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1. Introduccion

Segun la CIE-10 (Clasificacion internacional de enfermedades-10) un trastorno psicotico
inducido por sustancias (TPIS) se produce durante el consumo de una sustancia
psicoactiva o inmediatamente despueés de él, pero no se explica mejor por la intoxicacion
aguda sola y tampoco forman parte del sindrome de abstinencia. El trastorno se
caracteriza por alucinaciones (tipicamente auditivas, pero a menudo en mas de una
modalidad sensorial), distorsiones de la percepcion, ideas delirantes (con frecuencia de
naturaleza paranoide o persecutoria), alteraciones psicomotoras (excitacion o estupor) y
un estado emocional anormal que puede ir del miedo intenso al éxtasis.

Asi mismo la clasificacion de trastornos psicéticos depende de la duracion de la
experimentacion de los sintomas, ademé&s de la presencia o0 ausencia de sintomas
afectivos, que se pueden clasificar segin la CIE 10. De esta forma el inicio de los
sintomas esta definido como la primera ocurrencia de delirios, alucinaciones y/o
alteraciones formales del pensamientoa.

En la cuarta edicion del manual diagndstico y estadistico de trastornos mentales (DSM-
IV por sus siglas en inglés), se introdujo el término trastorno psicético inducido por
sustancias en 1994. La intencion era distinguir los estados psicéticos inducidos por

sustancias de trastornos psicéticos primarios . En el DSM-5 los criterios diagnosticos



para el trastorno psicético inducido por sustancias se mantuvo escencialmente sin
cambios; se requiere la presencia de alucinaciones o delirios que surgen durante o poco
tiempo después de la intoxicacion o abstinencia a la sustancia, que son debido a los
efectos fisioldgicos de la sustancia, y no son mejor explicados por un trastorno psicético
primario. Los sintomas no pueden ocurrir exclusivamente durante el curso de un delirio

y deben causar un distrés o afectar la funcionalidad del individuoz.

El potencial de las drogas de abuso para inducir sintomas psicéticos agudos es bien
conocido. Hay evidencia de que los sintomas psicoticos agudos pueden ser inducidos por
alcohol, anfetaminas, asi como el acido lisérgico dietilamida (LSD por sus siglas en
inglés), fenciclidina, ketamina y por otras sustancias psicoactivas sintéticass.

El uso comérbido con sustancias se observa frecuentemente entre pacientes que se
presentan con sintomas psicoticosa.

Entre los pacientes que se presentan con un primer episodio de psicosis, la comorbilidad
con un trastorno por consumo de sustancias se ha observado en un tercio hasta la mitad
de las admisioness.

También hay evidencia de que el uso regular de sustancias psicoactivas se asocia con el
desarrollo de esquizofrenia en pacientes vulnerables, con mayor evidencia con el uso de

cannabiss.



Para muchos individuos, los sintomas psicoéticos inducidos por sustancias remiten por
completo con la abstinencia. Estudios recientes sugieren que algunos pacientes que
experimentan un TPIS posteriormente desarrollan esquizofrenia en un mayor grado del
esperado. La mayor evidencia es para transicion de psicosis crénica secundario a
cannabis y anfetaminas con estimados desde el 25% al 50%?.

Una historia previa de trastorno por consumo de cannabis o estimulantes se ha asociado
con un mayor riesgo de un diagndstico posterior de esquizofrenia seguido de una primera
admision hospitalaria por un episodio psicético breves. Un estudio en Finlandia encontro
un riesgo acumulado de conversion de un TPIS a algun trastorno del espectro de la
esquizofrenia de 46% y 30% para cannabis y anfetaminas respectivamente, con una
transicion sintomatica dentro de un periodo aproximado de 3 afiosz.

En un estudio realizado en Taiwan, se siguieron a 284 pacientes con diagndstico de TPIS
por un periodo de 15 afios y se encontrd que el tiempo de progresidn a un diagndstico de
trastorno psicotico primario fue de 2.2 afios con la mayoria presentando transicion en un

periodo de 1 afio posterior al diagndsticoo.



2. Marco Teorico

2.1 Trastorno psicotico inducido por sustancias (TPIS).

Los trastornos psicéticos inducidos por sustancias (TPIS) han sido por mucho tiempo un
foco de interés clinico y de investigacion en psiquiatria. Kraepelin describi6é casos de
paranoia y alucinaciones secundarias al uso de alcohol e “insanidad” inducida por el uso
de cocaina, esta ultima mostrando delirios parecidos a esquizofrenia y fenédmeno de
pasividadio. Connell en 1958 describié en su mondgrafo clésico la psicosis inducida por
anfetaminasii.

Kraepelin notd que, aunque muchos pacientes se recuperaban rapidamente de estos
sintomas psicéticos, los delirios podian persistir mucho tiempo posterior a la cesacion
del uso de la sustanciaio.

Mas estudios modernos sistematicos sugieren que una apreciable proporcién de
individuos progresan a un diagndstico de esquizofrenia, con la mejor evidencia
encontrada en estudios epidemioldgicos realizados en Finlandia y Escocias.

Clarificar la etiologia de un trastorno psicético inducido por sustancias es de gran interés
debido a que puede proveer un mayor entendimiento del motivo por el cual algunos
pacientes pueden tener progresion a un trastorno psicotico primariozo.

Los TPIS, segun el Manual Estadistico de enfermedades Mentales 5 (DSM 5 por sus

siglas en inglés)2, se caracteriza por la presencia de delirios y/o alucinaciones, los cuales



se desarrollaron durante o poco después de la intoxicacion o abstinencia de la sustancia
o0 después de la exposicidon a un medicamento. La sustancia o el medicamento implicado
puede producir los delirios o las alucinaciones.

Es importante que los sintomas psicoticos no hayan estado presentes previo al inicio del
uso de la sustancias 0 medicamento; los sintomas persisten durante un periodo importante
(aproximadamente 1 mes) después del cese de la abstinencia aguda o intoxicacion grave;
0 existen otras pruebas de un trastorno psicético independiente no inducido por sustancias
0 medicamentos.

El DSM 5 también especifica que este trastorno no se produce exclusivamente durante el
curso de un sindrome confusional y el trastorno causa un malestar clinicamente
significativo o deterioro en los ambitos social, laboral u otros campos importantes del
funcionamiento.

Se debe también especificar si los sintomas iniciaron durante la intoxicacion o la
abstinencia de la sustancia, ademas de que se puede especificar la gravedad, sin embargo,

se puede realizar el diagndstico sin este ultimo especificador.

2.2 Esquizofrenia.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) propone que la esquizofrenia es un trastorno
mental grave que afecta a mas de 21 millones de personas en todo el mundo. Se

caracteriza por una distorsion del pensamiento, las percepciones, las emociones, el



lenguaje, la conciencia de si mismo y la conducta. Algunas de las experiencias méas
comunes son las alucinaciones y los delirios. En todo el mundo, la esquizofrenia se asocia
a una discapacidad considerable y puede afectar al desempefio educativo y laboral. Las
personas con esquizofrenia tienen entre 2 y 2,5 veces mas probabilidades de morir a una
edad temprana que el conjunto de la poblacion. Esto se debe por lo general a
enfermedades fisicas, como enfermedades cardiovasculares, metabdlicas e infecciosas.
El abuso de alcohol y de otras sustancias es comun en pacientes con esquizofrenia y se
presenta a unas tasas muy superiores a las observadas en la poblacién general. Los
pacientes con esquizofrenia que abusan de sustancias suelen ser mas joévenes y de sexo
masculino en comparacion con los que cursan con esquizofrenia y no abusan de
sustancias. También presentan un menor cumplimiento del tratamiento, hospitalizaciones
mas frecuentes, peor adaptacion y respuesta al tratamiento comparado con aquellos
pacientes sin dicho abuso o dependenciai2

Una de las hipdtesis es que el consumo de sustancias por parte de los pacientes con
esquizofrenia es un intento de automedicarse, de tratar efectos secundarios de la

medicacién o mejorar su desmotivacion o abulias.

2.3 Estados Mentales de Alto Riesgo (EMAR).

Ya que se discurtirén los TPIS, y dentro de los objetivos principales de la presente tesis

se encuentra determinar las caracteristicas clinicas y sociodemogréaficas de los pacientes



que contaron con un primer episodio psicotico y su progresion a eszquizofrenia, asi como
la vulnerabilidad de los pacientes a psicosis, la valoracion de un estado prodrémico solo
es posible desde una estrategia retrospectiva, es decir, una vez que se ha establecido el
diagnostico, es por ello que se ha elegido una nueva definicion para este tipo de personas
con riesgo de psicosis, acufiandose el término At Risk Mental States (ARMS) o Estados
Mentales de Alto Riesgo (EMAR)13, denominacion mucho més adecuada al campo de la
deteccion e intervencion precoz.

Aguellas personas que tienen experiencias psicOticas pero que no pueden ser
diagnosticadas segun diagndsticos tipo DSM o CIE tendrian factores en comun con
aquellos que ya sufren un trastorno psicético franco, como por ejemplo factores de tipo
etiologico, familiar, demograficos, ambientales y psicopatologicos. Dentro de estas
experiencias psicoticas, podemos incluir perturbaciones sutiles, subclinicas e
inespecificas experimentadas a nivel subjetivo en la motivacion, el afecto, la cognicion,
la percepcion, el habla, la tolerancia al estrés, la percepcion corporal, la actividad motora
y las funciones centrales vegetetivas acuiiados como experiencias subjetivas.

Asi mismo, factores ambientales como las experiencias vitales estresantes y/o
traumaticas, crecer en un ambito urbano, pertenecer a un grupo minoritario o el consumo
de cannabis también estan interrelacionados con los factores genéticos y subclinicos a

nivel poblacionalzs.



Las manifestaciones por debajo del umbral clinico permitira estudiar mejor que tipo de
mecanismos 0 procesos intermedios subyacentes mediarian o enlazarian la relacion entre
los factores genéticos y ambientales. Con ello, se abren nuevas vias de estudio de la
etiopatogenia de la psicosis que permitirian trazar mejor el inicio y el curso del trastorno,
aislar posibles factores genéticos y ambientales y disefiar mejores estrategias de deteccién

precoz y prevencion.

2.4 Epidemiologia, global y en México.

Los trastornos psicoticos constituyen una de las enfermedades con mayor carga
globalmente y es uno de los trastornos méas costosos, representando alrededor de 9% de
los costos econdmicos de trastornos psiquiatricos en Europais. Alrededor de 3% de la
poblacion es diagnosticada con trastorno psicotico a lo largo de la vida y segin la OMS
reporta una prevalencia a lo largo de la vida de cualquier experiencia psicética en adultos
en un 6%as.

Segun el reporte mundial de drogas por la Oficina en Drogas y Crimen de las Naciones
Unidas (UNODC por sus siglas en inglés)is, en 2017, un estimado de 271 millones de
personas a lo largo del mundo de los 15 a los 64 afios han usado drogas al menos una vez
en el afio previo, lo cual corresponde a 5.5% de la poblacion entre los 15 y 64 afios,

representando uno en cada 18 personas.

10



La prevalencia reportada de psicosis inducida por sustancias a lo largo de la vida es del
0.3%. De acuerdo con lo reportado en la literatura en estudios realizados principalmente
en Europa hay una fuerte evidencia del riesgo de progresion a esquizofrenia en individuos
que han presentado psicosis inducida por sustancias, la mayor asociacion esta inclinada
hacia cannabis y anfetaminas principalmente en adultos jovenesz.

En México, la prevalencia del uso de cannabis es de 2.1% en la poblacion de 12 a 65
afos; de anfetaminas es de 0.2%, siendo a nivel mundial del 0.6% de la poblacion entre
15y 64 afios, correspondiendo a 28.9 millones en el Gltimo afio17, 1s.

El Cannabis continta siendo la droga méas usada en el mundo. Segun la UNODC, el 3.8%
de la poblaciéon entre 15 y 64 afios usaron el cannabis al menos una vez en 2017, lo cual
es el equivalente a 188 millones de personasiz.

Después del cannabis, los estimulantes constituyen la segunda categoria de drogas mas
usadas globalmente, con aproximadamente 68 millones de usuarios en 2017 a nivel
globalss.

La proporcién de pacientes con diagndstico de esquizofrenia con trastorno por consumo
de alcohol u otra droga varia en estudios publicados, desde un 10% hasta un 70%:o.

En un estudio epidemioldgico se encontré que 47% de todas las personas con un
diagndstico a lo largo de la vida de esquizofrenia o trastorno esquizofreniforme reunian
criterios para un abuso de sustancias o trastorno por consumo de sustancias (33.7% para

alcohol y 27.5% para alguna otra sustancia). La probabilidad de contar con un diagnostico

11



de abuso de sustancias se encontré que es de 4.6 veces mayor para personas con
esquizofrenia que para el resto de la poblacidn; la probabilidad de trastorno por consumo
de alcohol fue 3 veces mayor y para otras sustancias de 6 veces mas:o.

Se ha observado una alta prevalencia de abuso de sustancias en los pacientes con primer
episodio de esquizofrenia, entre los cuales se observan rangos de abuso desde un 20%
hasta un 30%:21. Entre los pacientes con una dependencia o abuso de sustancias, el inicio
del abuso de la sustancia precede el inicio de psicosis por varios afios en la mayoria de
los casos, y solo en una minoria empieza al momento de un primer episodio de
esquizofrenia o posterior. Silver y Abboud encontraron que 60% de los pacientes
internados por primera vez con esquizofrenia habian contado con abuso de sustancias
previo a su primera hospitalizacionzz.

Considerando el riesgo de transicion asociado con sustancias especificas, se ha observado
que el riesgo acumulado de un diagnostico de trastorno psicotico inducido por cannabis
a esquizofrenia en un estudio Escocés fue de 21.4%y7. Otros estudios han encontrado
rangos mas altos: 46% en un estudio Finlandészs y 44.5% en un estudio Danésaa.

En un estudio Escocés se encontré un riesgo acumulado en 15.5 afios de transicion de
TPIS a esquizofrenia de un 21.4% para individuos con psicosis inducida por cannabis,

19.1% para psicosis inducida por estimulantes y para opioides de 18.4%?7.

12



3. Justificacion

Considerando el alto porcentaje reportado en otras poblaciones para la progresion hacia
esquizofrenia, reportando cifras de hasta un 46% en pacientes que fueron diagnosticados
con un primer episodio psicotico secundario al uso de sustancias, asi como la prevalencia
observada del uso comorbido de drogas de abuso en esquizofrenia, aunado a que los
trastornos psicoticos constituyen uno de los trastornos con mayor carga globalmente, es
de relevancia estudiar este fendmeno de transicion en nuestra poblacion, esto con la
finalidad de poder determinar aquellos factores clinicos y sociodemograficos que pueden
conferir una mayor vulnerabilidad para progresar a un trastorno del espectro de la
esquizofrenia; permitiéndonos en la practica clinica poder identificarlos de forma
oportuna, ya que un diagnostico e intervencion temprana son de prima importancia en el

pronostico y en el establecimiento de programas de rehabilitacion.
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4. Planteamiento del problema a investigar

Como fue mencionado previamente en el marco teérico, hay estudios recientes que
sugieren que algunos pacientes que experimentan un trastorno psicético inducido por
sustancias posteriormente desarrollaran esquizofrenia con mayor probabilidad de lo que
fuera esperado. Se ha reportado que un historial previo de trastornos asociados al
consumo de cannabis o estimulantes esta asociado con un aumento en el riesgo para un
diagndstico posterior de esquizofrenia. A pesar de lo anterior ha habido pocos estudios a
la fecha a nivel poblacional que examinen los resultados clinicos a largo plazo sobre la
evolucion de la sintomatologia psicotica que progresan a esquizofrenia, asi como las

caracteristicas clinicas y sociodemograficas que podrian influir en dicha progresion.
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5. Objetivos

5.1 General

Determinar las caracteristicas clinicas y sociodemogréaficas de pacientes que estuvieron
hospitalizados por un primer episodio de psicosis inducido por sustancias que
progresaron a esquizofrenia

5.2 Especificos.

1) Describir las caracteristicas sociodemograficas y clinicas de las y los pacientes
con diagndstico de psicosis inducida por sustancias.

2) Identificar las diferencias clinicas entre las y los pacientes con diagnostico de
TPIS que presentaron progresion a esquizofrenia comparado con aquellos que no
tuvieron esta transicion.

3) Determinar el tiempo de progresion a esquizofrenia después de un primer

episodio psicético inducido por sustancias.

15



6. Metodologia.

6.1 Diseno de esudio

Se realiz6 un estudio observacional analitico, retrospectivo, longitudinal basado en

expedientes clinicos del Instituto Nacional de Psiquiatria Ramén de la Fuente Mufiiz.

6.2 Procedimiento

Se utilizé el sistema de expediente digital del hospital para identificar y generar una lista
de expedientes de pacientes con diagndstico de egreso de episodio psicotico inducido por
sustancias entre el 1° de Enero de 2016 y el 31 de Diciembre de 2018. Se revisaron los
expedientes de esta lista y se identificd en las notas de ingreso, egreso, notas de evolucion,
clinimetrias y estudios de gabinete a aquellos que cumplieron con los criterios de

inclusion y ningun criterio de exclusion, listados a continuacion.

6.3 Criterios de inclusion, exclusion y eliminacion.

Criterios de inclusion
e Pacientes hombres y mujeres mayores de 15 afios.
e Pacientes que hayan estado hospitalizados por un primer episodio psicético

inducido por sustancias.

16


Veronica
Texto escrito a máquina


e Pacientes en los que el diagnostico principal al egreso haya sido trastorno
psicotico inducido por sustancias (CIE-10): F10.5 alcohol, F11.5 opioides, F13.5
sedantes, F14.5 cocaina, F15.5 estimulantes, F16.5 alucinégenos, F17.5 tabaco,
F18.5 solventes y F19.5 maltiples u otras.

e EI expediente deberd contener la hoja de consentimiento informado de
hospitalizacién firmada por el paciente y tutor en caso de menores de edad.

e Elexpediente debera contener la historia clinica, notas de ingreso, notas de egreso
de hospitalizacidn, notas de evolucion y que cuente con la firma del médico que
elabord dichas notas.

e El expediente debera contener los reportes de electroencefalograma y de
resultados de imagenes cerebrales.

Criterios de exclusion

e Expedientes de pacientes con un registro de psicosis no afectiva previo al
diagndstico de trastorno psicético inducido por sustancias

e Expedientes de pacientes cuyos reportes o notas se encuentren incompletas para

la obtencién de la informacion.

6.4 Variables: Definicion operacional y conceptual.

Las variables mencionadas a continuacion se obtuvieron del expediente clinico y se

registraron en una base de datos de MS Excel.

17



Variable Tipo de Variable Medicion
Edad (afios) Dimensional Expediente
Edad de inicio del | Dimensional Expediente
consumo de sustancias

(afos)

Edad de primer episodio | Dimensional Expediente
psicotico inducido por

sustancias (afios)

Modalidad de consumo de | Categorica Expediente
la (s) sustancia (S).

(Experimental, consumo

perjudicial, abuso vy

dependencia)

Antecedentes familiares en | Categdrica dicotomica Expediente
primer grado de psicosis

(si/no).

Episodios psicoticos | Categdrica dicotomica Expediente

previos (si/no).

18



Numero de episodios | Categdrica ordinal Expediente
psicoticos previos

Familiares en primer grado | Categdrica dicotomica Expediente
con  antecedente  de

consumo de sustancias

(si/no)

Diagndstico de | Categdrica dicotomica Expediente
esquizofrenia

Sexo Categorica Expediente
Ocupacion Categorica Expediente
Estado civil Categorica Expediente
Soltero, casado, unién

libre.

Nivel socioeconémico Categorica ordinal Expediente
Escolaridad Categorica ordinal Expediente
Reingreso Categorica dicotomica Expediente
Fecha de diagnostico de | Continua Expediente

primer episodio psicatico

19



Fecha de diagndstico de

esquizofrenia

Continua

Expediente

Tiempo de progresion a
esquizofrenia. (semanas)

Definicion: Tiempo
transcurrido del primer
episodio psicatico
inducido por sustancias al
diagnostico de

esquizofrenia.

Continua

Expediente

Alteraciones

electroencefalograficas

Categorica

Expediente

Alteraciones en la
resonancia magnética de

craneo.

Categorica

Expediente

Escala Breve de
Evaluacion  Psiquiatrica
(Brief Psychiatric Rating

Scale, BPRS)2s

Categorica ordinal

Expediente

20



Escala para el Sindrome | Categérica ordinal Expediente
Positivo y Negativo de la
Esquizofrenia  (Positive
and Negative Syndrome

Scale, PANSS)26

6.5 Poblacion a estudiar.

Expedientes de pacientes hombres y mujeres mayores de 15 afios hospitalizados en el
Instituto Nacional de Psiquiatria durante el afio del 2016 al 2018, con diagndstico

principal de egreso de primer episodio psicdtico inducido por sustancias.

6.6 Anadlisis estadistico.

Una vez integrados los datos en MS Excel, se importaron al software Stata™ version 15,
donde se limpid la base de datos y se prepard para analisis, especificamente se identifico
la presencia de datos faltantes y atipicos. Se considerd necesario evaluar algunos

expedientes clinicos nuevamente con esta finalidad.

El anélisis estadistico se desarroll6 en tres fases:

21



Se realizé un descripcién estadistica de la poblacién incluida, obteniendo medias
y errores estandar para las variables continuas con distribucion normal, medianas
y rango intercuartil para las variables continuas con distribucion diferente a
normal, y frecuencia y porcentajes para las variables categdricas.

Se realiz6 un andlisis exploratorio por medio de tabulaciones y pruebas de
Mantel-Haenszel para identificar asociaciones crudas (bivariadas) de las variables
clinicas y sociodemogréaficas con el diagnostico de esquizofrenia.

Se realiz6 un modelo de regresion de Poisson utilizando las variables en las que
se encuentrd una asociacion cruda positiva con diagnaéstico de esquizofrenia para
obtener riesgos relativos (razones de tasas). Las variables se agregaron una por
una al modelo, utilizando una forwards approach para evaluar la presencia de
confusion y colinearidad entre variables. Se realizaron pruebas de likelihood ratio
de las variables finales para confirmar la asociacion con diagndstico de
esquizofrenia. Se evalud la presencia de modificacidn del efecto en las variables
del modelo final y se presentaron riesgos relativos estratificados en los casos que

se considerd pertinente.
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7. Consideraciones Eticas

Se tratd de un estudio sin riesgo, utilizando informacion obtenida de los expedientes
clinicos del Instituto Nacional de Psiquiatria. Para asegurar el anonimato de las y los
pacientes incluidos en el estudio, al momento de recoleccién de la informacién de los
expedientes, se omitieron datos personales que pudieran llevar a la identificacion del
paciente. La base de datos generada para el estudio se mantuvo en una carpeta Unica
protegida por contrasefia a la que Gnicamente tuvo acceso el investigador principal. Para
la presentacion de los resultados, solamente se utilizaron datos agregados de la poblacion
estudiada, sin identificacion individual.

No requirié de financiamiento. El investigador principal invirtié los recursos necesarios

para llevar a cabo el proyecto, a saber: Tiempo, computadora, hojas y materiales diversos.
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Cronograma de actividades

Actividad Julio 2019 — | Octubre Noviembre | Junio
septiembre | 2019 2019 - junio | diciembre
2019 2020 2020

Entrega de anteproyecto X

Dictamen por el comité de tesis | X

Entrega a comité de ética. X

Dictamen por el comité de ética X X

Concentracion de datos X

Anadlisis de resultados X X

Elaboracion de informe final X

Entrega de proyecto X
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8. Resultados

Durante el periodo comprendido desde el primero de enero de 2016 hasta el ultimo dia
de diciembre de 2018, se ingresaron una totalidad de 570 pacientes para el 2016, 615
pacientes en el afio 2017 y en el 2018 hubo 662 ingresos; de la totalidad de 1847 de
expedientes, se verificd uno por uno si las y los pacientes cumplian con los criterios de
inclusién o de exclusién para el presente estudio, para finalmente obtener un total de
pacientes ingresados por un diagnostico de TPIS en los 3 afios de 34 pacientes, mismos
que se detallaran a continuacién las caracteristicas clinicas y sociodemograficas, de

acuerdo a los objetivos principales (ver gréafico 0).

Poblacion total incluida en el estudio
2018 I—
o —

2016

M Porcentaje M Pacientes
Grafico 0. Pacientes incluidos en el estudio posterior a revision de expedientes totales de ingresos hospitalarios

comprendidos entre 2016 y 2018, y posterior a criterios de exlusion e inclusion en el Instituto Nacional de Psiquiatria
“Ramon de la Fuente Muiiiz” (INPRFM).
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En cuanto a las diferencias en sexo de las y los pacientes incluidos, la proporcion fue
mucho mayor en hombres que en mujeres (ver grafico 1); al realizar una regresién de
Poisson bivariada para evaluar la asociacion entre esta variable con la conversion a
esquizofrenia 0 un trastorno del espectro, asi como afectivo (trastorno bipolar), se
observo que las mujeres contaron con un 15% de menor incidencia (IRR .85, IC 95%
0.42-1.76) de conversion a un diagndéstico de esquizofrenia o del espectro psicotico, en
comparacion con el grupo de hombres, sin embargo, sin encontrar una diferencia

estadistica entre estos grupos (P=0.676).

B hombres (24) ™ mujeres (17)

Grafico 1. Proporcion de hombres y mujeres de acuerdo al sexo de las y los pacientes incluidos en el estudio
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En cuanto a la edad de los pacientes al momento de ingresar a internamiento secundario
a un diagnostico de TPIS, la gran mayoria de pacientes ingresados se encuentra en su
adultez temprana o incluso adolescencia.

Se obtuvieron también los siguientes resultados de acuerdo con la edad de ingreso a
hospitalizacién en el INPRFM, edad de inicio del consumo de sustancias y la edad del
primer episodio psicotico, realizdndose una comparacion entre estas tres variables.

Se encontrd que, dentro de la poblacion incluida, la edad media de las y los pacientes al
ingreso fue de 24.5 afios, la edad promedio en la que los pacientes iniciaron con el
consumo de sustancias de 14.5 afios; finalmente la edad media encontrada en la poblacion

para el diagndstico de un primer episodio psicético fue de 23.5 afios. (Ver gréafico 3).

30
25
20
15

10

Edad al ingreso Edad de inicio de consumo Edad de primer episodio
psicético

=@==Edad media

Gréfico 2. Edad media de los pacientes a su ingreso hospitalario por un TPIS (24.5 afios), edad media de inicio de
consumo (14.5 afios) y Edad media de primer episodio psicético (23.5 afios).
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En cuanto al estado civil, se encontré que la gran mayoria son solteras y solteros (30
pacientes, representando un 88% del total), encontrando una muy pequefia proporcion de
pacientes en unién libre (2 pacientes, 6% del total) y divorciadas o divorciados (2
pacientes, 6% del total). Ninguno de ellos contaba con casamiento. (grafico 4).

En cuanto al estatus socioeconomico, la proporcion de los pacientes con nivel
socioeconémico bajo y moderado fue predominante; y solo encontrando a una paciente

con un nivel socioecondmico alto (ver gréafico 5).

Estado Civil Grafico 4. Estado civil de los pacientes incluidos en el estudio.

\

= Soltera (o) = Unidn libre Estatus Socioecndmico

= Divorciada (o) = Casada (o)

Grafico 5. Agrupacion de pacientes de acuerdo a su estatus
socieconémico, representado como bajo para 22 pacientes, medio
en 11 pacientes y alto en 1 paciente. Datos obtenidos del
expediente de cada paciente segun fueron estadificados por medio
de un estudio socioecondmico por parte del departamento de
Trabajo Social del INPRM. = Bajo (22) = Medio (11) = Alto (1)
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Al ver la escolaridad de las y los pacientes incluidos, la mayoria concluyo la preparatoria,
para continuar con una proporcién menor en los que contaban con un nivel profesional

al ingresar al internamiento. (grafico 6).

Escolaridad

= Primaria o menos = Secundaria = Preparatoria Profesional

Gréfico 6. Agrupacion de pacientes de acuerdo a su escolaridad.

En cuanto a los antecedentes heredofamiliares especificamente de consumo de sustancias
0 de trastorno psicético primario en familiares de primer grado, se encontrd que un 41%
de la poblacion estudiada, conté con familiares con antecedente de consumo de
sustancias, desconociendo este dato en Unicamente una o un paciente incluido; en cuanto

al antecedente en las y los pacientes de familiares de primer grado con psicosis, un 21%
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de la poblacion lo cumplia y se desconoce esta informacion en 3 pacientes Unicamente

de acuerdo a lo vertido en expediente fisico y electrénico (ver gréafico 7).

PACIENTES CON AHF DE PSICOSIS PACIENTES CON AHF CONSUMO
DE SUSTANCIAS

Grafico 7. Total de pacientes que contaron con antecedentes heredofamiliares (AHF) de primer grado con un trastorno
psicético diagnosticado y de consumo de sustancias.

Los siguientes resultados obtenidos se refieren principalmente a la modalidad de
consumo de sustancias psicoactivas de los pacientes, resultados que se discutiran mas a
detalle en el apartado de discusion. (ver gréfico 8). Se observé que principalmente fue
el cannabis la sustancia involucrada con los sintomas psicoticos en la poblacion
estudiada, asi como en una proporcion nada despreciable, los pacientes también contaban
con dependencia a cannabis y a otras sustancias de manera conjunta. Unicamente 3
pacientes contaron con un diagnostico de psicosis inducida por sustancias sin involucrar

el consumo de cannabis. (ver gréfico 8).
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Es importante mencionar, que dentro de la poblacién estudiada, todos contaron con
criterios para dependencia moderada a grave de acuerdo a los criterios establecidos por
la CIE-10 y el DSM-5, ante al menos una o dos sustancias; ademas de forma comorbida,
muchos pacientes a contaban con el antecedente de haber consumido alguna otra u otras
sustancias (alcohol, tabaco, cannabis, estimulantes, psicodélicos o alucindgenos,
inhalables, opioides, hipnéticos/sedantes y otras sustancias no especificadas), ya sea de
manera experimental o haber contado con abuso de las mismas. Cabe destacar que 15
pacientes de la totalidad de la poblacion estudiada (34 pacientes), no contaron con

consumo de otras sustancias ademas de con las que contaban con una dependencia.

Modalidad de consumo de sustancias

Otras sustancias _

Cannabisy otras sustanciss -

cannabis |

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60%

B Porcentaje de pacientes

Géfico 8. Modalidad de consumo de sustancias psicoactivas. Se puede observar un mayor porcentaje de pacientes
(56 %) con dependencia a Cannabis en conjunto con otras sustancias (alcohol y en menor medida inhalables),
pacientes con dependencia Unicamente a Cannabis (35%) y finalmente los pacientes con dependencia a otras
sustancias sin contar con dependencia a cannabis (9%).
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De estas y estos pacientes, al revisar su historial psiquiatrico, el 26% de ellas o ellos,
habian contado con episodios psicoticos previos, 23 pacientes (68%) no habian
experimentado nunca un fendmeno psicotico o experiencia alucinatoria franca, y de dos
pacientes (representando un 6%), se desconoce la informacion o no la conocian tanto la
o el paciente como las y los familiares, de acuerdo con lo vertido en los expedientes
clinicos tanto electrénico como fisico.

Siguiendo con la descripcion de los resultados en cuanto a los objetivos primarios, en
cuanto a si los pacientes con el diagnéstico de TPIS progresaron a esquizofrenia en su
seguimiento al revisar los expedientes y las Ultimas notas de las consultas subsecuentes
a las que acudieron, se obtuvieron los siguientes resultados: un 53% de los pacientes
persisten con el diagnodstico de trastorno psicético inducido por sustancias hasta el
momento de la Gltima revision que se realiz6 de los expedientes (mayo de 2021), aunque
es importante recalcar que 2 de ellos no continuaron su seguimiento en la consulta externa
del INPRFM posterior a su egreso del internamiento), un 24% de la poblacion incluida
(ocho pacientes) se le otorg6 un diagndstico de probable esquizofrenia de curso continuo;
y al 21% de la poblacion incluida (siete pacientes) se le otorgdé un diagnostico de otro
trastorno psiquiatrico; a decir: trastorno esquizoafectivo de tipo depresivo (dos
pacientes), trastorno esquizoafectivo de tipo bipolar (un paciente), trastorno bipolar tipo
1 (un paciente), sindrome orbitofrontal inducido por sustancias (un paciente), trastorno

psicotico secundario a causa médica (un paciente) y trastorno delirante primario (un
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paciente) (ver grafico 9); Unicamente el 3% su diagnostico cambio a esquizofrenia de
curso continuo, de este ltimo, contaba Unicamente con dependencia a cannabis y no a
otras sustancias.

En cuanto al paciente que progresé de un diagndstico de TPIS a esquizofrenia, el tiempo
en el que ocurri6 el cambio de diagnostico fue en un periodo de 3 meses posterior a su

egreso del internamiento.

Estabilidad diagndstica

TPIS
Esquizofrenia
Probable esquizofrenia

Otro diagndstico

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60%

B Porcentaje de pacientes

Gafico 9. Estabilidad diagndstica. En esta grafica observamos en primer lugar el porcentaje de pacientes que se
mantuvo con el diagnostico de TPIS (Trastorno Psicético Inucido por Sustancias), cuantos de las y los pacientes
presentaron conversion a un diagndstico de esquizofrenia, cuantos se mantienen como probable esquizofrenia'y
finalmente, los que contaron con otro diagndstico del espectro o afectivo.
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Viéndolo de otra forma, los pacientes que continian con un diagnostico “estable” de
TPIS, representan el 52.94% del total; y a los que se les otorgd un diagnostico probable
de esquizofrenia u otro diagnostico psiquiatrico distinto a esquizofrenia mencionados
previamente, representan el 47% de la poblacion total incluida; al agrupar a los pacientes
de esta manera, se lograron hacer regresiones de Poisson bivariadas para evaluar la
asociacion entre las variables y la conversion a esquizofrenia u otro diagnostico del
espectro psicotico y distintos a esquizofrenia, encontrdndose lo mencionado a
continuacion.

Del grupo de pacientes que contd con dependencia a cannabis en conjunto con otras
sustancias (principalmente alcohol y en menor medida inhalables), presentd un 25%
menos de incidencia de conversion a esquizofrenia u otro trastorno del espectro psicotico
o afectivo (IRR 0.75 IC 95% 0.39-1.46) que los que Unicamente contaron con
dependencia a cannabis (P = 0.397) y también un 25% menor incidencia al compararlo
con el grupo de pacientes que contaron con dependencia a otras sustancias (no cannabis)
(IRR 0.75 1C 95% 0.21-2.6), contra el grupo que contd con dependencia Gnicamente a
cannabis, sin embargo, sin encontrar una diferencia estadistica entre estos grupos (P =
0.647).

Finalmente, en cuanto a si los pacientes evaluados en el estudio contaron con estudios de
imagen patoldgicos (Resonancia Magnética de craneo (RNM) o Electroencefalograma

(EEG)), al evaluar los estudios y los resultados reportados de los mismos, se encontro
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una gran heterogeneidad en cuanto a estos grupos, ya que en varios se encontraban
alteraciones no especificas, en otros pacientes no se realizaron estudios de imagen, o0 en
lugar de RNM o EEG se les realiz6 SPECT (Tomografia Computarizada por emision de

Fotdn Gnico) y en un porcentaje grande no se encontraron alteraciones (ver grafico 10).

Alteraciones en estudios de Imagen (EEG, SPECT, RNM)

No se realizaron [l

Sin alteraciones | EEE———
Con alteraciones  [NEEEEEEG—

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80%

M Alteraciones en estudios de Imagen (EEG, SPECT, RNM)

Grafico 10. Se muestran los pacientes en los que se encontaron alteraciones en estudios de imagen, los que no se
encontraron alteraciones y en los que no se realizaron estudios de Imagen. RNM (Resonancia Magnética de Craneo);
SPECT (Tomografia Computarizada por Emision de Foton Unico); EEG (Electroencefalograma).
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9. Discusion y Conclusiones

Dentro de la poblacion incluida en este estudio cumple con los criterios de inclusion
mencionados previamente. Posterior a desglosar todos los expedientes revisados de los
pacientes ingresados a lo largo de 3 afios en el Instituto Nacional de Psiquiatria (n= 1847)
y descartar a los pacientes que no cumplian con los criterios de inclusién, se incluyeron
en total 34 pacientes; dicho esto, a pesar de que se considera una poblacion pequefia, se
obtuvieron algunos resultados descritos previamente que si bien, no hay relaciones
causales con suficiente poder estadistico, se logré cumplir con los objetivos principales
planteados en esta tesis.

En primer lugar, se logran describir las caracteristicas clinicas y sociodemograficas de
los pacientes que fueron internados por un diganostico de TPIS; se encontré que los
pacientes incluidos en este estudio cuentan con una edad media de inicio de consumo de
sustancias de 14.5 afios, el 71% de sexo masculino, la gran mayoria solteras o solteros, y
de un estrato socioeconémico bajo; la mayoria también con una escolaridad de
preparatoria 0 menos, con unicamente el 15% terminando sus estudios de licenciatura.
Por el contrario, aunque fue menor la proporcion de pacientes que contaron con
antecedentes heredofamiliares de psicosis (21%) o consumo de sustancias (56%), sigue
siendo una cantidad nada despreciable de pacientes que si contaron con estos

antecedentes heredofamiliares.
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De estos datos iniciales, se destaca la edad temprana en la que la mayoria de estos
pacientes iniciaron con el consumo de sustancias, factor que se ha asociado en varios
estudios con factores ambientales adversos, experiencias vitales estresantes y/o
traumaticas, asi como una baja escolaridad, estrato socioecondémico bajo y los
antecedentes familiares en una gran proporcion de pacientes; vemos esta probable
interrelacion con los factores ambientales y genéticos que han sido observados a nivel
poblacional en pacientes que cuentan con estados mentales de alto riesgo y con

esquizofreniais.

Comparando lo descrito en la literatura en relacion al uso de sustancias psicoactivas,
particularmente el cannabis, sustancia ante la cual hay mayor evidencia del desarrollo de
sintomas psicaticos y tambien de un posterior desarrollo de esquizofrenia; se encontrd en
la poblacién estudiada en esta tesis del INPRFM, que el cannabis fue la sustancia mas
relacionada con el diagnostico de TPIS. De acuerdo a los resultados descritos en el
apartado previo, solo una muy pequefia porporcion de pacientes contaron con el
diagndstico de TPIS secundario a otras sustancias sin relacion con el cannabis.

En cuanto a la modalidad del consumo de sustancias, es interesante observar que todos
los pacientes incluidos contaron con una dependencia moderada a grave a alguna

sustancia; el 35% de la poblacion estudiada unicamente presentd dependencia al
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cannabis, 56% a cannabis en conjunto con otras sustancias (dependencia a alcohol o
inhalables siendo los mas comorbidos) y solo un 9% presentd dependencia a otras
sustancias sin tener relacion con el cannabis; estos datos concuerdan con lo encontrado
en la literatura, en donde se observd que hasta el 50% de los pacientes ingresados con el
diagnoéstico de TPIS contaban con un trastorno por consumo de sustancias, asi como
también corroboran los datos epidemioldgicos a nivel mundial y en México17;1s, en donde
se reporta que el cannabis es la sustancia mas utilizada y con mayor evidencia de riesgo
para psicosis, agregando también que la proporcion de pacientes con esquizofrenia con

trastorno por consumo de alcohol u otra sustancias van desde un 10% hasta un 70%:o.

En cuanto al riesgo de conversion a esquizofrenia o un trastorno del espectro psicotico,
de acuerdo a los resultados obtenidos, el 52.94% del total de pacientes incluidos cuentan
con un diagndstico “estable” de TPIS, el cual no ha transicionado a lo largo del
seguimiento otrogado en la consulta externa del INPRFM; por otro lado, hasta un 47%
de estos pacientes si transicionaron a otro diagndstico, y a pesar de no haber sido hasta
la Gltima revision de expedientes y su seguimiento por la consulta externa a un
diagnostico de esquizofrenia; encontrandose ain como probable en el 24% de pacientes;
el 21% ha contado con conversién hacia otro diagnéstico incluido dentro del espectro de
la esquizofrenia o trastornos del afecto: trastorno esquizoafectivo de tipo depresivo (dos

pacientes), trastorno esquizoafectivo de tipo bipolar (un paciente), trastorno bipolar tipo
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1 (un paciente), sindrome orbitofrontal inducido por sustancias (un paciente), trastorno
psicotico secundario a causa médica (un paciente) y trastorno delirante primario (un
paciente), y solo del 3% del total se confirma el diagnositco de esquizofrenia.

Si bien, dentro de los estudios encontrados en la literatura, los cuales reportan una
conversién de TPIS a algun trastorno del espectro de la esquizofrenia desde 30% hasta
un 46% en periodos de hasta 3 afiosz, y periodos de transicion en otros estudios desde 1
afio, con una media de 2.2 afose; al compararlo con los resultados encontrados en este
estudio, se encontrd que un 24% de los pacientes incluidos (entre ellos el paciente al que
se le confirmd la conversién de diagndéstico a esquizofrenia) transicionaron en un periodo
menor de 3 afios a un diagndstico del espectro de la esquizofrenia o afectivo, no
alejandose de lo reportado en la literatura, aunque deberan ser tomadas en cuenta las

limitaciones que se encontraron al elaborar esta tesis.

Fortalezas y limitaciones.

A pesar de que la cantidad de pacientes incluidos en el presente estudio no fue muy

grande, lo que pudo haber arrojado mayor fortaleza estadistica al interpretar los

resultados obtenidos, se logré obtener informacién valiosa con respecto a lo planteado

dentro de los obejtivos de esta tesis.
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Los resultados obtenidos nos arrojan luz sobre los datos que hay en nuestra poblacion
acerca de los pacientes que son ingresados por un primer episodio psicético inducido por
sustancias, las caracteristicas sociodemogréaficos y clinicas de los pacientes y su
progresion a esquizofrenia, o trastornos del espectro. Se encontrd una transicién hacia
otros diagndsticos, no solo hacia esquizofrenia. Estos resultados son equiparables con
algunos estudios realizados en otras poblaciones, en donde, las muestras de pacientes son
mucho mayores, por lo que continuar con el estudio de este fendmeno en esta poblacién
ayudara a poco a poco delucidar las diferencias entre el diagnostico de TPIS y su
progresién a un trastorno psicotico primario.

Probablemente si se contara con una mayor poblacién se lograran hacer relaciones mas
contundentes entre estas entidades, la estabilidad diagndstica de un TPIS y su progresion
a esquizofrenia u otro trastorno del espectro y trastornos del afecto que llegan a compartir
sintomas psicoticos con gran frecuencia (trastorno esquizafectivo y trastorno bipolar).
Se planeaba analizar un nimero mucho mayor de expedientes, sin embargo, por
cuestiones de pandemia por COVID-19 y las limitaciones que genero en la realizacion
de esta tesis, no se lograron capturar. A su vez, solo una minoria de pacientes contaban
dentro de su abordaje con clinimetrias y escalas que fueron propuestas inicialmente para

agregar como variables en esta tesis, por lo que no se incluyeron en este estudio.

Recomendaciones
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Se sugiere en futuros estudios de este tipo, intentar dentro de lo posible incluir a una
poblacion mayor con la finalidad de obtener resultados y relaciones estadisticas mas
contundentes.

Para los médicos psiquiatras que llegaran a leer esta tesis, sugiero dentro de evaluaciones
subsecuentes de los pacientes en su seguimiento ambulatorio a lo largo del tiempo,
valorar con cautela el cambio de diagndstico hacia un trastorno psicotico primario, ya
que la estabilidad diagndstica del TPIS y su conversion hacia esquizofrenia o trastornos
del espectro, aun son entidades en las que debido a la relacion estrecha entre el consumo
de sustancias y el debut de un cuadro psicético, y la persistencia de esta a lo largo del
tiempo a pesar de el cese del consumo de la sustancia, la modalidad de consumo de
sustancias previa y posterior, son factores que significan un reto diagnostico de forma
longitudinal, que influiran tanto en la prevencién de recurrencia de internamientos en los

pacientes, asi como su prondstico en general y rehabilitacion.
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