y la severidad de

los mismos, se utilizaron las escalas Scale For the Assesment of Positive Symptoms y Scale
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For the Assesment of Negative Symptoms (SAPS y SANS por sus siglas en inglés,
Andreasen N, 1984). Estas escalas evaluan cuatro dominios de sintomas negativos
(aplanamiento afectivo, alogia, abulia-apatia, anhedonia-asocialidad) y cuatro dominios de
sintomas positivos (alucinaciones, ideas delirantes, comportamiento extrafio, trastornos
formales positivos del pensamiento). Para cada paciente, las puntuaciones fueron
calculadas para “Desorganizacién del pensamiento”, “ldeas delirantes extrafas’,
“Alucinaciones auditivas” y “Disminucion de la expresividad”, basandonos en el modelo
dimensional propuesto por Toomey et al. (59). Este modelo ha sido escogido dado que
propone una descripcion mas fina de la sintomatologia que el modelo de tres dimensiones
generalmente utilizado, la composicion de puntajes de las dimensiones se encuentra listado

en el anexo 1.

Para la medicion de los sintomas obsesivo-compulsivos se utilizdé la Escala Yale-
Brown para el Trastorno Obsesivo-Compulsivo (Y-BOCS, por sus siglas en inglés) la cual
incluye preguntas sobre el tiempo ocupado en obsesiones y compulsiones, el control y
resistencia sobre éstas, asi como el malestar que causan. Este instrumento fue traducido al
espanol y validado en poblacion mexicana por Nicolini y cols, (61). La escala tiene un rango
de 0 a 40 puntos donde 0-7 puntos indica TOC subclinico, 8-15 indica leve, 16 -23 indica
moderado, 24 — 31 indica severo y 32-40 indica extremo. Para cada paciente, los items de
esta escala fueron sumados para brindar cuatro puntajes: ideacion obsesiva, comportamiento

compulsivo, obsesiones somaticas, compulsiones de acumulacion y un puntaje total.
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Procedimiento:

Se aplicaron las escalas mencionadas relativas a sintomas obsesivo-compulsivos vy
otros dominios de la esquizofrenia a treinta y tres pacientes de los servicios de Hospital
Parcial y Consulta externa del Hospital Psiquiatrico Fray Bernardino Alvarez. La aplicacién de
las escalas se llevd a cabo en dichos servicios citando previamente al paciente e
informandole sobre las actividades a realizar y objetivos, con previo consentimiento

informado de los mismos.

Consideraciones éticas:

Dadas las caracteristicas del estudio, no se requirieron intervenciones importantes en
los pacientes mas alla que la aplicacion de las escalas, para la cual se pidid6 que dicha
aplicacién se llevara a cabo previa autorizacion del paciente mediante la firma de un
consentimiento informado en donde se explicaron los objetivos, riesgos y el propio
procedimiento del estudio. Aquellos pacientes que decidieron retirarse del estudio, lo
pudieron haber hecho en el momento que creyeran conveniente sin que esto llevara a
consecuencias en su tratamiento subsecuente. Toda la informacién recabada durante el
estudio fue manejada bajo estricta confidencialidad. El formato de consentimiento informado

utilizado se podra encontrar en el anexo 2.
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Resultados:

En la tabla 1 se muestran las caracteristicas clinicas y demogréficas de los participantes:

Tabla 1: Caracteristicas clinicas y demograficas de los participantes

(N=33)

Variable Media Desv. Est.

Ed 3348 se2
Escolaridad 11.85 3.12

Duracion de la enfermedad 11.00 7.25

Medicamentos antipsicotico y antidepresivo:

Equivalencia a Clorpromazina (100mg) 300.9 195.54
Sintomas psicoticos:

Desorganizacion del pensamiento 3.55 4.68
Ideas delirantes extranas 212 418
Alucinaciones auditivas 1.45 3.14
Disminucion de la expresividad 7.94 8.74

Sintomas obsesivo-compulsivos:

Total Y-BOCS 7.94 11.44

ldeacion obsesiva 2.30 3.80

Comportamiento compulsivo 2.39 3.71

Obsesiones somaticas 0.27 1.56

Compulsién de acumulacién/atesoramiento 0.55 1.66

Variable Relacion
‘Género (femenino / masculino) - or24
Tipo de antipsicaotico (tipico / atipico) 7126
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Se llevé a cabo un primer analisis a través de correlacion bivariada de Pearson para
buscar las relaciones entre las dimensiones sintomaticas asi como las asociaciones entre
estos puntajes y otras variables confusas potenciales (i.e. edad, educacién, duracion de la
enfermedad, dosis de antipsicético y dosis de antidepresivo). Los resultados de esta

correlacion se presentan en las tablas 2 y 3.

Tabla 2: Correlaciones entre dimensiones sintomaticas de la esquizofrenia.

DESORG DIMEX DELEXT
DIMEX 0.24

p=0.178
DELEXT 0.313 0.38

p=.077 p=0.079
ALUAUD 0.31 0.32 0.63

p= 0.07 p= 0.064 p< 0.0005

DESORG= Desorganizacion del pensamiento, DIMEX= Disminucién de la expresividad,
DELEXT= Ideas delirantes extranas, ALUAUD= Alucinaciones auditivas.

Tabla 3: Correlaciones entre dimensiones sintomaticas de la esquizofrenia y variables
confusas potenciales.

DIMEX DESORG DELEXT ALUAUD
Edad -0.02 -0.42 -0.12 -0.96
p=0.9 p= 0.81 p=0.5 p= 0.59
Escolaridad -0.19 0.19 -0.61 -0.19
p=0.28 p= 0.91 p=0.73 p=0.27
Duracion de la -0.23 0.18 -0.15 -0.74
enfermedad p=0.18 p=0.32 p=0.40 p= 0.68
Dosis de antipsicotico 0.45 0.25 0.40 0.21
p=0.008 p= 0.89 p=0.82 p=0.23

DESORG= Desorganizacion del pensamiento, DIMEX= Disminucién de la expresividad,
DELEXT= Ideas delirantes extranas, ALUAUD= Alucinaciones auditivas.
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De los datos obtenidos, resulta relevante la correlacion positiva entre alucinaciones
auditivas e ideas delirantes extrafias (p <0.0005) asi como entre las ideas delirantes extrafias
y la disminucion de expresividad (p= 0.029), siendo los sintomas psicéticos que se
encontraron de manera concurrente en los pacientes encontrados. De esto se concluye
ademas que la presencia de ideas delirantes extrafias representa un predictor para mayor
carga de sintomas psicoticos generales. Con respecto a las variables confusas potenciales,
se encontr6 una correlacion positiva estadisticamente significativa entre la dosis de
antipsicotico usada (calculada por su equivalencia con clorpromazina) y la disminucién de la
expresividad. Si bien la utilidad de la equivalencia con clorpromazina es discutible en el uso
de antipsicoéticos atipicos, la correlacion es relevante dada la alta equivalencia de la
clorpromazina con los antipsicéticos tipicos y la relacion ya establecida entre la disminucién

de la expresividad y el uso de este tipico de farmacos (62).

Las relaciones entre los puntajes de dimensiones sintomaticas en la esquizofrenia y
los puntajes de sintomas obsesivo-compulsivos fueron analizados en dos pasos
consecutivos utilizando un analisis de regresion por pasos. En el primer paso, los puntajes de
sintomas obsesivo-compulsivos fueron ingresados como variables explicativas para
determinar sus asociaciones con cada puntaje dimensional de la esquizofrenia
separadamente. El segundo paso se realizo utilizando regresiones parciales para controlar
variables potencialmente confusas de las inter-relaciones entre las dimensiones de
esquizofrenia y otras variables potencialmente confusas como fueron determinadas en el
primer analisis de correlacion. Los resultados de ANOVA, el coeficiente de regresion

estandarizado (B) y los niveles de significacion se presentan en la tabla 4, los resultados de
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los analisis de regresion parciales controlando las variables potencialmente confusas se

muestran en la tabla 5.

Tabla 4: Correlaciones entre dimensiones sintomaticas de la esquizofrenia y sintomas
obsesivo-compulsivos - resultados de los andlisis de regresion y ANOVA.

DIMEX DESORG DELEXT ALUAUD
Ideacién obsesiva B=0.33 B=0.33 B=0.40 B=0.11
F=3.8 F=3.94 F=6.1 F=0.38
p=0.06 p= 0.056 p=0.019 p=0.53
Comport. compulsivo  B=0.28 B=0.14 B=0.29 B=0.11
F=2.81 F=0.68 F=3.0 F=0.41
p=0.1 p= 0.41 p= 0.09 p=0.53
Obsesiones somaticas p= 0.04 B=0.43 B=-0.09 B=-0.83
F=0.05 F=7.39 F=0.25 F=0.21
p=0.81 p=0.011 p=0.61 p= 0.64
Compulsién de B=0.36 B=-0.06 B=-0.06 B=-0.06
acumulacion F=4.8 F=0.14 F=0.12 F=0.11
p= 0.036 p=0.709 p=0.72 p=0.73

DESORG= Desorganizacion del pensamiento, DIMEX= Disminucién de la expresividad,
DELEXT= Ideas delirantes extranas, ALUAUD= Alucinaciones auditivas

Tabla 5: Resultados de los analisis de regresion parciales controlando variables clinicas y
de tratamiento potencialmente confusas.

DELEXT DIMEX / CPZ
/ ALAUD
ldeacion B=0.43
obsesiva p=0.013
Compulsion de B=0.16
acumulacion p=0.38

DIMEX= Disminucién de la expresividad, DELEXT= Ideas delirantes extrafias, ALUAUD=
Alucinaciones auditivas, CPZ= Dosis de antipsicotico calculada segun equivalencia a
Clorpromazina
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El analisis de las correlaciones sintomaticas mostré que las ideas delirantes extrafias
pueden predecirse por la ideacién obsesiva. Este predictor sigue siendo significativo cuando
se controla para alucinaciones auditivas, el cual fue un dominio sintomatico
significativamente relacionado a las ideas delirantes extrafias. Por otro lado, la disminucion
en la expresividad parecia ser fuertemente predecible por las compulsiones de acumulacion,
pero al controlar para dosis equivalente de clorpromazina, esta prediccion no resultd
estadisticamente significativa. Las obsesiones somaticas resultaron un predictor significativo
para la desorganizacion del pensamiento, no se encontraron variables potencialmente

confusas a la presencia de desorganizacion del pensamiento.
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Discusidn

Los datos encontrados soportan las frecuentes observaciones clinicas y postulados
tedricos que situan a la esquizofrenia como un trastorno (0 un grupo de trastornos)
heterogéneo, con dominios sintomaticos diversos que no siempre corresponden a las
descripciones estandarizadas y a la simplificacion nosolégica promovida en parte a la

sobreutilizacion de criterios de manuales diagndsticos (63).

La correlacién de los sintomas obsesivo-compulsivos en esquizofrenia y la manera en
la que estos impactan la severidad de los sintomas “propios” de esta enfermedad han sido
debatidos. El presente trabajo encuentra una asociacion predictiva positiva entre sintomas
obsesivo compulsivos y dominios de la esquizofrenia; de manera concreta de las ideas
obsesivas como predictores de una mayor carga de ideas delirantes extranas y de las
obsesiones somaticas como un predictor de la desorganizacion del pensamiento. Estas
predicciones son significativas aun después de controlarse variables potencialmente
confusas como edad, duracién de la enfermedad, escolaridad y dosis de antipsicético, asi

como correlaciones entre los mismos sintomas de la esquizofrenia.

Esta informacion contrasta con los datos brindados por Poyurovsky et al. en 2008 (19)
quienes no encontraron una diferencia en la severidad de sintomas esquizofrénicos basado
en la presencia o ausencia de sintomas obsesivo compulsivos, pero apoya algunos de los
hallazgos encontrados por Guillem y colaboradores (20) en 2009, en el que también se
encontrdé una relacion predictiva entre las ideas obsesivas y las ideas delirantes extrafas. Sin

embargo, a diferencia del estudio citado, en el presente trabajo no se encontraron relaciones
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inversas entre grupos sintomaticos (como una menor carga de desorganizacion al presentar
obsesiones somaticas, o0 una menor carga de alucinaciones auditivas e ideas delirantes al
presentar compulsiones de acumulacidon) ni asociaciones significativas entre los

comportamientos compulsivos y las alucinaciones auditivas.

La fuerte asociacion positiva de las ideas obsesivas y las ideas delirantes extrafas es
concordante con hallazgos de que estos sintomas podrian reflejar mecanismos subyacentes
similares, y que este mecanismo podria ser expresado como ideas sobrevaloradas que
yacen en un continuum desde dudas obsesivas hasta certezas delirantes (64). La relacién
entre la dosis de antipsicotico (y particularmente las dosis altas de antipsicéticos tipicos) y la
disminucidn de la expresividad resulté mas importante que la asociacion de la disminucion de
la expresividad con las compulsiones de acumulacién: una vez que la dosis de antipsicotico
en equivalencia a clorpromazina fue considerada como variable en el analisis de regresion
por pasos, las compulsiones de acumulacidn perdieron su valor predictivo para la
disminucidn de la expresividad. Llama la atencion también que en el estudio realizado por
Guillem antes citado (20), las obsesiones somaticas resultaron predictivas de una menor
carga de desorganizacion del pensamiento, a diferencia del presente trabajo en el que
resultaron predictivas para una mayor severidad de desorganizacion. Este tipo de
disparidades dejan en claro que se requiere mas investigacion que logre dilucidar el impacto
que tienen distintos grupos sintomaticos que podrian representar comorbilidades o
dimensiones sintomaticas de un sindrome (0 quiza varias patologias) cuyos limites y suma

de caracteristicas aun estan por describirse.
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Conclusiones

Existen dificultades al abordar la esquizofrenia como un trastorno unitario. Los
sintomas psiquiatricos representan la expresion de alteraciones neurobioquimicas que
pueden conferir un mayor riesgo para presentar grupos sintomaticos de otras patologias
psiquiatricas, que no parecerian tener una relacion fenomenolégica en primera instancia. Por
esto, es necesario entender las comorbilidades en esquizofrenia y observar de manera critica
los sintomas presentados por un paciente mas alla de aquellos sintomas “tipicos” que
esperamos encontrar.

De manera congruente con la literatura al respecto, hemos encontrado que algunos
sintomas obsesivo-compulsivos pueden tener un impacto en la expresion sintomatica de la
esquizofrenia. Se encontré una relacion significativa entre la presencia de ideacidén obsesiva
y las ideas delirantes extranas en pacientes esquizofrénicos, también se encontré un valor
predictivo de las obsesiones somaticas para presentar desorganizacioén del pensamiento.

La comprensién de la forma en la que interactuan distintos grupos sintomaticos en las
enfermedades psiquiatricas podra guiar futuras investigaciones que logren especificar la
estructura de estos sintomas, asi como el impacto que representan en la calidad de vida de

los pacientes.
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Anexo 1: Composicion de items para las dimensiones sintomaticas.

Disminucién de la expresividad

------------------ Expresion facial inalterable
Disminucién de la gesticulacién expresiva
Falta de inflexiones vocales
Disminucién de los movimientos espontaneos
Falta de reactividad afectiva
Pobre contacto visual
Pobreza del discurso
Inatencién social

Aumento en la latencia de respuestas

Desorganizacion del
pensamiento

""""""""""""""""""""" Descarrilamiento
Tangencialidad
Incoherencia
Asociaciones por consonancia
Apresuramiento del discurso
Discurso ilégico
Ideas delirantes de grandeza
Afecto inapropiado
Ideas delirantes extrafnas
--------------------------- Insercién del pensamiento
Robo de pensamiento
Ideas delirantes de ser controlado
Difusion del pensamiento
Ideas delirantes de lectura mental
Alucinaciones auditivas
----------------------- Alucinaciones auditivas
Voces conversando

Voces comentando
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Anexo 2: Consentimiento informado

Hospital Psiquiatrico Fray Bernardino Alvarez

Consentimiento informado

“Evaluacién de la sintomatologia obsesivo-compulsiva en pacientes esquizofrénicos y su relacion con
la expresion de otros sintomas de la esquizofrenia.”

México, DF a de del 2014

A través de este documento, declaro que acepto participar en el protocolo de estudio
“Evaluacion de la sintomatologia obsesivo-compulsiva en pacientes esquizofrénicos y su relacién con
la expresion de otros sintomas de la esquizofrenia.” del cual se me ha informado lo siguiente:

- Tiene como objetivo establecer una correlacion entre los sintomas obsesivo-compulsivos y los
sintomas psicaticos presentados por pacientes con esquizofrenia.

- Se me aplicaran tres escalas en una entrevista con duracion aproximada de una hora.

- La entrevista sera realizada en el servicio de hospital parcial o de consulta externa.

- En caso de que se me encuentren sintomas obsesivo-compulsivos, previo consentimiento de mi
parte, se le informara ami médico tratante, para que lleve a cabo las acciones medicas o farmacolég
icas que considere convenientes.

- Su decision de participar en el estudio es completamente voluntaria, no habra ninguna
consecuencia desfavorable para usted en caso de no aceptar la invitacién. Si decide participar en el
estudio puede retirarse en el momento que lo desee, pudiendo informar o no las razones de su
decision, las cuales seran respetadas.

- No tendra que hacer gasto alguno durante el estudio. La informacion obtenida en este estudio sera
mantenida con estricta confidencialidad por el grupo de investigadores.

- Para cualquier duda o aclaracion, podra comunicarse con el Dr. Juan Francisco Flores Vazquez, al
teléfono (55) 2699 6174

Firma del paciente o responsable del paciente

Firma y Nombre del Médico
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