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Marco Tedrico

Antecedentes

Se sabe que dentro de las principales causas de discapacidad en México se encuentran los problemas
de salud mental. De estos, el mayor porcentaje de recursos econdémicos se invierte en las fases de
rehabilitacion y recaidas. Sin embargo, en la actualidad, y a pesar de los grandes avances en la descripcion
fenomenologica y clasificacion nosologica, continua siendo un paradigma la etiopatogenia de cada uno de
estos trastornos.”

Segun la encuesta nacional de epidemiologia psiquiatrica en México (Medina-Mora 2003) una de
cada cuatro personas se ve afectada de un trastorno mental a lo largo de su vida™.

. Si hablamos especificamente del diagnostico de esquizofrenia, en el mundo se calcula que existen
mas de 23 millones de personas con este diagndstico, lo que equivale a una prevalencia de por vida entre el
1y el 1.5% de la poblacién total’>. En México, esta misma encuesta reporto una prevalencia aproximada de
0.7 a 2% para la esquizofrenia en el afio 2000; lo que significa que existen entre 619,550 y 1, 239,101
personas que padecen de este trastorno’. Asi mismo, si tomamos en cuenta esto como un problema de salud
mental dadas sus caracteristicas cronico-degenerativas, esto implica un alto costo en el manejo y
mantenimiento de cada uno de estos pacientes. 2 *'. Aun mas si a todo esto agregamos que cada una de
estas personas ha llegado a esperar hasta 64 semanas o mas en busca de ayuda especializada, el inicio de su
manejo (dias de psicosis no tratada) también aumenta, lo que se traduce en un mayor deterioro cognitivo, un
mayor numero de recaidas, de re-hospitalizaciones, una pobre respuesta al tratamiento y por consiguiente un
peor prondstico y menor numero de anos de vida laborable o perdidos, incrementado de forma dramatica el
costo que cada uno de ellos refleja hacia la economia nacional. '” En este sentido se calculé que el costo
anual de las intervenciones para el tratamiento comunitario de la esquizofrenia en México en el afio del 2012
fue de 8,958 millones de pesos; peroghjz si se quisiera extender aun mas estas intervenciones, llevandolas a
una coberturas del 80% e incluyendo en su atencion tanto anti-psicoticos de 2* generacion, tratamiento
psicosocial y manejo el manejo de cada caso, el costo anual se elevaria hasta mas 15,825 millones de
pesos.

Modelo del diatesis —estrés.

Este modelo intenta explica el origen de todo trastorno mental mediante la interaccion de factores
biologicos, psicosociales y ambientales. Kaplan y Sadock desde sus primeras publicaciones hablaban de la
vulnerabilidad en cada persona (diatesis) para el desarrollo de un trastorno mental, como consecuencia de un
factor estresante bien identificado y desencadenante (biologico, psicosocial o ambiental). Y asi mismo
mencionan que las bases biologicas de la diatesis pueden ademas ser moldeadas por influencias
epigenéticas.

Refiriéndonos a la esquizofrenia, el modelo de diatesis —estrés hace referencia a la interaccion entre
un componente bioldgico, como una lesion neuropatoldgica probablemente en el sistema limbico, y su
interaccion con factores ambientales y sociales. Kaplan y Sadock hacen referencia a que las bases para la
aparicion de una anomalia cerebral pueden encontrarse en un desarrollo anormal (en la migraciéon anémala
de neuronas a lo largo de las células gliales radiales durante su desarrollo) o a una degeneracién de neuronas
después del desarrollo (muerte celular temprana pre-programada anormalmente como ocurre en la
enfermedad de Huntington).”®



Esquizofrenia

La esquizofrenia es uno de los padecimientos psiquiatricos mas estudiados a lo largo de la historia de
la Salud Mental, sin embargo poco se sabe acerca del origen de este trastorno. Fue descrito desde Morel y
Kraepelin a mediados de 1800 donde desde ese entonces se le denomind démence précoce por las diferentes
caracteristicas que se describieron.”*"-3%3

A lo largo de los siguientes afios se han descrito infinidad de teorias que intentaban explicar su
etiopatogenia, a pesar de eso, ninguna de ellas ha obtenido su objetivo primordial. De las propuestas mas
clasicas se encuentra la hipdtesis dopaminérgica, la cual postula que esta enfermedad es el resultado de un
exceso de actividad dopaminérgica, todo esto fundamentado basicamente en la eficacia y potencia de la
mayoria de los farmacos antipsicéticos que actiian como antagonistas del receptor dopaminérgico D2. En el
siglo XIX los neuropatdlogos clasificaron la esquizofrenia como un trastorno funcional porque no
consiguieron encontrar una base neuropatologica para este trastorno. Sin embargo en los ultimos afios, los
avances neuropatologicos hablan principalmente del sistema limbico, tdlamo, corteza y ganglios basales
como estructuras diana en este tipo de trastornos.*®

Una de las corrientes que en las ultimas épocas ha tomado mayor auge es la busqueda de su origen a
. 1
través de errores durante el neurodesarrollo."

Kraepelin ya desde 1896 en sus primeras descripciones de pacientes esquizofrénicos hablaba de
caracteristicas fisicas particulares en este tipo de pacientes: “pequefiez o deformidad del craneo, habitus
infantiloide, perdida de dientes y orejas deformadas™ que son finalmente anomalias fisicas menores que han
sido de importancia clinica desde ese entonces. Finalmente, ubicandonos en la propuesta explicativa del
neurodesarrollo y su relacion con la esquizofrenia, la importancia de las anomalias fisicas menores estriba en
que pudieran servir como medida indirecta de la existencia de una alteracion del neurodesarrollo de las
estructuras que se relacionan topograficamente o en su origen embrionario en el Sistema Nervioso Central.®

Un razonamiento que subyace a este planteamiento y que permite relacionar estas alteraciones del
neurodesarrollo es un origen comun bajo el principio de un tejido primordial. Lobato et al. en el 2001 ya
hablaba de un posible defecto en la migracion neuronal como consecuencia de un exceso o disminucion en
el acido araquidonico durante el primer trimestre de gestacion que daba como consecuencia alteraciones
craneo-faciales, asi como malformaciones en la epidermis y lineas dermatoglificas anormales.’” !

Se ha postulado también la teoria de los campos, en donde durante la organogénesis se establecen
diferentes zonas topograficas o “campos” en donde los defectos podrian afectar el origen de una sola
estructura, pero aquellos defectos que surgieran de forma mas temprana, durante la blastogénesis, podrian
abarcar lesiones de diversas estructuras (monotdpicos o politopicos).”®

A lo largo de los afios ya se han desarrollado diferentes asociaciones, por ejemplo, se sabe que
algunas anomalias son frecuentes en diversos trastornos genéticos, algunos de ellos relacionados con una
alta incidencia de esquizofrenia, como la delecion 22q11.22 (sindrome velo-cardio facial, Di-George y
otros). En este caso si se tiene la delecion, se conoce que el riesgo para desarrollar esquizofrenia es 25 veces
mas alto que en el resto de la poblacion general, una incidencia solo superada por el riesgo de ser un gemelo
monocig(')tico.40

Finalmente si tomamos en cuenta la existencia de factores genéticos comunes en sindromes ya
reconocidos (previamente mencionados) y su alta incidencia para la psicosis; la investigacion de
asociaciones durante el neurodesarrollo y un probable modelo explicativo del origen de la psicosis se torna
de mayor relevancia.

Esto podria significar que la presencia de errores durante la formacion y el desarrollo del Sistema
Nerviosos Central pudieran intentar explicar el origen del trastorno psiquitrico.”> *"**. En 1976 Johnstone
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et al. correlacion6 mediante imagenes topograficas craneales un aumento del volumen de los ventriculos
cerebrales, una baja funcionalidad premodrbida y el inicio de la esquizofrenia durante la adolescencia.
Poniendo sobre la mesa nuevamente la posibilidad de encontrar, mediante la observacion, marcadores que
pudieran explicar el posible origen de la psicopatologia.*®

M ar cador es biologicos y esquizofrenia

Es desde entonces donde surge la definicion de marcadores biologicos. Marcadores cuantitativos o
cualitativos que nos brinden informacién pronéstica o etiopatogénica de cualquier enfermedad.'® '® > >
Existe infinidad de evidencia que nos ayuda a describir las alteraciones funcionales de la esquizofrenia, sin
embargo ain no se sabe en qué medida estas alteraciones tienen un papel causal o son consecuencia del
propio estado psicotico del paciente. Se han clasificado de forma general dos tipos de marcadores: de rasgo
y de estado. Se denomina marcadores de estado aquellas alteraciones que aparecen coincidiendo con el
comienzo de la sintomatologia psicotica y desaparecen una vez que los sintomas han remitido. Por su parte
los marcadores de rasgo estan presentes mucho antes de que se manifieste el cuadro psicotico y contintian
estando mucho tiempo después de haber cedido la sintomatologia. El hallazgo de marcadores de rasgo tiene
gran interés, ya que permite conocer los mecanismos de vulnerabilidad para padecer esquizofrenia y, en
consecuencia, se pueden detectar factores de riesgo y de ese modo establecer medidas preventivas.

Algunos marcadores que diversos investigadores han planteado relacionados con la esquizofrenia
son: los factores de unién a farmaco, la secrecion de diversas hormonas o marcadores inmunes > 3% % 3% 23,
pero de forma mas directa y tomando en cuenta la hipotesis del neurodesarrollo como probable
etiopatogenia del problema, se han planteado diferentes marcadores como: los genéticos, las alteraciones en

. : . . . 25
neuroimagen, los signos neuroldgicos suaves y las anomalias fisicas menores (AFM).

Anomalias fisicas menor es como mar cador es biol 6gicos

Las AFM son todas aquellas alteraciones morfoldgicas sutiles que podemos encontrar en un grupo de
pacientes que comparten las mismas caracteristicas. Otra forma de definirlas también seria: todas aquellas
desviaciones fisicas sutiles de una caracteristica externa del individuo que podamos asociar, sin que éstas
lleguen a presentar una consecuencia médica o algun conflicto social o cosmetologico." * 3% 40 47 4854 Eg
importante hacer la distincion y saber diferenciarlas de otras anormalidades del desarrollo embrionario como
son las: malformaciones (anormalidades causadas por uno o mas procesos de desarrollo embrionario fallidos
o inadecuados), deformaciones (producido por estimulos mecédnicos que distorsionan la estructura),
disrupciones (defectos estructurales causados por la destruccion del tejido previamente sano) o displasias
(organizacion o funcién celular anormal de un tejido especifico).™

Este tipo de marcadores sugieren que puede existir una correlacion entre las anormalidades fisicas
que podemos observar en los individuos con el diagndstico de esquizofrenia y una neurogénesis andmala de
aquellas estructuras que provienen del mismo tejido primordial (ectodermo); mismas que se encuentran
resumidas en la siguiente tabla.



DERIVADOS ANATOMICOS DE LA 3 PRINCIPALES LINEAS GERMINALES
Tabla 1

Lineas Germinales Derivados

Ectodermo Epidermis de la piel
Sistema Nervioso Central (cerebro y médula
espinal)

Sistema Nervioso Periférico (crestas neurales)
Algunos huesos de la region facial

Retina

Glandula pituitaria, medula suprarrenal
Epitelio sensorial del ojo, oido y nariz

Endodermo Partes epiteliales de:

Gléandula tiroides y paratiroides

Tracto respiratorio

Tracto gastrointestinal, higado y pancreas.
Porcion terminal del sistema urogenital

Mesodermo Tejido conectivo

Cartilago y hueso

Células sanguineas (roja y blanca)

Tejido musculoesquelético y cardiaco

Tejido pleural (pericardio, pleura y peritonial)
Sistema Cardiovascular

Testiculos y ovario

Rifiones, corteza adrenal y bazo

Adaptada de Stevenson 1993

De tal forma, se puede inferir que una agresion temprana al ectodermo puede provocar una alteracion
en la migracion y funcion del tejido a desarrollarse; dejando una evidencia sutil en forma de anomalias
fisicas menores (piel y anexos) que pueden ser detectadas por el personal entrenado en su busqueda,
especialmente craneo-faciales. Su clasificacion y replicacion en aquellos grupos de pacientes con una misma
patologia, supondria un probable origen etiopatogénico similar.

I nvestigaciones previas

El modelo del neurodesarrollo, ya planteado afios atras; se ha estudiado también ya en diversas
ocasiones. Obteniendo informacion de gran relevancia en diversas partes del mundo. Autores como Cannon
en 2004 relacionaron enfermedades maternas o la exposicion de estresores durante el periodo intrauterino a
la génesis del padecimiento; asi como también complicaciones durante el parto o el nacimiento. Otros
autores como Harrison, y Davies en 1998 hablaron ya de un patréon anémalo en el desarrollo cerebral, la
presencia de un comportamiento premorbido o de déficits neuromotores que acompafan en la mayoria de las
ocasiones al mismo trastorno. Pero fue hasta 1997 cuando Jones comenz6 a correlacionar también anomalias
fisicas menores como un marcador de riesgo que podia estar subyacente y que nos podia hablar de una
susceptibilidad para desarrollar un trastorno psicotico; tomando en cuenta siempre que este tipo de
anomalias deben ser multiples y asociandolas con un antecedente de riesgo (familiar de primer grado con
algin trastorno asociado). En la siguiente tabla (tabla 2), se integran algunos estudios publicados
recientemente en donde se estudiaron este tipo de anomalias tomando en cuenta el grupo étnico y su
localizacion geografica. Es importante hacer notar que no se encontraron diferencias significativas a pesar
de estudiar diferentes regiones y grupos étnicos.® 1%+ 16:31,



COMPARACION ENTRE DIFERENTES GRUPOS ETNICOS PARA DETERMINAR LA
FRECUENCIA DE AFM

Tabla 2
Casos Controles iteri Escala utilizada
Estudio Poblacidn Cr:lterlo .
Diagnostico
N N Tipo Items R
H | T:71 T: 65 |
ata et al.[— - aponeses i .
(2003) M: 39 M: 34 (Asiaticos) DSM-IV Waldrop 15 Si
F:32 F:31
Sivkov v T:76 T:82 ;
Akabaliev | M: 43 M: 42 Bllgaros | ey, [Waldrop g Si
(Caucasico) modificada
(2003) F:33 F: 40
Elizarras- Mexicanos Waldro
Rivas T: 20 0 (Mestizos: | DSM-IV % diﬁcz i |? Si
(2003) E, 1yN)
Gouri T:40 T:42 . Wald
ourion et )59 M: 15 ranceses | psm-v a1arop 1 49 i
al. (2004) (Caucasico) expandida
F:11 F: 27
| | T: 220 T: 240 c Wald
oo et al oreanos aldrop .
M: 142 M: 142 DSM-IV 15 S
(2005) (Asiaticos) modificada !
F: 78 F: 98
Donovan- Caucasicos
Escala de
Lepore et T:52 T:52 y Afro_ DSM-IV Farkas 18 Sl
al. (2006) Americanos
T: 245 T:158 Caucasicos,
K. Dean et a3 M: 73 A-C, N-A y|DSM-IV Escala de |, Si
al. (2007) Lane
F: 111 F: 85 Otros

*Modificada de Weinberg 2007
T: total
M: masculino
F: femenino
E: espaiol, I: indio, N: negro
A-C: afro-Caribefios; N-A: negro-africanos.
R: Evaluacion de la fiabilidad de la escala comparada con otro evaluador.

Escalade AFM de Waldrop

El estudio de AFM a través de la escala de Waldrop se ha considerado como confiable a lo largo de
los afios, encontrando en la literatura actual un gran ntimero de estudios que correlacionan un mayor niamero
de AFM en pacientes con esquizofrenia. La escala de Waldrop fue publicada por primera vez en 1968 en
donde se utilizdo una escala ponderada de 18 items que aplicd en nifios preescolares con trastornos de
conducta, evidenciando una mayor frecuencia de AFM en esta poblacion. De ahi en adelante se ha utilizado
para evaluar mediciones en diversos grupos poblacionales y encontrar correlaciones positivas en pacientes
con diferentes trastornos como el déficit de atencion, retraso mental, autismo conducta violenta en la
adolescencia y esquizofrenia, la escala ha sido sujeta a mediciones de sensibilidad y especificad arrojando
valores que van de 76.3% para su sensibilidad y 72% de especificidad; con un valor predictivo positivo de



71.6% y predictivo negativo de 76.6%; hasta este momento, no existe otra herramienta mejor para este tipo
de mediciones. >

Caballero (et al 2007) realizé uno de los pocos estudios en poblacién mexicana (Villahermosa
Tabasco) en donde encontrd que existen un mayor nimero de AFM en pacientes con esquizofrenia que en la
poblacion general y que la mayoria de estas se encuentran en la region craneo-facial. Asi mismo, tomando
como punto de corte 5 0 mas AFM se pudo encontrar un subgrupo de pacientes en donde existia un mayor
namero de hospitalizaciones y severidad de los sintomas.® Decidimos utilizar para el presente estudio la
escala de Waldrop modificada que incluye los siguientes items. (tabla 3)

Tabla 3
CABEZA CUELLO
Craneo | | Pterigium colli

Perimetro cefalico anormal Piel redundante
Frente plana Corto |
Braquicefalia clinica TORAX
Trigonocefalia Ausencia de pezon |
Occipucio prominente Pezones supernumerarios
Asimetria facial Pectus excavatum
Micrognatia Pectus carinatum

Pelo | Hoyuelos sacros
Remolino doble Barba de fauno
Fino y eléctrico EXTREMIADES
Sinofridia | Superiores
Implantacién baja Sindactilia 20 y 30 dedos
Pico de Viuda Pliegue palmar transverso

Ojos Pliegue de flexion Unico 50 dedo
Coloboma Hipoplasia ungueal
Manchas de Brushfield Uias hiperconvexas
Hipocanto Braquidactilia
Ptosis palpebral Hoyuelos acromiales
Fisura palpebral descencente Hoyuelos en codo
Fisura palpebral ascendente Clinodactilia 50 dedo
Heterocromia Manos asimétricas
Telecanto | Dedos regordetes
Pliegues epicanticos Dedos cabalgados

Nariz | Largo de dedos inusual
Philtrum plano Inferiores
Base anormal Sindactilia 20 y 30 art
Philtrum prominente 3odedo > 20
Puente plano Talén prominente
Puente prominante Amplitud de distancia lery 20 art
Puente largo Hoyuelos tuberosidad tibial
Narinas evertidas Pies asimétricos

Boca Braquidactilia
Uvula bifida Dedos cabalgados
Paladar ojival Uifas hiperconvexas
Lengua escrotal Pliegue plantar longitudinal
Fosetas labiales PIEL
Frenillos multiples Manchas café con leche
Labio superior delgado Hemangioma




Lengua con manchas suaves y rugosas | Nevos anormales

Paladar hendido ABDOMEN Y GENITALES
Paladar alto | Hernia inguinal/abdominal
Labio hendido Hipospadia gladular
Macroglosia |

Apertura bucal grande/pequefia
Encias hendidas

Orejas

En taza

Doble antihélix

Pliegue del I6bulo auricular
Falta del I6bulo auricular
Fosetas preauriculares
Forma primitiva

Orejas malformadas
Apéndices preauriculares
Implantacion baja

Lébulos adherentes
Asimetria de tamafio y forma
Protruyentes

Suaves y plegables

Endofenctipos

Finalmente, ya asociando una caracteristica especifica o rasgo a determinada enfermedad, se puede
llegar al concepto de endofenotipo. Un endofenotipo puede involucrar variables neurofisiologicas,
bioquimicas, endocrinoldgicas, neuroanatomicas cognitivas o neuropsicologicas. Es cualquier variable
medible pero con la caracteristica de ser heredable (por lo menos en tres generaciones). Son rasgos de estado
(es decir, que se manifiesten en el individuo a pesar de no tener activa la enfermedad) y también puede
encontrarse en aquellos miembros de la familia a pesar de no ser afectados por la enfermedad (en un
porcentaje mayor que en la poblaciéon normal). Relacionando finalmente al endofenotipo con posibles
procesos causales o mecanismos bioldgicos que pudieran explicar probabilisticamente el origen o agente
causal del trastorno™.

Como un primer acercamiento se define el fenotipo como la presencia o ausencia categdrica de
alguna enfermedad, asi como se hace referencia de forma categodrica a los diagndsticos psiquiatricos en el
DSM-IV. Por otro lado el endofenotipo se le llama a aquel “fenotipo interno” no visible al ojo no entrenado
o no visible sin herramientas, es aquello que subyace entre los genes y la enfermedad por si misma. Este
concepto que intenta explicar las variantes endofenotipicas del trastorno mental mediante fenémenos
genéticos elementales; en otras palabras es la porcion genética heredable y cuantitativa del fenotipo que se
asume como componente del trastorno mental.”

Gottesman y Gould en 2003 propusieron los siguientes criterios, los cuales a la fecha son
considerados como clave para poder llamar a alguna caracteristica un endofenotipo: 1) La caracteristica se
encuentra asociada a la enfermedad en la poblacion general, 2) Es heredable, 3) Es un marcador de estado
independiente (presente con manifestacion o sin manifestacion de la enfermedad) pero es medible y
cuantificable, 4) se segrega junto con la enfermedad en la familia 5) el endofenotipo o caracteristica también
esta presente en miembros no afectados de la familia en una proporciéon mayor a la poblacién en general.



Pregunta de I nvestigacion

Como ya se planted previamente, en la actualidad existe evidencia que postulan la existencia de
problemas en el neurodesarrollo como una de las causas de la esquizofrenia. Existen estudios previos en los
que se pone de manifiesto una mayor frecuencia de AFM en sujetos con diagnostico de esquizofrenia.
Ahora bien, hacen falta mayores esfuerzos para replicar estos estudios en poblaciones especificas (como la
mestizo-mexicana) y continuar la investigacion en familiares de primer grado (grupo que pudiera llegar a ser
utilizado en algun momento como control); para mas adelante buscar la probabilidad de un endofenotipo
ligado a la esquizofrenia.

Es aqui donde surge la pregunta que nos planteamos a lo largo del estudio:

(Cual es la frecuencia de AFM en una poblacion mexicana del Instituto Nacional de Psiquiatria
Ramon de la Fuente Muiliz con el diagnostico de esquizofrenia y sus familiares de primer grado en
comparacion con la reportada en estudios previos?

Justificacion

La esquizofrenia en la actualidad, a pesar de la infinidad de avances tanto en diagnostico como en
tratamiento, continua siendo uno de los principales problemas de salud mental en el mundo, con una
incidencia del 1% a nivel mundial, es uno de los padecimientos a los que se destina una gran cantidad de
recursos econémicos y humanos®®, a lo largo de sus diferentes etapas. Por lo que es primordial continuar en
la bisqueda de variables que nos puedan hablar de un probable origen y/o intentar predecir la evolucion de
todos aquellos pacientes que la padecen.

Ya existen estudios que asocian las AFM con el diagnostico de esquizofrenia en diversos grupos
étnicos. En la mayoria de ellos se ha establecido como punto de corte la presencia de 5 o0 mas AFM, en
comparacion con los grupos usados como controles.

Lo que se busco en este estudio fue evaluar si los familiares de pacientes con esquizofrenia tienen un mayor
riego de manifestar AFMs en comparacion con la poblaciéon general, pero menor que los pacientes; se
evaluo la frecuencia de AFM entre pacientes con esquizofrenia y sus familiares de primer grado (padres y/o
hermanos) y se compar6 ésta frecuencia con la obtenida en estudios previos de otros grupos étnicos y en
poblacion mestizo-mexicana,>* 620 212224, 32,41, 44,57

Hipotesis

Hipotesis General

La frecuencia de AFM en familiares de primer grado de pacientes con el diagndstico de esquizofrenia, sera
menor que la encontrada en pacientes con el diagndstico de esquizofrenia de cualquier tipo (de acuerdo a los
criterios del DSM-IV TR) tratados en la Clinica de esquizofrenia del Instituto Nacional de Psiquiatria
Ramon de la Fuente.



Hipotesis Especifica

H1.- La frecuencia de AFM en pacientes con el diagndstico de esquizofrenia sera mayor a la de sus
familiares en primer grado.

HO.- La frecuencia de AFM en pacientes con el diagnostico de esquizofrenia sera menor a la de sus
familiares en primer grado.

H2.- La mayor frecuencia de AFM se encontrara asociada en la region craneo facial tanto de pacientes como
en sus familiares.

HO.- La mayor frecuencia de AFM no se encontrara asociada en la region craneo facial, ni para pacientes ni
para sus familiares.

Objetivos
Objetivo General

Determinar la frecuencia de AFM en familiares de primer grado (sin riesgo de padecer algin proceso
psicdtico evaluados con el SCL-90) de pacientes con el diagnostico de esquizofrenia (de acuerdo a los
criterios del DSM-IV TR) tratados en el Instituto Nacional de Psiquiatria Ramoén de la Fuente, mediante la
aplicacion de la escala de AFM de Waldrop

Objetivos Especificos

1. Usar la escala de AFM de Waldrop para determinar la frecuencia de AFM en pacientes con el
diagnostico de esquizofrenia (de acuerdo a los criterios del DSM-IV TR) tratados en el Instituto Nacional de
Psiquiatria Ramoén de la Fuente.

2. Usar la escala de AFM de Waldrop para determinar la frecuencia de AFM en familiares de primer
grado (sin riesgo de padecer algin proceso psicotico evaluados con el SCL-90) de pacientes con el
diagnostico de esquizofrenia (de acuerdo a los criterios del DSM-IV TR) tratados en el Instituto Nacional de
Psiquiatria Ramon de la Fuente.

3. Comparar y describir la frecuencia de AFM entre familiares de primer grado y pacientes con el
diagnostico de esquizofrenia (de acuerdo a los criterios del DSM-IV TR) que acudieron al Instituto Nacional
de Psiquiatria Ramon de la Fuente.

Material y métodos

Tipo de estudio

De acuerdo a los criterios definidos por Feinstein se trata de un estudio descriptivo, transversal y
homodémico.

Poblacién en estudio; seleccion y tamafio de la muestra
Nuestra poblacion fueron aquellos pacientes con diagnostico de esquizofrenia de acuerdo a los criterios del
DSM-IV TR (cualquier tipo) tratados en la clinica de esquizofrenia del Instituto Nacional de Psiquiatria
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Ramon de la Fuente y sus familiares de primer grado (padres y/o hermanos que pudieron acudir al llamado y
aceptaron participar en nuestro estudio). Se busco un total de 25 pacientes asi como sus respectivos
familiares de primer grado.

Criteriosde inclusién, exclusiéon y eliminacién

Criterios de inclusion:
1. Ambos géneros.

Mayores de 18 afios.

Consentimiento informado que acepten participar en nuestro estudio.

Que sepan leer y escribir.

Que forman parte de la Clinica de esquizofrenia del Instituto Nacional de Psiquiatria Ramon de la

Fuente

6. Familiares de primer grado que no tengan ningun riesgo de psicopatologia (evaluado de acuerdo al
SCL-90)

Nk v

Criterios de exclusion:
1. Pacientes con retraso mental
2. Que hayan sido sometidos a algun tipo de procedimiento quirtirgico o accidente que involucre la
region craneo facial.
3. Dificultad para comunicarse y cooperar.

Criterios de eliminacion:
1. Pacientes que retiren su consentimiento para con el protocolo

Definicion operativa de las variables: tipo de variables y escalas de medicion.
Cuestionario SCL-90

Se utilizo el cuestionario SCL-90 como instrumento para descartar patologia psicotica en eje I en los
familiares de primer grado que se estudiaron. E1 SCL-90 es un cuestionario multidimensional autoaplicable
conformado por 90 items, disefiados en un inicio para evaluar el grado malestar en pacientes psiquiatricos y
no psiquiatricos. Se mide en 9 dimensiones primarias clasificadas por sintomas (somatizacion (SOM),
obsesiones y compulsion (OBS), sensibilidad interpersonal (SI), depresiéon (DEP), ansiedad (ANS),
hostilidad (HOS), ansiedad fobica (FOB), ideacion paranoide (PAR) y psicotisismo (PSIC). De los cuales se
obtienen 3 indices globales de malestar que son indicativos de diferentes aspectos de sufrimiento
psicopatologico general:

El primero es el indice global de severidad (IGS); el cual es un muy buen indicador del nivel actual
de la severidad del malestar. Combina el nimero de sintomas reconocidos como presentes con la intensidad
del malestar percibido. Se calcula sumando las puntuaciones obtenidas en las nueve dimensiones de
sintomas y en los items adicionales, y dividiendo ese numero por el total de respuestas dadas (90 si contesto
a todas). El segundo es el total de de sintomas positivos (STP) y se estima contando el total de items que
tienen una respuesta positiva (mayor que cero). En sujetos de poblacion general, puntuaciones brutas iguales
o inferiores a 3 en varones e iguales o inferiores a 4 en mujeres son consideradas como indicadoras de un
intento consciente de mostrarse mejores de lo que realmente estan. (imagen positiva). Puntuaciones brutas
superiores a 50 en varones y a 60 en mujeres indican lo contrario: tendencia a exagerar sus patologias. Y por
ultimo, el tercero es el indice de malestar positivo (PSDI) que pretende evaluar el estilo de respuesta
indicando si la persona tiende a exagerar o a minimizar los malestares que lo aquejan; se calcula dividiendo
la suma total de las respuestas dadas a los items por el valor obtenido en Sintomas Totales Positivos. (STP):
puntuaciones extremas en este indice también sugieren patrones de respuestas que deben analizarse en
términos de actitudes de fingimiento.
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La Evaluacion e interpretacion del inventario es a través de calcular las puntuaciones directas o
brutas para cada una de las nueve dimensiones y los tres indices. Sumar los valores asignados a cada item y
dividir ese total por el nimero de items respondidos. Se convierten esas puntuaciones directas en
puntuaciones T (Media = 50 y D.T. = 10). Se considera indicativa de una persona EN RIESGO toda
puntuacion T igual o superior a 3 puntos 12,44

Se estima un tiempo de realizacion aproximado para su realizacion de 12 a 15 minutos, y tiene las
ventajas de ser una herramienta econdmica en la practica clinica, puede ser administrada a partir de los 13
afios de edad y se puede realizar de forma verbal si el pacientes es de un nivel educativo bajo. Cada item se
valora de acuerdo a una escala Likert de 5 puntos indicando el malestar percibido dentro de las ultimas 2
semanas. (0=nada; 1= un poco, 2= moderadamente; 3= mucho; 4= muchisimo).

I nventario de Anomalias Fisicas M enores

Se utilizé también el inventario de anomalias fisicas menores de Waldrop con sus modificaciones,
inventario que fue utilizado en la investigacion de Caballero et al.’. La evaluacion de AFM a través de la
escala de Waldrop se considera confiable y con buena consistencia interna en la mayoria de sus estudios, sin
embargo existen caracteristicas que limitan su utilidad e interpretacion de los resultados.’”> En estudios
recientes, se han utilizado instrumentos modificados o bien instrumentos desarrollados ex profeso, dada la
inespecificidad y variantes fenotipicas normales, que difieren en cada grupo étnico. En esta ocasion se
utilizo el inventario con el que en estudios previos ya han sido reportados resultados en pacientes mexicanos
6 Con esto, se intenté evitar no hacer distincion entre las malformaciones menores propiamente dichas (las
cuales resultan de una alteracion del desarrollo durante la organogénesis) y las variantes morfogenéticas
(que desde el punto de vista del desarrollo son idénticas a las variables normales que se observan en los
distintos grupos étnicos). Este inventario consta de 92 anomalias fisicas menores, clasificadas por region
corporal y que son verificables por la exploracion clinica simple, ademas de 13 variables antropométricas
(que se utilizaron en el estudio de Elizarrarréslé), de las cuales 4 correspondientes a la linea media-craneo-
facial, 6 a medidas craneo faciales en el plano horizontal y 2 generales (altura y brazada). En la evaluacion
solo se les marco a cada una de las anomalias fisicas como presentes o ausentes. El resto de medidas
antropométricas se realizaron con una cinta métrica flexible y se registraron en el inventario en centimetros
o milimetros segun sea el caso.

La presencia o ausencia de anomalias se definié segun los criterios establecidos en las definiciones
de variables operativas. (Anexos)

Consider aciones éticas

A todo paciente incluido en este proyecto se le solicitd consentimiento informado, mismo que se
entrego y se brind6 explicacion previa. Se realizd firma ante dos testigos y medico responsable. El proyecto
fue aprobado por el comité de ética del INPRF. En caso de que el paciente no accediera a participar en el
proyecto no se excluyé de recibir atencion médica ni tuvo implicaciones en las decisiones de su tratamiento
o atencion. Los datos obtenidos y generados de la investigacion se utilizaron Unicamente con fines
cientificos y no se les dio otro uso. Se guardd absoluta confidencialidad de todos aquellos pacientes que
accedieron en participar.

Este tipo de investigacion implicd un riesgo minimo ya que solo se recolect6 datos directamente del
paciente y sus familiares, utilizando el formato de recoleccion de datos previamente mencionado.
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Procesamiento de la infor macion

Se determinaron las caracteristicas sociodemograficas de los pacientes con esquizofrenia y se
registraron en el formato anexo (hoja de concentracion de datos sociodemograficos). Los resultados se
presentaron posteriormente en graficas de pastel.

A los familiares se les evalud el riesgo de presentar psicopatologia mediante el SCL-90 y los
resultados se describieron en tablas en formato de Excel.

Los resultados de la exploracion fisica se recabaron en un formato que contiene las 92 AFM
(Inventario de anomalias fisicas menores). Posteriormente la informacion fue codificada y capturada en
hojas de calculo del programa Excel de Microsoft©. A partir de las tablas de Excel se utilizaron los
programas STATS v.11 y SPSS para el andlisis estadistico y los resultados fueron presentados en graficas de
barras.

Se compararon las escalas de resultados obtenidas para anomalias fisicas menores contra las

. . . ] . s . . 20, 21, 22
reportadas en estudios previos de diferentes grupos étnicos incluyendo poblacién mestiza-mexicana® 2% 2!+ **
24,32,41,44,57

Analisis Estadistico

Para la descripcion del grupo con esquizofrenia se utilizaron formulas de estadistica descriptiva tales
como media, rango y porcentajes simples. Se compararon los dos grupos (pacientes y familiares) de forma
indefinida ocupando Chi cuadrada.

Resultados

Datos Socio demogr aficos

La muestra de pacientes con esquizofrenia constdé de 15 personas, con un promedio de edad de 35
afios; con un maximo de 53 y un minimo de 18 afios. En lo que se refiere al género; participaron 10 sujetos
del género masculino (66.7%) representado en la grafica 1 La edad promedio de escolaridad fue de 12 afios
(que corresponde a preparatoria completa) con un minimo de 7 y un maximo de 17. En cuanto al estado
civil, 14 eran solteros (93.3%) y 1 casado (6.7%), representado en grafica 2. El nivel socioecondmico fue
bajo en 8 sujetos (53.3%), medio en 6 (40%) y alto en 1 paciente (6.7%), representado en la grafica 3. En lo
que se refiere a ocupacion, 8 participantes son desempleados (53.3%), 2 estudiantes (13.3%), 1 se dedica al
hogar, 3 tienen empleo de medio tiempo (20%) y 1 con empleo de tiempo completo (grafica 4).
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Grafica 4

Ocupacion

H Desempleado
M Estudiante
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El 80% (12 sujetos) tenian el diagnostico de esquizofrenia paranoide, 6.7% (1 sujetos) esquizofrenia
indiferenciada, 1 con esquizofrenia desorganizada (6.7%) y 1 con esquizofrenia catatonica (6.7%).De forma
grafica estos porcentajes podemos observarlos en la grafica 5.

Gréficab

Sutipos de esquizofrenia

B Desorganizada M Catatonica ® Paranoide M Indiferenciada

La edad de inicio de la esquizofrenia fue en promedio de 20 afios, con un rango de 15 a 28 afios
(D.E.= 3.52), la edad media de inicio de tratamiento con anti-psicotico fue de 24 afios (rango de 15 a 46
afios, D.E.=8.22). 7 pacientes no habian tenido ninguna hospitalizacién. Los 8 restantes tuvieron una edad
promedio de la primera hospitalizacion a los 28 afios, un ntimero de hospitalizaciones promedio de 1.25
(rango de 1 a _2), tiempo hospitalario total a lo largo de la vida de 5.88 semanas y una duracioén de la
psicosis no tratada (DPNT) promedio de 199.73 semanas (rango de 8 semanas a 1144). Todos los datos los
encontramos en la tabla 4
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Tabla4

Est adi stica descriptiva

N [M ni mo | Maxi mo | Medi a Desvi aci 6n

Est andar

Edad 15 18 53| 35.3 12.1
Escol ari dad 15 7 17| 11.7 2.7
Edad de inicio 15 15 28| 20.2 3.5
Inicio del tratam ento 15 15 46 | 24.1 8.2
Edad de la prinera

hospi tal i zaci 6n 8 20 49| 28.6 10. 239
Nanero de i nternam entos 8 1 2 1.2 .5
Senmanas de estancia

hospital ari a 8 1 16 59 6.1
Dias de psicosis no tratada |15 8 1144 1199.7 327.6

Antecedentes familiares

El 13.3% (2 pacientes) del grupo de casos tenian antecedentes familiares de algun trastornos
psicoticos, incluyendo la esquizofrenia, el 20% (3 casos) contaban con antecedente familiar de abuso de
sustancias, 6.7% (1 caso) de trastorno de ansiedad y 3 casos (20%) de trastornos afectivos. Ninguno con
antecedente familiar de suicidio.

Antecedentes per sonales patol 6gicos

Dentro de los antecedentes personales patologicos, se encontrd que el 13.3% (2 casos) contaba con
patologia endocrinologica, 13.3% (2 casos) patologia cardiovascular y 2 casos (13.3%) con patologia
neurologica.

Toxicomanias
Se consideraron de forma independiente los antecedentes de abuso de sustancias, los mas frecuentes

fueron: 2 pacientes (13.3%) con consumo de etanol y 2 més con consumo de nicotina (13.3). Sélo existio 1
caso de consumo de inhalables, cocaina, cannabis y opioides.

Anomalias fisicas menor es en pacientes con esquizofrenia

El 93.3 % (14 casos) de los pacientes presentaron al menos una AMF en lo que refiere a craneo,
73.3% (11 casos) presentaron alteraciones a nivel de pelo, 33.3% (5 casos) en ojos, 40% (6 casos) con AMF
en nariz, 60% con AFM en boca (9 casos), 80% con AFM (12 casos) en orejas, ningiin caso de AFM en
cuello, 1 casos en torax (6.7%), 53.3% (8 casos) de AFM en extremidades superiores, 73% (11 casos) en
extremidades inferiores, 1 caso en piel (6.7%) y solo un caso en abdomen o genitales (6.7%). En la grafica 6
se muestran el porcentaje de acuerdo a la frecuencia de AFM que se presentaron en la cabeza. En la grafica
7 se muestra el porcentaje y el nimero de pacientes que presentaron AFM en extremidades superiores.
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Grafica 6

AFM de pacientes en cabeza
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*La N representa la suma de pacientes que presentaron por lo menos una AFM para cada region representada (sin importar el tipo de AFM)

Grafica7
AFM de pacientes en extremidades
73%
53,3%
Superiores Inferiores

*La N representa la suma de pacientes que presentaron por lo menos una AFM para cada region representada (sin importar el tipo de AFM)

Para las AFM ubicadas en cabeza, el desglose de los resultados fue el siguiente: en lo que se refiere a
anomalias del craneo, la mas frecuente fue la asimetria facial, con un 86.7% (13 casos), seguido de frente
plana en un 13.3% (2 casos), estos resultados se muestran en la grafica 8. Para las anomalias en pelo, la mas
frecuente fue el pelo fino y eléctrico en un 53.3% (8 casos), seguido de sinofridia 40% (6 casos), el pico de
viuda en 26.7% (4 casos) y 26.7% para remolino doble e implantacion baja respectivamente (1 caso cada
uno), los resultados se muestran en la grafica 9. Dentro de la AFM para ojos las mas predominantes fueron 2
casos de fisura palpebral ascendente y fisura palpebral descendente respectivamente (cada uno constituye
13.3%), seguido de un caso de hipocanto, uno de ptosis palpebral, uno de telecanto y uno de pliegues
epicanticos. Para nariz, la AFM mdas comun fue tanto philtrum prominente como puente largo, cada una con
3 casos que corresponden al 20% cada una de ellas, philtrum plano present6 un caso, puente largo un caso y
narinas evertidas un caso (6.7% cada una). Para boca, se encontré en mayor proporcion paladar ojival en 8
casos (53.3%), seguido de lengua escrotal (2 casos 13.3%) y lengua con manchas suaves y rugosas (2 casos,
13.3); el labio superior delgado se encontré en un caso (6.7%). En orejas, hubo 10 casos con asimetria en
tamafo y forma (66.7%), 6 casos con implantacion baja (40%), 3 casos con orejas protruyentes (20%), un
caso con pliegue del 16bulo auricular (6.7%) y un caso de orejas malformadas (6.7%).
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Grafica 8

AFM de pacientes en craneo

86,7%

13,3%

e

Asimetria facial Frante plana

*La N representa el total de pacientes que presentaron el tipo de AFM sefialada

Grafica9
AFM de pacientes en pelo
53,3%
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baja

*La N representa el total de pacientes que presentaron el tipo de AFM senalada

En lo que respecta a cuello no hubo ningin caso de AFM. Para torax, solo un caso de pezones
supernumerarios (6.7%).

Para extremidades superiores la de mayor frecuencia fue tamafio anormal de los dedos en 4 casos
(26.7%) y pliegue palmar transverso en 3 casos (20%); seguido de ufas hiperconvexas: un caso (6.7%),
clinodactilia: un caso (6.7%) y dedos regordetes: un casso (6.7%). Para las extremidades inferiores, el mas
frecuente fue dedos cabalgados con 6 casos (40%), 4 casos con ampltud de distancia entre ler y 2do artejo
(26.7%), 2 casos de pies asimétricos (13.3%) y 2 casos de braquidactilia (13.3%); un caso de talon
prominente y uno de uias hiperconvexas (6.7% cada uno), los resultados para las extremidades inferiores se
muestran en la grafica 10.
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Gréafica 10
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En piel solo se encontré un caso de nevos anormales y para abdomen y genitales solo un caso de
hernia abdominal.

Anomalias fisicas menores en familiar de primer grado.

El 60% (9 casos) de los familiares presentaron por lo menos una AFM en craneo, 46% (7 casos) en
pelo, al igual que en ojos 46% (7 casos); 40% (6 casos) en nariz, 80% (12 casos) en boca y 46.7% (7 casos)
en boca, los resultados se representan en la grafica 11.

Gréficall
AFM de familiares en Cabeza
80%
60%
* )
46,7% 46,7% 46,7%
I I I ]
Boca Craneo Ojos Pelo Orejas Nariz

*La N representa la suma de familiares que presentaron por lo menos una AFM para cada region representada (sin importar el tipo de AFM)

Al igual que en los pacientes, ningiin familiar presento alguna anomalia en cuello ni tampoco en la
region toracica.

Para las extremidades superiores, el 40% (6 casos) por lo menos llegaron a presentar una AFM. Para
extremidades inferiores, solo se presentaron 26.7% (4 casos), los resultados para extremidades se muestran
en la grafica 12
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Gréafica 12

AFM de familiares en Extremidades
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*La N representa la suma de familiares que presentaron por lo menos una AFM para cada region representada (sin importar el tipo de AFM)

En piel, solo se presentd un caso de nevos anormales (6.7%) y en abdomen y genitales ninguno.

Dentro del analisis mas detallado para cada una de las regiones estudiadas, el porcentaje de
frecuencia fue el siguiente:

Para las AFM de los familiares ubicadas en cabeza, el desglose de los resultados fue el siguiente: En
lo que se refiere a la region craneal, la frecuencia fue mayor en para asimetria facial con una frecuencia del
46.7% (7 casos), seguida de la presencia de frente plana 13.3% (2 casos), trigonocefalia 6.7% (1 caso) y
occipucio prominente 6.7% (a caso) resultados se muestra en grafica 13.

Gréfica 13

AFM de familiares en craneo
46,7%

13,3%
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Asimetria facial Frante plana  Braquicefalia Trigonocefalia Occipucio
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Para el pelo, la AFM mas comun fue la presencia de pico de viuda 33.3% (5 casos), seguido de un
pelo fino y eléctrico 26.7% (4 casos), remolino doble 20% (3 casos) y sinofridia en un 13.3% (2 casos), los
resultados se muestran en la grafica 14. Para los ojos, el mayor numero de anomalias fue para fisura
palpebral descendente con 26.7% (4 casos), 13.3% (2 casos para ptosis palpebral y telecanto
respectivamente, 1 caso para Manchas de Brushfield y uno para pliegues epicéanticos (6.7%) cada uno. En
nariz hubo un 40% para philtrum plano (6 casos) y 13.3% (2 casos) para narinas evertidas. Para la region de
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la boca, el paladar ojival fue el mas frecuente con 40% (6 casos), luego labio superior delgado con 33.3% (5
casos) y lengua escrotal, lenguas con manchas suaves y rugosas y paladar alto con 13.3% (2 casos)
respectivamente. En la orejas la AFM que se presenta mas fue asimetria en tamafio y forma con 26.7% (4
casos), seguida de implantacion baja 20% (3 casos) y protruyentes 20% (3 casos), por ultimo las orejas en
taza, pliegue del 16bulo anterior y suaves y plegables con 6.7% cada uno (un caso cada uno).

Grafica 14
AFM de familiares en pelo
33,3%
26,7%
20%
13,3%
Pico de Viuda Fino y electrico Remolino doble Sinofridia

Para las extremidades superiores solo hubo AFM en lo que se refiere a clinodactilia del 5° dedo 20%
(3 casos), seguida de pliegue palmar transverso 13.3% (2 casos), dedos regordetes 13.3% (2 casos), largo de
dedos inusual 13.3% (2 casos), manos asimétricas con un caso y dedos cabalgados también con un solo caso
(6.7%). En las extremidades inferiores, la AFM mas frecuente fue dedos cabalgados con un 13.3% (2 casos)
seguido de amplitud de distancia ler y 2° art 6.7% (un caso), pies asimétricos 6.7% (un caso), braquidactilia
6.7% (un caso) y ufias hiperconvexas 6.7% (un caso). Los resultados se muestran en la grafica 15

Grafica 15
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cabalgados  hiperconvexas sistancia 1oy 20
artejos

Para el area de piel, hubo un caso de nevos anormales (6.7%) solamente. Y ninglin caso para
Abdomen genitales.

20



Descripcion del grupo de familiares

A cada uno de los familiares se le realizd una evaluacion de tamizaje (SCL-90) para descartar la
presencia de patologia psicotica durante la evaluacion. Los resultados se encuentran en la tabla 5

Tabla6

N |M ni no |Maxi no |Pronedi o |Desvi aci 6n Est andar
Somat i zaci 6n 15 .00 1.83 . 5887 . 55948
Qbsesi vo 15 .1 1.7 . 647 . 5097
Sensi bilidad interpersonal |15 0 1 .38 . 364
Depr esi 6n 15 .00 1.62 L4727 . 40661
Ansi edad 15 .0 1.3 . 393 . 4399
Hosti | i dad 15 .00 .67 . 2453 . 17606
Ansi edad f 6bica 15 0 1 .27 . 280
Par anoi a 15 0 1 .31 . 333
Psi coti ci sno 15 0 1 .14 . 196
indice global de severidad |15 .02 .97 . 4093 . 30600

Los puntajes mas altos fueron reportados para las dimensiones de somatizaciéon (maximo: 1.83,
promedio: 0.5887), obsesivo (maximo: 1.7, promedio: 0.647) y depresion (maximo 1.62, promedio: 0.4727);
seguido de ansiedad (maximo: 1.3, promedio: 0.393), sensibilidad interpersonal (maximo: 1, promedio:
0.38), ansiedad fobica (maximo: 1, promedio: 0.27), paranoia (maximo: 1, promedio: 0.31), psicoticismo
(maximo: 1, promedio: 0.14) y por ultimo hostilidad (méaximo: 0.67, promedio: 0.2.

En lo que respecta a los resultados del SCL-90, cabe resaltar que ninguno de los familiares evaluados
presentd un puntaje por arriba del numero de corte para el riesgo de padecer algiin trastorno psiquiatrico (> a
3)'%*: los resultados mas relevantes fueron para somatizacion, depresion y sintomas obsesivos (sin ninguna
significancia estadistica). Sin embargo, es importante mencionar que no se realizé ningln tipo de evaluacion
estructurada (SCID1) que pudiera tener como objetivo el diagnostico de alguna psicopatologia o la
evaluacion de rasgos de personalidad.

Comparacion entr e pacientes con esguizofreniay familiares

En la grafica 16, se muestran las comparaciones entre las AFM en cabeza, encontradas tanto para
pacientes como para familiares de acuerdo a su frecuencia expresadas en porcentajes.
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Gréfica 16

B AFM de pacientes en Cabeza B AFM de familiares en Cabeza

93,3%

Ojos

En la grafica 17 se muestra la comparacion entre AFM de extremidades inferiores y superiores para
pacientes y familiares de acuerdo a su frecuencia expresada en porcentajes.

Gréfica 17
B AFM de pacientes en extremidades B AFM de familiares en extremidades
73%
%
0,
26,7%
ﬁﬁﬁﬁﬁ S
i s
e
———
Superiores T
S
Inferiores

En la tabla 6 se muestran los resultados comparativos por regiones anatdmicas para el nimero y
porcentaje de AFM de pacientes y familiares mas representativos de la muestra.

Tabla6
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7 46.7% 12 80% 3.589 1 0.058
6 40% 8 53.3% 0.536 1 0.464

4 26.7% 11 73.3% 6.533 1 0.011

X2 = Pearson Chi cuadrada
gl = Grados de libertad
p= significancia estadistica <0.05

En la tabla 7 se muestra cada uno de los grupos estudiados, con el total de AFM, el promedio y sus
desviaciones estandar.

Tabla7
Grupos Estadisticos
Grupo N Promedio D.E Error
promedio
Total de Familiar 15 6.133 3.700 0.955
AFM
Paciente 15 7.733 3.634 0-938

D.E: Desviacion Estandar

Discusion

Iniciaremos el analisis a partir de los datos sociodemograficos que obtuvimos del estudio. En lo que
se refiere al género; encontramos una mayor frecuencia en hombres comparado con mujeres, como es
observado en la literatura e incluso ya descrito en poblacion mexicana por el estudio de Caballero (2007),
asociado probablemente a una mayor busqueda de atencion y maés tasas de admision hospitalaria al
presentar cuadros psicéticos de caracteristicas mas violentas”. En cuanto al estado civil, en su mayoria
corresponde a solteros, lo cual se puede explicar a la marcada dificultad para entablar relaciones
interpersonales y un deterioro en las habilidades sociales, caracteristica fundamental del propio
padecimiento (sintomas negativos) *°. Para el nivel socioecondémico se encontré un predominio en el nivel
bajo; correlacionando también con una mayor presencia de desempleados; posiblemente explicado también
por la edad de inicio, una pobre integracion a un empleo remunerado y las dificultades cognitivas y sociales
que les dificultan una integracion a la vida productiva.

En la mayor parte de la literatura cientifica, se describe a la esquizofrenia paranoide como la de
mayor incidencia en todo el mundo, resultado replicado en este estudio por un mayor numero de pacientes
reclutados con este subtipo de esquizofrenia.

La edad promedio de los pacientes evaluados corresponde al adulto joven, que en teoria también
corresponderia a la edad con mayor productividad laboral; sin embargo, dadas las caracteristicas de la edad
de inicio del padecimiento, edad de la primera hospitalizacidn, inicio del tratamiento farmacolégico y el
deterioro condicionado por el periodo de psicosis no tratada, las capacidades de todos los pacientes con
esquizofrenia se ven limitadas a lo largo de su vida™.

Para los antecedentes heredo-familiares, cabe resaltar que el mayor niimero de psicopatologia
asociada (al interrogatorio dirigido) no fue la psicotica, se encontrd una mayor prevalencia de familiares con
antecedente de trastornos afectivos y abuso de sustancias. Para los familiares evaluados a través del SCI-90,
los resultados fueron: una mayor prevalencia de sintomas dentro del rubro de somatizacion, obsesivos,
depresion y ansiedad, lo que correlaciona de forma directa también con los hallazgos en la literatura, una

: [ : 99 1; : . 49 r
alta prevalencia de “desgaste de cuidador” en los familiares a cargo del cuidado de los pacientes.”. Valdria
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la pena revisar las caracteristicas de personalidad asociados a cada familiar directo, ya que se han reportado
en la literatura una clara asociacion entre rasgos esquizotipicos de personalidad y familiares con
esquizofrenia™.

Para aquellos pacientes que presentaron comorbilidad con algun padecimiento médico (que en su
mayoria fue endocrinoldgico), es importante mencionar que ya se ha encontrado una estrecha relacion entre
padecimientos de este tipo (Diabetes Mellitus 2) y cualquier trastorno psicotico; esto explicado de dos
formas generales: 1) como un posible efecto secundario ligado a los antipsicoticos y 2) probablemente
relacionada a los habitos higiénico-dietéticos de este tipo de pacientes™.

En cuanto al uso de sustancias, los hallazgos fueron consistentes con lo reportado en la literatura, una
JO . . 46
alta comorbilidad con el consumo de nicotina y etanol. ™.

En la literatura existen 6 grandes estudios en donde se compararon la frecuencia de AFM para
familiares, pacientes y controles. En la mayoria de ellos, se encontraron un elevado nimero de AFM en
pacientes, comparados con controles y familiares de primer grado. En lo que se refiere a los familiares, estos
se ubicaron generalmente en un rango intermedio de AFM entre los pacientes y los controles; los resultados
se encuentran en tabla8

CUADRO COMPARATIVO DE AFM ENTRE PACIENTES CON ESQUIZOFRENIA, FAMILIARES DE
PRIMER GRADO Y CONTROLES

Tabla8
Estudio Casos Familiares Controles Poblacion Criterio Escala Resultados
Diagnéstico de acuerdo
ala
frecuencia
de AFM
Cantor- 43 23 14 Americanos DSM-III-R Waldrop Px>Fx
Graae Canadienses modificada
(1994)* (Caucasicos)
Green 63 33 40 Caucasicos DSM-III-R Waldrop Px>Fx>Cx
(1994) modificada
Griffiths 60 107 47 Caucasicos DSM-III-R Waldrop ok Ak
(1998) modificada
Ismail 60 21 75 Caucasicos DSM-III-R Waldrop, Px>Fx>Cx
(1998) Gorlin,
Leppig
Gourion 40 45 42 Caucasicos DSM-IV Waldrop Px>Fx>Cx
(2004) modificada
Compton 73 44 54 Afro- DSM-IV Waldrop Px>Fx>Cx
(2007 americanos modificada
Poyraz 96 66 51 Turcos DSM-IV Waldrop Px>Fx>Cx
(2011) modificada

Px: pacientes, Fx: familiares, Cx: controles. >: Mayor que
*El estudio se realizo en gemelos

En relacion a las AFM de pacientes con esquizofrenia, los resultados fueron consistentes con lo
reportado en estudios previos (tanto para la poblacién mestizo-mexicana como para el resto de poblaciones
estudiadas) encontrando en promedio 7 AFM en pacientes y 6 en familiares, concordante con lo reportado
en un estudio piloto realizado en México por Elizarrards quienes evaluaron también AFM en un grupo de 20
pacientes comparado con controles '°. Un mayor niimero de AFMs se encontraron en la regién craneo-facial,
con predominio para craneo y orejas, correspondiente con lo publicado en la literatura. Sin embargo, en lo
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que se refiere a extremidades, existié una mayor frecuencia de AFMs en miembros inferiores comparada con
superiores, resultados que nunca antes se habian encontrado.

En un andlisis mas detallado de las anomalias mas frecuentes, la asimetria facial fue la que
encontramos en la mayoria de los pacientes, seguida de asimetria en tamafio y forma de las orejas, pelo fino
y eléctrico, sinofridia, paladar ojival, implantacion baja de orejas y dedos cabalgados. Resultados
consistentes con el trabajo de McGrath 32 y con el meta-analisis de Weinberg 2007.

Para las AFM en familiares se observo al igual que en los resultados para pacientes, un mayor
numero de AFM en la region craneo-facial, correspondiente con la literatura. Sin embargo, no fueron las
mismas AFM encontradas en los familiares comparados con los pacientes con esquizofrenia, ya que el
mayor numero de AFM fue en la boca, seguido de craneo y extremidades superiores.

Para el analisis mas detallado, la principal AFM fue también la asimetria facial, seguida de philtrum
plano, paladar ojival, presencia de pico de viuda y labio superior delgado. En las extremidades inferiores la
AFM mas comun fue: dedos cabalgados, resultado que hasta ahora nunca antes ha sido reportado en la
literatura

Para la comparacion entre familiares y pacientes, solo se encontrd significancia estadistica para las
AFMs ubicadas en miembros inferiores (dedos cabalgados); sin embargo las AFMs en orejas también
obtuvieron un puntaje cercano a la significancia estadistica (p=0.058, siendo la mas relevante asimetria en
tamafio y forma). Cabe resaltar que la AFM mas frecuente en la region craneo-facial fue en boca, de la cual,
el paladar ojival predomind, resultado consistente con la literatura y que si reflejo significancia estadistica en
el Gnico meta-analisis que ha integrado informacion para familiares > (Ting Xu 2011). Una posible
explicacion para esta falta de significancia puede ser la muestra tan pequefia del estudio. En el estudio de
Caballero, las AFMs mas frecuentes para los pacientes fueron las relacionadas con la boca (paladar alto y
ojival) resultado que no se replicéd en esta ocasion. En ese mismo estudio para los controles, una de las AFM
mas frecuente también fue el paladar alto; resultado que se puede correlacionar con nuestros controles
(familiares sin patologia psicodtica). Resultados contrastantes son la alta frecuencia de pico de viuda en
familiares de este estudio, comparado con lo reportado en Caballero y cols (una de las menos frecuentes para
controles).

En esta ocasion, no se tomo6 en cuenta ninguna caracteristica clinica (severidad de la sintomatologia,
funcionamiento premorbido o deterioro global) como una variable que pudiera influir en el numero de
AFMs, sin embargo como se ha reportado en estudios previos, una de las variables que mas se han intentado
correlacionar, es el puntaje total de la PANSS, resultado que si mostro significancia estadistica con respecto
al numero de AFM totales en el estudio realizado por Caballero.

Fortalezas del estudio

Es el primer estudio en México que evalua la presencia de AFM en pacientes con esquizofrenia
comparado con sus familiares de primer grado.

Es el primer estudio en replicar algunos de los resultados que presentd Caballero (2007) al evaluar a
una poblacion mestizo-mexicana en busca de AFM.

La evaluacion en busca de las AFMs fue realizada por un solo investigador entrenado en la

aplicacion de Waldrop, lo que puede dar un menor sesgo de medicion al comparar los resultados entre los
dos grupos (pacientes vs familiares).
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Debilidades del estudio

Ambos grupos (casos y familiares) constaron de un escaso numero de participantes y no contaron
con grupos control, lo que finalmente puede traducirse en un menor peso estadistico de los resultados.

Hubiese sido de utilidad una segunda evaluacion por parte del mismo investigador, para aumentar la
confiabilidad de los hallazgos dentro de la exploracion (validez intra-evaluador). Otra debilidad que en
futuros estudios debe ser tomada en cuenta y evaluarse es la confiabilidad inter-evaluador (alfa de
Cronbach), al ser una exploracion fisica, la percepcion entre un evaluador y otra puede ser diferente, lo que
pudiera también dar un cambio en los resultados obtenidos.

Se sabe que los familiares evaluados fueron de primera linea (padres o hermanos) sin embargo
hubiese sido interesante conocer la frecuencia de AFM en familiares de segunda linea. Lo que formaria un
posible subgrupo probablemente con un menor nimero de AFM (mas cercano a la poblacion sin relacion al
paciente).

Conclusiones

Finalmente, tomando en cuenta lo hasta ahora descrito, la idea de tomar las AFMs como posibles
endofenotipos de la esquizofrenia cada vez toma un mayor peso. Los hallazgos y lo replicado en todos los
estudios consolidan una linea de investigacion que puede seguir proporcionando resultados importantes, sin
embargo es indispensable continuar el estudio principalmente en lo que se refiere a los familiares de primera
linea y tener una poblacion suficientemente grande para garantizar un adecuado analisis estadistico.

Para futuros estudios, planteamos la posibilidad de integrar otras variables de estudio como las
complicaciones obstétricas, el puntaje total de la escala de la PANSS y ubicar al grupo de pacientes de
acuerdo al numero de ensayos recibidos y tipo de tratamiento (en remision o resistentes al tratamiento
farmacologico).
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ANexos

ANOMALIAS FISICAS MENORES EN PACIENTES CON ESQUIZOFRENIA
Hoja de concentracion de datos socio-demograficos

Fecha de aplicacion: N° de folio:
Nombre: N° Exp.:

Edad actual: ___ afos Sexo: (1) Masculino (2) Femenino
Estado civil: (1) Soltero (3) Casado / Unidn estable

(2) Divorciado / Separado  (4) Viudo

Fecha de nacimiento: / / Escolaridad: ___afos
Dia mes afio
Nivel socioeconomico: (1) Bajo (2) Medio (3) Alto
Ocupacion: (0) Desempleado (3) Empleo medio tiempo /
Subempleo
(1) Estudiante (4) Empleo tiempo completo
(2) Hogar
Direccion:
Lugar de nacimiento / procedencia: /
Teléfono: Responsable legal:

Otros teléfonos:

SUBTIPO:

(29530) Paranoide
(29510) Desorganizada
(29590) Indiferenciada
(29560) Residual
(29520) Catatonica

Edad de inicio del padecimiento: anos
Edad de inicio de tratamiento: anos
Edad en 1 Hospitalizacion: anos

Numero de hospitalizaciones:
Tiempo total de hospitalizacion: semanas

DURACION DE LA PSICOSIS NO TRATADA (DPNT)
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ANTECEDENTES HEREDOFAMILIARES:

Psiquiatricos: (0) No (1) Si

TRASTORNO ESPECIFICAR | RELACION FAMILIAR

T. Psicéticos

T. Afectivos

T. ansiedad

T. personalidad

Abuso de sustancias

Suicidio

Otros

ANTECEDENTES PERSONALES PATOLOGICOS:

No psiquiatricos: (0) No (1) Si

TIPO DE ENFERMEDAD | ESPECIFICAR | EDAD | TRATAMIENTO / COMPLICACIONES

Infecciones virales

T.C.E.

Endocrinas

Renales

Cardiovasculares

Gastrointestinales

Neurolégicas

Otras

Antecedentes de abuso de sustancias: (0) No (1) Si

SusTANCIA | EDAD PATRON DE CoNsUMO Tx/
INICIO FRECUENCIA ACTUAL COMPLICACIONES

Alcohol

Cannabis

Cocaina

Nicotina

Inhalantes

Opioides

Otros




Definiciones operativas de las variables a medir

M alfor maciones menor es (propiamente dichas)

CABEZA

Créneo

Frente plana.- La prominencia 6sea frontal no guarda una curvatura notable, sino que tiende a
mantenerse llana.

Braquicefalia clinica.- El occipucio esta sensiblemente plano, con acortamiento del eje
anteroposterior del craneo.

Trigonocefalia.- Se observa deformidad del craneo con una proyeccion anterior de la frente que le
da un aspecto triangular en un imaginario corte coronal.

Frente prominente.- La frente sobresale por delante del puente nasal sin suponer una deformidad en
la forma del craneo (como en la trigonocefalia).

Occipucio prominente.- Borde dseo a nivel del occipucio que sobresale en la palpacion.

Remolino doble.- Presencia de 2 6 mas remolinos en craneo.

Cabello fino y eléctrico.- Cabello delgado, quebradizo, que se peina con gran dificultad y tiende a
erizarse.

Asimetria facial.- Se observa una marcada diferencia en la forma de la hemicara respecto a la otra, o
del tamafio.

Ojos

Coloboma.- Pérdida de continuidad en un sector circular del iris.

Manchas de Brushfield.- Manchas blanquecinas en el iris.

Hipocanto.- La distancia entre los cantos internos es menor del 90% del promedio del ancho de los
0jos.

Nariz

Philtrum plano.- No se distinguen bordes entre nariz y el labio superior.

Boca

Uvula bifida.- La tvula muestra una hendidura notable que la divide en 2 porciones.

Paladar ojival.- El paladar duro es alto y notablemente concavo, formando un angulo agudo en el
apice.

Lengua escrotal.- Presenta fisuras laterales marcadas que se acentuan al doblarla sobre la base.
Fosetas labiales.- Hundimientos sobre la mucosa labial que pueden o no producir secrecion.
Frenillos miltiples.- Mas de un pliegue de tegumento en la union buco-labial y/o en la union de la
lengua con su base.

Lengua con manchas suaves y rugosas.- Presencia de papilas hipertrofiadas, que dan aspecto rugoso
e irregular a la superficie de la lengua.

Orgjas

"En taza".- Pabellon auricular con escasos pliegues y notablemente concavo.

Doble antihélix.- Pliegue marcado sobre el canto externo del pabellon auricular.

Pliegue del I6bulo auricular.- Surco a lo largo del 16bulo de la oreja.

Falta del I6bulo auricular.- Oreja incompleta por ausencia total del 16bulo.

Fosetas preauriculares.- Uno o méas hundimientos puntiformes en posicion rostral respecto al
pabellon auricular.

Apéndices preauriculares.- Una o mas excrecencias cutaneas en posicion rostral respecto al
pabellén auricular.

Forma 'primitiva’.- Oreja casi plana, con hélix de un solo pliegue y trago corto.

Implantacion baja.- El borde superior del pabellon auricular se encuentra por debajo de la linea
horizontal que pasa por el canto externo del ojo ipsilateral.

Orejas malformadas.- Los pabellones auriculares presentan, de manera indefinida, la falta de alguno
de sus elementos o presentan una disposicion de éstos que resulta marcadamente anomala.

CUELLO

Pterigium colli.- Presencia de bandas de tejido que van de la nuca al borde superior del torax y que
le dan un aspecto “alado”.

Piel redundante.- Presencia de repliegues cutaneos que tienden a pender en reposo, como piel
‘sobrante’.

TORAX

Ausencia de pezdn.- Presencia de un solo o ningin pezén reconocible.

Pezones supernumerarios.- Presencia de tejido hiperpigmentado y con relieve a lo largo de la linea
mamaria.



Pectus excavatum.- El plano de la linea media del torax (correspondiente al esterndn) se encuentra
por debajo (posterior) del plano formado por la parte mas anterior de los arcos costales al mismo
nivel.

Pectus carinatum.- El plano de la linea media del torax (correspondiente al esternon) se encuentra
por encima (anterior) del plano formado por la parte mas anterior de los arcos costales al mismo
nivel.

DORSO

Hoyuel os sacros.- Presencia de hundimientos puntiformes en la region correspondiente a hueso
sacro, ya sea en la linea media o laterales.

Barba de fauno.- Presencia de un mechoén de vello en la region que va del cuerpo vertebral de L2 al
sacro. Puede o no estar hiperpigmentada y sobresale del resto de la piel circundante.

ABDOMEN Y GENITALES

Hernia umbilical/inguinal.- Protrusion de un saco correspondiente al asa intestinal cuando se realiza
la maniobra de Valsalva a través de un canal que permite la entrada de un dedo a través del ombligo
(primer caso) o del canal inguinal (2° caso).

Hipospadias glandular .- Presencia de un meato urinario en la cara anterior del glande o en el surco
balanoprepucial.

EXTREMIDADES

Superiores

Sndactilia 2° y 3er dedos.-

Pliegue palmar transverso.- Presencia de una linea cutanea que tiene continuidad a través de todo el
diametro lateral del carpo.

Pliegue de flexién Unico 5° dedo.- Ausencia de una de las lineas cutaneas correspondientes a las
uniones interfaldngicas distal y proximal, respectivamente.

Hipoplasia ungueal .- Tamaio del lecho ungueal desproporcionadamente menor respecto al pulpejo
correspondiente en al menos 3 de 20 dedos.

Inferiores

Sndactilia 2° y 3er ortegjos .- Presencia de un pliegue cutaneo mas alto que en el resto de los dedos
entre el dedo indice y medio del pie. Se excluye si hay sindactilia 6sea.

Talén prominente.- El borde posterior del talon sobresale de la vertical que pasa por el punto mas
posterior de la pierna.

Tercer dedo mayor que € segundo.- El 3er artejo tiene una longitud mayor que el 2° artejo.

PIEL

Manchas café con leche.- Presencia de lesiones pigmentadas, mayores de 1cmz sin relieve y con
bordes bien definidos.

Hemangioma.- Presencia de lesion cutanea roja o violacea de distribucion vascular. Se excluyen
aquellas extensas en cara que constituyen un conflicto estético o que, por su relieve, son
deformantes.

Nevos anormales.- Lesion hiperpigmentada con foliculos pilosos o coloracion irregular o con
relieve mayor de 1cmo.

Variantes fenotipicas

CABEZA

Créneo

Micrognatia.- El menton esta por detras de la vertical que pasa por el nasion.

Snofridia.- Hay continuidad en la presencia de foliculos pilosos entre una y otra ceja.

Implantacion baja de pelo.- Presencia de foliculos pilosos en la nuca por debajo de la horizontal que
pasa por el menton.

Pico deviuda.- La linea de nacimiento de cabello en region frontal toma la forma de “V” en la linea
media.

Ojos

Ptosis palpebral.- Se observa una caida palpebral que alcanza a cubrir un tercio del iris.

Pliegue palpebral descendente (fisura mongoloide).- Pliegue cutaneo en cantos externos que se
dirige hacia abajo.

Pliegue palpebral ascendente (fisura antimongol oide.- Pliegue cutaneo en cantos externos que se
dirige hacia arriba.

Telecanto.-La distancia entre los cantos internos es mayor del 110% del promedio del ancho de los
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0jos.

Pliegues epicanticos.- Presencia de un reborde de tegumento que cubre los lacrimales en los cantos
internos.

Nariz

Philtrum prominente.- Los pliegues nasolabiales se extienden mas alla del punto medio entre la
punta de la nariz y su base.

Puente plano.- No existe una diferenciacion visible entre el relieve formado entre el puente nasal y
los cantos nasales.

Puente prominente.- El puente nasal se proyecta hacia adelante de una manera desproporcionada
con respecto a la frente.

Puente largo.- El puente nasal se prolonga de manera desproporcionada desde el nasion hasta la
punta de la nariz.

Narinas evertidas.- Las fosetas nasales presentan el borde externo elevado de manera que es visible
la mucosa.

Boca

Paladar alto.- El techo del paladar duro se ubica al menos 1 cm mas arriba del plano horizontal que
pasa por la unién gingivodental interna de los incisivos superiores.

Macroglosia.- La punta de la nariz puede tocar la punta de la lengua.

Apertura bucal grande/pequefia.- La boca libremente abierta se estima desproporcionadamente
mayor o menor respecto a las proporciones de la cara.

Encias hendidas.- Se observa una solicion de continuidad en alguna porcion interdental del tejido
gingival.

Labio superior delgado.- La mucosa labial mide menos de 4 mm.

Orgas

Asimetria en tamafio/forma.- Los pabellones auriculares presentan una diferencia en su sitio de
implantacion mayor de 1cm, o en su longitud medida de su borde mas inferior al mas superior. Hay
difrencia en la disposicion espacial del hélix respecto al pabellon contralateral.

Protruyentes.- El plano del pabellon auricular forma un angulo mayor de 45° respecto al plano
sagital de la cabeza.

Suavesy plegables.-La orejas pueden enrrollarse sobre el hélix sin dolor y con facilidad.

Pico de Darwin.- Se observa un reborde cartilaginoso que remarca la irregularidad entre la union de
la curva superior y la curva posterior del hélix.

Cuedllo

Cuello corto.- Se observa la longitud del cuello menor a la mitad de la distancia cefalocaudal del
apex del craneo a su base.

EXTREMIDADES

Extremidades superiores

Hoyuel os acromiales.- Presencia de hundimientos cutaneos en region deltoidea.

Hoyuel os en codo.- Presencia de hundimientos cutaneos en region posterior de la articulacion
himero-radio-cubital.

Clinodactilia del 5° dedo.- El dedo menique forma un angulo menor de 180° tomando como vértice
cualquiera de las articulaciones interfalangicas.

Braquidactilia.- La longitud del tercer dedo, de la base a la punta es menor del 75% que la longitud
de la base del carpo a la base del 3er dedo.

Manos asimétricas.- Una mano presenta diferencia notable en el tamafio respecto a la otra.

Dedos regordetes.- La forma de los dedos esta disminuida en su eje longitudinal y aumentado su
diametro, dandole un aspecto de salchicha.

Largo de dedos inusual .- La longitud del 3er dedo es notablemente mayor que la longitud medida
de la base del carpo a la base del 3er dedo.

Inferiores

Amplitud de distancia ler y 2° artejos.- Se observa una notable separacion entre ambos dedos, los
que en reposo no se tocan.

Hoyuel os tuberosidad tibial .- Presencia de hundimientos cutaneos en region anterio-superior de la
pierna.

Pies asmétricos.- Un pie presenta diferencia notable en el tamafio del tarso, del talon o de los dedos
respecto a la otra.

Piegue plantar longitudinal.- Presencia de una linea cutanea que tiene continuidad a lo largo de la
region metatarsiana.

Dedos cabalgados.- Al menos uno de los dedos, en reposo, se encuentra descendido respecto a los
otros observados en un eje coronal



I nventario de anomalias Fisicas menores

Inventano de Anomalias Fisicas Menores
Varantes ipicas ' Malfermacions: mesores FOLID
CABEZA S Rresents | Boca (continus)| Presente
TERED|
Perimerra cefalics anormal 1| Apertors bucal grands pequens 12
Fronte plana 2|Encias bendida 13
Bragquicefalia climica 3 Orejas]
Frente prominente trigonocefabis 4|“Ex taza” 1
Oiccipacio prominents 5| Doble sntihelix 2
Azmeiria facial §|Pliegue del lobulo sunicular 3
AMicresmatia T|Falta dal lobule suricular -
Pelo Fosetns presurioalsres 5
Eenolino doble 1|Forma ‘primitivs’ 8
Firo v electrico 2] ORETJAS MAT FOEMADAS T
Sipofridia 3| Apandices pranuriculare g
Implantacion baja 4| implantacion bsa e
Pito de viuda 5|Lobulos sdberestes 10
Chirs Asmetria en tamano/forma 11
Coloboms 1| Frotroventes 2
Minchay de Brushfield 2| Smaves ¥ plegables 13
Hipocanto E CUELLO
(Prusis palpebral 4| Pmripmem colli 1
Fimara palpebral deicendente 5| Pl redundante ]
Fitura palpebral ascendente | Carto 3
Heterairomis 7 TO
elecamto 5| Amsencia de peron 1
Phesmes epicantoo: U|Fezones super mumerarios 2
Hangy Pacus excavamm 3
Phltram plane 1] Pectus carinates 4
Bace amormal 2| Hovuelos szcros 3
Philtrum promisente 3|Barba de faune §
nfe plano 4 EXTREMIDADES
Foente prominente 5 Superiores|
Purnie largo & Smdacnbs 2° v ier dedos 1
Narina: evertidas 7| Phiegne palmar Tansverso 2
Boca Pliegne de flexitm unico 5= dedo 3
(Tl Bafida T[Mpoptass ua 3
Paladsr ofival 2| Unas hipercooveras 5
Leogns escrotsl 3 Erpq'ndlruhp [retarded) <]
Foantas labiales 4| Hovuelos scromiale: 7
Frenilles muiltiples 5|Hoyuelos en codo g
Labio supenor delendo Al Chinedactilia 5° dedo g
£ chay surves ay 7 § BUIDeITIE S 10
Paladar hendide 2| Dedos "taperins’ (rerordetes) 11
Paladar alio 9| Dedos cabalgade: 12
Labio bendido 10|Larpo de dedos musual 13
lli-l:rlEhii.: 11
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Inferiore:
Sindactilia 2° v Jer arfejos 1 FIEL
Jer dedo = 2° 2| Manchas cafe con leche 1
Talon prominente 3| Hemangioma 2
Amplited de distancia ler v 1° art. 4|Nevos anormales 3
Hoyuelos mberosidad tibial 5 ABDOMEN Y GENITALES
Pies asimeiricos §|Hernia Inzuinal’ Abdominal
Bragudactilia (retarded) 7|Hipo:padias glanduolar 2
Diedos cabalzados 8
Utias hipercomveras 2
Piegne plantar longimdinal 10
Antropomeiria
Linea media craneofacial Medidas craneofaciales en el plano horizontal

Ilasion - subnasal mm||Anche de boca mm
Cieilion - mentoa mm||Ancho de nariz mm
Lemzimad del philmom mm||Distancis interpupilar mm
Alura del lsbio superior Canios internos mm
Altura del labio inferor Cantos externos mm

Perimetro cefilico m

Cenerales

Alfura cmf|Brazada cm

Observaciones enconiradas durante la exploracion

Tipa e malformacion ds oreja, snomalias en dientss (dpo), lesiones cumEness, sospecha de malformacionss mavores, omas

Faecha de aplicacion
Nombre del paciente
Exasminador {es)

FOLIO
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Frecuencia de anomalias fisicas menores en pacientes con
esquizofrenia y familiares en primer grado

CARTA DE CONSENTIMIENTO DEL PACIENTE

Instituto Nacional de Psiquiatria Ramén de la Fuente

Lo estamos invitando a participar en un estudio de investigacion del Instituto Nacional de Psiquiatria
Ramoén de la Fuente, este estudio requiere de su consentimiento voluntario. Lea cuidadosamente la
siguiente informacioén y no dude en preguntar todo aquello que no entienda claramente.

Programa a Efectuar

El objetivo es estudiar por medio de mediciones del cuerpo a pacientes con el diagnoéstico de
esquizofrenia que formen parte de la consulta externa de la clinica de esquizofrenia. Nos interesa estudiar
las anomalias fisicas menores que pueden estar asociadas al diagnostico de esquizofrenia.

Una anomalia fisica menor significa tener en el cuerpo alguna diferencia o variacidon con respecto
al resto de la poblacién, sin embargo esta diferencia no representa ningun riesgo, repercusion médica o
importancia en el funcionamiento del cuerpo. En la mayoria de las personas pueden existir este tipo de
variaciones y se consideran como normales, pero si existieran mas de 3, es necesario estudiarse con mas
detenimiento para descartar alguna otra variacion que no pudiera ser vista a simple vista por una persona
no entrenada. Generalmente este tipo de diferencias las podemos encontrar en la cabeza, manos y pies;
lugares en donde nuestras mediciones seran mas detalladas. En caso de que a usted se le encontraran
mas de 3 anormalias fisicas menores o una sola anomalia fisica mayor sin el antecedente de haber sido
estudiada, sera enviado al servicio de genética de esta Institucion para su seguimiento. Es importante
nuevamente hacerle notar que este tipo de variaciones pueden ser normales; pero si llegara a sentirse
preocupado por esta situacion, el investigador tratara de aclarar el origen y consecuencia de la
preocupacion, y si no es suficiente se le canalizara al servicio de atencién psiquiatrica continua para recibir
una atenciéon inmediata y posteriormente al servicio de pre-consulta para descartar algun tipo de
trastorno psiquiatrico, si asi usted lo desea.

Para el estudio, el primer investigador del proyecto (Dr. César Yehu Garfias) le pedira permanecer
de pie (20 min. aproximadamente) para poder realizar algunas mediciones de su cuerpo (brazos, piernas,
térax y cara) mediante el uso de una lupa, cinta métrica flexible, una regla y una pluma. Estas mediciones
se llevaran a acabo en alguno de los 4 consultorios de la clinica de esquizofrenia.

Plan del Programa

Usted sera entrevistado por el Dr. César Yehu Garfias quien le entregara este consentimiento
informado para su lectura, aclaracion de dudas y respuesta a ellas, mas adelante, en esa misma entrevista
él mismo sera quien realice las distintas mediciones de su cuerpo con los instrumentos antes mencionados.

Es importante mencionar que no existe ningun tipo de riesgo durante el estudio, y que la informacion
gue se obtenga a partir de las mediciones sera totalmente confidencial.

Consignas a Seguir

1.- Se pedira de su consentimiento para realizar las mediciones.

2.- Las entrevistas y mediciones seran sin cargo econdmico alguno; cualquier pregunta que surja
podra ser respondida por los médicos encargados de la investigacion (Dr. César Yehu Garfias Rau
y/o Dr. Jorge Palacios).

3.- En el caso de que se presentaran 3 0 mas anomalias fisicas, se sugerira el envio de usted al
servicio de genética clinica de esta Institucion para continuar su estudio en busqueda de otras
anomalias; cabe resaltar que ninguna de estas evaluaciones generarda ningin costo, con
excepcion de que se requiriera alguna evaluacion fuera de la institucion.
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4.- La participacion en este estudio es voluntaria, usted podra retirarse en el momento que lo desee
y sin repercusiones para el futuro de su tratamiento.

Ventajas Posibles

1.- En este momento no existe ventaja directa en su tratamiento o manejo médico que pueda
obtenerse del participar en este estudio; sin embargo, las evaluaciones realizadas en este estudio
permitiran conocer mejor las caracteristicas fisicas de aquellos pacientes con el diagnoéstico de
esquizofrenia.

3.- Usted podra discutir con el responsable del estudio sobre los hallazgos en las mediciones que se
les realicen.

4.- Indirectamente usted ayudara a otros pacientes al contribuir en el conocimiento sobre la
naturaleza y caracteristicas de aquellos pacientes con esquizofrenia.

Confidencialidad

Los datos obtenidos a partir de las mediciones son confidenciales. Los datos de cada participante
seran guardados bajo un cédigo, por lo que su nombre no aparecera en ninguno de los reportes o
articulos cientificos que se elaboren con la informaciéon obtenida. Si encontraramos informacion
importante o sugerente de alguna anomalia fisica mayor o malformacién que pudiese ser de relevancia
clinica para su seguimiento, se le pide su autorizacion para que esta informacion pueda anexarse a su
expediente clinico y también se le haga llegar a su medico tratante, quien podra profundizar y atenderle
de forma mas integral en caso de que asi lo necesite; asi mismo se le informara inmediatamente de forma
personal a traveés de los investigadores involucrados en el proyecto.

Disposiciones Generales

Si usted tiene necesidad de informaciones complementarias no dude en comunicarse con el
responsable del proyecto, Dr. César Yehu Garfias Rau al 41 60 52 54 Ext. 5255, durante horas regulares de
trabajo.

He leido la hoja de informacion y entiendo de qué se trata el estudio. He hablado directamente con la
responsable del estudio y ha contestado todas mis preguntas en términos que he podido entender.
Entiendo que puedo hacer cualquier pregunta en cualquier etapa del estudio.

Entiendo que puedo suspender mi participacion en el estudio en cualquier momento sin que esto
tenga consecuencias sobre mi tratamiento. Mi identidad no sera revelada en ninguna referencia del
estudio o sus resultados. Ademas, recibi una copia de la hoja de informacion.

Basado sobre esta informacioén, acepto voluntariamente participar en este estudio.

e Contacto

Si tengo alguna pregunta, puedo contactar al Dr. César Yehu Garfias Rau al teléfono 4160-5254 ext. 5255 o
al Dr. Jorge Palacios Casados Ext. 5347

Firma del participante Fecha

Nombre del participante

Firma del testigo Fecha
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Nombre del testigo

Firma del Testigo

Nombre del Testigo

Firma del Investigador

Fecha

Nombre del Investigador

Fecha

Anexo 2.1
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Frecuencia de anomalias fisicas menores en pacientes con esquizofrenia 'y
familiares en primer grado

CARTA DE CONSENTIMIENTO PARA FAMILIARES

Instituto Nacional de Psiquiatria Ramén de la Fuente

Lo estamos invitando a participar en un estudio de investigacion del Instituto Nacional de Psiquiatria
Ramoén de la Fuente, este estudio requiere de su consentimiento voluntario. Lea cuidadosamente la
siguiente informacioén y no dude en preguntar todo aquello que no entienda claramente.

Programa a Efectuar

El objetivo es estudiar por medio de un cuestionario y mediciones del cuerpo, a familiares de
pacientes que cuenten con el diagnostico de esquizofrenia y sean tratados en este Instituto en el servicio
de consulta externa. Nos interesa estudiar las anomalias fisicas menores que pudieran estar presentes en 10s
familiares mas cercanos (padre, madre, hermanos o hijos mayores de 18 afos).

Una anomalia fisica menor significa tener en el cuerpo alguna diferencia o variacion con respecto
al resto de la poblacién, sin embargo esta diferencia no representa ningun riesgo, repercusion médica o
importancia en el funcionamiento del cuerpo. En la mayoria de las personas pueden existir este tipo de
variaciones y se consideran como normales, pero si existieran mas de 3, es necesario estudiarse con mas
detenimiento para descartar alguna otra variacion que no pudiera ser vista a simple vista por una persona
no entrenada. Generalmente este tipo de diferencias las podemos encontrar en la cabeza, manos y pies;
lugares en donde nuestras mediciones seran mas detalladas. En caso de que a usted se le encontraran
mas de 3 anomalias fisicas menores o una sola anomalia fisica mayor sin antecedente de haber sido
estudiada, sera enviado al servicio de genética de esta Institucion para su seguimiento. Es importante
nuevamente hacerle notar que este tipo de variaciones pueden ser normales; pero si llegara a sentirse
preocupado por esta situacion, el investigador tratara de aclarar el origen y consecuencia de la
preocupacion, y si no es suficiente se le canalizara al servicio de atencién psiquiatrica continua para recibir
una atencion inmediata y posteriormente al servicio de pre-consulta para descartar algun tipo de
trastorno psiquiatrico, si asi usted lo desea.

Para el estudio, el primer investigador del proyecto (Dr. César Yehu Garfias) le pedira responder un
sencillo cuestionario de 90 preguntas (tiempo de llenado aproximado de 45 min) y permanecer de pie (20
min. aproximadamente) para poder realizar algunas mediciones de su cuerpo (brazos, piernas, térax y
cara) mediante el uso de una lupa, cinta métrica flexible, una regla y una pluma. Estas mediciones se
llevaran a cabo en uno de los 4 consultorios de la clinica de esquizofrenia.

Plan del Programa

Usted sera entrevistado por el Dr. César Yehu Garfias Rau quien le entregard este consentimiento
informado para su lectura, aclaracion de dudas y respuesta a ellas, mas adelante en esa misma entrevista
él mismo sera quien le entregue un cuestionario a llenar y realice las distintas mediciones de su cuerpo con
los instrumentos antes mencionados.

Es importante mencionar que no existe ningun tipo de riesgo durante el estudio, y que la

informacion que se obtenga a partir de los cuestionarios y las mediciones sera totalmente confidencial.

El cuestionario a llenar (SCL90) es una evaluacion que descarta un probable trastorno psiquiatrico.
En caso de obtener un puntaje sugerente de algun tipo de trastorno, se le canalizara al servicio de pre-
consulta para su seguimiento o evaluacion si usted asi lo desea.
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Consignas a Seguir

1.- Se pedird su cooperacion para el llenado del cuestionario SCL90 y las mediciones antes
descritas.

2.- Las entrevistas, llenado del cuestionario, mediciones y cualquier pregunta que surja seran sin
cargo econdémico alguno y respondidas por los médicos encargados de la investigacion (Dr. César
Yehu Garfias Rau y/o Dr. Jorge Palacios).

3.- En el caso de que se presentaran 3 o0 mas anomalias fisicas se sugerira el envio de usted al
servicio de genética clinica para continuar su estudio en blsqueda de otras anomalias ocultas;
cabe resaltar que estas evaluaciones no tendran ningun costo, solo se generaran costos si fuera
necesaria una evaluacion subsecuente fuera de esta Institucion.

4.- La participacion en este estudio es voluntaria, usted podra retirarse en el momento que lo desee
y sin repercusiones para el futuro tratamiento de su familiar.

Ventajas Posibles

1.- En este momento no existe ventaja directa para el tratamiento o manejo médico que esté
recibiendo su paciente al participar en este estudio; sin embargo, las evaluaciones realizadas en
este estudio permitiran conocer mejor las caracteristicas fisicas de aquellos familiares cercanos de
pacientes que cuenten con el diagnostico de esquizofrenia.

3.- Usted podra discutir con el responsable del estudio sobre los hallazgos en las mediciones que se
les realicen, tomando en cuenta siempre la confidencialidad de la informacién obtenida.

4.- Indirectamente usted ayudara a otros pacientes al contribuir en el conocimiento sobre la
naturaleza y caracteristicas de aquellos pacientes con esquizofrenia.

Confidencialidad

Los datos obtenidos (cuestionario y mediciones) a partir de estas entrevistas son confidenciales. Los datos de cada
participante seran guardados bajo un cédigo, por lo que su hombre no aparecera en ninguno de los reportes o articulos cientificos
que se elaboren con la informacién obtenida. Si encontraramos informacién importante o sugerente de alguna anomalia fisica
mayor, malformacién o un posible riesgo de padecer algun trastorno psiquiatrico, se le informara inmediatamente de forma personal
y confidencial a través de los investigadores involucrados en el proyecto.

Disposiciones Generales

Si usted tiene necesidad de informaciones complementarias ho dude en comunicarse con el
responsable del proyecto, Dr. César Yeh( Garfias Rau al 41 60 52 54 Ext. 5255, durante horas regulares de
trabajo.

He leido la hoja de informacién y entiendo de qué se trata el estudio. He hablado directamente
con la responsable del estudio y ha contestado todas mis preguntas en términos que he podido entender.
Entiendo que puedo hacer cualquier pregunta en cualquier etapa del estudio.

Entiendo que puedo suspender mi participacion en el estudio en cualquier momento sin que esto
tenga consecuencias sobre mi tratamiento. Mi identidad no sera revelada en ninguna referencia del
estudio o sus resultados. Ademas, recibi una copia de la hoja de informacion.

Basado sobre esta informacion, acepto voluntariamente participar en este estudio.
e Contacto

Si tengo alguna pregunta, puedo contactar al Dr. César Yehu Garfias Rau al teléfono 4160-5254 ext. 5255 o
con el Dr. Jorge Palacios Casados Ext. 5347

Firma del participante Fecha

Nombre del participante
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Firma del testigo

Nombre del testigo

Firma del Testigo

Fecha

Nombre del Testigo

Firma del Investigador

Fecha

Nombre del Investigador

Fecha
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