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RESUMEN

Antecedentes: La esquizofrenia de inicio temprano se define como aquella que
inicia antes de los 18 afos. Frecuentemente este tipo de pacientes tienen
alteraciones del desarrollo, antecedentes familiares de la enfermedad, pobre
funcionamiento premérbido, mayor gravedad de los sintomas y recaidas
frecuentes por lo que diversos estudios evidencian la necesidad de identificar a
los pacientes que responden de forma temprana al tratamiento ya que esto tiene
una implicacion directa en el mantenimiento de la mejoria de los sintomas llevando
a un mejor pronostico ademas de identificarse que a mayor persistencia de
sintomas negativos peor sera su funcionalidad psicosocial. Objetivo: Evaluar
prospectivamente la funcionalidad global de los adolescentes con persistencia de
sintomas negativos a los 6 meses del tratamiento farmacoldgico, con los que
presentan remisién de los sintomas negativos. Métodos: Se trata de un estudio de
escrutinio, comparativo, homodémico, longitudinal y prolectivo que consistio en la
valoracion de 61 pacientes adolescentes con diagndsticos de trastorno
esquizofreniforme y esquizofrenia paranoide realizado en los diversos servicios del
Hospital Psiquiatrico Infantil “Dr. Juan N Navarro”. Resultados: La poblacion de
estudio estuvo constituida en su mayoria por pacientes del sexo masculino. El
analisis de productos cruzados (OR) mostré cierta tendencia de asociacion entre
las variables a lo largo del estudio sin llegar a ser estadisticamente significativo al
final del estudio (OR= 1.59 p=0.84). Conclusiones: Se encontré una asociacion
fuerte en el periodo de los seis meses en donde se observd que las personas con
disminucién de persistencia de sintomas negativos por PANSS tienen casi el
doble de posibilidades de presentar un PSP favorable, sin embargo esta

asociacion podria deberse al azar tras no ser estadisticamente significativa.

Palabras Clave: Esquizofrenia, adolescentes, tratamiento, PSP, PANSS.



.  INTRODUCCION

La esquizofrenia de inicio temprano, es una de las enfermedades mentales mas
graves, con un impacto significativo en el funcionamiento psicosocial y calidad de
vida del individuo. Debido a que la esquizofrenia es un padecimiento que puede
iniciar a una edad temprana, es de vital importancia generar informacion relativa al
diagnodstico, tratamiento, prondstico y funcionamiento de estos enfermos.
Actualmente el tratamiento tiene como objetivo la deteccién oportuna, el control
sintomatico mediante el uso de farmacos antipsicoticos y la reduccion de la
discapacidad psicosocial del paciente mediante un enfoque multimodal siendo de
suma importancia conocer el funcionamiento social de las personas con
esquizofrenia, con especial atencidén en la poblacion adolescente, ya que esta
documentado que a menor edad peor es el prondstico. En respuesta ante esta
necesidad se han disefiado guias clinicas cuyo objetivo es la elaboracion de
recomendaciones para la atencion de nifios y adolescentes con diagnésticos de
esquizofrenia, aplicables en los servicios de salud mental sobre actualizaciones
diagnosticas, terapéuticas y rehabilitacion, para dar apoyo al profesional en la

toma de decisiones.

Como se sabe, la esquizofrenia es un trastorno psiquiatrico grave, devastador y
comun (alrededor del 1% de la poblacion general). La esquizofrenia de inicio
temprano se define como un inicio antes de los 18 afos con una subcategoria
infantil de comienzo antes de los 13 afios." La esquizofrenia infantil es una entidad
rara que representa el 1% del total de la esquizofrenia, con una prevalencia de 1
en 10.000 nacimientos Prevalencia que aumenta notablemente durante la
adolescencia con el 4% de todos los trastornos esquizofrénicos antes de los 10 y
12 afios a 34% antes de los 18.2 La prevalencia a los largo de la vida se ha
reportado de 0.3% a 1.6% con una proporcion de 2:1 a favor de los varones. No
existen estudios sistematicos de la prevalencia antes de los 13 afios de edad.?
Dentro de los ultimos 5 afios se ha reportado incidencia dentro del Hospital

Psiquiatrico Infantil Juan N Navarro de 0.75% a 1.18%.4



Los pacientes con inicio de la enfermedad previo a la edad adulta frecuentemente
tienen alteraciones del desarrollo, antecedentes familiares de la enfermedad
(Kumra 2008)° pobre funcionamiento premoérbido, mayor gravedad de los
sintomas y recaidas frecuentes. Estas ultimas se han asociado a pobre pronéstico
(Fleischhaker 2005, Marshall 2005, Merry 2001)® por lo que el tratamiento de este
padecimiento en nifos y adolescentes debe incluir todas las modalidades que han
mostrado eficacia en estudios controlados. A la fecha, asociaciones psiquiatricas,
colegios médicos y ministerios de salud de paises de los cinco continentes han
publicado guias clinicas para el manejo de la esquizofrenia en adultos. Dichas
guias contemplan tanto el manejo farmacolégico como el psicosocial y coinciden
en sus recomendaciones para el manejo farmacoloégico de esta condicidn, en
particular en las dosis de antipsicoticos. En cuanto al manejo de nifos y
adolescentes con esquizofrenia, la Academia Americana de Psiquiatria de Nifios y
Adolescentes emiti6 recomendaciones que hacen énfasis en el diagndstico
oportuno y la evaluacion médica y psiquiatrica de los pacientes, asi como un
tratamiento multimodal que incluya psicofarmacos e intervenciones psicosociales.’
Siendo todo lo anterior de vital importancia para la identificacion y relacion de la
gravedad de los sintomas y su repercusion en la funcionalidad en la poblacion
mexicana, ya que no se cuenta con estudios de este tipo, lo cual aportaria
informacion a los clinicos para el seguimiento y prondstico por el cual se considera

importante el presente estudio.

Il. MARCO TEORICO
“La locura de los adolescentes” es un diagnostico elaborado en 1873 por Thomas
Clouston. La condicion que describia se caracterizaba por tener un alto factor de
herencia y que la cual podria terminar en dos maneras diferentes: en
aproximadamente 30% de los pacientes en asilo con demencia secundaria
(Clouston) mientras que en 50% -60% de los sujetos presentaban recuperacion.
Mas tarde Kraepelin definib6 como demencia precoz el concepto absorbido de
“locura en el adolescente”.? Sin embargo, en 1904, Clouston argumenté que el

término demencia no se debe utilizar para la enfermedad potencialmente curable.



Existen criterios para esquizofrenia de inicio temprano en el DSM-IV® y CIE 100
que son las mismas que para los adultos. Curiosamente, en comparacion con los
casos con inicio en la adultez, la esquizofrenia de inicio temprano muestra las
siguientes caracteristicas: 1) es mas frecuente en los varones; 2) el inicio es mas a
menudo insidioso; 3) signos neurolégicos menores, sintomas negativos y catatonia
son mas frecuentes; 4) un historial de problemas de desarrollo (que van de
trastorno de la coordinacion motora menor hasta trastornos del espectro autista)
se produce hasta en el 50% de los casos; 5) el proceso de la enfermedad tiene un
mayor impacto sobre la cognicion; 6) Los factores de riesgo genéticos son mas
frecuentes. Los tratamientos como estandar de oro son los medicamentos
antipsicoticos, que son aprobados por su administracion hasta iniciados los 13
afos segun las guias clinicas estandarizadas en Francia.'” En México,
especificamente en el Hospital Psiquiatrico Infantil “Juan N, Navarro” la guia
clinica actualmente utilizada menciona lo siguiente: Inicio de tratamiento mediante
risperidona, esperando 6 semanas antes de su posible cambio existiendo los
siguientes parametros: 1) Respuesta: Reduccion mayor al 30% en escalas con
mejoria en el funcionamiento psicosocial sugiriendo mantener el tratamiento por 2
anos. 2) Respuesta parcial: reduccion menor al 30% en escalas con presencia de
disfuncion psicosocial sugiriéndose re-evaluacion de diagnéstico, y ajustar dosis o
cambio de antipsicotico valorando respuesta a las 6 semanas posteriores. 3) No
respuesta: Escalas sin cambios con disfuncién psicosocial, sugiriendo revisar
adherencia y diagndsticos asi como cambiar de antipsicotico y esperar 6 semanas
para evaluar cambios. Estos periodos de espera para determinar la respuesta se
respaldan en las observaciones acerca de que la medicacion antipsicética alcanza
su nivel terapéutico después de un periodo de dos a tres semanas después de
iniciar su administracion'?, lo anterior es de mucha importancia ya que se sabe
que la esquizofrenia se encuentra entre las cinco principales causas mundiales de
discapacidad por lo que el diagnéstico y tratamiento temprano reducirian en gran
medida la disfuncién psicosocial. Esto ha llevado a que investigadores y clinicos
se centren en la identificaciéon de los factores asociados con la discapacidad a

largo plazo y que puedan ser evaluados en el primer contacto para el tratamiento



(Faerden y cols, 2010)." Los estudios de pacientes que entran para iniciar
tratamiento del primer episodio psicotico, muestran que la severidad de los
sintomas psicoticos durante la primera evaluacién, asi como el diagnostico tiene
una asociacion relativamente débil con el pobre funcionamiento psicosocial y es
un pobre predictor de discapacidad en el futuro, mientras que los sintomas
negativos, sexo masculino, pobre ajuste premorbido, tiempo prolongado para el
tratamiento de la psicosis y la disfuncion cognitiva, han sido identificados como
predictores mas fuertes (Foussias y Remington, 2010)."

DeVylder y col en su estudio publicado en 2013 revelaron que pacientes con pobre
apoyo social tuvieron una duracion media de la psicosis no tratada de 20 semanas
p=0.04, ademas de estar mas propensos a experimentar sintomas principalmente
negativos.’® Los sintomas negativos son relativamente comunes hasta un 57.6%
de los pacientes ambulatorios estables tratados con antipsicéticos de segunda
generacion, presentan al menos un sintoma negativo (Bobes et al., 2010)."® El
complejo de sintomas negativos se compone de varios sintomas que incluyen la
apatia, anhedonia, la restriccion afectiva, sociabilidad y alogia. De todos los
sintomas negativos, la apatia se ha encontrado tiene la asociacion mas fuerte con
un mal funcionamiento (Medalia y Casey, 2001).'” La apatia se define como la
disminucién de la motivacion que lleva a la reduccion de la conducta dirigida a
metas, no se atribuye a una disminucion del nivel de conciencia, deterioro

cognitivo o la angustia emocional (Marin y cols, 1991).18

En un ensayo europeo de primer episodio de esquizofrenia, reportan que sujetos
con un promedio de edad de 26 afnos, los cuales presentaron una mejoria en la
sintomatologia negativa como respuesta al tratamiento con antipsicoticos atipicos,
versus pacientes multitratados, con persistencia de sintomas negativos a lo largo
de la enfermedad (Samaha y cols, 2007).'"® Observando que la presencia de
sintomas negativos se mantienen muy estables a lo largo de la evolucion, estando
presentes en un primer episodio hasta en un 24% en estado basal y hasta en un
26% a las 4 semanas posteriores (Rapado-Castro y cols, 2010).2° Esto plantea la
hipotesis de que la duracidén o persistencia de los sintomas negativos, tienen un

papel crucial en el prondstico a largo plazo (Marder y cols, 2013).2" Sin embargo
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no se deja de intuir que el compuesto de sintomas negativos tienen un impacto
mayor en los pacientes que son mas jovenes y que tienen un inicio mas temprano
de la enfermedad (Marder y cols, 2013). La gravedad de los sintomas negativos es
mayor en el inicio del episodio psicotico durante la infancia o adolescencia
temprana (r = 0,24, pb.05), mientras que para la adolescencia tardia los sintomas
negativos se asocian directamente con un peor funcionamiento social (r = 0,38,
pb.01) (Monte y cols, 2008).22

La gravedad de los sintomas negativos y la desorganizacion se correlaciona con el
deterioro cognitivo, sin embargo correlaciones son generalmente modestas
(Nieuwenstein y cols, 2001).2 Esto se replica en sujetos adolescentes (Rhinewine
y cols, 2005).%* Los predictores mas fuertes para lograr la remision clinica en el
31% de adolescentes a 1 afo de seguimiento a partir de un primer episodio
psicotico son la duracion de la psicosis no tratada, la gravedad de la
sintomatologia negativa y el nivel educativo al inicio de la evaluacion (Diaz y cols,
2012).%% El funcionamiento premdrbido académico y social debe ser considerado
como un predictor de la respuesta y evolucion de la enfermedad. (Schenkel y col,
2004).%% El deterioro cognitivo es considerado como el elemento central de la
esquizofrenia, presente tanto iniciada la adultez, como la psicosis de inicio
temprano (Szoke y cols, 2008).?” La capacidad intelectual general en la
esquizofrenia de inicio temprano es 0,7 a 1,3 desviaciones estandar por debajo de
la media normativa. Funciones de memoria, atencion y ejecutivos también estan
deteriorados (Vyas y cols, 2011).28 El perfil de deterioro cognitivo en la
esquizofrenia de inicio temprano, parece ser al menos tan amplio como en
poblacion adulta y posiblemente antes el inicio del trastorno esta asociado con
déficits mas pronunciados (Rajji et al., 2009).2°

La atencion selectiva o bloqueo acondicionado se demostré esta reducido en
pacientes con predominio de ideas de referencia y sintomas negativos medidos
por PANSS, condicionando un mal rapport y alteraciones en la atencién, p= 0.10
(Bender y cols, 2001).3° La puntuacion total del PANSS se correlaciono
negativamente con la puntuacién de fluidez fonoldgica verbal, principalmente con

la sub-escala para sintomas negativos con efecto directo de forma negativa sobre
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la puntuacién CGI (Clinical Global Impression Scale-Severity) con una p<0.05.
(Remberk y cols, 2013).3" El numero de errores de perseveracion en WCST
(Wisconsin Card Sorting Test) correlacioné positivamente con la sub-escala
negativa de la PANSS, pero sin ningun otro indice psicopatolégico p<0.05. La
puntuacion total TLC (Thought, Language and Communication Scale) no se
correlacioné con ninguna de las puntuaciones PANSS, pero se correlaciond con
CGl con una p<0.01. En todos los analisis de correlacion el mas alto nivel de
psicopatologia se asocié con peores resultados de las pruebas (Remberk y cols,
2013).

No solo la presencia de sintomas negativos tiene una repercusion sobre la
funcionalidad, su persistencia y resistencia al tratamiento a lo largo de la
enfermedad, conducen a un mal prondstico, sin embargo aun no se cuentan con
criterios especificos para su identificacion (Havington y cols, 2012).%?
Histéricamente los sintomas negativos, son asociados con la resistencia al
tratamiento (Gourevitch y cols, 2004; Lysaker y Davis, 2004).33 Todavia no esta
claro si la mejora de los sintomas negativos refleja un efecto especifico del
tratamiento o es secundaria a una mejora de los sintomas positivos, o una
reducciéon de los sintomas concomitantes de depresion o ansiedad, o un alivio de
los efectos extrapiramidales de una terapia previa (Stauffer y cols, 2010).3* Se
debe tener cuidado durante los estudios clinicos para evitar la confusion potencial
de esta "pseudoespecificidad". En consecuencia, el Instituto Nacional de Salud
Mental (NIMH) en la declaracién del consenso sobre los sintomas negativos,
sugiere que los estudios clinicos de nuevos medicamentos para tratar de forma
predominante, los sintomas negativos persistentes deben incluir pacientes con
sintomas negativos primarios, y que los efectos del tratamiento sobre los sintomas
negativos deben distinguirse como debido a los efectos secundarios (Kirkpatrick y
cols, 2006).3° Se debe prestar atencion a la duracion y severidad de los sintomas
negativos al momento de su identificacién, proponiendo los siguientes criterios:
sintomas negativos por lo menos de intensidad moderada, que los sintomas
positivos, depresivos o extrapiramidales sean insignificantes y la estabilidad clinica

se mantenga durante un periodo prolongado de tiempo (Buchanan y cols, 2007).3¢
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Los sintomas negativos pronunciados son predictores de un mal prondéstico como
se muestra en un analisis de 21 estudios que examinaron el desarrollo y
prondstico de la esquizofrenia (Lang y cols, 2013).3” En un reciente meta -analisis,
se informo de que solo los sintomas negativos se relacionan con la neurocognicién
y el resultado funcional (Ventura y cols, 2009).38 Lang y cols en 2013 encontraron
que los sintomas negativos son mediados por el vinculo entre la funcion cognitiva
y los resultados funcionales en pacientes con esquizofrenia cronica. La puntuacion
del déficit motivacional y déficit del deseo es una variable que se asocia de forma
independiente con el funcionamiento global. A pesar de que se ha informado que
el desempleo esta relacionado con altos niveles de sintomas negativos, la relacion
con los subtipos aln no se ha investigado (Ergll y col, 2013).%°

El sexo se ha reportado también como un factor predictor de funcionalidad, siendo
los hombres quienes corren mas riesgo de desarrollar altos niveles persistentes de
mal funcionamiento (Chan y cols, 2010).4° Los hombres también tienen mayor
persistencia de altos niveles de apatia (Faerden y cols, 2010).#' Resultados
univariados revelan un efecto principal y significativo del sexo sobre los sintomas
negativos solamente (p < 0,01), siendo los varones quienes muestran sintomas
ligeramente mas severos (21,74 £ 6,27) con respecto a las mujeres (19,97 + 6,22).
También hay una interaccion entre los antecedentes familiares de psicosis y el
sexo, el cual es significativo para los sintomas negativos (p < 0.01). Entre los
pacientes con antecedentes familiares, los varones (25,50 + 3,50) presentaron
sintomas negativos significativamente mas graves en relacién con las mujeres
(16,67 = 6,04; t = 3.98, p < 0,01). Dicho de otra manera, los varones con
antecedentes familiares tenian sintomas negativos significativamente mas severos
(25,50 + 3,50) con respecto a los varones sin antecedentes familiares (21,21 +
6,39; t = 3,78, p < 0,01) (Esterberg y Compton, 2012).42
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lll. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

¢, Se puede valorar y describir de manera confiable el funcionamiento psicosocial
de los pacientes adolescentes con esquizofrenia y predecir la funcionalidad
psicosocial al correlacionar la PSP en aquellos que tienen persistencia de

sintomas negativos por PANSS?

IV. JUSTIFICACION.

La esquizofrenia se encuentra entre las cinco principales causas mundiales de
discapacidad. Esto conlleva que investigadores y clinicos se centren en la
identificacion de los factores asociados con la discapacidad a largo plazo y que
puedan ser evaluados en el primer contacto para el tratamiento (Faerder y cols,
2010). Los estudios de pacientes que entran para iniciar tratamiento del primer
episodio psicoético, muestran que la severidad de los sintomas psicoticos durante
la primera evaluacion, asi como el diagndstico tiene una asociacion relativamente
débil con el pobre funcionamiento psicosocial y es un pobre predictor de
discapacidad en el futuro, mientras que los sintomas negativos, sexo masculino,
pobre ajuste premorbido, tiempo prolongado para el tratamiento de la psicosis y la
disfuncién cognitiva, han sido identificados como predictores mas fuertes
(Foussias y Remington, 2010). Por lo anterior es vital conocer el funcionamiento
social en pacientes esquizofrénicos y con mayor atencion en la adolescencia dado
que esta documentado que a menor edad de inicio, peor sera el prondstico.
Ademas se pretende tener la oportunidad de valorar la eficacia de las
intervenciones que se realizan en este grupo de pacientes ya que es de gran

importancia para incidir en su adecuada evolucion.

V. HIPOTESIS

- Adolescentes con persistencia de sintomas negativos desde el primer episodio
psicoético de esquizofrenia, a los 6 meses, tendran un peor prondstico en base al

funcionamiento global en comparacién con los que presentan sintomas
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negativos en el primer episodio psicético con remisidn de estos al inicio del

tratamiento farmacoldgico.
VI. OBJETIVOS
Objetivo General

Comparar la funcionalidad global de los adolescentes con persistencia de
sintomas negativos a los 6 meses del tratamiento farmacoldgico, con los que

presentan remision de los sintomas negativos.
Objetivos Especificos

1. Determinar la frecuencia de la persistencia de sintomas negativos a los 6

meses a pesar del tratamiento farmacolégico

2. Determinar el efecto de la persistencia de sintomas negativos a 6 meses en la

funcionalidad global

Objetivos secundarios:

- Determinar el efecto del sexo en esta relacion

- Determinar el efecto de los sintomas positivos en la funcionalidad global.

VIl. MATERIAL Y METODOS

A) Tipo de estudio y muestra: Se trata de un estudio de escrutinio,
comparativo, homodémico, longitudinal y prolectivo que consistid en la
valoracion de 64 pacientes adolescentes con diagndstico de esquizofrenia
realizado en los diversos servicios del Hospital Psiquiatrico Infantil “Dr. Juan
N Navarro” en el intervalo de tiempo comprendido de Marzo del 2014 a
Marzo del 2015.

B) Diseno del estudio y descripcidn de la poblacion: Se trata de un estudio de
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seguimiento a 12 meses sobre la funcionalidad global de los pacientes que

presentan persistencia de sintomas negativos por

adolescentes con diagnoéstico de esquizofrenia.

C) Ceriterios de inclusion:

Adolescentes de 12 a 17 afnos 5 meses de ambos sexos.

Diagnéstico de esquizofrenia o] trastorno
esquizofreniforme de acuerdo al DSM |V, obtenido por

medio de una entrevista diagndstica semiestructurada.

Pacientes en su primer episodio psicético (definido como
el primer contacto con un servicio de salud mental por la
presencia de sintomas psicéticos), o previamente
diagnosticados que cumplieran con los siguientes criterios
de severidad: Puntaje de al menos 4 (moderado) en 3 de
los siguientes elementos del PANSS (P1 delirios, P3
comportamiento  alucinado, P6 desconfianza, G9
contenido del pensamiento inusual), puntaje = 70 en la
puntuacion total de PANSS; que se encuentren
‘moderadamente enfermos”, lo que se define por la
gravedad del CGI-S con puntuacion = 4 de los sintomas

positivos.

Sin tratamiento farmacoldgico especifico (antipsicotico
a dosis terapéuticas en tomas regulares) en las cuatro

semanas previas.

Que contaran con un padre o tutor responsable.

PANNS en

los



16

l. Criterios de exclusion:

+ Enfermedades médicas concomitantes inestables.

+ Cambio de diagnostico a lo largo del estudio (en
particular a trastorno esquizoafectivo, trastorno bipolar,
trastorno por estrés postraumatico, trastorno de
personalidad, psicosis no especifica, trastorno obsesivo

compulsivo).

+ Comorbilidad con abuso o dependencia a sustancias,

excepto abuso de Cannabis.

Il. Instrumentos (variables e instrumentos de medicion).

1.- MINI KID version en Espafiol (MINI International Neuropsychiatric Interview,
MINI) EI MINI es una entrevista diagndstica estructurada de breve duracién que
explora los principales trastornos psiquiatricos del Eje | del DSM-IV y la CIE-10.
Estudios de validez y de confiabilidad se han realizado comparando la MINI con el
SCID-P para el DSM-III-R y el CIDI (una entrevista estructurada desarrollada por
la Organizacion Mundial de la Salud para entrevistadores no clinicos para la CIE-
10). Los resultados de estos estudios demuestran que la MINI tiene una
puntuacion de validez y confiabilidad aceptablemente alta, pero puede ser
administrada en un periodo de tiempo mucho mas breve (promedio de 18,7 + 11,6
minutos, media 15 minutos) que los instrumentos mencionados. Puede ser
utilizada por clinicos tras una breve sesion de entrenamiento. La versién en
espafiol de esta entrevista mostré validez concurrente significativa, asi como
buena confiabilidad inter evaluador (Kappa para TDAH 0.64) y temporal (Valores
Kappa de 0.36-0.66) (Munguia 2004, Palacios 2004)*3. (Ver Anexo E)

2.- Escala de sindromes positivos y negativos (PANSS): La escala de sindromes

positivos y negativos valora la severidad de los sintomas en el momento actual y
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se evalua mediante una entrevista semi estructurada de 30-40 minutos de
duracion. Consta de 30 reactivos que se puntuan de 1 (ausente) a 7 (extremo).
Esta conformada por tres subescalas: positiva (PANSS-P) de 7 items, negativa
(PANSSN) de 7 items y la de psicopatologia general (PANSS-PG) de 16 items.
Sus propiedades psicométricas han sido ampliamente estudiadas presentando
buena elevada consistencia interna (alfa de Cron Bach de 0,73 para la escala
positiva, de 0,83 para la negativa y de 0,87 para la de psicopatologia general) y
adecuada estabilidad temporal. El coeficiente de correlacidén intraclase es de
alrededor de 0,80 para las tres subescalas (Kay 1987, Peralta 1994)%. (Ver Anexo
C)

3.- Escala de Funcionamiento Personal y Social (PSP) es un instrumento corto
que se califica del 1 al 100. Una puntuacion de 1 a 10 representa falta de
autonomia en el funcionamiento basico y una puntuacion de 91 a 100 refleja el
funcionamiento excelente. Las calificaciones se basan en la evaluacién de los
cuatro indicadores objetivos: (a) actividades socialmente utiles, incluyendo el
trabajo y estudio, (b) relaciones personales y sociales, (c) auto-cuidado, y (d)
conductas perturbadoras y agresivas. Estos se clasifican en una de seis puntos en
escala de severidad, siguiendo especificas definiciones operativas. En 2008 se
publicé su validacion en espanol, el coeficiente alfa de Cronbach de la PSP fue
0,843. Las puntuaciones de PSP mostraron una correlacion positiva con la GAF y
una correlacion negativa con los factores cognitivos, negativos y positivos
derivados de la PANSS. Las puntuaciones de PSP mostraron también una
correlacion significativa con la gravedad y la mejora de las puntuaciones CGl en el
seguimiento. Finalmente se evidencié buena fiabilidad entre evaluadores (Apiquian
2009).45 (Ver Anexo D).

VIll. PROCEDIMIENTO.

A) El presente trabajo es una derivacion de un proyecto general cargo de la
Dra. Rosa Elena Ulloa Flores, denominado “Estudio comparativo del

tratamiento recomendado por la guia clinica de esquizofrenia vs el
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tratamiento habitual en el hospital psiquiatrico Dr. Juan N. Navarro. Efecto
sobre la adherencia al tratamiento, la eficacia sobre los sintomas, la
frecuencia y severidad de efectos colaterales y funcionamiento global del

paciente”.

B) Reclutamiento de los pacientes:

* Los pacientes fueron reclutados en los servicios de urgencias,
consulta externa (Programa de Seguimiento a Pacientes
Hospitalizados (PROSERP) o la Clinica de adolescencia) y las
unidades de hospitalizacion para mujeres (UAM) y varones (UAV) del

Hospital Psiquiatrico Infantil Dr. Juan N Navarro.

* Los pacientes con sintomas psicoticos fueron evaluados para su
posible inclusion, se les explicé el procedimiento a seguir y se realizd
el procedimiento de consentimiento informado. (Anexos A,B)

C) Asignacioén del grupo de tratamiento:

Los pacientes se aleatorizaron para recibir tratamiento habitual (TH) o tratamiento
segun la Guia Clinica del HPIJNN (GUIA) por medio del programa
www.randomizer.org/ y se les realizé la evaluacion basal. Los pacientes del grupo
GUIA que no ameritaron hospitalizacion fueron tratados dentro de la unidad de
psicofarmacologia hasta que iniciaron su tratamiento en los servicios de consulta
externa; los pacientes del grupo TH se enviaron al servicio asignado en la consulta

externa del hospital.

D) Tratamiento habitual:

Se define como el conjunto de medios que se utilizan con fin de tratar los
pacientes con diagndstico de esquizofrenia o trastorno esquizofreniforme. Es
establecida de forma critica posterior a la evaluacion que reciben los pacientes
asignados en los distintos servicios del HPIJNN, basado en el uso consciente,
explicito y juicioso de la mejor evidencia actual en la toma de decisiones para el

cuidado individual de los pacientes. Puede consistir en tratamiento farmacoldgico
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con antipsicéticos aprobados para uso en poblacién pediatrica y/o tratamiento

psicosocial.

E) Tratamiento de grupo GUIA: ElI grupo GUIA recibié el tratamiento
farmacolégico recomendado en el algoritmoincluido en la guia clinica, que
aparece a continuacion.

Algoritmo de tratamiento farmacolégico

Ewaluacion Clineca y Dx
Discusién con amilia
= =g

<

—
Clnimetria Basal
Rispendona

,,—-J —~—

I 1

Respuesia No respuesia
Reduccidn>30% en escalas Respuesta Parcial Escalas sin cambio
Mejoria en ef funcionamiento Reduccion<30% en escalas Distuncién psicosocial
Distuncidon psicosocial
+ P +
Reuvsar Dx y adgherencia .
A Mantener e tratamiento ( B: Revwsar Dx y adherencia | Sintormas positivos — tipico
2 afios Ajuste dosis Cambeo de antipsicotico -
| Precomineo de sintomas negathos — atipico
T
= =
5 = 6sem _—— 1
Buena B > No
Respuesta Respuesta Respuesta

Parcial l
L 2
A I 8 I Reuvsar Dx y agherencia
—_ Cambio 3 clozaping

Se permitio el uso de medicamentos para el tratamiento en caso de:

« Agitacion (Benzodiazepinas, antipsicoticos de accion aguda IM)

* Ansiedad e insomnio (Benzodiazepinas)

» Parkinsonismo (Biperideno)

* Depresion o ansiedad (ISRS)

« Oftros medicamentos prescritos por un especialista (Ej.
Anticonvulsivos).

F) Tratamiento psicosocial:

El grupo GUIA recibi6é el tratamiento psicosocial recomendado en el algoritmo
incluido en la guia clinica: psicoeducacion, entrenamiento en habilidades sociales

y en habitos de vida saludable.

- Psicoeducacion: para la intervencion se desarrolld un programa de grupo en
donde se integré padres de familia, hermanos o tutores que tuvieran bajo cuidado

algun paciente con esquizofrenia. El programa se realizé dentro de las
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instalaciones del HPIJNN, consistid en tres sesiones con duracién de 1 %2 horas

cada una; en las cuales se abordaron los siguientes temas:

Sesion No.1:

* Definiciéon de la enfermedad
» Caracteristicas de la enfermedad

Sesion No.2:

* Tratamiento Integral
* Manejo y prevencion de recaidas

Sesion No.3:

* Familia, Sociedad y Esquizofrenia (manejo del estigma)
* Entrenamiento en habilidades sociales (EHS): el modelo de EHS
para adolescentes con esquizofrenia desarrollado, fue desglosado en

tres fases:

1.- Fase educativa: se impartid6 a los usuarios un programa de psicoeducacion

breve en el cual se explicaron las causas, sintomas y tratamiento del trastorno.

2.- Fase de entrenamiento: ejercicios basicos con el fin fue el incidir sobre el

lenguaje no verbal.

3.- Fase social activa: produccién de respuestas adecuadas y evitacion de

situaciones problematicas.

Consisti6 en un programa de nueve sesiones, cada sesion con un tiempo de

ejecucion de 45 minutos, todas ellas con una estructura de cuatro momentos:

1. Bienvenida: en cada una de las sesiones se realizd la presentacion de los
integrantes de la sesién asi como del entrenador. Con el fin de posibilitar la

insercion de nuevos miembros y facilitar su integracion.

2. Expresion de emociones: los integrantes expusieron sus emociones y cOmo se
sintieron fisicamente, tanto al inicio como al final de la sesién, en esta ultima, se

dio la posibilidad de exponer el sentir ante la sesién. Esto con el fin de estimular el



21

reconocimiento de sus emociones e identificar las emociones en los demas

integrantes de la sesion.

3. Fase activa: en este momento de la sesion se dio paso al contenido tematico

correspondiente de la sesion.

4. Despedida: se aclararon los objetivos cumplidos y se les motivo a continuar con

las sesiones.

* Programa de habitos de vida saludable: este programa se realiz6 a lo largo
de 9 sesiones que siguieron a las de EHS, en las cuales se proporcioné
orientacion basica sobre nutricion, se hizo un registro de los habitos de
alimentacion de los pacientes y se realizaron ejercicios en conjunto durante

30 minutos.

Cronograma de actividades (evaluaciones):

Evaluacion Basal |Sem3 |Sem6 |Sem9 |Mes3 |Mes4 |Mes5 | Mesb6

PANSS X X X X X X X X

Mini Kid X

CGl X X X X X X X X
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ANALISIS ESTADISTICO.

El analisis incluy6 estadistica descriptiva para las variables demograficas, clinicas
y los tipos de antipsicoticos administrados. Se considerd que la calificacion basal
no satisfactoria en el PSP fue determinada con calificaciones totales menores a
60 puntos y la persistencia de sintomatologia negativa en PANSS con valores
negativos los cuales fueron calculados con la resta de sintomas positivos y
sintomas negativos totales por la PANSS al inicio del estudio y a los 3 y 6 meses.
Se utilizo la prueba chi2 para comparar las frecuencias y la T de Student para
comparar promedios entre grupos. Se utilizd una ANOVA de medidas repetidas

para comparar las calificaciones promedio de la escala PANSS a lo largo del

seguimiento. Se utilizé como software estadistico el programa SPSS.

CONSIDERACIONES ETICAS.

Se siguieron todos los lineamientos marcados en la

declaracion de Helsinki.

Confidencialidad: Tanto casos como controles fueron
manejados con un numero interno cuya identidad fue

conocida unicamente por el investigador.

Consentimiento y asentimiento informado: El padre o
tutor que acomparo al menor firmd el consentimiento y
el menor el asentimiento; habiendo estado presentes

dos testigos.

Justicia: Todos los casos y controles recibieron
tratamiento adecuado y probado para su patologia de

base.
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Autonomia: El sujeto fue libre de abandonar la
investigacion en cualquier momento y sus datos fueron

borrados de la misma.

Beneficencia y no maleficencia: Los paciente se
beneficiaron de una exhaustiva evaluacion de su
problema lo cual repercutiéo en un mejor entendimiento y

tratamiento de su problema.

El proyecto principal y el presente estudio fueron
evaluados por el Comité de Etica en Investigacion del
Hospital Psiquiatrico Infantil Dr. Juan N. Navarro (Se

afaden cartas en anexos).

Segun el Reglamento de la Ley General de Salud en
Materia de Investigacion para la Salud el presente

estudio es considerado con riesgo minimo38
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IX. RESULTADOS.

Se incluyé una muestra total de 64 pacientes que completaron un seguimiento a 6
meses. El 67 % (n=43) pertenecié al sexo masculino con una edad promedio de
15 + 1.53 anos. El 87.5% (n=56) cursaba con primer episodio psicotico y los
diagnosticos mas frecuentes fueron trastorno esquizofreniforme con 37.5%
(n=24) y esquizofrenia paranoide con 40.6% (n=26), seguido de esquizofrenia
indiferenciada con el 18.5% (n=12) y esquizofrenia desorganizada con el 3.25%
(n=2). La risperidona fue el antipsicotico que se indicé con mayor frecuencia con el
84.3% (n=54), seguido por la olanzapina con un 7.8 % (n=5), la quetiapina
utilizada en el 4.6% (n=3) y la perfenazina y trifluoperazina utilizada unicamente
con 1.5% (n=1). La dosis promedio, en equivalentes de clorpromazina fue de
221.65 + 64.53 mg/dia. Un total de 61 pacientes (95.3%) presentd una
calificacion basal no satisfactoria en el PSP determinada con calificaciones totales
menores a 60 puntos clasificandolos en disfuncion marcada a muy grave. El
PANSS basal arrojo que unicamente el 39.06% (n=25) presenté predominio de
sintomas negativos mientras que un 45.3% (n=29) presentd persistencia de
sintomas positivos y el resto de los pacientes arrojo calificaciones neutrales con un
10.93%.

En la tabla numero 1 se describen en porcentajes las caracteristicas clinicas
obtenidas en valores totales en el mes 3 y mes 6 del PSP de mejoria (mayor a 60

puntos) y la persistencia de sintomatologia negativa en el PANSS.

Tabla 1.
ESCALAS MES 3 MES 6
PSP 50.0% 56.25%

PANSS 26.56% 26.56%
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El grafico 1 muestra los porcentajes del PSP de mejoria con respecto al PANSS
negativo a lo largo del estudio. El analisis de productos cruzados (OR) mostro
cierta tendencia de asociacién entre las variables a lo largo del estudio sin llegar a

ser estadisticamente significativo al final del estudio (OR= 1.59 p=0.84).

Grafico 1.
PORCENTAIJES A LO LARGO DEL ESTUDIO
60,00%
/
50,00% /-/
g 40,00% /
§ 30,00% 7
g 20,00% /

10,00%

0,00%

BASAL

MES 3

MES 6
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No se observaron diferencias en la frecuencia de sujetos que alcanzaron por tipo
de antipsicético recibido ni por dosis. Tampoco se observaron diferencias por sexo
o entre los pacientes que cursaban el primer episodio psicotico vs. los que

cursaban con recaidas.
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En los graficos 2 y 3 se muestra la distribucion de los resultados totales del PSP Y
PANSS a lo largo del estudio.

Grafico 2. Distribucién de los resultados del instrumento PSP basal a los 3 y 6
meses.
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Grafico 3. Distribucién de los resultados del instrumento PANSS basal alos 3y 6
meses.
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MEDIDAS DE ASOCIACION

Utilizando los resultados del PSP como medida de resultado se evalud la
predeterminacion de los resultados del PANSS en las tres mediciones, estos se

muestran en la siguiente tabla:

Intervalo de confianza

Periodo OR
LI LS
Basal 1.38 0.068 85.163
3 meses 1.29 0.3986 4.197
6 meses 2.07 0.595 7.81

La asociacion mas fuerte se observa en el periodo de los seis meses en este se
observa que las personas con disminucion de persistencia de sintomas negativos
por PANSS tienen casi el doble de posibilidades de presentar un PSP favorable,
sin embargo esta asociacion podria deberse al azar.

Esta apreciacion se puede observar de mejor manera en la siguiente grafica en
donde el color rojo se aprecia la unidad (la medida que cruza en este no es

significativo)

Grafico 4. Razén de momios de acuerdo al periodo basal, 3 y 6 meses entre PSP
y PANSS.
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X. DISCUSION

La esquizofrenia es una enfermedad mental crénica y debilitante que ha sido
clasificada entre las diez principales causas de afios perdidos por discapacidad
por lo que su precoz diagnédstico y tratamiento influird en el pronédstico del
individuo. Diversos estudios sefialan que la presencia de sintomas negativos tiene
una repercusion sobre la funcionalidad, su persistencia y resistencia al
tratamiento a lo largo de la enfermedad conduciendo a un mal pronédstico por lo
que el objetivo del presente estudio fue comparar la funcionalidad global de los
adolescentes con persistencia de sintomas negativos a los 6 meses del
tratamiento farmacolégico, con los que presentan remisién de los sintomas
negativos ya que se sabe que a mayor persistencia de sintomas negativos peor
sera el prondstico en relacién al funcionamiento psicosocial y calidad de vida del
paciente. La poblacion de estudio estuvo constituida en su mayoria por pacientes
del sexo masculino, con edad promedio de 15 + 1.53 afios. El 87.5% cursaba con
un primer episodio psicotico y el tipo de diagnostico que se presentd con mayor
frecuencia fue la de trastorno esquizofreniforme y esquizofrenia paranoide. El
medicamento mas usado fue la risperidona usado en dosis terapéuticas

equivalentes en mg de clorpromazina (Lexi - Comp, 2009).46

Se visualizd que la poblacién estudiada estaba de moderada a gravemente
enferma al inicio del estudio al encontrarse que 61 pacientes (95.3%) presento
una calificacion basal no satisfactoria en el PSP determinada con calificaciones
totales menores a 60 puntos clasificandolos en disfuncion marcada a muy grave lo
que refleja que el funcionamiento de estos individuos se caracterizaba por
dificultades severas y marcadas en al menos una de las areas evaluadas
(actividades socialmente utiles, relaciones sociales y personales o bien el cuidado
personal, y comportamiento agresivo). Estos datos contrastan a lo reportado por
Apiquian en el 2009 en donde la puntuacién media obtenida en adolescentes es
menor en pacientes adultos hospitalizados de 52.68 +14.78 y en pacientes

ambulatorios de 64.54 +24 valorados igualmente con la escala PSP.4°
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Tras correlacionarse la escala de PSP con los sintomas negativos del PANSS
indicaron que a mayor gravedad de la enfermedad, peor sera el funcionamiento
del individuo lo cual se reflejé en las puntuaciones del PSP tras encontrarse una
asociacion fuerte en el periodo de los seis meses en donde se observo que las
personas con disminucion de persistencia de sintomas negativos por PANSS
tienen casi el doble de posibilidades de presentar un PSP favorable, sin embargo

esta asociacién podria deberse al azar.

Existen algunos estudios previos realizados en adultos donde se exploraron la
relacion entre el funcionamiento psicosocial y la gravedad de la enfermedad de los
cuales Apiquian describié una correlacion negativa con todos los factores del
PANSS encontrando una mayor correlacién con el factor negativo siendo de r= -
0.74, p<0.01 en nuestro estudio la correlacion del PANSS con la calificacion global
del PSP al final del estudio fue de OR= 2.07, p<0.595 siendo no significativa para
nuestro estudio. Por otra parte, Juckel encontré también una correlacion negativa
mayor con el factor negativo de la PANSS siendo de r= -0.47, p<0.1 y con la
calificacion total del PANNS y global de PSP de r=-0.30, p<.0525.47

Con respecto a la variable del sexo en la literatura no se especifica si es un factor
predictivo de mejoria y tampoco mencionan si existe evidencia de mejora con un
antipsicotico especifico, aunque si se especifica que la falta de adherencia al
tratamiento es un fuerte predictor de recaida. Wenyu Ye reporté que la duracion
de la enfermedad (pacientes cronicos), asi como pacientes no tratados parecen
ser importantes predictores de mala respuesta, esto muy probablemente
relacionado que a mayor duracion de la psicosis no tratada y multiples recaidas se
ha asociado con una mayor reduccion en la materia gris temporal, aumentando la
posibilidad de que la psicosis puede ser toxica para el cerebro.*®4° Esto se
contrasta con el presente estudio donde no se encontraron diferencias con la
frecuencia de sujetos que alcanzaron respuesta temprana por tipo de antipsicotico
recibido ni por dosis y tampoco se observaron diferencias por sexo o entre los
pacientes que cursaban un primer episodio psicético vs. los que cursaban con

recaidas.
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Xl. CONCLUSIONES

e Se encontro una asociacion fuerte en el periodo de los seis meses en
donde se observo que las personas con disminuciéon de persistencia de
sintomas negativos por PANSS tienen casi el doble de posibilidades de
presentar un PSP favorable, sin embargo esta asociacién podria deberse al

azar tras no no ser estadisticamente significativa.

¢ No se observaron diferencias en la frecuencia de sujetos que alcanzaron

un PSP favorable ni por tipo de antipsicoético recibido ni por dosis.

¢ No se observaron diferencias de mejoria en relacion al tipo de sexo.

e Tampoco se observaron diferencias entre los pacientes que cursaban el

primer episodio psicoético vs. los que cursaban con recaidas.

Xll. RECOMENDACONES.

El presente estudio se realizé ya que actualmente es necesario que los médicos y
personal del area de salud mental cuenten con instrumentos de valoracién
validados vy fiables para medir la severidad de los sintomas de la enfermedad, su
evolucion a lo largo del tiempo y con ello evaluar la efectividad de las
intervenciones terapéuticas realizadas. Lo anterior, ayudara a cumplir con uno de
los principales objetivos a largo plazo, que es mejorar el funcionamiento
psicosocial y la calidad de vida del paciente. Segun los resultados obtenidos en el
estudio evidenciamos que no existen elementos suficientes para decir que
adolescentes que presenten persistencia de sintomas negativos desde el primer
episodio psicotico de esquizofrenia, a los 6 meses, tendran un peor prondstico en
base al funcionamiento global en comparacion con los que presentan sintomas
negativos en el primer episodio psicético con remisién de estos al inicio del

tratamiento farmacolégico. Para estudios posteriores se debera incluir un mayor
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numero de muestra y tiempo ya que probablemente esto incrementaria la

asociacion y la haria significativa.

Xlll.  LIMITACIONES.

Los resultados de este estudio deben interpretarse dentro de sus limitaciones.
Estos incluyen el numero relativamente bajo de pacientes, falta de entrevistas de
diagnostico formales y fiabilidad entre evaluadores. No existen estudios que
evaluen pacientes adolescentes para determinar el funcionamiento psicosocial y
calidad de vidad en relacion al PANSS por lo que los datos a comparar deberan
de tomarse con cautela ya que las comparaciones que se hacen en la literatura

son con poblacién adulta.
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XV. ANEXOS.

ANEXO “A”
Hospital Psiquiatrico Infantil “Dr. Juan N Navarro”

Consentimiento Informado

Autorizacién para participar en un proyecto de investigacion

Titulo del Estudio: ESTUDIO COMPARATIVO DEL TRATAMIENTO
RECOMENDADO POR LA GUIA CLINICA DE ESQUIZOFRENIA VS EL
TRATAMIENTO HABITUAL EN EL HOSPITAL PSIQUIATRICO INFANTIL “DR
JUAN N NAVARRO": EFECTO SOBRE LA ADHERENCIA AL TRATAMIENTO,
LA EFICACIA SOBRE LOS SINTOMAS, LA FRECUENCIA Y SEVERIDAD DE
EFECTOS COLATERALES Y EL FUNCIONAMIENTO GLOBAL DEL PACIENTE

1.-Naturaleza y objetivo de este estudio

Se nos ha pedido a mi y a mi hijo (a) que participe en un estudio de investigacién
donde se incluiran 80 adolescentes. Este estudio se realiza con el fin de comparar
la eficacia del tratamiento marcado en las guias clinicas de tratamiento vs la del
tratamiento habitual que reciben los pacientes dentro de este hospital. Se nos ha
informado que la esquizofrenia es un padecimiento que tiene como sintomas
principales problemas en el pensamiento, alucinaciones (percibir sonidos o
imagenes que no existen), desorganizacion de la conducta y de las emociones.
Puesto que mi hijo (a) tiene estos sintomas, el médico le ha diagnosticado
esquizofrenia. Esta enfermedad se trata con medicamentos antipsicoticos, que
ayudan a reducir las alucinaciones, organizan el pensamiento y la conducta de los
pacientes; el tratamiento también puede incluir terapias y programas
especializados (educacion sobre la enfermedad, escuelas, actividades, etc.), que

forman el tratamiento psicosocial.
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2.- Explicacion de los procedimientos a seguir

El estudio tendra una duracién de seis meses, a lo largo de este tiempo mi hijo (a)
seguira un tratamiento y sera evaluado con regularidad para determinar cambios
en sus sintomas. Mi hijo(a) sera valorado(a) en esta institucion, se le hara una
entrevista inicial con un médico psiquiatra para confirmar el diagnostico vy
determinar la severidad de la esquizofrenia. Después sera asignado a uno de dos
tratamientos al azar, llamados tratamiento habitual (TH) o tratamiento de acuerdo
a la guia (GUIA). Si se le asigna TH recibira el tratamiento que su médico tratante
determine, ya sea medicamentos que el médico recetara o una combinacion de
medicamentos con terapia o servicios de rehabilitacion; si se le asigna GUIA se le
recetaran medicamentos y recibira orientacion sobre su enfermedad y coémo
manejarla; el equipo de investigacibn nos comunicara a qué grupo fuimos

asignados.

En la primera visita del estudio se hara una entrevista para evaluar los sintomas,
se realizara un examen fisico y se solicitaran examenes de laboratorio para
obtener informacién sobre el estado general de salud de mi hijo(a). Posteriormente
se le citara

a evaluacion cada tres semanas y a partir del tercer mes, cada mes hasta la ultima
evaluacion, al terminar el mes 6. En estas evaluaciones se entrevistara a mi hijo(a)
para preguntar sobre sus sintomas, si tiene molestias fisicas y sus actividades
dentro y fuera de casa. Estas visitas para evaluacion seran independientes de las
visitas a su médico tratante o a los programas de tratamiento psicosocial que se le
indiquen. Al terminar el mes 3 y el mes 6 de tratamiento se repetiran los examenes
de laboratorio.

En sus visitas a su médico tratante, él extendera las recetas para la compra del o
los medicamentos que mi hijo(a) necesite. En el caso de los tratamientos
psicosociales, si mi hijo es asignado al grupo GUIA se nos pedira que la familia
acuda a tres sesiones de una hora y media para recibir informacién acerca de la

esquizofrenia. Mi hijo debera acudir a un programa de nueve sesiones de una
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hora y media para recibir adiestramiento en habilidades de comunicaciéon y en
habitos de vida saludable. Si mi hijo es asignado al grupo TH su médico tratante le
enviara a los servicios de psicoterapia o rehabilitacion de acuerdo a su criterio. La
participacion en este estudio es totalmente voluntaria. Si decidimos no participar

mi hijo recibira la valoracién y el tratamiento habitual dentro de este hospital.

3.- Riesgos y malestares previsibles

Mi hijo (a) puede experimentar molestias por los efectos colaterales de los
medicamentos antipsicoticos, como por ejemplo somnolencia, temblor en las
manos, inquietud, aumento en el apetito y el peso. Su médico tratante evaluara
estas molestias y decidira los pasos a seguir para disminuirlas o suspenderlas. Mi
hijo(a) y yo podemos acudir al servicio de Urgencias de este hospital en cualquier

momento si se presenta alguna molestia o sus sintomas empeoran.

4.- Beneficios posibles del estudio

Mi hijo (a) recibira una evaluacion de memoria, capacidad para concentrarse y
resolver problemas especificamente disefada para pacientes esquizofrénicos que
solamente recibiran los pacientes participantes de este estudio. Se nos informé
que las visitas de evaluacion de mi hijo(a) no tendra costo; tampoco tendran costo
las consultas relacionadas a su tratamiento psicoterapéutico o las sesiones de
orientacién sobre su enfermedad durante los seis meses del estudio. Ademas de
los beneficios para mi hijo (a), se espera que los resultados de este estudio
ayuden a mejorar la atencion de los adolescentes con esquizofrenia en este y

otros hospitales.

5.- Suspension del estudio

Se nos informd que el investigador a cargo puede retirar a mi hijo(a) del estudio
basandose en su criterio para mejorar la atencion meédica que recibe, o si él (ella)
no puede seguir las instrucciones durante la evaluacién o no toma el tratamiento

como se le indique.



40

6.- Preguntas sobre el estudio
Si tenemos preguntas podemos dirigirnos a la Dra. Rosa Elena Ulloa al teléfono
5573-48-44 ext 233 o al psicélogo Julio César Flores Lazaro en el Comité de Etica

en Investigacion al teléfono 55-73-48-44 ext 123.

7.- Derecho a retirarse del estudio

Mi hijo (a) y yo podemos retirarnos del estudio en cualquier momento y recibir el
tratamiento que ofrece esta institucion sin que esto afecte la atencion médica
futura de mi hijo(a). Si deseo retirar a mi hijo(a) del estudio, debo notificarlo al

investigador.

8.- Confidencialidad
Se nos menciond que la informacion obtenida de mi hijo(a) se mantendra
confidencial y que en la divulgacion de los resultados de la evaluacion y el

tratamiento de mi hijo(a) no se dara a conocer su identidad.
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Titulo del Estudio: ESTUDIO COMPARATIVO DEL TRATAMIENTO
RECOMENDADO POR LA GUIA CLINICA DE ESQUIZOFRENIA VS EL
TRATAMIENTO HABITUAL EN EL HOSPITAL PSIQUIATRICO INFANTIL “DR.
JUAN N. NAVARRO”: EFECTO SOBRE LA ADHERENCIA AL TRATAMIENTO,
LA EFICACIA SOBRE LOS SINTOMAS, LA FRECUENCIA Y SEVERIDAD DE
EFECTOS COLATERALES Y EL FUNCIONAMIENTO GLOBAL DEL
PACIENTE.

Consentimiento
Mi hijo(a) y yo hemos leido la informacion anterior, se nos ha ofrecido amplia

oportunidad de formular preguntas y las respuestas recibidas son satisfactorias.
Por la presente aceptamos participar en este estudio.

Nombre y firma del participante Fecha
Nombre y firma del padre o tutor Fecha
Nombre y firma de la madre o tutora Fecha
Nombre y firma del investigador Fecha
Nombre y firma del testigo Fecha

Nombre y firma del testigo Fecha
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ANEXO “B”
Asentimiento del Paciente Pediatrico

Titulo del Estudio: ESTUDIO COMPARATIVO DEL TRATAMIENTO
RECOMENDADO POR LA GUIA CLINICA DE ESQUIZOFRENIA VS EL
TRATAMIENTO HABITUAL EN EL HOSPITAL PSIQUIATRICO INFANTIL “DR
JUAN N NAVARRO": EFECTO SOBRE LA ADHERENCIA AL TRATAMIENTO,
LA EFICACIA SOBRE LOS SINTOMAS, LA FRECUENCIA Y SEVERIDAD DE
EFECTOS COLATERALES Y EL FUNCIONAMIENTO GLOBAL DEL PACIENTE.

1.-Naturaleza y objetivo de este estudio

Te pedimos que participes en un estudio de investigacion donde se incluiran 80
adolescentes. Este estudio se realiza con el fin de comparar la eficacia del
tratamiento marcado en las guias clinicas de tratamiento en comparacion con el
tratamiento habitual que reciben los pacientes dentro de este hospital. Te
informamos que la esquizofrenia es un padecimiento que tiene como sintomas
principales problemas en el pensamiento, alucinaciones (percibir sonidos o
imagenes que no existen), desorganizacion de la conducta y de las emociones.
Puesto que tu tienes estos sintomas, el médico te ha diagnosticado esquizofrenia.
Esta enfermedad se trata con medicamentos antipsicoticos, que te ayudan a
reducir las alucinaciones, organizan tu pensamiento y conducta; el tratamiento
también puede incluir terapias y programas especializados (educacién sobre la
enfermedad, escuelas, actividades, etc.), que forman el tratamiento.

2.- Explicacion de los procedimientos a seguir

El estudio tendra una duracidn de seis meses. A lo largo de este tiempo seguiras
un tratamiento y seras evaluado(a) con regularidad para determinar cambios en
tus sintomas. Seras valorado(a) en esta institucion, un médico psiquiatra te hara
una entrevista inicial para confirmar el diagndstico. Después seras asignado(a) a
uno de dos tratamientos al azar, llamados: tratamiento habitual (TH) o tratamiento
de acuerdo a la guia (GUIA). Si se te asigna TH recibiras el tratamiento que tu
meédico tratante determine, ya sea medicamentos que el médico recetara o una
combinacion de medicamentos con terapia o servicios de rehabilitacion; si se te
asigna a GUIA se te recetaran medicamentos y recibiras orientaciéon sobre tu
enfermedad y como manejarla. El equipo de investigacién te comunicara a qué
grupo fuiste asignado. En la primera visita del estudio se hara una entrevista para
evaluar tus sintomas, se realizara un examen fisico y se solicitardn examenes de
laboratorio para obtener informacion sobre tu estado general de salud.
Posteriormente se te citara a evaluacion cada tres semanas y a partir del tercer
mes, cada mes hasta la ultima evaluacién, al terminar el mes 6. En estas
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evaluaciones te entrevistaran para preguntarte sobre tus sintomas, si tienes
molestias fisicas y tus actividades dentro y fuera de casa. Estas visitas para
evaluacion seran independientes de las visitas a tu médico tratante o a los
programas de tratamiento psicosocial que se te indiquen. Al terminar el mes 3 y el
mes 6 de tratamiento se repetiran los exdmenes de laboratorio. En las visitas a tu
meédico tratante, él extendera las recetas para la compra del o los medicamentos
que necesites. En el caso de los tratamientos psicosociales, si eres asignado al
grupo GUIA pediremos a tu familia acuda a tres sesiones de una hora y media
para recibir informacion acerca de la esquizofrenia. Tu deberas acudir a un
programa de nueve sesiones de una hora y media para recibir adiestramiento en
habilidades de comunicacion y en habitos de vida saludable. Si eres asignado al
grupo TH tu meédico tratante te enviara a los servicios de psicoterapia o
rehabilitacion de acuerdo a su criterio. Tu participacion en este estudio es
totalmente voluntaria. Si decides no participar recibiras la valoracién y el
tratamiento habitual dentro de este hospital.

3.- Riesgos y malestares previsibles

Puedes experimentar molestias por los efectos colaterales de los medicamentos
antipsicoticos, como por ejemplo somnolencia, temblor en las manos, inquietud,
aumento en el apetito y el peso. Tu médico tratante evaluara estas molestias y
decidira los pasos a seguir para disminuirlas o suspenderlas. Tu puedes acudir al
servicio de Urgencias de este hospital en cualquier momento si se presenta alguna
molestia o tus sintomas empeoran.

4.- Beneficios posibles del estudio

Recibiras una evaluacibn de memoria, capacidad para concentrarse y resolver
problemas especificamente disefada para pacientes esquizofrénicos que
solamente recibiran los pacientes participantes de este estudio. Tus visitas de
evaluacion no tendran costo; tampoco tendran costo las consultas relacionadas a
tu tratamiento psicoterapéutico o las sesiones de orientacion sobre tu enfermedad
durante los seis meses del estudio.

5.- Suspensién del estudio

Es posible que el investigador a cargo pueda retirarte del estudio basandose en su
criterio para mejorar la atencion médica que recibes, si tienes vida sexual activa y
no deseas usar métodos anticonceptivos, si eres mujer y te embarazas o si no
puedes seguir las instrucciones durante la evaluacién o no tomas el tratamiento
como se te indique.

6.- Preguntas sobre el estudio

Si tienes preguntas puedes dirigirte a la Dra. Rosa Elena Ulloa al teléfono 55-73-
4844 ext. 233 o0 a la psicdloga Verdnica Pérez Barrén en el Comité de Etica en
Investigacion al teléfono 55-73-48-44 ext. 123.
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7.- Derecho a retirarse del estudio

Tua y tu familia pueden retirarse del estudio en cualquier momento y recibir el
tratamiento que ofrece esta institucion sin que esto afecte la tu atencion médica
futura. Si desean retirarse del estudio deben notificarlo al investigador.

8.- Confidencialidad

La informacion obtenida durante el estudio se mantendra confidencial y en la
divulgacion de los resultados de la evaluacion y el tratamiento no se dara a
conocer tu identidad.

He leido la informacion anterior y me han explicado su contenido. Estoy de
acuerdo en participar en este estudio de investigacion.

Nombre y firma del participante Fecha

Nombre y firma del padre o tutor Fecha

Nombre y firma de la madre o tutora Fecha
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ESCALA DE SINTOMAS POSITIVOS Y NEGATIVOS PARA LA
ESQUIZOFRENIA
PANNS
Nombre del paciente: Fecha
Evaluador
Evaluacion

Instrucciones: Marque con un circulo la evaluacion apropiada para cada item de la
entrevista clinica que se especifica a continuaciéon. Consulte el manual de evaluacién para
las definiciones de los items, la descripcidon de los puntos concretos y el procedimiento

para la puntuacion. 1 = ausente; 2 = minimo; 3 = leve; 4 = moderado; 5 = moderadamente severo; 6 =
severo; 7 = extremo.

1) SUBESCALA POSITIVA

P1 Delirios

P2 Desorganizacién conceptual
P3 Conducta alucinatoria

P4 Excitacion

P5 Grandiosidad

P6 Suspicacia/persecucion

P7 Hostilidad

2) SUBESCALA NEGATIVA

N1 Afecto adormecido o embotado

N2 Retirada emocional

N3 Empatia limitada

N4 Retirada social apatica/pasiva

N5 Dificultad para pensar en abstracto
N6 Dificultad para la conversacion fluida
N7 Pensamiento estereotipado

3) SUBESCALA PSICOPATOLOGICA GENERAL

G1 Preocupacién Somatica

G2 Ansiedad

G3 Sentimiento de culpabilidad

G4 Tension

G5 Manierismo y actitud postural
G6 Depresién

G7 Retraso motor

G8 Falta de cooperacion

G9 Contenidos de pensamientos inusuales
G10 Desorientacion

G11 Atencién deficiente

G12 Falta de juicio y discernimiento



G13 Alteracién de la voluntad

G14 Deficiente control de los impulsos
G15 Preocupacioén

G16 Evitacion social activa

ESCALA

Positiva

Negativa
Psicopatologia General

Compuesta

TOTAL

47

TOTAL

PERCENTIL
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ANEXO “D”
ESCALA DE FUNCIONAMIENTO PERSONAL Y SOCIAL. PSP.

Escala de Funcionamiento Personal y Social (P5F) y algoritmo de puntuacion.

1. Puntue el grado de disfuncion del paciente durante el ultimo mes en las siguientes 4 areas principales. Para determinar
el grado de disfuncion ha de utilizar los criterios operativos que se facilitan a continuacion. Observe que hay unos criterios
comunes para las areas a-c y otros criterios especificos para el area d.

Ausente  Leve Manifiesta Marcada Grave Muy grave

a. Autocuidado a a O 8 8 O
b. Relaclones personales y soclales "] n] (m O O 0
c.  Actividades sociales habituales, incluidos trabajo y estudio [0 O O i O 0
d. Comportamientos perturbadores y agresivos a ] O 0 0 0

Niveles de gravedad dreas a-¢

(1) Ausente

(fi) Leve: solamente conocido por alguien muy cercano a la persona

(1ii) Manifiesto: dificultades claramente perceptibles por cualquiera, aunque no interfieren sustancialmente con la capacidad de
|a persona para realizar su actividad er dicha area, tenlendo en cuenta el contexto soclocultural, edad, sexo ¥ nivel de
educacion de la persona

{iv) Marcado: las dificultades interfieren considerablemente con el desempeno de la actividad en esa area; sin embargo, [a
persona todavia es capaz de realizar algunas cosas sin ayuda profesional o social, si bien inadecuada u ocasionalmente; si es
ayudada por alguien es capaz de alcarzar el nivel de funcionamiento anterfor

(v) Grave: dificultades que hacen que |a persona 5ea incapaz de realizar cualquier actividad en esa area, si no es ayudada
profesionalmente, o lleva a la persona a una actividad destructiva, sin embargo, no hay riesgos de supervivencia

(vi) Muy grave: deterioros y dificultades de tal intensidad como para poner en peligro la supervivencia de la persona

Niveles de gravedad drea d

(1) Ausente

(ii) Leve: grosena, insociabilidad o quejas leves

(i) Manifiesto: hablar demasiado alto o hablar con otros de una forma demasiado familiar o comer de una forma socialmente
inaceptable

(#v) Marcado: insulta a otros en publico, rompe o tira objetos, actia frecuentemente de una forma socialmente inapropiada,
pero no peligrosa (p. ej., desnudarse u orinar en publico)

(v) Grave: amenazas verbales o agresiones fisicas frecuentes, sin intencion ni posibilidad de lesiones graves

{vi) Muy grave: actos agresivos frecuentes, dirigidos a causar lesiones graves

2. Seleccione un intervalo de 10 puntos. La seleccion del intervalo de 10 puntos se basa en los grados de disfuncion que
ha determinado para las 4 areas principalss: a) autocuidado; b) relaciones personales y sociales; ¢) actividades sociales
habituales, incluidos trabajo y estudio; y d) comportamientos perturbadores y agresivos.

100-91  Funcionamiento excelente en las 4 areas principales. Se le tiene en elevada consideracion por sus buenas cualidades,
afronta adecuadamente los problemas de la vida, esta involucrado en un amplio rango de intereses y actividades

50-81 Funcionamiento bueno en las 4 areas principales, presencia tan solo de problemas o dificultades comunes

BO-T1 Dificultades leves en una o mas areas a-c

70-61 Dificultades manifiestas, pero no marcadas en una o mas dreas a-c o dificultades levesen d



60-51
50-41

40-31
30-21
20-11

101

49

Dificultades marcadas en una de las areas a-c, o dificultades manifiestas en d

Dificultades marcadas en 2 o mas areas, o dificultades graves en una de las areas a-c, con o sin dificultades manifiestas
end

Dificultades graves en una area y dificultades marcadas en al menos una de las dreas a-c, o dificultades marcadas en d
Dificultades graves en 1 areas a-c, o dificultades graves en d, con o sin deterioro en las areas a-c

Dificultades gravess en todas las areas a-d o muy graves en d con o sin deterioro en las areas a-c. 5i la persona reacciona
& provocaciones externas las puntuaciones sugeridas son 20-16; 5i no, las puntuaciones sugeridas son 15-11

Falta de autonomia en el funclonamiento basico con comportamientos extremos, pero sin riesgos de supervivencia
{puntuaciones 6-10) o con riesgo de supervivencia, p. &), resgo de muerte por malnutricion, deshidratacion,
infecciones, incapacidad para reconocer situaciones de peligro manifiesto (puntuaciones 1-5)
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ANEXO “E”

1.1. MINI Entrevista Neuropsiquiatrica Internacional 1
(MINI International Neuropsychiatric Interview, MINI)

MINI

MINI INTERNATIONAL NEUROPSYCHIATRIC INTERVIEW

Version en Espanal 3.0.0
DSM-TV

EEULL: [\ Shechan, |. lanavs, . Baker, K. Harncti-Shechan, F. Knapp, M. Shechan
Umiversiry of South Rorids. Tampa

FRANCIA-Y. Lecrubier. E. Weiller. T. Hergueta. P. Amerim. L. 1. Bonora. |. P Lépine
Hopital de la Selorftritre, Pasi

Veruon en cspanak:

L Ferranda, |. Bobes, L Gibert
Imsrituso [AF — Madrid - Espana

M. Sata, (O Soto
Univenity of South Forida, Tempa
Assores de traduccion L Franco-Alfonso, L. Franoo

ﬂ%lﬂ; 1y, 1994, 19008 Sherhan DV & Lecrubkier Y

Tosdum lim derrchion earnm roeTvides Mg s parks i ciie Socemenns ook wr reproadsceds o renemeals oo berma signme ni par coskanieer

' i z = P E i . i i T 2 ] 2 Tl Zon T P = 2 o = Lt_ I Il l ' #.
me g rEhEe o BB ol o bega res me lecrarnees | imclivends enmersidides. hoapimile me lraties ¢ nstincenss. geber -
el pacdon ey copins del MINT pars on me persnsl

MIN] 3.0.0 (| de cncre de 2000)
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ANEXO “F”

Cominitn Nacional de inatitutos de Salud y Hospitales da Alts Especialidad
Sorricroa du Alencdn Paiguishics
Hosgstal Pigribires Infant] ‘Or. Juss N Novairo®

W e oo CELS 108 "‘QI

Anpinte [hetames Je aprobiocion e i

México. D.F,. a 17 de octubre de 2011

DRA. ROSA ELENA ULLOA FLORES
INVESTIGADOR PRINCIPAL DEL PROYECTO

Comunict & usted que ¢l Comité de Etica en Investigacidn, ha evaluwdo ¢l protocolo
tituludo: *Estudio comparietiog del fratamientn vecomendado por l grda clinicg de exguezoffenta v
el fratemuenio habitwal en of Hospetal Paiguidtvico Infantd "D Juan N, Navarro™: gfecio sobre {o
adberencin al fratomento, fo effeocm wbre for sfniomas, & frecwenca v oseverdod de gfictos
colaterales v el fimconamients global del pacente’, clave de identificacion en el hospital
/02 /asnn, estudio presentado por usted o este Comité, coma fnvestigadora prineipal,

El Comité de Etica en Investigacion decide dar al protocolo el cardcter de aprobado.

Tengo a bien recordarle que debe cumpliv con la obligacion de notificar g este comité sobre
todo evento que modifique las condiciones éticas del proyecto, de comunicar el inicio del
reclutarmiento y Ia finalizacidn del eatudio, v de entregar por escrito un informe final.

Los compromisos con el hospital incluyen lo imprescindible devolucion e los resultados o
los pocientes ¥ o sus pacdees o tutores, participantes en el protweelo come sujetos de estdio

Atentamen te. . - L

PSIC. VERONICA PEREZ BARRON
PRESIDENTE DEL COMITE DE ETICA £ DE ETic
EN INVESTIGACION

W D Dy Nlacda P ivlae = [herectinrs il | Hys pital
Krehrve s 1a Coamnnian e Tnsssnigaodn
hivhs s el Conmind e Bt vty Do st i
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ANEXO “G”

1943

Por este medio le informamos que derivado del proyecto "Estudio comparativo del tratamiento
recomendado por la guia clinica de esquizofrenia vs, Tratamiento habitual en el HPIDINN (ACER)", con la
clave 113020811 el proyecto de investigacion “Persistencla de sintomas negativos en un primer episodio
psicotico de esquizofrenia en adolescentes como predictor de un mal prondstico en la fundionalidad global”
queda registrado en esta Divisién de Investigacion con la clove AT201/1215/ dictaminado como: Aprobado.

Se notfican as siguientes obigaciones que adquiere en calidad de tesista

o Entregar una copia del presente a sus tulores.

o Debera entregar cada & meses (mayo y noviembre) un informe de Jos avances de su
proyecto, entregar su primer informe semestral del desarrollo del estudio durante [a primera
semana del mes de Mayo en la pagina
https:/isites.google.com/site/picomisioninvestigacion del afio en curso, asi como de
?mmmmmmmnamnmuw

* Al concluir su tesis no olvide llenar el informe final en la pagina arriba mencionada para
evitar solicitarie su informe faltante.

« Altérmino de su proyecto entregar un ejemplar del producto final de la tesis, como acervo
para la biblioteca del hospital incluyendo los sellos de la biblioteca de la UNAM y del
HPIDINN.

Sin mds por el momento, reciba un cordial saludo.

Atentamente

LN
Dra. Ma. Elena z Caraveo

Jefa de la Division de'Investigacion

Cep. Dr. Rosa Elena USoa Flores, Investigador principal HPIDINN, Presente
Registro de productividad
Archivo

s Nacionales

! s, es the Adra Especinlidod
SALUD & ervicion de Alongion Migqulitrios
- i .‘II".I " Hospital Pdqulbtrics Iafantil Dr, Jusn N, Naverme
r\ NO SECATTARLS DI SALUD '-',\ AP
43 - 2818 e
Oficio: DI/C1/936/1215
Dictamen: Aprobacion
México, D.F., a 10 Diciembre de 2015
Fernando Trevifio del Campo
Presente f

;
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