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PRESENTACION

Los trastornos psicéticos en general, y la esquizofrenia en particular, forman parte de lo
que en el Sistema Sanitario Publico Andaluz se ha venido a llamar Trastorno Mental Grave.
Esta consideracion se debe tanto a la potencial gravedad de este tipo de cuadros como a
la dificultad de su abordaje, implicando distintos niveles asistenciales, desde la comunidad
y la familia hasta la atencién primaria y los servicios de salud mental, y dentro del sistema
sanitario a varios perfiles profesionales, como médicos de familia, psiquiatras, psicologos
clinicos, enfermeros, trabajadores sociales, terapeutas ocupacionales, entre otros.
Ademas, como es bien sabido, existen dentro de los abordajes terapéuticos varias
escuelas, cada una con sus propias intervenciones psicoldgicas. Por estos motivos, es de
esperar que exista y existe variabilidad en el abordaje de las psicosis y la esquizofrenia.
Multiples factores, como la formacion especifica de los profesionales en unas u otras
intervenciones, la presién asistencial, las preferencias manifestadas por los usuarios o sus
familiares, la falta de recursos, influyen de distinta manera en cada profesional responsable
de tomar decisiones respecto a qué es mejor hacer en cada momento.

Es en este contexto en el que debemos entender la enorme importancia de las Guias de
Practicas Clinicas (GPC), ya que su objetivo principal es disminuir la incertidumbre del
clinico a la hora de tomar decisiones, asi como ofrecer una informacion redactada de una
manera sencilla para posibilitar que los usuarios (y las personas cuidadoras cuando sea
adecuado) participen de forma activa en las decisiones que afectan a su salud.

En efecto, una GPC no es mas que un conjunto de recomendaciones basadas en una
revision sistematica de la evidencia cientifica, asi como en un analisis de los riesgos y
beneficios asociados a cada alternativa, con el objetivo de optimizar la atencion sanitaria a
los pacientes, ordenando y evaluando los resultados disponibles para conseguir, con ello,
disminuir la variabilidad en la practica clinica. Es decir, las GPC son herramientas
disefiadas para solucionar problemas y no para crearlos o incrementarlos y, en
consecuencia, una GPC nunca deberia entenderse como un conjunto de pautas o
recomendaciones de caracter mas o menos obligatorio o rigido.

Asi, la GPC para el tratamiento de la Psicosis y de la Esquizofrenia que ahora

presentamos, aborda de forma clara las distintas situaciones clinicas en las que puede
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encontrarse una persona con este tipo de diagndstico, haciendo énfasis en las distintas
intervenciones que han demostrado utilidad, como las psicoldgicas, psicofarmacologicas,
de cuidados, etc. Por estas razones, el borrador de esta Guia ha servido como uno de los
soportes de la revision del Proceso Asistencial Integrado Trastorno Mental Grave del

Sistema Sanitario Publico de Andalucia.

Ademas, hay que sefalar varios aspectos destacables de este trabajo. En primer lugar, se
trata de la primera adaptacion de una guia NICE realizada en Andalucia que cuenta con los
derechos de uso expresamente otorgados por el National Institute for Health and Care
Excellence. En segundo lugar, es una guia con una muy alta participacion de usuarios
andaluces diagnosticados de distintos trastornos psicéticos en su elaboracion, mucho mas
alta que ninguna otra GPC sobre Psicosis y Esquizofrenia. Un grupo de usuarios ha
participado en grupos focales, estando los comentarios realizados respecto a las
recomendaciones recogidos textualmente en la guia; otro grupo de usuarios ha participado
en la revision externa de la guia, revisando las recomendaciones relacionadas con la
“Experiencia del usuario del servicio de salud mental de adultos”; y una persona
diagnosticada de un trastorno de este tipo ha ejercido labores de autoria al mismo nivel
que el resto de autores. Un nivel de implicacion de usuarios como éste quiere decir que se
ha querido tener muy en cuenta su punto de vista, sus demandas y sus preferencias,
otorgandole un nivel prioritario, junto con la evidencia cientifica disponible, los autores de
esta Guia y el propio Sistema Sanitario Publico Andaluz.

Ademas, es una propuesta valiente, que mantiene las formas organizativas que han
demostrado utilidad en el manejo de estos trastornos, proponiendo y recomendando
equipos y servicios de los que aun no solemos disponer en nuestro contexto.

Guia profundamente practica, fundamentada en el peso de las pruebas y, sobre todo, en la
seguridad del paciente y la prevencion de dafios, y estructurada en distintos niveles de
recomendaciones. Aunque la ultima decisién siempre debe tomarla el clinico junto con el
usuario, las recomendaciones fuertes seran apropiadas en una mayoria de situaciones,
mientras que las recomendaciones débiles tendran que ser sometidas a mayor analisis por
parte del clinico y el usuario, en términos de los riesgos y beneficios de las alternativas
disponibles. Por lo demas, resaltar también el practico resumen de recomendaciones con

el que se inicia esta Guia, como forma de respeto y reconocimiento a las circunstancias
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diversas en las que nos podemos encontrar los distintos profesionales durante la actividad
clinica.

Anadir, la garantia del prestigio que el conjunto de las Guias NICE tienen y reconocer su
aportacién en el mundo a la practica clinica, por lo que su versidon en castellano permite su
implementacion en todo el ambito del Sistema Sanitario Publico Andaluz. Asi, la
publicacion de esta Guia permite cumplir objetivos del Il Plan Integral de Salud Mental de
Andalucia, en cuanto a la mejora de las competencias profesionales de sus recursos
humanos, por contribuir a su formacion continuada y a una practica asistencial avalada y
homologada y que disminuye la variabilidad de la practica clinica.

En ultimo lugar, no quiero dejar de expresar mi agradecimiento y reconocimiento a todos
los profesionales y usuarios que directa o indirectamente han colaborado en la elaboracién
de esta Guia, en especial a los profesionales del Hospital Regional Universitario de
Malaga.

José Carmona Calvo

Director del Plan Integral de Salud Mental de Andalucia
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ASPECTOS CLINICOS QUE CUBRE ESTA GUIA

1.- ¢ Qué es la psicosis y la esquizofrenia?

Deteccion y Diagnéstico

2.- ¢Cuales son las posibles causas de la psicosis y la esquizofrenia?

5.- ¢ Cémo identificar y manejar a las personas en riesgo de desarrollar una
psicosis?

Pronéstico y complicaciones

3.- ¢Cuales son las complicaciones de la psicosis y la esquizofrenia?

4.-¢;Cual es el prondstico, la evolucion y la recuperacion de la psicosis y la
esquizofrenia?

Organizacion de la atencion

6.- ¢Cual es el rol de la atencién primaria en el manejo de la psicosis y la
esquizofrenia?

12.- ;Coémo es la atencién comunitaria no urgente a las personas diagnosticadas
de psicosis y esquizofrenia?

13.- ¢ Cuales son las alternativas al ingreso en Unidad de Agudos?
14.- ;Como es la experiencia de las personas cuidadoras?

16.- ; Como mejorar el acceso y la implicacion de las minorias sociales?

Tratamiento farmacologico

8.- ¢ Qué tratamientos farmacologicos estan recomendados para las psicosis y la
esquizofrenia?
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Tratamiento psicolégico y psicosocial

7.- ¢Como evaluar y realizar una alianza terapéutica con las personas
diagnosticadas de psicosis y esquizofrenia?

9.- ¢ Qué intervenciones psicolégicas estan recomendadas para las psicosis y la
esquizofrenia?

10.- ¢ Qué son las intervenciones entre iguales y el autocuidado para personas
diagnosticadas de psicosis y esquizofrenia?

11.- ¢ Qué intervenciones fomentan la salud fisica en personas diagnosticadas de
psicosis y esquizofrenia?

15.- ¢ Que es la rehabilitacion profesional?
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OBJETIVOS DE LA GUIA

Esta Guia tiene como objetivo ayudar a los profesionales y a los usuarios en la toma de

decisiones sobre:

+ La identificacion y diagnostico de las personas diagnosticadas de psicosis y
esquizofrenia

+ Tratar a las personas diagnosticadas de psicosis y esquizofrenia

+ La organizacién de la atencién de forma integral y continua entre Atencion Primaria
y Salud Mental, incluido el seguimiento y los criterios de derivacion

* Reducir la duracién de la psicosis no tratada

* Reducir la recaida o recurrencia de la psicosis y esquizofrenia

* Reducir los abandonos del seguimiento

* Prevenir la aparicion de complicaciones y morbilidades asociadas a la psicosis y
esquizofrenia

* Minimizar los efectos adversos del tratamiento

+ La aplicacion en la practica de recomendaciones que promuevan la mejora de la
competencia profesional en el manejo de la psicosis y esquizofrenia

* Mejorar la experiencia de usuarios y cuidadores

POBLACION A LA QUE VA DIRIGIDA

Personas mayores de 18 afios diagnosticadas de psicosis y esquizofrenia.

DESTINATARIOS DE LA GUIA

A todos los profesionales que participan en la atencién a usuarios con psicosis: Atencién
Primaria, urgencias hospitalarias, servicios de Salud Mental, y a los usuarios de servicios
de Salud Mental

METODOLOGIA DE ELABORACION

Esta guia ha sido elaborada a partir de la adaptacién de la guia Psychosis and
Schizophrenia in adults. The NICE Guideline on Treatment and Management (NICE, 2014),
del National Institute for Health and Care Excellence de Reino Unido. Para ello, se han

seguido las pautas del grupo ADAPTE para la adaptacion de guias de practica clinica.
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Este grupo considera la adaptacién de GPCs como un abordaje sistematico para discernir
el uso y/o modificacion de una GPC producida en un entorno cultural y organizativo
distinto. La adaptacion constituye una alternativa al desarrollo de GPCs “de novo” mediante
la contextualizacion de una GPC en un entorno distinto del que fue concebida (Fervers,
2006). La produccién de GPCs conlleva un numero considerable de esfuerzos y recursos
que, con estrategias metodologicas oportunas, puede ser aprovechado en distintos
entornos, sin la necesidad de generar GPCs redundantes en funcién de las necesidades

de cada servicio de salud, cada contexto clinico o cada grupo profesional.
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Tabla |.- Fases de la metodologia ADAPTE

Maédulo
de
preparacion

Modulo de objetivos
y proposito

Modulo de busqueda
y revision

FASE.- 2

ADAPTACION IS Gl

valoracion

Modulo de seleccion
y decision

Maédulo de
customizacion
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Paso 1. Establecer un comité
organizador

Paso 2. Seleccionar el tema de la guia

Paso 3. Comprobar si la adaptacion es
factible

Paso 4. Identificar los recursos y
habilidades necesarios

Paso 5. Completar las tareas para la
puesta en marcha

Paso 6. Escribir un plan de adaptacion
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Paso I |.Valorar la calidad de las guias

Paso 12. Valorar si las guias estan
actualizadas

Paso |3. Valorar el contenido de las
guias

Paso 14. Valorar la consistencia de las
guias

Paso 15. Valorar la aceptabilidad y la
aplicabilidad de las recomendaciones.

Paso 16. Valoracion de la revision

Paso 17. Seleccionar entre las guias y
las recomendaciones para realizar una
guia adaptada

Paso 18. Preparar el borrador de la
guia adaptada
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Tabla |.- Fases de la metodologia ADAPTE

Paso 19. Revision externa — audiencia
de la guia

Paso 20. Consultar con
organizaciones profesionales

Moddulo de revision
Paso 21. Consultar con los

externa y desarrolladores de la guia original,
agradecimientos especialmente si se han hecho

modificaciones en las

F AS E 3 - recomendaciones
r4 Paso 22. Agradecimientos
F I NAL I ZAC I O N documentos de origen

Modulo de desarrollo

de un plan de Paso 23. Plan de actualizacién
actualizacion

M6dU|O de Paso 24. Producir el documento de la
produccion final guia final

FASE 1. INICIAL
Médulo de preparacion
ePaso 1. Establecer un comité organizador

La primera fase del proceso ADAPTE es constituir un comité organizador de la guia
(COG) y un panel multidisciplinar para la elaboracion de la guia, asi como seleccionar
el tépico de la guia.
El COG esta formado por José Maria Garcia-Herrera Pérez-Bryan, psiquiatra; M@
Magdalena Hurtado Lara, psicologa clinica; Casta Quemada Gonzalez, enfermera
especialista en salud mental; Vanesa Nogueras Morillas, psiquiatra; Antonio Bordallo
Aragon, psiquiatra; Celia Marti Garcia, profesora de la Facultad de Ciencias de la
Salud; Aimudena Millan Carrasco, psicéloga y profesora de la Escuela Andaluza de
Salud Publica; Fabio Rivas Guerrero, psiquiatra; y José Miguel Morales Asencio,
metoddlogo y profesor de la Facultad de Ciencias de la Salud. Todos los
participantes clinicos del COG (psiquiatras, psicologa clinica y enfermera especialista
en salud mental) forman parte de la Unidad de Gestién Clinica de Salud Mental del
Hospital Regional Universitario de Malaga.
José Maria Garcia-Herrera, M? Magdalena Hurtado, Vanesa Nogueras y José Miguel

Morales ya han elaborado previamente otras guias de practica clinica utilizando la
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metodologia ADAPTE (Nogueras et al., 2017; Garcia-Herrera et al., 2011;
Garcia-Herrera et al., 2015).

El comité organizador designé un panel multidisciplinar para el desarrollo de la guia,
que incluy6é un amplio numero de profesionales que trabajan en la sanidad publica y
de personas que pudieran aportar su experiencia en primera persona (16 psicélogas,
la mayoria psicologas clinicas; 13 psiquiatras; 6 enfermeros de salud mental y 5
médicos de atencion primaria).

De esta manera fue incluida como parte del panel multidisciplinar para el desarrollo
de la guia una usuaria, también psicéloga. Actualmente trabaja en Malaga como
acompanante terapéutica y facilita un grupo de apoyo mutuo para usuarios de los
servicios de salud mental.

Tras contactar con una de las componentes del COG y ofrecerse de ayuda en lo
necesario para el desarrollo de la guia de la Psicosis y la esquizofrenia, la
mencionada usuaria fue incluida como un miembro mas en el panel multidisciplinar,
acudiendo puntualmente y cumpliendo con todas las tareas propuestas con gran

efectividad, al igual que el resto de integrantes.

ePaso 2. Seleccionar el tema de la guia
Como tema de la guia se decidio el abordaje de la psicosis y la esquizofrenia. Hubo
muchos motivos para elegir este tema. La prevalencia, la gravedad, la disparidad en
la atencién y sus graves consecuencias (duracidn de psicosis no tratada y peor
evolucion), asi como la infradeteccidon de enfermedades comodrbidas en personas con
psicosis. Todas estas razones aconsejan ademas, que la guia vaya dirigida tanto a
atencion primaria como a salud mental. También influy6 en esta decision que
acababa de salir la guia NICE de abordaje de la psicosis y la esquizofrenia en el
adulto, y que esta nueva version incluia un abordaje que es una fuente de areas de
mejora en el proceso asistencial en la atencién a este tipo de pacientes y sus

personas cuidadoras.

*Paso 3. Comprobar si la adaptacion es factible
Se comprueba que hay una GPC de NICE sobre el abordaje de la psicosis y la
esquizofrenia que puede servir de base a la adaptacion. También se buscan otras

guias.
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El COG realizé previamente al inicio un analisis de las posibles dificultades en el

proceso de adaptacion de las guias.

*Paso 4. Identificar los recursos y habilidades necesarios
En nuestro servicio contamos con un equipo multidiscipinar (psiquiatras, psicélogos,
enfermeros especialistas en salud mental) con experiencia en la adaptacién de GPC,
asi como en las distintas metodologias de investigacion necesarias para llevar a cabo
los estudios complementarios (estudios cualitativos con usuarios y familiares, técnica
Delphi, etc.). Asimismo, contamos con un amplio grupo de usuarios y familiares con

una buena predisposicion a participar en la elaboracion de este documento.

*Paso 5. Completar las tareas para la puesta en marcha
Se establece un calendario de reuniones del COG, asi como varias sesiones de

formacion dirigidas a homogeneizar criterios y métodos a lo largo de todo el proceso.

ePaso 6. Escribir un plan de adaptacion
Teniendo en cuenta que este proyecto, salvo en la parte final del mismo, no ha
contado con financiacion especifica y, por lo tanto, no se disponia de personal con
dedicacion exclusiva al proyecto, se elaboré un plan de adaptacion de unos tres afios

de duracion.

FASE 2. ADAPTACION

Modulo de objetivos y propodsito

La segunda fase del proceso ADAPTE incluiria la determinacién de las preguntas de salud,
la busqueda de guias existentes; la valoracién de la calidad, actualidad, contenido,
consistencia y aplicabilidad de las guias existentes; toma de decisiones sobre la

adaptacion; y preparacién del primer manuscrito.

ePaso 7. Determinar las preguntas sobre salud
En nuestro caso, la poblacién a la que la GPC va dirigida es a personas adultas con
psicosis y esquizofrenia; y las intervenciones de interés serian métodos de deteccion,
farmacoterapia, psicoterapia y otros tipos de intervenciones (apoyo entre iguales,

autocuidado, rehabilitacién profesional, recursos de la comunidad, intervenciones
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Tabla 2.- Plan de adaptacién

Preparacion

Busqueda y
revision

Valoracion

Decision y
seleccion

Customizacion

Revisién
externa

Plan de
actualizacion

Produccion
final

Maédulo

Preparacion

Basqueda y
revision

Valoracion

Decision y
seleccion

Customizacion

Revision
externa

Plan de
actualizacion

Produccion
final

40



Guia de Practica Clinica Tratamiento de la Psicosis y la Esquizofrenia

sobre cuidadores y familiares), asi como modelos de organizacion de la atencion
eficaces.

La guia esta dirigida a todos los profesionales que participan en la atencion a
usuarios con psicosis: atencion primaria, urgencias hospitalarias, servicios de salud
mental, y a los usuarios de servicios de salud mental; los resultados esperados, a
nivel individual, organizacional o poblacional (reducir la duracion de la psicosis no
tratada; reducir los abandonos del seguimiento; mejorar el pronéstico; mejorar la
experiencia de usuarios y cuidadores). El contexto sanitario en el que se va a
implementar seria la UGC Salud Mental Hospital Regional de Malaga y el Distrito de
Atencion Primaria Malaga-Guadalhorce, haciendo extensiva la posibilidad de

implementarla al resto del Servicio Andaluz de Salud.

Moédulo de busqueda y revision
ePaso 8. Buscar GPC y otros documentos relevantes

El paso siguiente consiste en la busqueda de GPC existentes y otros documentos

relevantes. Se utilizaron las siguientes webs para la busqueda de las GPC: NICE,

SIGN, National Guidelines Clearinghouse, Cannadian Medical Association Clinical

Practice Guidelines, GIN, ICSI y GuiaSalud. Como resultado de esta busqueda, se

encontraron las siguientes guias:

» Management of schizophrenia (SIGN, 2013).

» Psychosis and Schizophrenia in adults. The NICE Guideline on Treatment and
Management (NICE, 2014).

» Optimal Use Recommendations for Atypical Antipsychotics: Combination and
High-Dose Treatment Strategies in Adolescents and Adults with Schizophrenia
(Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health, 2011).

» Guideline Watch: Practice Guideline for the Treatment of patients with
schizophrenia (APA, 2009).

» Royal Australian and New Zealand College of Psychiatrists clinical practice
guidelines for the management of schizophrenia and related disorders (Galletly et
al., 2016).

» Clinical Practice Guidelines. Management of Schizophrenia in adults (Ministry of
Health, Malasya, 2009).
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» Clinical Practice Guidelines. Treatment of Schizophrenia (Canadian Psychiatric
Association, 2005).

» Guia de Practica Clinica sobre la esquizofrenia y el Trastorno Psicético Incipiente
(Ministerio de Sanidad y Consumo, 2009).

» Ministry of Health Clinical Practice Guidelines: Schizophrenia (Verma et al., 2011).

Se realizaron busquedas adicionales para ampliar la informacion y/o actualizar la
evidencia referente a las distintas areas de incertidumbre o sobre aspectos
especificos del contexto espafiol, utilizando para ello las bases de datos PubMed,
EMBASE, CINHAL, Cochrane PLUS, indice Médico Espafiol, Psychinfo. Las
referencias bibliograficas adicionales incluidas en esta Guia como resultado de esta
busqueda ademas de en cada area, se encuentran en el anexo 2. El periodo de

busqueda de estudios de actualizacion termind en diciembre de 2017.

*Paso 9. Revision de las guias

Primero se descartaron las guias desactualizadas, quedando para la fase de

valoracion:

» Management of schizophrenia (SIGN, 2013).

» Psychosis and Schizophrenia in adults. The NICE Guideline on Treatment and
Management (NICE, 2014).

» Optimal Use Recommendations for Atypical Antipsychotics: Combination and
High-Dose Treatment Strategies in Adolescents and Adults with Schizophrenia
(Canadian Agency for Drugs and Tecnologies in Health, 2011).

» Royal Australian and New Zealand College of Psychiatrists clinical practice
guidelines for the management of schizophrenia and related disorders (Galletly et
al., 2016).

» Ministry of Health Clinical Practice Guidelines: Schizophrenia (Verma et al., 2011).

Estas guias fueron revisadas y valoradas por cuatro evaluadores independientes

mediante la herramienta AGREE Il (Brouwers et al., 2010), obteniéndose los

siguientes resultados:
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Tabla 3.- Resumen de las puntuaciones obtenidas en las distintas guias

segun la valoraciéon AGREE realizada por 4 evaluadores. Valores
expresados en %

AREA 1I.-:
ALCANCE Y 88 86 97 97 86
OBJETIVOS

AREA 2.-
PARTICIPACION
DE LOS
IMPLICADOS

38 54 85 54 46

AREA 3.- RIGOR
EN LA 63 48 95 80 31
ELABORACION

AREA 4.-
CLARIDAD Y 58 56 75 85 52
PRESENTACION

AREA 5.-
APLICABILIDAD

AREA 6.-
INDEPENDENCIA 67 63 71 54 29
EDITORIAL

I.- Royal Australian and New Zealand College of Psychiatrists clinical practice guidelines for the management
of schizophrenia and related disorders (Galletly et al., 2016).

2.-Optimal Use Recommendations for Atypical Antipsychotics: Combination and High-Dose Treatment Strategies
in Adolescents and Adults with Schizophrenia (Canadian Agency for Drugs and Tecnologies in Health, 201 1).

3.- Psychosis and Schizophrenia in adults. The NICE Guideline on Treatment and Management (NICE, 2014).
4.-Management of schizophrenia (SIGN, 2013).
5.-Ministry of Health Clinical Practice Guidelines: Schizophrenia (Verma et al., 201 1).
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*Paso 10. Reducir el nimero de guias/Seleccionar guias
En base a los resultados obtenidos, finalmente se selecciona la guia NICE como base
principal para la adaptacion con arreglo a la puntuacion del AGREE vy por el espectro
de areas de intervencion cubiertas por esta guia.
No obstante, la guia de SIGN también se utilizé para contrastar algunas areas de

incertidumbre.

Moédulo de valoracion
*Paso 11. Valorar la calidad de las guias
Se hizo con el AGREE.

*Paso 12. Valorar si las guias estan actualizadas
Se hizo antes del AGREE. La guia mas actualizada en ese momento era la guia
NICE.

ePaso 13. Valorar el contenido de las guias
Se evaluaron las areas de incertidumbre cubiertas por las guias revisadas, asi como
también los contextos de atencion sanitaria y la implementabilidad de las mismas. En
este sentido, se buscé que los modelos organizativos fuesen similares a la

organizacion de los servicios de salud en nuestro pais.

ePaso 14. Valorar la consistencia de las guias
Una vez decididas las guias de mayor calidad y adecuacion al contexto sanitario
espanol, se realizo una primera traduccién de la guia NICE por parte de un miembro
del COG, se realiz6é una primera revision de la traduccion por otras personas
integrantes del COG y una segunda revision por profesionales sanitarios procedentes
de la UGC de Salud Mental del Hospital Regional de Malaga y el Distrito Sanitario

Malaga-Guadalhorce.

Tras este proceso, se evalud la consistencia de las guias NICE y SIGN. Se extrajeron
las recomendaciones de una y otra, realizado unas matrices comparativas de las
recomendaciones sobre el tratamiento farmacologico y la TCC en psicosis y

esquizofrenia, asi como la literatura resultante de las discrepancias entre las
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recomendaciones vigentes de la guia Psychosis and Schizophrenia in adults. The
NICE Guideline on Treatment and Management (NICE, 2014) y las de la guia
Management of schizophrenia (SIGN, 2013), tema ampliamente tratado en la
adaptacion de la guia. Después de analizar exhaustivamente la evidencia en la que
se basaban ambos grupos para establecer sus recomendaciones, el comité
organizador considerod por unanimidad que no existia evidencia suficiente para
establecer conclusiones mas especificas sobre el tratamiento farmacoldgico o las
intervenciones psicoldgicas y decidié mantener las recomendaciones de la guia
NICE.

El contenido de la guia se dividié en 16 areas de incertidumbre y cada area fue
asignada a un subgrupo de profesionales del panel multidisciplinar. La tarea de estos
subgrupos fue hacer mas amable la redaccion en castellano del area de
incertidumbre, realizar la actualizacion de la misma y proponer posibles
modificaciones en las recomendaciones al comité organizador. Para ello, se llevaron
a cabo dos sesiones formativas, de un total de 7 horas, para homogeneizar criterios

metodoldgicos.

Como resultado de este proceso, se cambia o amplia la descripcion de varias de las
areas de incertidumbre, por considerarse que el resultado seria mas comprensible y
amable al lector. Ademas, el panel multiprofesional realizé dos propuestas para afiadir
recomendaciones al listado original, y tomando en consideracién tanto la evidencia
disponible como los resultados de los estudios realizados con poblacion local, el
comité organizador decidié aceptar su inclusion.

La primera de ellas es una recomendacidén que aconseja informar sobre los recursos
para el empleo y se decide incluirla sobre todo porque es un tema emergente que
recurrentemente es tratado en los grupos focales de usuarios y personas cuidadoras
que se han realizado con poblacién local.

Ademas, el Comité organizador observé que la Guia NICE proponia una
recomendacion fuerte sobre ofrecer TCC para las personas en riesgo de desarrollar
una psicosis, pero que estaba basada sobre todo en el consenso de expertos, ya que
la evidencia sobre la que se proponia era débil. Por este motivo, se realizé una

busqueda de estudios respecto a la TCC como terapia para personas en riesgo de

45



Guia de Practica Clinica Tratamiento de la Psicosis y la Esquizofrenia

desarrollar psicosis de 2013 en adelante, encontrandose 10 articulos. Sélo se
tuvieron en cuenta los ECA que ofrecian datos metodoldgicos suficientes para ser
valorados, resultando incluidos 4 articulos, tres de ellos sobre el mismo ECA,
consistentes en distintas valoraciones de seguimiento (Ising et al., 2015, 2016, 2017)
y una mas, independiente (Mc Gorry et al., 2013).

Tras la aplicacién del método GRADE, los resultados de la evidencia disponible
siguen siendo inconsistentes.

Ademas, el Comité Organizador considerd que los servicios sanitarios en nuestro
pais no estan orientados a la deteccién del riesgo de psicosis. De hecho, dentro del
estudio Delphi realizado con profesionales, no hubo consenso acerca de la
factibilidad de esta recomendacion ni en la primera ni en la segunda ronda.

También se realiz6é un analisis beneficios-riesgos. Considerando el riesgo de
estigmatizacion que puede desarrollarse en nuestro contexto por asistir a este tipo de
intervenciones en la sanidad publica, que la evidencia sobre su efecto preventivo
seguia siendo débil, y la ausencia de estudios sobre su coste-efectividad en nuestro

pais, el Comité Organizador decidioé bajar un grado la mencionada recomendacion.

Por otra parte, la guia NICE recomienda utilizar su guia en conjunto con la guia NICE
de la experiencia de los usuarios adultos de los servicios de salud mental (Service
user experience in adult mental health: improving the experience of care for people
using adult mental health service, NICE, 2011) y, dado que no disponemos de un
recurso similar en nuestro contexto, se decidio incluir estas recomendaciones como
un anexo. El proceso de adaptacion seguido con estas recomendaciones fue similar

al descrito anteriormente.

ePaso 15. Valorar la aceptabilidad y la aplicabilidad de las recomendaciones.
Posteriormente, se llevé a cabo un analisis de barreras y facilitadores mediante una
serie de estudios realizados con poblacion local. Por una parte, se realizé un estudio
Delphi con profesionales del sistema sanitario publico que atienden
habitualmente a esta poblacion (n=54), para determinar la pertinencia y factibilidad de
las principales recomendaciones en nuestro contexto asistencial. Asimismo, se esta
llevando a cabo una encuesta sobre el manejo de la psicosis incipiente y establecida

en atencioén primaria.
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Ademas, se han llevado a cabo estudios cualitativos tanto con usuarios (3 grupos
focales y 4 entrevistas en profundidad, tres de ellas a personas que ya habian
participado en los grupos focales, n=30; ver el resumen descriptivo de la muestra en
el anexo 3) como con cuidadores (2 grupos focales, n=16). Las aportaciones de los
usuarios han sido incluidas en la guia de manera cruzada con las recomendaciones
basadas en la evidencia cientifica, como ya se realiz6 en la guia para el tratamiento
del trastorno de ansiedad generalizada basada en el modelo de atencién por pasos
en atencion primaria y en salud mental (Garcia-Herrera et al., 2015). El procedimiento
seguido también fue similar al descrito en otras ocasiones (Amor et al., 2018),
comenzando con la lectura detallada de los relatos de los pacientes mediante la que
se identificaron los resultados con mayor relevancia clinica, y se procedié a identificar
en la lista de recomendaciones posibles vinculos relacionales entre los testimonios y
cada recomendacion. Este proceso de vinculacion fue llevado a cabo por algunas
integrantes del comité organizador y el panel multidisciplinar que llevaron a cabo el
analisis cualitativo. Los emparejamientos iniciales se distribuyeron al resto de los
miembros del Comité Organizador para que contrastaran y contextualizaran dichas
asignaciones, resolviéndose las discrepancias mediante consenso. Estas
aportaciones han sido incluidas en la GPC en los apartados "Relacién entre el
testimonio de los usuarios y las recomendaciones”, que incluyen la recomendacion,
un resumen del testimonio de los usuarios locales consultados, y verbatim referidos a
dicha recomendacion. Por otra parte, las aportaciones de los cuidadores se han
incluido en un area de incertidumbre dirigida especificamente a las intervenciones

gue mejoran la experiencia de las personas cuidadoras.

Moédulo de seleccion y decisidon
ePaso 16. Valoracion de la revision
A través de los estudios mencionados, se pudo comprobar que la gran mayoria de las
recomendaciones que se proponen en la presente Guia estaban en consonancia con
las demandas y preferencias de profesionales y usuarios locales, de manera que

seguimos adelante con el proceso.

47



Guia de Practica Clinica Tratamiento de la Psicosis y la Esquizofrenia

ePaso 17. Seleccionar entre las guias y las recomendaciones para realizar una guia
adaptada

Se toma la guia NICE como base para la guia adaptada.

Modulo de customizacion
*Paso 18. Preparar el borrador de la guia adaptada
Una vez terminado el proceso de actualizacién y adaptacién ya comentado, se
procedi6é a preparar el borrador de la guia adaptada que sirvio como base para la

revision externa.

TERCERA FASE: FINALIZACION
Maédulo de revision externa y agradecimientos
*Paso 19. Revision externa — audiencia de la guia:

La GPC ha sido revisada por 80 personas implicadas en el manejo de la Psicosis y la
Esquizofrenia, de los cuales 67 fueron profesionales y 13 fueron usuarios
diagnosticados de este tipo de trastornos.
En cuanto a los profesionales, su distribucién por profesiones fue la siguiente:
- Psiquiatras: 19.
- Médicos de familia: 14.
- Personal de enfermeria: 13 (9 de ellos, especialistas en salud mental).
- Psicdélogos: 12 (9 de ellos, psicélogos clinicos).
- Terapeutas ocupacionales: 2.
- Trabajadoras sociales: 2.
- Farmacéuticos: 3.
- Técnicos de salud: 2.

Ademas, 32 de ellos eran varones y 35, mujeres.

En cuanto a los usuarios que han participado en la revision externa (y mas
concretamente, en la valoracién de las recomendaciones de la guia Experiencia del
usuario del servicio de Salud Mental de adultos), han sido 13 personas, de las cuales
8 fueron varones y 5 mujeres. Todos habian sido diagnosticados de algun tipo de
trastorno psicoético, con un promedio de 22 afios de evolucion, habiendo desde un

primer episodio de 3 meses de evolucion a diagndsticos establecidos de
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esquizofrenia de 50 afios de evolucion. Su edad media fue 47 afios, con un rango
entre 31y 66. Un 31% tenia estudios universitarios, un 23% estudios secundarios y el
resto estudios elementales o desconocidos.

Todos los revisores han participado voluntariamente, sin recibir remuneracion alguna.

Del total de 139 recomendaciones, los revisores externos indicaron sugerencias o
modificaciones en 47. Todas las propuestas fueron evaluadas y consideradas por el
Comité Organizador de la Guia, introduciéndose tras finalizar el proceso un total de
22 modificaciones, de las cuales 4 han sido cambios en el contenido de la
recomendacion y 18 han sido cambios en la redaccion para mejorar o clarificar el
significado de la recomendacion. El resto de sugerencias han sido contestadas sin
implicar cambios en la recomendacion. La mayoria de estas sugerencias estaban
relacionadas con la no disponibilidad de algunos equipos o servicios en nuestro
contexto, por ejemplo, equipos de intervencién en crisis o defensor del usuario de los
servicios de salud mental, pero el Comité Organizador de la Guia consider6 que seria
preferible mantener estas recomendaciones, ya que este tipo de recomendaciones,
aunque no podrian cumplirse a fecha de publicacion de la Guia, si podrian servir de
informacion para usuarios, familiares, profesionales y gestores sobre los modelos de
organizacion de atencion sanitaria que han demostrado su utilidad, y de esta manera
orientar la toma de decisiones institucional con respecto a la futura organizacion de
los servicios de salud mental.

En general, revisores tanto profesionales como usuarios coincidian en que la
redaccion de las recomendaciones de la guia “Experiencia del usuario del servicio de
salud mental de adultos” resultaba demasiado compleja, dando lugar a
recomendaciones muy largas que costaba leer y entender. Por este motivo, este
grupo de recomendaciones se ha resumido y simplificado. Las modificaciones
concernientes al contenido de estas recomendaciones se centraron
fundamentalmente en el contenido legal de la recomendacion 6, que ha sido
modificada y adaptada a la legislacion vigente en nuestro pais, y la 7.2, en la que se
han usado términos mas sencillos en lugar de hacer referencia a los articulos de la
ley propiamente. La figura del defensor del usuario de los servicios de salud mental
(recomendacion 7.6) es bastante desconocida en nuestro contexto, y ha suscitado

bastantes dudas y disenso entre los revisores y, sobre todo, en revisores usuarios.
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Sin embargo, dado que esta previsto contar con esta figura en el Sistema Sanitario
Publico de Andalucia en los préximos afios, el Comité Organizador ha decidido dejar
una referencia a ésta.

El resto de las modificaciones han consistido en cambios en la redaccion o correccion
de erratas/errores para hacer mas faciles y comprensibles las recomendaciones.
Toda la informacion relativa a este proceso ha sido enviada mas detalladamente al

conjunto de revisores externos.

ePaso 20. Consultar con organizaciones profesionales:
Asimismo, esta guia cuenta con el respaldo de las siguientes instituciones y
organizaciones profesionales:
. Universidad de Malaga
. Asociacion Andaluza de profesionales de Salud Mental. AEN Andalucia
. Asociacion Espaiola de Enfermeria de Salud Mental (AEESME)
. Asociacion Nacional de Psicélogos Clinicos y Residentes (ANPIR)
. Sociedad Andaluza de Medicina Familiar y Comunitaria (SAMFyC)
. Sociedad Espafiola de Farmacéuticos de Atencidén Primaria (SEFAP)
. Sociedad Espainola de Médicos de Atencién Primaria. SEMERGEN Andalucia
. Sociedad Espafiola de Psicologia Clinica y de la Salud (SEPCyS)
La GPC también cuenta con el respaldo de la Asociacion de Familiares con Enfermos de
Esquizofrenia de Malaga (AFENES) y la Federacion Andaluza de Familiares y Personas
con Enfermedad Mental (FEAFES).

ePaso 21. Consultar con los desarrolladores de la guia original, especialmente si se han
hecho modificaciones en las recomendaciones.
Se realizdé una consulta via email a los autores originales de la guia solicitando su
permiso al principio del proceso de adaptaciéon. Posteriormente y ante la falta de
respuesta, una vez elaborado el primer borrador, se le envio una copia a través del
nuevo formulario on line y se pagaron los derechos de adaptacién (tercer trimestre de
2018).
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ePaso 22. Agradecimientos documentos de origen.
Agradecemos al National Institute for Health and Care Excellence (NICE) los

derechos de uso de su guia como base para la actual GPC.

Moédulo de desarrollo de un plan de actualizaciéon

ePaso 23. Plan de actualizacion.

La guia se actualizara cuando el volumen de resultados de investigacion relacionados
con las recomendaciones se haya modificado en mas de un 50% o, en su defecto,

cada cinco anos.

Médulo de produccién final
*Paso 24. Producir el documento de la guia final:
Finalmente, tras discutir el Comité Organizador las sugerencias de los distintos
revisores y contestar, se realizaron las modificaciones pertinentes y se realizé el

documento final.

FINANCIACION
Los derechos de uso otorgados por el National Institute for Health and Care Excellence han
sido financiados con cargo a fondos para el Uso Racional del Medicamento gestionados

por la Escuela Andaluza de Salud Publica.

CONFLICTO DE INTERES

Todos los autores de la guia, incluidos el comité organizador, ha rellenado el modelo de
Conflicto de Interés propuesto por Guiasalud. Los integrantes del comité organizador
declaran no tener conflicto de interés con ninguna de las entidades potencialmente
vinculadas a las recomendaciones de esta guia. Todos los datos sobre el conflicto de
interés de los integrantes del panel multidisciplinar estan disponibles para quien los desee

solicitar en la siguiente direccion de correo: miopinionsirve@gmail.com.

IMPLEMENTACION DE LA GUIA
La guia sera sometida a un proceso de implementacion a nivel local a partir de 2019 y se
va a desplegar un programa especifico basado en intervenciones multicomponentes que

incluiran:
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e Constitucién de un grupo multiprofesional que guiara el proceso, en el que se

incluira un asesor metodoldgico.

» Analisis de barreras y facilitadores. Ya se han comenzado los primeros estudios

destinados al analisis de barreras y facilitadores. Asi, se ha realizado un estudio
Delphi con profesionales del Sistema Andaluz de Salud (n=54) en el que se
proponia la valoracion de la factibilidad y la adecuacion de las principales
recomendaciones de la GPC y muy especialmente las recomendaciones cuya
implementacion requeririan una reforma significativa de la organizacion de la
atencion sanitaria. También se va a realizar un estudio sobre el manejo de la
psicosis en Atencion Primaria, sobre todo la atencion a los primeros episodios
(deteccion, informacién, derivacion a los servicios de salud mental...) y el manejo
de la salud fisica en usuarios con esquizofrenia establecida. Los resultados de
estos estudios nos proporcionaran las claves para intentar atenuar las barreras y
reforzar los facilitadores identificados. Ademas, en la fase de presentacion de la
GPC, se mantendra una especial atencion a posibles barreras especificas no
detectadas en los estudios previamente descritos y que pudieran afectar a la
implementacién en este entorno especifico. En particular, se pondra especial
enfasis en los factores derivados de los profesionales (competencia, actitudes y
opiniones, motivacion para el cambio, caracteristicas personales) y del contexto
(influencia de colegas, pacientes, representantes, organizacion, tiempo, recursos,
costes...).

Analisis basal de los centros en los que se va a implementar. Sobre una bateria de
indicadores que se estan disefiando actualmente, se realizara una evaluacién
basal, que posteriormente sera utilizada en los procesos de auditoria y
retroalimentacion a los profesionales e implicados en la GPC. La seleccion de los
indicadores se estructurara de acuerdo al modelo propuesto por la RNAO
canadiense e incluida en algunas de las guias metodoldgicas sobre
implementacion mas utilizadas. Se disefaran indicadores de estructura, proceso y
resultado que describan procesos organizativos, aspectos clinicos y de los
pacientes, asi como de los costes.

Se implicara a los equipos directivos de los dos niveles asistenciales en la
organizacion del proceso global de implementacion para facilitar aspectos

relacionados con los recursos estructurales y organizativos necesarios, asi como
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con la vinculacion de algunas recomendaciones a procesos asistenciales y

modelos de incentivacion y evaluacion de las Unidades de Gestion Clinica.
Las acciones de implementacion que se van a realizar incluiran fundamentalmente:
implicacion de lideres locales que actuaran como facilitadores internos de los Centros y
Dispositivos, formacidn proactiva con casos reales de la practica habitual y resueltos con
las recomendaciones de la Guia, elaboracién de versiones resumida y breve de la GPC asi
como de material de soporte (por ejemplo, recordatorios, folletos de informacién para
usuarios y familiares...), difusion local en los Centros, inclusién de objetivos en las
Unidades de Gestidn Clinica con vinculacioén a incentivos, apoyo institucional y de
referentes cientificos, consultoria del proceso por parte del grupo de implementacion para
la resolucion de dudas y deteccion de areas de mejora en aspectos locales especificos y

disefio de estrategias concretas, asi como difusidon en medios y marketing externo.
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Niveles de las Recomendaciones

El modelo de recomendacién establecido por el NICE en su manual de GPCs de 2009 fija 3 niveles
de certidumbre:
a) Recomendaciones sobre intervenciones que DEBEN (o NO DEBEN) ser llevadas a cabo.
Este tipo de recomendaciones solo se incluyen si hay una norma legal que exige la

aplicacion de la misma.

b) Recomendaciones sobre intervenciones que DEBERIAN (o NO DEBERIAN) ser aplicadas
( RECOMENDACIONES FUERTES). Son aquellas en las que para la mayoria de la gente,
la intervencion hara mas beneficio que dano y sera costo-efectiva. En la medida de lo
posible, estas recomendaciones aparecen redactadas como instrucciones directas, mas
que con el verbo “deberia”. Asi, se emplean verbos como “Ofrezca”, “Aconseje” 0
“Discuta”. El GDG consider6 que el verbo “discutir’ en espafol podia generar cierta
confusién en la interpretacion y prefirié sustituirlo por el término “valore conjuntamente
con el usuario”,0 “ comente con el usuario”. Una recomendacion “deberia” puede ser
combinada con (o seguida de) una recomendacién “podria” — por ejemplo, cuando el
tratamiento es muy recomendable, pero hay dos o mas opciones con similar eficiencia, y la

eleccion dependera de la preferencia del usuario

c) Recomendaciones para intervenciones que PODRIAN ser aplicadas
(RECOMENDACIONES DEBILES). Son aquellas en las que el grupo desarrollador de la
GPC confia en que las intervenciones haran mas beneficio que dafio a la mayoria de los
usuarios y seran coste-efectivas. SIN EMBARGO, hay otras opciones de igual coste-
efectividad o algunos usuarios pueden optar por una intervencion menos efectiva, pero
mas barata. La eleccion de la intervencion esta por tanto sometida a posibles variaciones,
dependiendo de los valores y preferencias de la persona. Se suele utilizar el verbo

“considerar”

El texto utilizado en las recomendaciones de esta guia denota la certeza con la que se hizo la
recomendacion(la fuerza de la recomendacién). Para todas las recomendaciones, NICE espera que
se valoren conjuntamente con el usuario los riesgos y los beneficios de las intervenciones, sus
valores y sus preferencias. Esta valoracion conjunta pretende ayudarles a tomar una decision con

pleno conocimiento (véase también la atencidén centrada en la persona).
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A efectos de facilitar la comprension de la fortaleza de las recomendaciones, los verbos que indican

la intervencién o la no intervencién de la recomendacion se han puesto en el texto de diferente

color y/o tipo de letra:

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion, ejemplos: Identifique,informe, ofrezca,

proporcione.

Recomendacién fuerte desaconsejando la intervencion: No ofrezca,

Recomendacion débil aconsejando la intervencion, ejemplos: Considere, tenga en cuenta.

Tabla 4.- Niveles de las recomendaciones

Fortaleza de la Verbos que Forma de
recomendacion indican la presentacion en el
intervencion. texto
Ejemplos
Deberia,
identifique,

Fuerte a favor de la

informe, ofrezca,

proporcione, Negrita.Verde
intervencion

valore

conjuntamente
Fuerte desaconsejando

No ofrezca Negrita. Rojo

la intervencion

Débil aconsejando la

intervencion

Considere, tenga en
Normal.Verde
cuenta

Débil desaconsejando

la intervencion

En esta GPC no hay ninguna recomendacion de

esta fortaleza
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INTRODUCCION

La psicosis es un conjunto de trastornos psiquiatricos en los que se alteran, de manera
significativa, la percepcion, los pensamientos, el estado de animo y el comportamiento de
las personas. La esquizofrenia es el diagnéstico mas comun dentro de los trastornos
psicoticos. Este tipo de patologia constituye una parte muy importante del denominado
Trastorno Mental Grave que, a su vez, debe ser el objetivo prioritario de los servicios de
Salud Mental (Proceso Asistencial Integrado Trastorno Mental Grave, 2006).

Los problemas y las experiencias asociadas con la psicosis y la esquizofrenia son con
frecuencia angustiantes; ademas, los efectos de esta enfermedad pueden ser persistentes.
Asi, un numero significativo de personas continua experimentando discapacidad de
manera cronica, pudiendo tener esto un impacto considerable en su vida personal, social y
profesional. Se ha estimado que a nivel mundial la esquizofrenia esta entre los primeros
quince trastornos médicos que causan discapacidad (Murray et al., 2013). Asimismo, esta
bien establecida la asociacidn entre la psicosis/esquizofrenia y la mala salud fisica (Marder
et al., 2003).

La investigacion ha sugerido que un retraso en el acceso a los servicios de salud mental y
al tratamiento en la psicosis temprana y la esquizofrenia - a menudo denominado como
duracion de la psicosis no tratada-, se asocia con una recuperacion mas lenta o menos
completa, un mayor riesgo de recaida y una peor evolucion en los afios siguientes
(Bottlender et al., 2003; Harrigan et al., 2003; Robinson et al., 1999). Una de las causas
asociada a la falta de accesibilidad es la variabilidad en la practica clinica y la
heterogeneidad en la gestidn del conocimiento con respecto a estos diagnosticos. Asi
mismo, existen resultados de investigacion que recomiendan intervenciones en la
reorganizacion de los servicios y en los modos de provision de éstos (NCCMH, 2014).
Estas razones llevaron a varios profesionales de la Unidad de Gestion Clinica de Salud
Mental del Hospital Regional de Malaga a elaborar esta guia de practica clinica con
métodos de adaptacion a partir de la guia NICE para la psicosis y la esquizofrenia 2014.

El grupo desarrollador ha realizado en los ultimos afios dos Guias de practica clinica: una
Guia para el Tratamiento de la Depresiéon en Atencién Primaria, que ha sido incluida en el
catalogo de Guias de Practica Clinica del Sistema Nacional de Salud (www. Guiasalud.es)
y la Guia de practica clinica para el tratamiento del Trastorno de Ansiedad Generalizada,

ambas publicadas en la pagina web del Servicio Andaluz de Salud (SAS)
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(http://www.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/publicaciones/listado.asp?mater=1

4#). Para su creacion se recurrié a la estrategia de adaptacion de Guias de Practica
Clinica, siguiendo la metodologia ADAPTE. La adaptacién constituye una alternativa al
desarrollo de GPCs “de novo” mediante la contextualizacion de una GPC en un entorno
distinto del que fue concebida, empleando métodos sistematicos que permiten mantener el
rigor de las recomendaciones iniciales (Fervers, 2006). La razdn de la existencia de estos
métodos se debe a que la produccion de GPCs de calidad conlleva un niumero
considerable de esfuerzos y recursos que no siempre estan disponibles y ademas previene
contra la produccion de GPCs redundantes y a veces contradictorias entre si por no haber
sido desarrolladas con el rigor suficiente.

Entre los métodos de adaptacion el mas conocido es el método ADAPTE, que conlleva tres
fases a lo largo de las cuales es fundamental la participacidén de las partes interesadas
(profesionales, gestores, usuarios, cuidadores, etc).

La primera fase consiste en la PREPARACION del marco de trabajo para la estrategia
ADAPTE (constitucion del equipo, seleccion del tema de la GPC, valoracion de la
adaptabilidad, identificacion y planificacién de recursos).

Después empezara la fase de ADAPTACION propiamente dicha, en la que se definen las
preguntas a las que tratara de dar respuesta la guia (ambito, propdsito y escenarios
clinicos de incertidumbre), se realizara una busqueda exhaustiva de las GPCs y una
evaluacion de las mismas mediante el instrumento AGREE para poder tomar las
decisiones procedentes acerca de las recomendaciones. Con todo este material se
procede a elaborar un borrador inicial.

La fase FINAL consiste en someter la GPC a revisién externa (tanto de expertos como de
sociedades cientificas), planificar las actualizaciones futuras y por ultimo elaborar la
version final.

En el caso de esta guia, tras una busqueda exhaustiva se seleccion¢ la guia NICE para la
Psicosis y la Esquizofrenia en su ultima versién (2014) y todas menos una de las
recomendaciones, que siguen el sistema GRADE, provienen de ella. En ésta, se introduce
por primera vez el diagndstico de psicosis, no quedando limitada exclusivamente a la
esquizofrenia y, ademas, se afladen nuevas recomendaciones no recogidas en las
versiones anteriores.

La poblacioén a la que va dirigida la guia seria personas adultas (mayores de 18 afios) con

un diagnéstico clinico de psicosis o esquizofrenia, incluyendo el trastorno esquizoafectivo y
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el trastorno delirante, y aquellos con un diagndstico establecido de esquizofrenia con inicio
antes de los 60 anos de edad. También, personas en tratamiento en los servicios de
intervencién temprana, donde pueden estar incluidas personas mayores de 14 afos, si
bien la guia no hace recomendaciones sobre el tratamiento especifico para las personas
menores de 18 afos de edad.

Quedan fuera del alcance de esta guia las personas con esquizofrenia de inicio muy tardio
(inicio desde los 60 afios de edad en adelante) y los nifios y jévenes, a menos que estén
siendo tratados en los servicios de intervencion temprana. Sin embargo, la guia no esta
dirigida a los dispositivos de intervencién temprana de los Servicios de Salud Mental para
Nifios y Adolescentes. De la misma manera, quedarian fuera del alcance de la guia las
personas diagnosticadas con trastorno bipolar, las personas con sintomas psicéticos
transitorios y patologia dual.

El grupo desarrollador de la guia NICE considera que, aunque una discusiéon completa de
los diagndsticos de psicosis y esquizofrenia queda fuera del ambito de aplicacion de la
misma, si deben tratarse algunas cuestiones especificas para contextualizar los
diagndsticos.

La CIE-11 (Organizacion Mundial de la Salud, 2018), en su capitulo sobre Trastornos
Mentales y Conductuales, propone un cambio en la clasificacion de sintomas para la
esquizofrenia y otros trastornos psicéticos. Asi, frente a anteriores versiones que dividian el
trastorno en varios subtipos, ahora se propone categorizar a estos pacientes con sintomas
psicoticos en funcion de seis dominios principales, con indicadores de presencia y
gravedad, con la idea de que esto puede facilitar un tratamiento mas personalizado. En
cuanto a los criterios temporales, la CIE-11 requiere que estén presentes durante un mes
sintomas psicoticos evidentes, sin contar el periodo de deterioro no especifico o de
sintomas atenuados (prodrémicos) que puede preceder a un episodio agudo. Asimismo, es
esencial para el diagnostico la evidencia de un funcionamiento deteriorado y alterado
ademas de sintomas psicoéticos persistentes. Por otra parte, los sintomas psicéticos
aislados (habitualmente alucinaciones auditivas) sin deterioro funcional son frecuentes en
la poblacion general (van Os et al., 2009) y en las personas con trastornos emocionales
como la ansiedad y la depresion (Varghese et al., 2011). Ahora bien, estas experiencias no
deben confundirse con el diagndstico de un trastorno psicético o de esquizofrenia.

Los profesionales deben ser conscientes del impacto positivo y negativo de hablar de un

diagndstico (Pitt et al., 2009). La toxicidad de la etiqueta de “esquizofrenia” ha suscitado
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solicitar que se abandone el concepto completamente (Bentall et al., 1988) o que se
cambie el nombre a la afeccion (Kingdon et al., 2007), siendo el término psicosis de mayor
aceptacion entre los profesionales.

Como resultado de las primeras fases de la adaptacion, el grupo de trabajo realizé una
traduccién de su contenido y lo estructuré de una forma mas accesible y asequible,
siguiendo un esquema por areas de incertidumbre, y también se eliminé la parte
metodoldgica, redirigiendo para su consulta a la guia NICE original.

Ademas, se ha incluido como instrumento adicional una seccion con todas las
recomendaciones de la guia insertadas en una ruta asistencial, a través de algoritmos de
decision, para facilitar el proceso de toma de decisiones y el uso rapido y accesible de la
guia en el curso de la practica clinica.

Igualmente, se afiaden todas las areas en las que se necesita mas investigacion, que
aportan informacion sobre las limitaciones de la guia, sobre todo en relacién a las areas de
incertidumbre que actualmente no tienen disponibles recomendaciones para la toma de
decisiones.

También se han incluido como anexo las recomendaciones procedentes de una guia que
NICE realiz6 especificamente a partir de los testimonios de usuarios adultos sobre su
experiencia en relacion con los servicios de salud mental.

Se ha complementado la informacion farmacoldgica de la guia con informacion procedente
de Taylor (Taylor et al., 2015), y dos revisiones procedentes del CADIME

(http://www.cadime.es/es/index.cfm).

Una vez obtenido todo esto, la siguiente fase en el proceso de adaptacion ha consistido en
que el panel multidisciplinar revisara la redaccién en castellano de la guia y realizara una
nueva busqueda bibliografica de actualizacion hasta diciembre de 2017. Fruto de este
proceso, se afiadié una nueva recomendacion, y se cambio la fuerza de otra
recomendacion. El proceso esta descrito detalladamente en el apartado dedicado a la
metodologia de elaboracién. Ademas, se han anadido a la GPC los datos epidemiolégicos
actualizados en la poblacion espainola y otros estudios considerados de interés en nuestro
pais, asi como los resultados de un estudio cualitativo con usuarios y personas cuidadoras
a través de grupos focales que se ha llevado a cabo con poblacién local.

Finalmente, se ha llevado a cabo una revisiéon externa de la GPC por parte de 80 revisores

externos, de los cuales 13 fueron usuarios y el resto, profesionales.
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Resumen de las recomendaciones

Recomendaciones clave para la aplicacion de esta Guia
Prevencion de la psicosis

Si se considera que una persona tiene un riesgo importante de
desarrollar una psicosis (como se describe en la recomendacion B.1.1):
. considere la terapia cognitivo-conductual individual (TCC) con
o sin intervencion familiar (proporcionada como se describe en
el area 9)y
. ofrezca las intervenciones recomendadas en las guias de
practica clinica para las personas con trastornos de ansiedad,
depresion, incipiente trastorno de la personalidad o abuso de

sustancias.

Primer episodio de psicosis

La intervencion temprana en los servicios de salud mental deberia ser
accesible a todas las personas con un primer episodio 0 una primera
presentacion de la psicosis, con independencia de la edad de la persona

o la duracién de la psicosis no tratada.

Evalue la presencia de un trastorno de estrés post-traumatico y otras
reacciones a acontecimientos traumaticos, porque las personas con
psicosis 0 con esquizofrenia es probable que hayan experimentado
anteriormente acontecimientos adversos o traumaticos asociados con el
desarrollo de la psicosis o como resultado de la propia psicosis. Para las
personas que muestran signos de estrés post-traumatico, siga las

recomendaciones de una guia de practica clinica para este trastorno.
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Resumen de las recomendaciones

Recomendaciones clave para la aplicacion de esta Guia
Primer episodio de psicosis

La eleccion de la medicacion antipsicotica deberia ser hecha
conjuntamente entre el usuario y el profesional sanitario, teniendo en
cuenta la opinién del cuidador si el usuario esta de acuerdo.
Proporcione informacion y valore conjuntamente con el usuario los
posibles beneficios y los posibles efectos secundarios de cada farmaco,
incluyendo:

* metabdlicos (que incluya el aumento de peso y la diabetes)

« extrapiramidales (que incluya acatisia, discinesia y distonia)

» cardiovasculares (que incluya la prolongacion del intervalo QT)

* hormonales (que incluya el aumento de prolactina en plasma)

« otros (incluyendo las experiencias subjetivas desagradables).

No inicie de manera habitual un tratamiento con medicacion
antipsicética con farmacos asociados, excepto para periodos cortos (por

ejemplo, cuando se realiza un cambio de medicacion).

Episodios agudos posteriores de psicosis o de esquizofrenia y la derivacion en
Crisis
Ofrezca TCC a todas las personas con psicosis o esquizofrenia
(proporcionada como se describe en la recomendacion C.7.1). Esta se
puede iniciar durante la fase aguda o temprana e incluso en el ambito

hospitalario.

Ofrezca intervencién familiar a todas las familias de las personas con
psicosis 0 esquizofrenia que viven con el usuario o estan en estrecho
contacto con él (proporcionada como se describe en la recomendacion
C.7.2). Esta se puede iniciar durante la fase aguda o temprana e incluso

en el ambito hospitalario.
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Resumen de las recomendaciones

Recomendaciones clave para la aplicacion de esta Guia
Promover la recuperacion y la posible atencién posterior

Los médicos de familia y otros profesionales sanitarios de atencién
primaria deberian vigilar la salud fisica de las personas con psicosis 0
esquizofrenia cuando la responsabilidad de la supervisidon se transfiere
desde salud mental, y luego por lo menos anualmente. El examen de
salud deberia ser general, centrandose en los problemas de salud
fisicos que son frecuentes en las personas diagnosticadas de psicosis y
esquizofrenia. Incluya todos los controles especificados en la
recomendacion C.6.2 y que se refieren al seguimiento de las
enfermedades cardiovasculares, la diabetes, la obesidad y la
enfermedad respiratoria. Una copia de los resultados deberia ser
enviada al coordinador de la atencion y al psiquiatra, y registrada en la

historia clinica de salud mental.

Ofrezca clozapina a las personas con esquizofrenia cuya enfermedad no
ha respondido adecuadamente al tratamiento a pesar del uso secuencial
de al menos 2 farmacos antipsicéticos diferentes en las dosis
adecuadas. Al menos uno de ellos deberia ser un antipsicético de

segunda generacion (no clozapina).

Ofrezca los programas de empleo asistido a las personas con psicosis 0
esquizofrenia que deseen encontrar o volver al trabajo. Considere otras
actividades laborales o educativas, incluyendo la formacion pre-
profesional, para las personas que no pueden trabajar o que no tienen

éxito en la busqueda de empleo.
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Resumen de las recomendaciones

A.- Atencion en todas las fases
A.1. Experiencia del usuario

Utilice esta guia junto con la guia Experiencia del Usuario del Servicio
de Salud Mental de Adultos (guia NICE 136) para mejorar la experiencia
de la atencion a las personas con psicosis 0 esquizofrenia que utilizan

los servicios de salud mental, y:

* trabaje en colaboracion con las personas con esquizofrenia y

sus cuidadores

* ofrezca ayuda, tratamiento y atencién en un clima de esperanza

y optimismo

* disponga del tiempo necesario para construir relaciones de

apoyo y empatia como una parte esencial de la atencién.
A.2. Raza, cultura y etnicidad

Los profesionales sanitarios sin experiencia en el trabajo con personas
con psicosis o esquizofrenia de diversos origenes étnicos y culturales,
deberian buscar asesoramiento y supervisién de profesionales sanitarios

con experiencia en el trabajo transcultural.
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Resumen de las recomendaciones

A.- Atencion en todas las fases
A.2. Raza, cultura y etnicidad

Los profesionales sanitarios que trabajan con personas con psicosis 0
esquizofrenia deberian asegurarse de que son competentes en:
* habilidades de evaluacién para las personas de diversos
origenes étnicos y culturales
« utilizar modelos explicativos de la enfermedad para las personas
de diversos origenes étnicos y culturales
« explicar las causas de la psicosis o la esquizofrenia y las
opciones de tratamiento
e abordar las diferencias culturales y étnicas en las expectativas
de tratamiento y la adherencia
» abordar las diferencias culturales y étnicas en las creencias, con
respecto a las influencias familiares, biolégicas y sociales, sobre
las causas de los estados mentales anormales
« habilidades de negociacion para trabajar con las familias de las
personas con psicosis o esquizofrenia en el manejo y resolucion

de conflictos.

Los servicios de salud mental deberian trabajar conjuntamente con
voluntarios locales de raza negra, asiatica y otros grupos étnicos
minoritarios para garantizar que el tratamiento psicolégico y psicosocial
es apropiado culturalmente, de acuerdo con esta guia, y proporcionado
por profesionales competentes, a personas de diversos origenes étnicos

y culturales.
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Resumen de las recomendaciones

A.- Atencion en todas las fases
A.3 Salud fisica

A las personas con psicosis o esquizofrenia, especialmente aquellas que
toman antipsicéticos, se les deberia ofrecer, por su profesional de salud

mental, un programa de alimentacion sana y de actividad fisica.

Si una persona tiene un rapido o excesivo aumento de peso, niveles
anormales de lipidos o problemas con el manejo de la glucosa en
sangre, ofrezca intervenciones de acuerdo con los protocolos o GPCs
acerca del manejo de modificacion de lipidos y prevencion de la diabetes

tipo 2.

Ofrezca ayuda para dejar de fumar a las personas con psicosis 0
esquizofrenia, incluso si los intentos anteriores no han tenido éxito. Sea
consciente del importante impacto potencial de reducir el consumo de
cigarrillos en el metabolismo de los farmacos, en particular en la

clozapina y la olanzapina.

Considere una de las siguientes acciones para ayudar a las personas a
dejar de fumar:

* la terapia de reemplazo de nicotina (por lo general una
combinacion de parches transdérmicos con un producto de
accion corta como un inhalador, chicles, pastillas o spray) para
las personas con psicosis 0 esquizofrenia o

* bupropion para las personas con diagnéstico de esquizofrenia o
* vareniclina para las personas con psicosis 0 esquizofrenia.

Advierta a las personas que toman bupropion o vareniclina que existe
un riesgo mayor de sintomas adversos neuropsiquiatricos y realice un
seguimiento con regularidad, especialmente en las 2-3 primeras
semanas.
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Resumen de las recomendaciones

A.- Atencion en todas las fases
A.3. Salud fisica

Para las personas ingresadas que no quieran dejar de fumar, ofrezca la
terapia de reemplazo de la nicotina para ayudarles a reducir o a dejar

temporalmente de fumar.

Realice un seguimiento rutinario del peso y de los indicadores de
morbilidad metabdlicos y cardiovasculares en las personas
diagnosticadas de psicosis y esquizofrenia. Incluya todos los controles
especificados en la recomendacién 8.3. Estos deben ser reflejados en el

informe anual del equipo.

Las UGC de salud mental y los Distritos de atencién primaria deberian
garantizar el cumplimiento de los estandares de calidad en el
seguimiento y tratamiento de la enfermedad cardiovascular y metabdlica

en personas con psicosis 0 esquizofrenia a través de indicadores.
A.4. Prestacion de servicios integrales

Todos los equipos que prestan servicios a las personas con psicosis o
esquizofrenia deberian ofrecer una amplia gama de intervenciones

coherentes con esta Guia. [2009]
A.5. El apoyo a las personas cuidadoras

Ofrezca a los cuidadores de personas con psicosis 0 esquizofrenia una
evaluacion (proporcionada por los servicios de salud mental) de sus
propias necesidades y valore conjuntamente con ellos sus fortalezas y
puntos de vista. Desarrolle un plan de atencién para las necesidades
identificadas, entregue una copia a las personas cuidadoras y a su

médico de familia y asegurese de que se revisa anualmente.
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Resumen de las recomendaciones

A. Atencién en todas las fases
A.5 El apoyo a las personas cuidadoras

Informe a las personas cuidadoras acerca de sus derechos legales a
una evaluacion formal proporcionada por los servicios sociales y explicar

como acceder a ésta.

Proporcione a las personas cuidadoras informacién verbal y escrita en
un formato accesible sobre:

» diagndstico y tratamiento de la psicosis y la esquizofrenia

e resultados positivos y recuperacion

 tipos de apoyo a las personas cuidadoras

e rol de los equipos y servicios

e obtener ayuda en caso de crisis.
Cuando se proporciona informacion, ofrezca apoyo al cuidador, si es

necesario.

Negocie lo antes posible con los usuarios y las personas cuidadoras,
coémo se va a compartir la informacién sobre el usuario. Cuando se hable
de los derechos a la confidencialidad, haga hincapié en la importancia de
compartir la informacién sobre los riesgos vinculados al trastorno y en la
necesidad de las personas cuidadoras de comprender la perspectiva del
usuario. Fomente un enfoque de colaboracion que apoye tanto a los
usuarios como a las personas cuidadoras, y respete su interdependencia

y sus necesidades individuales.

Revise regularmente cémo se comparte la informacion, sobre todo si
hay dificultades de comunicacion y colaboracion entre el usuario y la

persona cuidadora.

Incluya a las personas cuidadoras en la toma de decisiones si el usuario

esta de acuerdo.
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Resumen de las recomendaciones

A.- Atencion en todas las fases
A.5. El apoyo a las personas cuidadoras

Ofrezca un programa de apoyo y educacion dirigido a la persona
cuidadora, que puede ser parte de una intervencion familiar para la
psicosis y la esquizofrenia, tan pronto como sea posible, para todas las
personas cuidadoras. La intervencion deberia:

» estar disponible cuando sea necesario

« tener un mensaje positivo sobre la recuperacion.

A.6 El apoyo mutuo y el autocuidado

Considere el apoyo entre iguales para las personas con psicosis 0
esquizofrenia con el fin de ayudar a mejorar la experiencia del usuario y
su calidad de vida. El apoyo entre iguales deberia ser proporcionado por
un paciente experto entrenado que se ha recuperado de la psicosis o la
esquizofrenia y se mantiene estable. Los pacientes expertos deberian
recibir apoyo de todo el equipo asi como la tutorizacion de otros

pacientes expertos con mas experiencia.

Considere un programa de autoayuda estandarizado proporcionado de
forma presencial a los usuarios del servicio, como parte del tratamiento y

el manejo de la psicosis o la esquizofrenia.
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Resumen de las recomendaciones

A.- Atencidon en todas las fases
A.6 El apoyo mutuo y el autocuidado

Los programas de autoayuda y de apoyo entre iguales deberian incluir

informacion y consejos sobre:
* |a psicosis y la esquizofrenia
* el uso eficaz de la medicacién
* la identificacion y manejo de los sintomas
* el acceso a la salud mental y a otros servicios de apoyo
* manejo del estrés y otros problemas
* qué hacer en caso de crisis
* la construccion de una red de apoyo social

* |a prevencion de recaidas y el establecimiento de objetivos

personales de recuperacion.

B.- Prevencion de la psicosis

B.1 La derivacion desde atencion primaria

Si una persona esta angustiada, tiene una disminucién en el
funcionamiento social y tiene:

. sintomas psicoticos transitorios o atenuados u

. otras experiencias o comportamientos indicativos de posible

psicosis 0

. un familiar de primer grado con psicosis 0 esquizofrenia,
derivelo sin demora para su evaluacion a un servicio de salud mental o
a un servicio de intervencion temprana de la psicosis, si esta disponible
localmente, ya que puede tener un riesgo importante de desarrollar

psicosis.
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Resumen de las recomendaciones

B.- Prevencion de la psicosis

B.2 Evaluacion por el especialista

Un psiquiatra o un especialista con experiencia en estados mentales de

riesgo deberia llevar a cabo la evaluacion.

B.3 Las opciones de tratamiento para prevenir la psicosis

Si se considera que una persona tiene un riesgo importante de
desarrollar una psicosis (como se describe en la recomendacion B.1.1):
. considere ofrecer la terapia cognitivo-conductual individual
(TCC) con o sin intervencion familiar (proporcionada como se
describe en el area 9) y
. ofrezca las intervenciones recomendadas en las guias de
practica clinica para las personas con trastornos de ansiedad,
depresidn, incipiente trastorno de la personalidad o abuso de

sustancias.

No ofrezca medicacion antipsicética:
. a las personas que se considera que tienen un riesgo
importante de desarrollar psicosis (como se describe en la
recomendacion B.1.1) o

. con el objetivo de disminuir el riesgo o de prevenir la psicosis.

75



Guia de Practica Clinica Tratamiento de la Psicosis y la Esquizofrenia

Resumen de las recomendaciones

B.- Prevencion de la psicosis

B.4 Control y seguimiento

Si, después del tratamiento (como se describe en la recomendacion B.
3.1), la persona continua teniendo sintomas, problemas de
funcionamiento o se angustia, si no se puede realizar un diagnéstico
claro de psicosis, supervise a la persona regularmente para detectar
cambios en los sintomas y en el funcionamiento durante un periodo de 3
afos, utilizando una herramienta estructurada de evaluacion validada.
Determine la frecuencia y la duracion de la vigilancia por:

. la gravedad y la frecuencia de los sintomas

. el nivel de deterioro y/o angustia y

. el grado de preocupacion o de ruptura de la familia.

Si una persona pide ser dada de alta del servicio, ofrezca citas de
seguimiento y la opcion de auto-derivarse en el futuro. Solicite al médico
de familia de la persona que continue vigilando los cambios en su estado

mental.

C.- Primer episodio de psicosis

C.1 La intervencion temprana en los servicios de salud mental

La intervencidon temprana en los servicios de salud mental deberia ser
accesible a todas las personas con un primer episodio 0 una primera
presentacion de la psicosis, con independencia de la edad de la persona

o la duracién de la psicosis no tratada.
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Resumen de las recomendaciones

C. Primer episodio de psicosis

C.1 La intervencion temprana en los servicios de salud mental

Las personas que acuden a los servicios de intervencion temprana de la
psicosis deberian ser evaluadas sin demora. Si el servicio no puede
proporcionar una intervencion urgente a una persona con una crisis,
derivela a un equipo de resolucion de crisis y de tratamiento en el
domicilio, si estan disponibles localmente, (con el apoyo de los servicios
de intervencion temprana de la psicosis). La derivacion puede ser
realizada desde atencion primaria o secundaria (incluyendo otros
servicios comunitarios), ser una auto-derivacion o una derivacion por el

cuidador.

Los servicios de intervencién temprana de la psicosis deberian tener
como objetivo proporcionar a las personas con psicosis una gama
completa de intervenciones farmacolégicas, psicoldgicas, sociales,

laborales y educativas, de acuerdo con esta Guia.

Considere ampliar la disponibilidad de los servicios de intervencion
temprana de la psicosis durante un periodo de 3 afios, si la persona no

ha presentado una recuperacion estable de la psicosis o la esquizofrenia.

C.2 Atencioén primaria

No inicie en atencién primaria un tratamiento con medicacién
antipsicodtica, a la persona que presenta por primera vez sintomas
psicoticos constantes, a menos que la decision se haya tomado

conjuntamente con un psiquiatra consultor.
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Resumen de las recomendaciones

C.- Primer episodio de psicosis
C.3 Evaluacion y planificacion de la atencion

Realice una evaluacion integral multidisciplinar de las personas con
sintomas psicéticos en salud mental. Esta deberia incluir una evaluacién
por un psiquiatra, un psicélogo o un profesional con experiencia en el
tratamiento psicolégico de las personas con psicosis o esquizofrenia. La
evaluacion deberia abordar los siguientes ambitos:

* psiquiatrico (problemas de salud mental, riesgo de dano a si
mMismo O a otras personas, consumo de alcohol e historia de
farmacos prescritos y no prescritos)

* médico que incluya la historia médica y un examen fisico
completo para identificar las enfermedades somaticas (también
los trastornos mentales organicos) y tratamientos farmacoldgicos
prescritos que pueden producir psicosis

» la salud y bienestar fisico (incluyendo el peso, tabaquismo,
nutricion, actividad fisica y salud sexual)

* psicoldgico y psicosocial, incluyendo redes sociales, las
relaciones y la historia de acontecimientos traumaticos

» del desarrollo (social, cognitivo y el desarrollo motor y las
habilidades, incluyendo los trastornos del neurodesarrollo
asociados)

» social (alojamiento, cultura y origen étnico, actividades de ocio y
placenteras, y las responsabilidades con los nifilos 0 como
cuidador)

» ocupacional y educativo (asistencia al colegio o universidad,
nivel educativo, trabajo y actividades de la vida diaria)

» calidad de vida

» situacién econémica.
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Resumen de las recomendaciones

C.- Primer episodio de psicosis

C.3 Evaluacioén y planificacion de la atencion

Evalue la presencia de un trastorno de estrés post-traumatico y otras
reacciones a acontecimientos traumaticos porque las personas con
psicosis 0 esquizofrenia es probable que hayan experimentado
anteriormente acontecimientos adversos o traumaticos asociados con el
desarrollo de la psicosis o como resultado de la propia psicosis. Para las
personas que muestran signos de estrés post-traumatico, siga las

recomendaciones de una guia de practica clinica para este trastorno.

Realice un seguimiento rutinario de otros trastornos comorbidos como la
depresion, la ansiedad y el abuso de sustancias, particularmente en las

primeras fases del tratamiento.

Escriba un plan de atencion en colaboracion con el usuario tan pronto
como sea posible después de la evaluacion, sobre la base de una
formulacion psiquiatrica y psicoldgica y de una evaluacién completa de
su salud fisica. Envie una copia del plan de atencién al usuario y a su

meédico de familia.

Para las personas que no pueden asistir al sistema educativo general, a
la formacion o el trabajo, facilite actividades educativas o laborales
(ocupacionales) alternativas, en funcion de sus necesidades individuales
y de su capacidad para comprometerse con este tipo de actividades, con
el objetivo final de volver al sistema educativo general, a la formacién o

al trabajo.
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Resumen de las recomendaciones

C. Primer episodio de psicosis

C.4 Las opciones de tratamiento

Para las personas con un primer episodio de psicosis ofrezca:
medicacion antipsicotica oral (ver area 8) conjuntamente con
intervenciones psicolégicas (intervencion familiar y TCC individual,

proporcionadas como se describe en el area 9).

Informe a las personas que quieran ser tratadas soélo con intervenciones
psicoldgicas de que éstas son mas eficaces cuando se proporcionan en
combinacién con medicacion antipsicética. Si aun asi la persona solo
quiere intervenciones psicoldgicas:
« ofrezca intervencion familiary TCC
e acuerde un tiempo (1 mes o0 menos) para revisar las opciones
de tratamiento, incluyendo la introduccion de medicacion
antipsicoética
e continue realizando con regularidad un seguimiento de los
sintomas, la angustia, el deterioro y el nivel de funcionamiento

(incluyendo la educacion, la formacion y el empleo).

Si los sintomas y el comportamiento de la persona son indicios de un
trastorno o una psicosis afectiva, incluyendo el trastorno bipolar y la
depresion psicética unipolar, siga las recomendaciones de una Guia
clinica basada en la evidencia para el trastorno bipolar o para la

depresion.

8o



Guia de Practica Clinica Tratamiento de la Psicosis y la Esquizofrenia

Resumen de las recomendaciones

C.- Primer episodio de psicosis

C.5 Eleccién de la medicacion antipsicética

La eleccion de la medicacion antipsicotica deberia ser hecha
conjuntamente entre el usuario y el profesional sanitario, teniendo en
cuenta la opinién del cuidador, si el usuario esta de acuerdo.
Proporcione informacién y valore conjuntamente con el usuario los
posibles beneficios y los posibles efectos secundarios de cada farmaco,
incluyendo:

« metabdlicos (que incluya el aumento de peso y la diabetes)

« extrapiramidales (que incluya acatisia, discinesia y distonia)

« cardiovasculares (que incluya la prolongacioén del intervalo QT)

* hormonales (que incluya el aumento de prolactina en plasma)

« otros (incluyendo las experiencias subjetivas desagradables).
C.6 Como utilizar la medicacion antipsicotica

Antes de iniciar un tratamiento con medicacién antipsicética, realice y
anote los siguientes datos basicos:

e peso (trazado en un grafico)

e perimetro abdominal

e pulso y tension arterial

» glucemia en ayunas, hemoglobina glicosilada (HbA1c), perfil

lipidico en sangre y niveles de prolactina
e evaluacion de trastornos del movimiento
e evaluacion del estado nutricional, dieta, nivel de actividad y

consumo de tabaco.
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C.- Primer episodio de psicosis
C.6 Como utilizar la medicacion antipsicotica

Antes de iniciar la medicacion antipsicética, ofrezca a la persona con
psicosis o esquizofrenia un electrocardiograma (ECG) si:
+ esta especificado en la ficha técnica del farmaco
e en un examen fisico se ha identificado un riesgo cardiovascular
especifico (como el diagndéstico de hipertensién arterial)
¢ hay una historia personal de enfermedad cardiovascular o

¢ el usuario esta hospitalizado.

El tratamiento con medicacién antipsicética deberia considerarse como
una terapia personalizada de la que se informa con claridad. Incluya lo
siguiente:
« Comente y registre los efectos secundarios que la persona esta
mas dispuesta a tolerar.
¢ Anote las indicaciones y beneficios esperados y los riesgos de la
medicacion antipsicotica oral y el tiempo previsto para una
modificacion en los sintomas y la aparicion de efectos
secundarios.
¢ Al inicio del tratamiento dé una dosis del extremo inferior del
rango aprobado y aumente lentamente dentro del mismo rango
que figura en la ficha técnica del farmaco.
o Justifique y registre las razones para dar dosis fuera del rango
recomendado en la ficha técnica del farmaco.
¢ Anote las razones para continuar, cambiar o suspender la
medicacion y los efectos de tales cambios.
* Realice un ensayo de la medicacion en la dosis 6ptima durante

4-6 semanas.
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C.- Primer episodio de psicosis
C.6 Como utilizar la medicacion antipsicotica

Realice un seguimiento y registre, de forma regular y sistematica, lo
siguiente a lo largo del tratamiento, pero especialmente durante el
aumento de la dosis:

e respuesta al tratamiento, incluyendo cambios en los sintomas y
en el comportamiento

» efectos secundarios del tratamiento, teniendo en cuenta la
superposicion entre ciertos efectos secundarios, las
caracteristicas clinicas de la esquizofrenia (por ejemplo, la
superposicion entre acatisia y agitacion o ansiedad) y el impacto
en el funcionamiento

¢ aparicion de trastornos del movimiento

¢ peso, semanalmente durante las primeras 6 semanas, a
continuacion a las 12 semanas, al afio y luego anualmente
(trazado en un grafico)

e perimetro abdominal, anualmente (trazado en un grafico)

e pulsoy la tensién arterial, a las 12 semanas, al afio y luego
anualmente. La glucemia en ayunas, HbA1c y niveles de lipidos
en sangre, a las 12 semanas, al afio y después anualmente

e adherencia

 la salud fisica general.

El equipo de salud mental deberia mantener la responsabilidad del
seguimiento de la salud fisica de los usuarios y los efectos de la
medicacion antipsicotica, durante al menos los primeros 12 meses o
hasta que la enfermedad de la persona se ha estabilizado, optando
siempre por el periodo mas largo. A partir de entonces, la
responsabilidad del seguimiento puede ser transferida a atencion

primaria en un régimen de atencién compartida.
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C.- Primer episodio de psicosis
C.6. Cémo utilizar la medicacién antipsicotica

Comente cualquiera de las terapias no prescritas que el usuario desee
utilizar (incluyendo las terapias complementarias) con éste y con el
cuidador si se considera apropiado.

Comente la seguridad y la eficacia de las terapias y la posible
interferencia con los efectos terapéuticos de la medicacion prescrita y los

tratamientos psicologicos.

Comente con el usuario, y la persona cuidadora si se considera
apropiado (si procede), el uso de alcohol, tabaco, medicamentos con y
sin receta y sustancias toxicas.

Comente la posible interferencia con los efectos terapéuticos de la

medicacion prescrita y los tratamientos psicolégicos.

La prescripcion “ a demanda” de medicacion antipsicotica debera
hacerse tal como se describe en la recomendacion C.6.3. Revise las
indicaciones clinicas, la frecuencia de las tomas, los beneficios
terapéuticos y los efectos secundarios, semanalmente o como considere
apropiado. Compruebe si la prescripcion “a demanda” ha conducido a
una dosis por encima del maximo especificado en la ficha técnica del

farmaco.

No utilice una dosis de carga/ataque de medicacién antipsicética (con

frecuencia denominada “neuroleptizacién rapida”).

No inicie de manera habitual un tratamiento con medicacion
antipsicética con farmacos asociados, excepto durante periodos cortos

(por ejemplo, cuando se realiza un cambio de medicacién).

Si prescribe clorpromazina, advierta de su potencial de causar
fotosensibilidad en la piel. Aconseje, si es necesario, el uso de un

protector solar.
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C.- Primer episodio de psicosis
C.7 Coémo proporcionar las intervenciones psicolégicas

La TCC deberia ser proporcionada de manera individual durante al
menos 16 sesiones programadas y:
e seguir un manual de tratamiento* de modo que:

- las personas puedan establecer vinculos entre sus
pensamientos, sentimientos o acciones y sus sintomas
actuales o anteriores, y/o su funcionamiento

- permita a las personas reevaluar sus percepciones, creencias
0 razonamientos y como se relacionan con los sintomas diana

e también incluya al menos uno de los siguientes componentes:

- control por la persona de sus propios pensamientos,
sentimientos o comportamientos con respecto a los sintomas
O SuU recurrencia

- promover formas alternativas para afrontar los sintomas diana

- reducir la angustia

- mejorar el funcionamiento.

*Son de eleccion los manuales de tratamiento de los que hay evidencia de su eficacia
en ensayos clinicos.

La intervencion familiar deberia:

¢ incluir a la persona con psicosis o esquizofrenia, si es factible

¢ llevarse a cabo entre 3 meses y 1 aio

¢ incluir al menos 10 sesiones planificadas

« tener en cuenta las preferencias de toda la familia, ya sea para la
intervencién unifamiliar o la intervencién grupal multifamiliar

e tener en cuenta la relacion entre el cuidador principal y la
persona con psicosis 0 esquizofrenia

« tener una funcion de apoyo, educativa o de tratamiento
especifico e incluir la resolucion de problemas negociada o el

trabajo de gestion de crisis.
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C.- Primer episodio de psicosis

C.8 Supervision y evaluacion de las intervenciones psicolégicas

Cuando se proporcionen intervenciones psicoldgicas, supervise de
manera habitual y sistematica una serie de resultados a través de las
areas pertinentes, incluyendo la satisfaccion del usuario y, si se

considera apropiado, la satisfaccion de la persona cuidadora.

Los equipos sanitarios que trabajan con personas con psicosis o
esquizofrenia deberian identificar a un profesional sanitario dentro del
equipo que tenga la responsabilidad de supervisar y revisar:
e el acceso y el compromiso con las intervenciones psicologicas
« las decisiones para ofrecer intervenciones psicologicas y

» laigualdad de acceso para los diferentes grupos étnicos.
C.9 Competencias para la prestacion de las intervenciones psicolégicas

Los profesionales sanitarios que proporcionan las intervenciones
psicolégicas deberian:
« tener un nivel de competencia apropiado en la prestacion de la
intervencioén, para las personas con psicosis o esquizofrenia
e ser supervisados regularmente durante la terapia psicolégica por

un terapeuta competente.

Los servicios de salud mental deberian proporcionar acceso a la
formacién, que prepare a profesionales sanitarios con las competencias
necesarias para proporcionar las intervenciones psicoldgicas

recomendadas en esta Guia.
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D.- Episodios agudos posteriores de psicosis o esquizofrenia y derivacion

en crisis
D.1 Intervenciones de dispositivos del servicio

Ofrezca equipos de resolucion de crisis y tratamiento en el domicilio, si
estan disponibles localmente, como un servicio de primera eleccion para
apoyar a las personas con psicosis o esquizofrenia durante un episodio
agudo en la comunidad, si la gravedad del episodio o el nivel de riesgo
para la persona o para otros excede la capacidad de los servicios de
intervencidn temprana de la psicosis o la de los equipos comunitarios

para manejarlo con eficacia.

Los equipos de resolucién de crisis y tratamiento en el domicilio, si estan
disponibles localmente, deberian ser el unico punto de entrada a todos

los demas servicios de agudos, en la comunidad y en los hospitales.

Considere el tratamiento agudo comunitario por los equipos de
resolucion de crisis y tratamiento domiciliario, si estan disponibles
localmente, antes de un ingreso en una unidad hospitalaria y como un
medio para permitir el alta segura y oportuna de las unidades de
hospitalizacion. En funcion de las preferencias y necesidades de la
persona, se pueden considerar los Hogares de crisis o Centro de dia
para agudos o bien los equipos de resolucion de crisis y tratamiento en

el hogar, si estan disponibles localmente.

Si una persona con psicosis 0 esquizofrenia necesita atencion
hospitalaria, piense en el impacto sobre la persona, sus cuidadores y
otros miembros de la familia, sobre todo si la unidad de hospitalizacion
esta muy lejos de donde ellos viven. Si el ingreso hospitalario es
inevitable, asegurese de que el lugar es adecuado para la edad, el
género de la persona y su nivel de vulnerabilidad. Apoye a sus
cuidadores y siga las recomendaciones de la guia Experiencia del

usuario en salud mental de adultos (NICE 136).
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D.- Episodios agudos posteriores de psicosis o esquizofrenia y la derivacién

en crisis

D.2 Las opciones de tratamiento

Para las personas con una exacerbacion aguda o recurrencia de la
psicosis o esquizofrenia, ofrezca:
« medicacion antipsicotica oral (ver area 8) conjuntamente con
 intervenciones psicoldgicas (intervencion familiary TCC

individual, proporcionadas como se describe en el area 9).
D.3 El tratamiento farmacolégico

Para las personas con una exacerbacion aguda o recurrencia de la
psicosis o esquizofrenia, ofrezca medicacion antipsicética oral o revise la
medicacion que esta tomando. La eleccidn del farmaco debera estar
apoyada por los mismos criterios recomendados para iniciar un
tratamiento (ver area 8). Tenga en cuenta la respuesta clinica y los

efectos secundarios del usuario a la medicacion actual y anterior.

D.4 Las intervenciones psicoldgicas y psicosociales

Ofrezca TCC a todas las personas con psicosis 0 esquizofrenia
(proporcionada como se describe en la recomendacion C.7.1). Esta se
puede iniciar ya sea durante la fase aguda o temprana e incluso en el

ambito hospitalario.

Ofrezca intervencion familiar a todos los familiares de las personas con
psicosis 0 esquizofrenia que viven con el usuario o estan en estrecho
contacto con él (proporcionada como se describe en la recomendacién C.
7.2). Esta se puede iniciar durante la fase aguda o temprana e incluso en

el ambito hospitalario.
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Episodios agudos posteriores de psicosis o esquizofrenia y la derivacién en

crisis
D.4 Las intervenciones psicoldgicas y psicosociales

Considere ofrecer arteterapia a todas las personas con psicosis o
esquizofrenia, especialmente para el alivio de los sintomas negativos.
Esta se puede iniciar durante la fase aguda o temprana, incluso en el

ambito hospitalario.

La arteterapia deberia ser proporcionada por un arteterapeuta con una
formacion reglada al respecto, con experiencia previa de trabajo en
personas con psicosis o esquizofrenia. La intervencion deberia ser
proporcionada en grupo, salvo que dificultades con la aceptabilidad, el
acceso Y la participacion indiquen lo contrario.

La arteterapia deberia combinar las técnicas psicoterapéuticas con
actividades destinadas a la promocion de la expresién creativa, que a
menudo no es estructurada, sino dirigida por el usuario. Los objetivos de
la arteterapia deberian incluir:

« permitir a las personas con psicosis o esquizofrenia que
experimenten el sentido de si mismos de manera diferente y
desarrollen nuevas formas de relacionarse con los demas

e ayudar a las personas a expresarse y a organizar su experiencia
(sentimientos) de una forma artistica satisfactoria

e ayudar a la persona a aceptar y entender los sentimientos que
pueden haber surgido durante el proceso creativo (incluyendo,
en algunos casos, como llegaron a tener estos sentimientos), a

un ritmo adecuado para la persona.

Cuando los tratamientos psicolégicos, incluidas las terapias artisticas, se
inician en la fase aguda (incluso en pacientes hospitalizados), la
intervencién deberia ser continuada hasta completarse, después del

alta, sin que se produzca una interrupcion innecesaria.



Guia de Practica Clinica Tratamiento de la Psicosis y la Esquizofrenia

Resumen de las recomendaciones

D.- Episodios agudos posteriores de psicosis o esquizofrenia y la derivacion

en crisis
D.4 Las intervenciones psicoldgicas y psicosociales

No ofrezca counselling (asesoramiento psicoldgico) ni psicoterapia de
apoyo, de manera rutinaria (como intervenciones especificas), a las
personas con psicosis o esquizofrenia. Sin embargo, tenga en cuenta las
preferencias de los usuarios, sobre todo si otros tratamientos
psicoldgicos mas eficaces, como TCC, intervencion familiar y arteterapia,

no estan disponibles a nivel local.

No ofrezca terapia de adhesién al tratamiento farmacolégico (como

intervencién especifica) a las personas con psicosis o esquizofrenia.

No ofrezca rutinariamente entrenamiento en habilidades sociales (como

una intervencién especifica) a personas con psicosis o esquizofrenia.

D.5 Conducta desafiante

En ocasiones, las personas con psicosis 0 esquizofrenia presentan un
riesgo inmediato para ellos mismos o para otros durante un episodio

agudo, y puede ser necesaria una tranquilizacion rapida. EI manejo del
riesgo inmediato deberia seguir las correspondientes guias NICE (ver

recomendaciones D.5.2 y D.5.5).

Siga las recomendaciones de la guia clinica NICE Violencia, cuando se
enfrente a una situacidon de violencia inminente o cuando considere la

tranquilizacion rapida.

Después de la tranquilizacién rapida, ofrezca a la persona con psicosis 0
esquizofrenia la oportunidad de hablar de sus experiencias. Dele una
explicacion clara sobre la decisién de utilizar la sedacién urgente.

Anotelo en la historia clinica.
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D.- Episodios agudos posteriores de psicosis o esquizofrenia y la derivacion

en crisis
D.5 Conducta desafiante

Asegurese de que la persona con psicosis o esquizofrenia tiene la
oportunidad de escribir un relato de su experiencia de tranquilizacion

rapida y que se transcribe en su historia clinica.

Siga las recomendaciones de la guia NICE Autolesion (Guia 16) cuando

maneje actos de auto-lesion en personas con psicosis 0 esquizofrenia.
D.6 Después de la finalizacion de un episodio agudo

Después de cada episodio agudo, anime a las personas con psicosis 0
esquizofrenia a escribir un relato de su enfermedad y posteriormente

transcribirlo en su historia clinica.

Los profesionales sanitarios pueden considerar utilizar principios
psicoanaliticos y psicodinamicos para ayudarse a entender las
experiencias de las personas con psicosis o esquizofrenia y sus

relaciones interpersonales.

Informe al usuario que tiene un alto riesgo de recaida si deja la

medicacion en los siguientes 1-2 afnos.

Si retira la medicacién antipsicoética, hagalo gradualmente y supervise

regularmente al usuario para detectar signos y sintomas de recaida.

Después de retirar la medicacion antipsicética, continte el seguimiento

durante al menos 2 afos para detectar signos y sintomas de recaida.
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E.- Promoviendo la recuperacion y la posible atenciéon posterior

E.1 Principios generales

Continue el tratamiento y el cuidado en el servicio de intervencion
temprana de la psicosis, si esta disponible localmente, o derive a la

persona a un especialista del equipo comunitario. Este equipo deberia:

» ofrecer toda la gama de intervenciones psicolégicas,
farmacoldgicas, sociales y ocupacionales recomendadas en esta

Guia

* ser competente para proporcionar todas las intervenciones que

se ofrecen

* poner el énfasis en el compromiso (en la implicacién) del

usuario, mas que en la gestion de los riesgos

¢ proporcionar tratamiento y cuidado en el ambiente menos
restrictivo y estigmatizante posible, y en un clima de esperanza y
optimismo en linea con la Guia NICE Experiencia del usuario del

servicio de salud mental de adultos.

Considere la gestion intensiva de casos para las personas con psicosis 0
esquizofrenia en las que sea probable que abandonen el tratamiento o el

servicio de salud mental.

Revise la medicacién antipsicética anualmente, incluyendo los

beneficios y efectos secundarios observados.
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E.- Promover la recuperacion y la posible atencién posterior

E.2 Derivacion a atencion primaria

Ofrezca a las personas con psicosis 0 esquizofrenia cuyos sintomas han
respondido eficazmente al tratamiento y permanecen estables, la opcién
de ser derivados a atencion primaria para su seguimiento. Si un usuario
lo desea, anételo en su historia clinica y coordine la transferencia de

responsabilidades a través del Abordaje Programado de la Atencion.
E.3 Atencion primaria. Control de la salud fisica

Desarrolle y utilice en atencién primaria un registro de casos para
controlar la salud fisica y mental de las personas con psicosis o

esquizofrenia.

Los médicos de familia y otros profesionales sanitarios de atencion
primaria deberian vigilar la salud fisica de las personas con psicosis o
esquizofrenia cuando la responsabilidad de la supervision se transfiere
desde salud mental, y luego por lo menos anualmente. El examen de
salud deberia ser general, centrandose en los problemas de salud
fisicos, que son frecuentes en las personas diagnosticadas de psicosis y
esquizofrenia. Incluya todos los controles especificados en la
recomendacion C.6.2, que se refieren al seguimiento de las
enfermedades cardiovasculares, la diabetes, la obesidad y la enfermedad
respiratoria. Una copia de los resultados deberia ser enviada al
coordinador de la atencion y al psiquiatra, y registrada en la historia

clinica de salud mental.
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E. Promover la recuperacioén y la posible atencion posterior

E.3 Atencion primaria. Control de la salud fisica

Identifique, lo antes posible, a las personas con psicosis 0 esquizofrenia
que tienen alta la tension arterial, niveles anormales de lipidos, son
obesos 0 en riesgo de obesidad, tienen diabetes o estan en riesgo de
diabetes (segun lo indicado por niveles anormales de glucosa en
sangre), o no realizan ninguna actividad fisica, y siga las
recomendaciones de las guias de practica clinica basadas en la
evidencia para la Modificacion de los lipidos, Prevencion de la diabetes
tipo 2, Obesidad, Hipertension, Prevencion de la enfermedad

cardiovasculary Actividad fisica.

Trate a las personas con psicosis 0 esquizofrenia que tienen diabetes y/
o enfermedad cardiovascular en atencion primaria segun las guias de
practica clinica basadas en la evidencia (por ejemplo, véase la GPC
Modificacion de lipidos, Diabetes Tipo1 'y Diabetes tipo 2 - nuevos

agentes).

Los profesionales sanitarios de salud mental deberian garantizar, como
parte del Abordaje programado de la atencion, que las personas con
psicosis 0 esquizofrenia reciben, de la atencidn primaria, el cuidado de
su salud fisica como se describe en las recomendaciones E.3.1, E.3.3 y
E.3.4.

E.4 Recaida y nueva derivacion a salud mental

Cuando una persona con un diagnéstico establecido de psicosis o
esquizofrenia presenta una sospecha de recaida (por ejemplo, un
agravamiento de los sintomas psicoticos o un aumento significativo en el
uso de alcohol u otras sustancias), los profesionales de atencion primaria
deberian derivarlo a la seccién de crisis del plan de atencion. Considere
la posibilidad de derivarlo al facultativo de referencia o al coordinador de

la atencidn identificado en el plan de crisis.
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E.- Promover la recuperacion y la posible atencién posterior

E.4 Recaida y nueva derivacion a salud mental

Considere la derivacion a salud mental de nuevo, para una persona con
psicosis 0 esquizofrenia que esta siendo atendida en atencion primaria, si

presenta:
* mala respuesta al tratamiento
* falta de adherencia a la medicacion
* efectos secundarios intolerables de la medicacion
* abuso de sustancias
* riesgo para si mismo o para otros

* por deseo expreso del usuario.

Cuando se vuelve a derivar a personas con psicosis 0 esquizofrenia a los
servicios de salud mental, tenga en cuenta las peticiones de los usuarios

y las personas cuidadoras, especialmente para:

* larevision de los efectos secundarios de los tratamientos

farmacolégicos que esta tomando
 los tratamientos psicoldgicos u otras intervenciones.
E.5 Cambio de area de atencion

Cuando una persona con psicosis 0 esquizofrenia tiene previsto el
traslado a otra area atendida por un equipo de salud mental diferente,
deberia realizarse una reunion entre los servicios implicados y el usuario
para acordar un plan de transicion antes de la derivacion. El plan de
atencion actual de la persona deberia ser enviado al nuevo equipo de

salud mental y de atencion primaria.
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E.- Promover la recuperacion y la posible atencién posterior

E.6 Las intervenciones psicologicas

Ofrezca TCC para ayudar a promover la recuperacion de las personas
con sintomas persistentes negativos y positivos y para las personas en
remision. Proporcione la TCC como se describe en la recomendacion
C.7.1.

Ofrezca intervencién familiar a los familiares de las personas con
psicosis 0 esquizofrenia que viven con o estan en estrecho contacto con
el usuario. Proporcione la intervencion familiar tal como se describe en

la recomendacion C.7.2.

La intervencion familiar puede ser particularmente util para las familias
de las personas con psicosis 0 esquizofrenia que tienen:
e una recaida reciente o estan en riesgo de recaida

» persistencia de los sintomas.

Considere ofrecer arteterapia para ayudar a promover la recuperacion,

sobre todo a las personas con sintomas negativos.

E.7 El tratamiento farmacoldgico

La eleccion del farmaco deberia estar apoyada en los mismos criterios

recomendados para el inicio del tratamiento (ver area 8).

No utilice de forma rutinaria estrategias de mantenimiento con dosis
intermitentes”®

Sin embargo, considérela para las personas con psicosis o esquizofrenia
que son reticentes a aceptar un tratamiento de mantenimiento continuo o
si hay otra contraindicacion para la terapia de mantenimiento, como
sensibilidad a efectos secundarios.

*Se define como el uso de la medicacién antipsicética exclusivamente durante los

periodos de recaida incipiente o exacerbacién de los sintomas.

96



Guia de Practica Clinica Tratamiento de la Psicosis y la Esquizofrenia

Resumen de las recomendaciones

E.- Promover la recuperacion y la posible atencién posterior

E.7 El tratamiento farmacolégico

Considere ofrecer medicacion antipsicética inyectable depot/accion
prolongada para las personas con psicosis 0 esquizofrenia:
e que prefieran dicho tratamiento después de un episodio agudo
¢ cuando es una prioridad clinica dentro del plan de tratamiento
evitar la no adhesion a la medicacion antipsicética (ya sea

intencional o no).
E.8 Uso de medicacion antipsicotica inyectable depot/accion prolongada

Cuando se inicia un tratamiento con medicacion antipsicética inyectable
depot/accion prolongada:

« tenga en cuenta las preferencias de los usuarios y su actitud
hacia el modo de administracion (inyecciones intramusculares
regulares) y los procedimientos de organizacion (por ejemplo,
visitas a domicilio y ubicacién del centro sanitario)

e tenga en cuenta los mismos criterios recomendados para el uso
de los farmacos antipsicoticos orales (ver area 8), en particular
en relacién con los riesgos y beneficios del régimen de los
medicamentos

« utilice inicialmente una pequefa dosis de prueba segun la ficha

técnica del farmaco.
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Resumen de las recomendaciones

E.- Promover la recuperacion y la posible atencién posterior

E.9 Intervenciones para las personas cuya enfermedad no ha respondido

adecuadamente al tratamiento

Para las personas con esquizofrenia cuya enfermedad no ha respondido
adecuadamente al tratamiento farmacolégico o psicolégico:

e revise el diagndstico

e compruebe que ha habido adherencia a la medicacion
antipsicotica prescrita en una dosis adecuada y durante el
tiempo adecuado

e revise el compromiso con y el uso de los tratamientos
psicoldgicos, y asegurese que éstos se han ofrecido de acuerdo
con esta Guia. Si la intervencion familiar ya ha sido llevada a
cabo, sugerir TCC; si ésta se ha realizado, sugerir la intervencién
familiar a las personas en estrecho contacto con su familia.

e considere la posibilidad de otras causas de la falta de respuesta,
tales como el abuso de sustancias comérbido (incluido el
alcohol), el uso concomitante de otros medicamentos prescritos
o enfermedad fisica.

Ofrezca clozapina a las personas con esquizofrenia cuya enfermedad no
ha respondido adecuadamente al tratamiento a pesar del uso secuencial
de al menos 2 farmacos antipsicéticos diferentes en las dosis
adecuadas. Al menos uno de ellos deberia ser un antipsicotico de
segunda generacion (no clozapina).

Para las personas con esquizofrenia cuya enfermedad no ha respondido
adecuadamente a una dosis 6ptima de clozapina, los profesionales
sanitarios deberian considerar la recomendacién E.9.1 (incluida la
medicion del nivel terapéutico del farmaco) antes de la adicion de un
segundo antipsicotico para potenciar el tratamiento con clozapina. Se
pueden necesitar hasta 8-10 semanas, para valorar el resultado de la
potenciacion. Elija un farmaco que no agrave los efectos secundarios
frecuentes de la clozapina.
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Resumen de las recomendaciones

E. Promover la recuperacioén y la posible atencion posterior

E.10 Empleo, formacion y actividades ocupacionales

Ofrezca los programas de empleo asistido a las personas con psicosis 0
esquizofrenia que deseen encontrar o volver al trabajo. Considere otras
actividades laborales o educativas, incluyendo la formacion pre-
profesional, para las personas que no pueden trabajar o que no tienen

éxito en la busqueda de empleo.

Los servicios de salud mental deberian trabajar en colaboracién con las
partes interesadas locales (local stakeholders), incluyendo a aquellos
que representan a los grupos de raza negra, asiaticos y a las minorias
étnicas, para facilitar que las personas con problemas de salud mental
como psicosis o0 esquizofrenia, permanezcan en el trabajo o formandose
0 puedan acceder a un nuevo empleo (incluyendo el trabajo como

autonomo) o voluntariado.

Registre de manera rutinaria, en los planes de atencion, las actividades
diarias de las personas con psicosis 0 esquizofrenia, incluidos los

resultados del trabajo.
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Recomendaciones para la investigaciéon

a).- Salud fisica

¢ Cuales son los beneficios para la salud fisica, a corto y largo plazo, de
la suspension dirigida de la medicacion y/o reduccion en el primer

episodio de psicosis? y ¢,se puede lograr esto sin riesgos importantes?
b).- Intervenciones de apoyo por iguales

¢, Cual es la efectividad clinica y el coste de las intervenciones de apoyo
entre iguales, en las personas diagnosticadas de psicosis y

esquizofrenia?
c).- Intervenciones psicolégicas

¢, Cual es la efectividad clinica y el coste de la intervencién psicologica
sola, en comparacion con el tratamiento habitual, en las personas con

psicosis 0 esquizofrenia que optan por no tomar antipsicoticos?
c).2 Arteterapia

Deberia realizarse un ECA de potencia estadistica adecuada, para
investigar la eficacia clinica y el coste de la arteterapia, en comparacién
con un control activo (por ejemplo, tratamiento simulado de musica) en

las personas con esquizofrenia.

Deberia realizarse un ECA de potencia estadistica adecuada, para
investigar la duracién mas apropiada y el numero de sesiones de la

arteterapia, en las personas con esquizofrenia.
¢).3 Intervencion temprana de la psicosis

¢, Como se pueden mantener los beneficios de la intervencion temprana,

de 3 anos de duracion, después que los usuarios son dados de alta?.
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Recomendaciones para la investigaciéon

c).- Intervenciones psicolégicas

¢).4 Terapia cognitiva conductual

Deberia llevarse a cabo un ECA con potencia estadistica adecuada, para
investigar la duracion mas apropiada y el numero de sesiones de TCC,

en personas con esquizofrenia.

Deberia llevarse a cabo un ECA con potencia estadistica adecuada, para
investigar la TCC proporcionada por terapeutas altamente capacitados y
profesionales de salud mental en comparacion con un breve

entrenamiento de los terapeutas, en las personas con esquizofrenia.

Se necesita investigacion, para identificar las competencias requeridas
para proporcionar de manera eficaz TCC, a las personas con

esquizofrenia.
¢).5 Intervencion familiar

¢ Cuales son los beneficios para los usuarios y para las personas
cuidadoras, de una intervencion familiar combinada con una intervencion
centrada en el cuidador en comparacion con la intervencion familiar

sola 7.

Para las personas con esquizofrenia, de raza negra y de los grupos de
las minorias étnicas que viven en el Reino Unido, la intervencion familiar
para la esquizofrenia étnicamente adaptada (adaptada en consulta con
los grupos de raza negra y de minorias étnicas para adecuarse mejor a
las diferentes necesidades culturales y étnicas) ¢ permite participar en
esta terapia, a mas personas de raza negra y de los grupos minoritarios
étnicos, y mostrar reducciones concomitantes en las tasas de recaida y

en la angustia del cuidador?.

Se necesita investigacion, para identificar las competencias requeridas
para proporcionar intervencion familiar eficaz, a las personas con

esquizofrenia y sus cuidadores.
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Recomendaciones para la investigaciéon

c).- Intervenciones psicolégicas

¢).6 Terapia psicodinamica

Deberia realizarse un ECA, para evaluar la eficacia de las formas
contemporaneas de la terapia psicodinamica en comparacion con la
atencion estandar y otras intervenciones psicologicas y psicosociales

activas.
d).- Tratamiento farmacolégico

Se necesitan ECA de mayor duracion y que comparen a los
antipsicéticos disponibles, sobre la eficacia, la seguridad/tolerabilidad y
la aceptabilidad en personas en su primer episodio de esquizofrenia,
probando el riesgo-beneficio de la dosis del extremo inferior del rango

recomendado.

Deberian realizarse estudios observacionales a gran escala, de la
experiencia con los tratamientos farmacolégicos disponibles, basados en
encuestas que incluyan componentes cualitativos. Los estudios deberian
incluir datos sobre la satisfaccion del usuario, efectos secundarios,

preferencias, suministro de informacioén y calidad de vida.

Son necesarios estudios cuantitativos y cualitativos, para investigar la
utilidad, la aceptabilidad y la seguridad de los medicamentos disponibles
para la sedacién urgente/control de los trastornos agudos del
comportamiento (incluyendo benzodiazepinas y antipsicéticos), el
manejo sistematico de la dosis y la frecuencia de administracion del

farmaco.

Se necesitan nuevos estudios sobre la naturaleza y gravedad del
sindrome de discontinuacion de los farmacos antipsicéticos, que incluya
la reaparicion de sintomas psicoticos y su relacion con las diferentes

estrategias de retirada del antipsicaético.
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Recomendaciones para la investigaciéon

d). Tratamiento farmacolégico

Se necesitan comparaciones directas entre antipsicoticos orales
disponibles, para establecer su respectivo beneficio a largo plazo/riesgo,
incluyendo los efectos sobre las tasas de recaida, los sintomas
persistentes y la eficiencia. Los ensayos deberian prestar especial
atencion a los beneficios a largo plazo y a los riesgos de los farmacos,
incluida la evaluacién sistematica de los efectos adversos: efectos
metabdlicos (incluyendo el aumento de peso), SEP (incluyendo la

discinesia tardia), la disfuncién sexual, la apatia y la calidad de vida.

Se necesitan estudios a largo plazo basados en ECA, para establecer la
eficiencia y la efectividad clinica de los antipsicéticos inyectables depot/
accion prolongada para establecer su seguridad, la eficacia en términos
de prevencién de recaidas, el perfil de efectos secundarios y el impacto

sobre la calidad de vida.

Se necesitan estudios a largo plazo basados en ECA, para establecer la
efectividad clinica y la eficiencia de potenciar la monoterapia
antipsicotica con un antidepresivo, para tratar los sintomas negativos

persistentes.

Se requieren estudios controlados para probar la eficacia y la seguridad
de la combinacion de antipsicéticos para tratar la esquizofrenia que ha
presentado una respuesta deficiente a ensayos adecuados de

monoterapia antipsicética.

Deberia llevarse a cabo un ensayo aleatorio controlado con placebo de
la potenciacién de la monoterapia con clozapina con un segundo
antipsicético apropiado, para investigar la eficacia y su mantenimiento,
cuando un trastorno esquizofrénico refractario ha mostrado sélo una

respuesta parcial a la clozapina.
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Recomendaciones para la investigaciéon

d).- Tratamiento farmacolégico

Deberia llevarse a cabo un ensayo aleatorio controlado con placebo,
para investigar la eficacia y la eficiencia de la potenciacion de la
monoterapia antipsicética con litio, cuando un trastorno esquizofrénico
ha presentado sdélo una respuesta parcial. Deberia abordarse, la

respuesta del trastorno con y sin sintomas afectivos.

Deberia llevarse a cabo un ensayo aleatorio controlado con placebo,
para investigar la eficacia y la eficiencia de la potenciacién de la
monoterapia antipsicética con valproato sédico, cuando un trastorno
esquizofrénico ha presentado solamente una respuesta parcial. Deberia
abordarse especificamente la respuesta del trastorno en relacioén a la
alteracion del comportamiento, concretamente la agresion persistente,
para determinar si esta es independiente del efecto sobre la posibles
variables de confusion, como los sintomas positivos, la sedacién o la

acatisia.

Se requieren mas estudios controlados para comprobar las afirmaciones
de que la clozapina es particularmente eficaz en la reduccion de la
hostilidad y la violencia, asi como para la evidencia débil de una

reduccion de las tasas de suicidio, en personas con esquizofrenia.
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Recomendaciones para la investigaciéon

e).- Acceso y compromiso a las intervenciones de los dispositivos del
servicio
Deberian realizarse ECA de potencia estadistica adecuada, de las
intervenciones psicologicas y psicosociales para las personas con
esquizofrenia, para evaluar su eficacia clinica y el coste en grupos
étnicos especificos (o alternativamente en muestras con diversidad

étnica).

Deberia llevarse a cabo un ECA con potencia estadistica adecuada, para
investigar la eficacia clinica y la eficiencia de la TCC que se ha adaptado
culturalmente para las personas afro-caribefias con esquizofrenia, que

rechazan o son intolerantes a la medicacion.

Deberian realizarse estudios de servicios especializados y étnicos
especificos y de nuevos disefos de servicio, de potencia estadistica
adecuada, para evaluar su eficacia. Los estudios deberian incluir un
numero suficiente de grupos étnicos especificos y evaluarlos utilizando
medidas acordadas de alta calidad (Moffat et al., 2009).

La capacitacion del personal en competencia cultural a nivel individual y
a nivel organizativo (proporcionada como un proceso de aprendizaje y de
formacion integrada en la atencion clinica rutinaria y en la prestacion del
servicio), para las personas con esquizofrenia de los grupos de raza
negra y minoritarios étnicos que viven en el Reino Unido, ¢ mejoraria la
experiencia del usuario sobre la atencion y la posibilidad de recuperacion

y reduciria el desgaste del personal?

Deberia llevarse a cabo un estudio de principio de prueba, de potencia
estadistica adecuada, para investigar la viabilidad de comparar el
desarrollo de competencias linguisticas para los que tienen el inglés

como segunda lengua frente al uso de intérpretes.
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Recomendaciones para la investigaciéon

e).- Acceso y compromiso a las intervenciones de los dispositivos del
servicio
Deberia realizarse un estudio para investigar la participacion y la pérdida
en el seguimiento, los resultados posibles y las rutas de atencion, y los
factores que dificultan la implicacion. Por ejemplo los factores étnicos,
religiosos o de idioma. Puede ser importante la coincidencia de identidad
racial que, aunque no es lo mismo que la étnica, puede ser compatible

con la competencia para trabajar con diversas identidades.

Deberia llevarse a cabo un estudio en todos los grupos raciales y
étnicos, para investigar la utilizacion del reconocimiento previo por los
servicios, que incluya la evaluacion, el diagnostico y la implicacion

temprana.
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¢, Qué es la psicosis y
la esquizofrenia?

1.1.- Sintomas y presentacioén

La psicosis (y especificamente el diagndstico de esquizofrenia) es un conjunto de
trastornos psiquiatricos en los que se alteran, de manera significativa, la percepcion, los
pensamientos, el estado de animo y el comportamiento de una persona. Cada persona
que desarrolla psicosis o esquizofrenia tendra su propia combinacion de sintomas y

experiencias, que variaran en funcién de sus circunstancias particulares.

En la década transcurrida desde que NICE realiz6 la primera guia sobre la esquizofrenia
(2002), se ha producido un cambio considerable en la comprension de la complejidad de
la psicosis y la esquizofrenia, otorgandose un papel mas importante al afecto en las
psicosis no afectivas y en los procesos que subyacen a los trastornos. La comprension
actual esta todavia limitada por la importante heterogeneidad clinica, fisiopatologica y
etiologica de la esquizofrenia y sus limites borrosos con otros trastornos psiquiatricos, lo
qgue conduce a un “grupo confuso” o de sindromes superpuestos. Esto a su vez reduce el
contenido, la discriminacion y la validez predictiva de un constructo unitario (Keshavan et
al., 2011).

Por lo general, hay un periodo "prodromico", que a menudo se caracteriza por algun
deterioro en el funcionamiento personal. Las dificultades pueden incluir: problemas de
memoria y atencion, aislamiento social, comportamiento inusual, alteracién de la
comunicacion y el afecto, experiencias perceptivas inusuales que van acompafadas de

ideas extrafias, falta de higiene personal y disminucion del interés en las actividades

108



Guia de Practica Clinica Tratamiento de la Psicosis y la Esquizofrenia

diarias. Durante este periodo prodrémico, las personas con psicosis a menudo sienten que
su mundo ha cambiado, pero su interpretacion de este cambio no es compartida por los
otros. Los familiares y amigos suelen notar que la persona esta cambiando, que esta
diferente. Los cambios pueden afectar a la capacidad de la persona para estudiar, para

conservar su empleo, 0 mantener relaciones, pudiendo llegar a aislarse cada vez mas.

Este periodo prodromico es tipicamente seguido por una fase aguda con sintomas
positivos como alucinaciones (oir, ver o sentir cosas que no perciben otros), delirios (ideas
claramente inusuales o extrafas), trastornos del comportamiento y trastornos del
pensamiento, cuya presencia hace que el discurso se vuelva confuso y dificil de entender.
Si la fase aguda remite, por lo general después de un tratamiento, los sintomas positivos
pueden desaparecer o disminuir, pero es frecuente que permanezcan sintomas negativos
problematicos como la falta de motivacion y el deterioro de la atencion, la memoria y el
auto-cuidado. Esto puede interferir con la capacidad de la persona para volver a estudiar,
trabajar y gestionar sus actividades diarias. Asimismo puede presentar una conducta

ineficaz de afrontamiento al estrés.

En la actualidad hay constancia de que las personas diagnosticadas de psicosis y
esquizofrenia tienen una alta prevalencia de alteraciones afectivas y de trastornos de
ansiedad comorbidos. De hecho, todos los estudios que han analizado la estructura de los
sintomas de la experiencia psicética, incluyen una dimension de la depresion y de los
sintomas relacionados, incluso en los diagnosticos de “no afectivas" (Russo et al., 2013).
Mas del 90% de los individuos con un primer episodio de psicosis comunicaron depresion
en el prédromo, durante el episodio agudo o en el afilo después de la recuperacion de los

sintomas positivos (Upthegrove et al., 2010).

La fobia social que no es atribuible a la paranoia esta presente en hasta un tercio de las
personas diagnosticadas de psicosis y esquizofrenia con cifras similares para el trastorno de
estrés postraumatico (TEPT). Si bien las cifras de fobia social y trastorno de estrés
postraumatico se mantienen constantes a través de las fases, la depresién tiende a
presentar un pico durante el prodromo y en la psicosis aguda, pero disminuye alrededor de

un tercio después de la recuperacién. Se ha demostrado que hay varias vias por las que se
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produce la alteracion emocional en la psicosis, entre las que se encuentran los factores de
riesgo social, comunes tanto para la psicosis como para la depresion, asi como una

reaccion psicologica al propio diagnéstico (Birchwood, 2003).

Las personas varian considerablemente en su patrén de sintomas, en los problemas que
presentan y en su evolucién, asi como en los déficits que persisten. Aunque la mayoria de
las personas se recuperan de la fase inicial aguda, soélo del 14 al 20% se recuperara
completamente. Otros mejoraran pero volveran a presentar episodios recurrentes o
recaidas, que habitualmente ocurren en relacion con el estrés, la adversidad, el aislamiento
social y la mala adhesion a los tratamientos. Asi, algunas personas solo experimentan
breves “experiencias desconcertantes”, mientras que otras van a vivir con ellas durante
meses o afios. A mas largo plazo (hasta 15 afios) mas de la mitad de los diagnosticados
tendran crisis episddicas en lugar de sintomatologia continua. Como Harrow y cols. (2005)
han observado, “algunos de estos intervalos de recuperacion” apareceran
espontaneamente y pueden estar asociados a factores individuales, como la capacidad de

recuperacion.

1.2.- Diagnéstico
El GDG de la guia NICE considera que una discusion completa de los diagndsticos de
psicosis y esquizofrenia queda fuera del ambito de aplicaciéon de la misma, pero que si es

conveniente tratar algunas cuestiones especificas para contextualizar los diagnosticos.

La CIE-10 (Organizacién Mundial de la Salud, 1992) describe los grupos de sintomas
necesarios para el diagnéstico de los diferentes subtipos de esquizofrenia. Para algunos
subtipos, la CIE-10 requiere que estén presentes solo durante 1 mes sintomas psicoticos
evidentes, sin contar el periodo de deterioro no especifico o de sintomas atenuados
(prodromicos) que puede preceder a un episodio agudo. En la CIE-10 es esencial, para el
diagndstico, la evidencia de un funcionamiento deteriorado y alterado, ademas de sintomas
psicoticos persistentes. Por otra parte, los sintomas psicéticos aislados (habitualmente
alucinaciones auditivas), sin deterioro funcional, son frecuentes en la poblacién general
(van Os et al., 2009) y en las personas con trastornos emocionales como la ansiedad y la
depresion (Varghese et al., 2011). Ahora bien, estas experiencias no deben confundirse

con el diagndstico de un trastorno psicotico o de esquizofrenia.
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La experiencia de un trastorno psicético desafia la creencia fundamental de una persona
de que puede confiar en la realidad de sus pensamientos y percepciones. Esto es con
frecuencia alarmante y emocionalmente doloroso para el usuario y para las personas de su
entorno. Esta experiencia puede ser clasificada como un trastorno y recibir un diagnaostico,
lo que puede ser de utilidad para facilitar la comprension o puede ser experimentado por el
usuario como una agresion mas a su identidad e integridad. Los profesionales deben ser
conscientes del impacto, tanto positivo como negativo, que puede tener el utilizar un
diagnéstico (Pitt et al., 2009). Un aspecto positivo de éste puede ser denominar el
problema y proporcionar un medio de acceso a la ayuda y al apoyo adecuado. Los
aspectos negativos serian «etiquetar» a la persona, el estigma y la discriminacion y
pérdida de capacidad para controlar su vida. La toxicidad de la etiqueta de “esquizofrenia”
ha suscitado que se solicite abandonar el concepto completamente (Bentall et al., 1988) o,
al menos, que se cambie el nombre al trastorno (Kingdon et al., 2007). Esto ha llevado a
que algunos profesionales y grupos de usuarios/cuidadores, que cuestionan la utilidad del
diagndstico, prefieran hacer hincapié en la descripcion o en la formulacion psicolégica de
las experiencias de cada persona en particular. Existe alguna evidencia de que las
explicaciones psicosociales de la psicosis estdn menos asociadas al estigma, al deseo de
aislamiento social y a la percepcién de peligrosidad y falta de control (en comparacion con
las explicaciones biomédicas, como seria el caso de diagnosticar una enfermedad) tanto
en la poblacion general (Read et al., 2006), como en el personal sanitario (Lincoln et al.,

2008) y en los propios usuarios (Wardle et al., 2014).

La mayoria de las personas para las que se esta considerando un diagndstico de psicosis
o de esquizofrenia estan en su primer episodio de la enfermedad, aunque la literatura
sobre la duracién de la psicosis no tratada sugiere que algunos de ellos pueden haber
tenido experiencias psicoéticas durante muchos afos (Marshall et al., 2.005). El curso futuro
y la estabilidad del diagndstico de un episodio psicético inicial muestra mucha variacion,
con una proporcion considerable de personas (aproximadamente el 20%) que solo tiene un
episodio (Rosen & Garety, 2005). Ademas de la falta de validez predictiva con respecto al
curso y el resultado, también hay problemas significativos con la fiabilidad del diagndstico
(Bentall, 1993). Esta aceptado que el diagndstico preciso es particularmente dificil en las
primeras fases de la psicosis, lo que ha llevado a los equipos de intervencion temprana de

la psicosis a “abrazar la incertidumbre del diagndstico” (Singh & Fisher, 2005).
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Debido a todas las razones expuestas anteriormente, el término general menos especifico
de “psicosis” tiene cada vez mas partidarios entre los profesionales y los grupos de

usuarios/cuidadores.

1.3.- Incidencia y prevalencia

La psicosis es una enfermedad mental relativamente comun, siendo la esquizofrenia la
forma mas frecuente y grave del trastorno psicético y que implica una alta carga global de
enfermedad, situandose entre las primeras 25 causas de discapacidad en el mundo (Vos et
al., 2013) . En cuanto a la incidencia, una reciente revision sistematica en todo el mundo
desde el afio 2000 al 2015 (Castillejos et al., 2018), muestra que la tasa de incidencia
media considerando todas las psicosis en su conjunto fue de 29,51 por cada 100.000
habitantes. Las psicosis no afectivas fueron mas comunes (20,11 por 100.000) que las
afectivas (7,44 por 100.000). Dentro de las psicosis no afectivas, la mas comun fue la
esquizofrenia con una tasa de 9,4 por 100.000. En su conjunto, las psicosis fueron 1,48
veces mas frecuentes en hombres que en mujeres, siendo esta razon mayor para las
psicosis no afectivas (1,71 veces mayor). Las tasas de incidencia fueron 1,63 veces
mayores en las zonas urbanas que en las rurales y 1,91 veces mayores en las zonas con
menor nivel socio-econdmico. Las tasas de incidencia de los inmigrantes, en su mayoria
poblacidn negra, con respecto a los nativos del lugar fueron 3,2 veces mayores. Estos
resultados son acordes a los encontrados en la revision sistematica llevada a cabo por
Kirkbride et al. (2012) en Inglaterra.

Estudios recientes llevados a cabo en poblacién danesa muestran resultados similares.
Vassos et al. (2016) encuentran una tasa de incidencia mayor en areas urbanas con
respecto a las rurales, 1,84 veces mayor en las psicosis no afectivas y 1,25 veces mayor
en las afectivas. Hogerzeil et al. (2017) encontraron tasas 1,91 veces mayores para los
inmigrantes. Otro estudio llevado a cabo en Irlanda (O’Donoghue et al, 2016) muestra que
la incidencia de psicosis fue 3,4 veces mayor en areas con menor nivel socio-econémico,
2,40 veces mayor en zonas socialmente fragmentadas y 1,43 veces mayor en zonas con
menor capital social.

Por ultimo, habria que resaltar que estos datos se obtuvieron principalmente de estudios
realizados en el norte de Europa. Sin embargo, estos resultados contrastan con los

encontrados en el sur de Europa, principalmente en ltalia, donde las tasas de incidencia
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fueron menores. En concreto, se obtuvo una tasa de incidencia para todas las psicosis de
18,1 por 100.000 en el norte de Italia (Lasalvia et al., 2014) y 15,9 por 100.000 en Sicilia
(Muléet al., 2016).

Respecto a la prevalencia de la psicosis, una reciente revision sistematica en todo el
mundo, desde 1990 hasta 2015 (Moreno-Kustner et al., 2018) muestra que la prevalencia
puntual y anual present6 una tasa media de 4,2 por 1000 habitantes, siendo para la
prevalencia vida de 6,65 por 1000. De este modo, uno de cada 150 personas sera
diagnosticada de algun tipo de psicosis a lo largo de su vida. La prevalencia anual para las
psicosis no afectivas (4,5 por 1000) fue ligeramente superior que para la esquizofrenia (4,2
por 1000). Saha et al. (2004) en una revision sistematica a nivel mundial (1965-2002) no
encontré diferencias significativas entre las cifras de prevalencia entre hombres y mujeres,
ni entre el medio rural, urbano y mixto. Sin embargo, encontré que la esquizofrenia era 1,8
veces mas frecuente en inmigrantes que en los nativos del lugar y que la prevalencia en
los paises menos desarrollados era significativamente menor que aquellos en vias de

desarrollo o ya desarrollados.

En Espanfa, en concreto en el area de Salud Mental del Hospital Regional de Malaga, se
llevé a cabo un estudio en personas atendidas por algun servicio sanitario (Moreno-Kustner
et al., 2016). Los resultados ofrecen una prevalencia de esquizofrenia y trastornos afines
de 6,3 casos al afio por cada 1000 habitantes, siendo el doble en hombres (8.5 por 1000)
que en mujeres (4.3 por 1000). Asi mismo se encontraron tasas mas altas en entornos
urbanos (6,6 por 1000 habitantes) frente a los rurales (3,9 por 1000 habitantes), y también
en zonas socio-economicas mas desfavorecidas (7,6 por 1000 habitantes) frente a las no

desfavorecidas (6,6 por 1000 habitantes).

Por ultimo, las revisiones sistematicas sobre el tema concluyen que las caracteristicas
metodologicas de los estudios influyen de forma considerable en la variabilidad de las
cifras de prevalencia de la psicosis (Saha et al., 2005; Simeone et al., 2015, Castillejos et
al., 2018). En conclusion, habria que realizar mas estudios epidemioldgicos poblacionales,
a nivel local y nacional para conocer la verdadera carga de la enfermedad y adecuar el

desarrollo de los servicios sanitarios a las necesidades reales de estos pacientes.
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:;Cuales son las
posibles causas de la
psicosis y de la
esquizofrenia?

2.1.- Introduccion
Existen una serie de factores de riesgo, genéticos y ambientales, para
desarrollar psicosis y esquizofrenia, si bien aun no se conoce como estos factores

interaccionan entre si para causar el trastorno (Tandon et al., 2008).

2.2.- Factores genéticos

En lo que se refiere a los riesgos genéticos, tener un familiar cercano con psicosis o
esquizofrenia es el mayor factor de riesgo para desarrollar un trastorno psicoético (Gilmore,
2010). Se ha estimado que el riesgo de por vida en un nifio con un padre afectado seria
del 13%, y del 46% cuando ambos padres lo estan. Cuando es un hermano o un gemelo

no idéntico el 10%, y el 48% en el caso de un gemelo idéntico (Stefan et al., 2002).

Sin embargo, aunque el riesgo genético es importante, no se puede concluir que el
desarrollo del trastorno sea debido a un solo gen de la esquizofrenia sino a la contribucion
de muchos de ellos (Sullivan et al., 2003; Xavier & Vorderstrasse, 2017). El riesgo
genético también puede ser debido a anomalias genéticas poco frecuentes tales como

supresion o duplicaciones de genes (The International Schizophrenia Consortium, 2008).
Los riesgos genéticos no son suficientes para explicar por qué algunas personas

desarrollan psicosis y esquizofrenia, mientras que otras no lo hacen. Por ejemplo, la

mayoria de las personas diagnosticadas de psicosis y esquizofrenia no tienen un familiar
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afectado, lo que hace pensar en la influencia de otros factores de riesgo bioldgicos,

ambientales y psicosociales en interaccion con los genéticos.

2.3 .- Factores biolégicos
» Los factores de riesgo bioldgicos potenciales incluirian:

> complicaciones antes o durante el parto (como infecciones, mala nutricion
del feto durante el embarazo, estrés maternal o trauma en el parto) (Meli et
al., 2012)

> el consumo de cannabis, sobre todo en la adolescencia (Arseneault et al.,
2004; Moore et al., 2007; Kelley et al., 2016)

g padres de edad avanzada (Miller et al., 2011)

> la estacionalidad del nacimiento (Davies et al., 2003) y

- la exposicion al parasito unicelular toxoplasma gondii (Torrey et al., 2012;
Blomstrom et al., 2015).

2.4.- Factores psicosociales
e Los principales factores de riesgo psicosociales potenciales serian:

> nacer en zonas urbanas y vivir en las ciudades (Vassos et al., 2012;
Newbury et al., 2016; Kirkbride et al., 2017)

> adversidad en la infancia y en la edad adulta, incluyendo vivir en zonas
desfavorecidas, el abuso sexual, fisico y emocional, la negligencia y la
intimidacion (Bebbington et al., 2004; van Dam et al., 2012; Varese et al,
2012; Wahlberg et al, 1997; Hardy et al., 2016) y

> la inmigracion, especialmente cuando los inmigrantes son de un pais en
desarrollo o un pais donde la mayoria de la poblacién es de raza negra
(Cantor-Graae & Selten, 2005).

2.5.- Teorias etioldgicas

Varias teorias intentan explicar como los riesgos genéticos podrian interaccionar con los
riesgos bioldgicos y psicosociales que causan los trastornos psicéticos, aunque ninguna de

estas teorias se ha comprobado.
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2.5.1.- Una teoria bien establecida es la hipétesis del neurodesarrollo (Fatemi & Folsom,
2009), que propone que algunas personas tienen una vulnerabilidad al desarrollo de la
psicosis y la esquizofrenia y que ésta surge debido a la interaccion de los riesgos genéticos
y ambientales en el momento del nacimiento. Por ejemplo, algunas personas podrian tener
genes que aumentan las posibilidades de complicaciones antes o durante el parto y/o tener
otros genes que hacen que sean dificil de reemplazar o reparar las células nerviosas

dafiadas cuando se produce una complicacion.

La teoria propone que estas personas a veces adquiriran lesiones neurologicas sutiles que
no son inmediatamente evidentes durante la infancia. Sin embargo, cuando el nifio entra
en la adolescencia, estas lesiones sutiles de alguna manera alteran los cambios normales
en la conectividad cerebral que se producen en todos los adolescentes. El resultado final
es que la persona afectada se vuelve particularmente sensible a desarrollar psicosis ante
la presencia de algunos de los riesgos ambientales descritos anteriormente (por ejemplo, el

consumo de cannabis).

Hay evidencia que apoya la hipotesis del neurodesarrollo. Por ejemplo, algunas personas
que desarrollan esquizofrenia tienen rasgos de personalidad inusuales (esquizotipia)
(Nelson et al., 2013), pequefios retrasos en el desarrollo (Jaaskelainen et al., 2008;

Welham et al., 2009) y signos neuroldgicos sutiles (Neelam et al., 2011).

En la tabla 5 se muestran los dos principales modelos etiopatogénicos de la esquizofrenia

ofrecidos desde la neurobiologia.

Por otra parte, cabe destacar que este tipo de teorias no explica facilmente la contribucion
de varios riesgos psicosociales conocidos, tales como vivir en zonas urbanas o la

inmigracion.

2.5.2.- Una teoria alternativa es que todo el mundo tiene un cierto grado de vulnerabilidad
al desarrollo de la psicosis y la esquizofrenia, y que el factor critico en muchas personas no
son los genes o lesiones neuroldgicas sutiles, sino el tiempo, la naturaleza y el grado de
exposicion a los riesgos ambientales (van Os et al., 2009). Los defensores de esta teoria
sefalan que numerosos estudios informan que los riesgos como vivir en una ciudad, la
pobreza y el maltrato infantil son altamente predictivos de presentar sintomas psicoticos

mas adelante, con o sin que haya un riesgo genético (Read et al., 2005; Mayo et al., 2017).
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Quizas un trauma psicoldgico en las primeras etapas del desarrollo puede crear
vulnerabilidades psicologicas que pueden conducir a la psicosis en una etapa posterior de
la vida al hacer frente a otros riesgos ambientales (van Os et al., 2010). A favor de esta
teoria esta el descubrimiento de que los sintomas psicéticos aislados son frecuentes en la
poblacién general y que a menudo surgen en un contexto de sintomas mas frecuentes
tales como la depresion y la ansiedad (Freeman & Garety, 2003; Krabbendam & van Os,
2005; Wigman et al., 2012).

2.5.3.- Otra teoria, que es a menudo descrita como "la hipétesis de la dopamina”, propone
que la psicosis y la esquizofrenia pueden ser causadas por la sobreactividad en el sistema
dopaminérgico mesolimbico (Kapur & Mamo, 2003). La principal evidencia para apoyar
esta teoria es que el tratamiento farmacolégico eficaz para la psicosis y la esquizofrenia
regula el sistema neurotransmisor dopaminérgico. Sin embargo, debe hacerse una
distincidn entre la accidn farmacolégica de los farmacos antipsicéticos (que bloquean los
receptores de dopamina) y la hipétesis de que la esquizofrenia esta causada por la
actividad excesiva de las neuronas dopaminérgicas, porque la evidencia no es clara. Por
ejemplo, podria ser que los farmacos antipsicéticos causaran una supresiéon neuroldgica
general que reduce la intensidad de los sintomas (Moncrieff, 2009). En cualquier caso, se
han descubierto una serie de hallazgos neuroanatomicos y neuroquimicos en personas

con trastornos psicéticos, que se resumen en la tabla 6.

2.5.4.- También se han propuesto teorias para explicar como pueden los factores
psicologicos conducir al desarrollo de los sintomas psicoticos. Los factores psicologicos
pueden dividirse en tener problemas con las funciones cognitivas basicas (tales como el
aprendizaje, la atencion, la memoria o la planificacion) y en sesgos en los procesos
emocionales y de razonamiento. Los problemas en las funciones cognitivas basicas estan
relacionados con la investigacion de la estructura y funcion del cerebro, mientras que los
problemas con los procesos emocionales y de razonamiento pueden estar relacionados

con factores sociales.

Ambos tipos de factores psicoldgicos han sido implicados en el desarrollo de los sintomas
de la psicosis y la esquizofrenia (Garety et al., 2007; Garety et al., 2001;Gray et al., 1991;

Green, 1992; Hemsley, 1993). De ahi que los estudios sobre los factores psicoldgicos
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puedan proporcionar un vinculo entre los factores de riesgo bioldgicos y ambientales (van
Os et al., 2010).

Dificilmente pueden estas teorias captar plenamente la complejidad del potencial de
interaccion entre los genes y el medio ambiente en que se basa el desarrollo de la psicosis
y esquizofrenia; ver el articulo The environment and schizophrenia de van Os y cols. (2010)

para una revision detallada de la potencial complejidad de estas interacciones.

Tabla 5.- Modelos etiopatogénicos de la esquizofrenia desde la
neurobiologia

La esquizofrenia como sindrome
de desconexion o trastorno de
la conectividad neuronal

La esquizofrenia como una anomalia en la
regulacion y expresion del neurodesarrollo

Relaciona la patofisiologia del trastorno con el Relaciona la esquizofrenia con una
desarrollo cerebral, situando el periodo etiologico alteracion, bien de la conexion
entre el principio de la formacién y la migracion interhemisférica, o bien de la
neuronal (2° trimestre de embarazo) y el conectividad neuronal.

comienzo de la edad adulta.
Datos en los que se apoya:

Datos en los que se apoya: * Anormalidades en la forma y el
* No hay gliosis en el cerebro de personas tamano del cuerpo calloso en el
diagnosticadas de esquizofrenia (igual que cerebro de pacientes
ocurre con el cerebro fetal durante los diagnosticados de esquizofrenia.
primeros meses de embarazo). ¢ Ausencia de asimetrias
* Pruebas de anomalias en la fase de normales.
migracion neuronal (por ejemplo, * Densidad dendritica reducida.

desorganizacion en las células piramidales
del hipocampo en pacientes diagnosticados
de esquizofrenia).

* Presencia de otras anormalidades del
desarrollo (en el cavum del septum
pellucidum).

¢ Edad de comienzo de la enfermedad,
habitualmente al principio de la vida adulta.
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Tabla 6.- Alteraciones neuroanatémicas y neuroquimicas descubiertas en
personas con esquizofrenia.

Hallazgos neuroanatémicos en la Hallazgos neuroquimicos en la
esquizofrenia esquizofrenia
* Volumen reducido del I6bulo parietal. e Concentracion disminuida de N-acetil
* Volumen reducido del I6bulo frontal. aspartato en los l6bulos temporal y frontal,
* Ausencia de asimetrias normales. especialmente acentuada en el area prefrontal
* Volumen aumentado del caudado. dorsolateral.
* Volumen reducido del talamo. ¢ Hipercortisolemia y disfuncion del eje
* Volumen reducido del nicleo accumbens. hipotalamo-pituitario-adrenal.
* Presencia de ciertas anormalidades del ¢ Incremento de los receptores dopaminérgicos
desarrollo (en el cavum del septum D2 en el estriado.
pellucidum). ¢ Incremento dopaminérgico en el estriado y
e Anormalidades en el tamano y la forma del una disminucion en el I6bulo frontal.
cuerpo calloso.  Disminucion de la transmision glutamatérgica
e Dilatacion ventricular. en las vias hipocampales eferentes.

* Volumen de materia gris reducida en ciertas
estructuras, como el giro temporal superior, el
I6bulo temporal medial y el sistema limbico
(sobre todo, en la amigdala, el hipocampo y el
giro parahipocampal).

* Desorganizacion y menor tamano de las
células piramidales del hipocampo.

* Densidad dendritica disminuida.

* Ausencia de gliosis (tejido cicatrizal del
sistema nervioso central).
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¢ Cuales son las
complicaciones de la

psicosis y de la

esquizofrenia?

3.1.- Deterioro y discapacidad

La experiencia asociada a la psicosis y esquizofrenia resulta con frecuencia angustiante,
ademas de que los problemas asociados y los efectos de la enfermedad puedan ser
persistentes. Asi, un numero significativo de personas continuan experimentando
discapacidad de manera cronica y esto da lugar a que la psicosis y la esquizofrenia
tengan un impacto considerable en la vida personal, social y profesional. En un estudio
europeo de seis paises se encontré que mas del 80% de los adultos con este diagnéstico
presentaban problemas persistentes en su funcionamiento social, pero no de igual
gravedad. El mejor predictor a largo plazo de un mal funcionamiento es el mayor grado de
discapacidad generada al inicio, al afio y a los dos afios del comienzo de la enfermedad.
(Wiersma et al., 2000). En particular, el desempleo se encuentra vinculado a mayor
tiempo de duracion de psicosis no tratada asi, como a mayor numero de sintomas

negativos (Turner et al., 2009).

Las actuales estimaciones de empleo para las personas con esquizofrenia, en el Reino
Unido, oscilan del 5 al 15%, siendo el promedio del 8% (Schizophrenia Commission,
2012), que es significativamente menor que en la poblacion general (el 71% esta
empleado actualmente). En otros paises, como por ejemplo, Australia, se estima que esta
empleado un tercio de las personas con psicosis (Morgan et al., 2017). La discapacidad
que experimentan las personas diagnosticadas de psicosis y esquizofrenia, no es

solamente el resultado de los episodios recurrentes o de los sintomas persistentes.
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También desempefian un papel relevante los efectos secundarios del tratamiento, los
eventos estresantes y el aislamiento social, asi como la pobreza y la falta de vivienda.
Estas dificultades se agravan por el prejuicio persistente, el estigma y la exclusion social
asociados con el diagnostico (Sartorius, 2002; Thornicroft, 2006) y por el autoestigma (Kao
et al., 2016).

Se ha estimado que a nivel mundial, la esquizofrenia esta entre los primeros quince
trastornos médicos que causan discapacidad (Murray et al., 2013). Ademas, se ha
encontrado que los problemas cardiovasculares son la causa mas importante de
discapacidad en estas personas, derivados de la obesidad (alcohol, falta de ejercicio y
mala alimentacién), asi como alteraciones metabdlicas (diabetes) y tabaquismo (von
Hausswolff-Juhlin et al., 2009).

Aun no esta claro el alcance exacto que tienen en la alta mortalidad y en las tasas de
discapacidad, al menos en parte, algunos de los medicamentos prescritos para la

esquizofrenia (Weinmann et al., 2009; Curso et al., 2016).

Otro factor a tener en cuenta con respecto a la alta mortalidad es el riesgo de suicidio. Se
ha encontrado un mayor indice (en concreto un 5%) en pacientes diagnosticados de
esquizofrenia, siendo los factores de riesgo: ser jéven, de sexo masculino, con alto nivel
educativo, presencia de sintomatologia positiva persistente, intentos previos de suicidio,
antecedentes familiares de suicidio y uso indebido de sustancias (Hor & Taylor, 2010).
Asimismo se ha encontrado que existen diferencias culturales y étnicas en el riesgo de
suicidio, siendo éste mayor para varones jovenes procedentes de Africa y Caribe
principalmente y residentes en Inglaterra y Gales (Bhui & McKenzie, 2008).

Por otro lado, hay que tener en cuenta las dificultades que experimentan las personas con
problemas de salud mental para acceder a los servicios médicos tanto en atencidn primaria
como en atencion especializada, incluido el servicio especifico de Salud Mental, atribuido
en parte a factores como la separacién de los servicios de salud mental de otros servicios
médicos, asi como el estigma asociado a la enfermedad mental, que contribuyen a la

reduccion de la esperanza de vida (Lawrence & Kisely, 2010).
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3.2.- La salud fisica

Esta bien establecida la asociacion entre la psicosis/esquizofrenia y la mala salud fisica,
especialmente en personas jovenes (Marder et al., 2003; Lawrence et al., 2013; Stubbs et
al., 2016). Los varones con esquizofrenia mueren 20 anos antes y las mujeres 15 afios
antes que la poblacion general (Wahlbeck et al., 2011). Alrededor de una quinta parte de
las muertes prematuras son debidas a suicidios y accidentes, pero la mayoria estan
causadas por enfermedades fisicas (Brown et al., 2010; Lawrence et al., 2013; Saha et al.,
2007), que incluyen entre otros el VIH, hepatitis, osteoporosis, alteracion de la sensibilidad
al dolor, complicaciones obstétricas, enfermedades cardiovasculares, sobrepeso, diabetes,
problemas dentales, y polidipsia. Y aunque no tienen riesgo vital, alteraciones como la
disfuncion sexual, la caries dental , asi como los efectos secundarios de medicamentos
antipsicoticos y la enuresis nocturna (Barnes et al.,2012; Leucht et al., 2007; Friedlander &

Marder, 2002) pueden producir sufrimiento y aislamiento social.

Aunque buena parte del deterioro de la salud fisica pueda ser explicado por la naturaleza
de la psicosis y la esquizofrenia o por los efectos secundarios del tratamiento, existen otros
factores como son la organizacion insatisfactoria de los servicios de salud y la actitud de
los profesionales, asi como el estigma social asociado a los pacientes con esquizofrenia,
por la implicacion que tienen en el cuidado de su salud (Leucht et al., 2007). Ademas, el
nivel de prejuicios y discriminacion del personal sanitario dedicado a la atencion
psiquiatrica hacia la psicosis se ha estimado recientemente comparable con el de la
poblacién general (Babe et al., 2017). Asi, por ejemplo, a pesar de que la probabilidad de
desarrollar diabetes mellitus es de dos a tres veces mayor en comparacion con la
poblacién general, esta enfermedad con frecuencia no es detectada en las personas con
esquizofrenia. En un estudio en el hospital Maudsley de Londres, tras la revisidén de las
historias clinicas se informd que 39 (6,4%) de los 606 pacientes valorados presentaban
diabetes y alteracion de la glucosa en ayunas; cuando a las personas no diagnosticadas se
las evaluo para detectar si tenian diabetes, se descubrid que el 16% presentaban una
alteracion de la glucosa en ayunas o diabetes (Taylor et al., 2005). Asimismo, un estudio
europeo realizé un cribado en personas con esquizofrenia en las que no habia constancia
de que tuvieran diabetes, descubriendo que el 10,2% tenia diabetes mellitus tipo 2 y un
37% se encontraban en alto riesgo de presentarla; la edad media de la poblacién era 37,6
anos (Manu et al., 2012).
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Un reciente estudio realizado en Escocia, tomando como muestra 314 consultas de
meédicos de familia, compard la naturaleza y el alcance de las comorbilidades de
enfermedades fisicas entre 9677 personas diagnosticadas de psicosis y esquizofrenia y
1.414.701 controles (Smith et al., 2013). El estudio encontré que las personas con
esquizofrenia tenian mas probabilidades de experimentar multiples comorbilidades fisicas:
la hepatitis viral, el estrefiimiento y la enfermedad de Parkinson representaron las tasas
mas altas, sin embargo las tasas de enfermedades cardiovasculares fueron inferiores a las
esperadas. Los autores concluyeron que habia una falta sistematica de identificacion y un
bajo indice de tratamiento de las enfermedades cardiovasculares en las personas con
esquizofrenia en atencion primaria, lo que podria contribuir a la importante morbilidad y

mortalidad prematura observada en este grupo, relacionadas con estas enfermedades.

Una imagen similar de reconocimiento tardio y de falta de tratamiento es evidente para el
cancer (lglay et al., 2017), aunque curiosamente un estudio reciente en Suecia revelé una
disminucién de la incidencia de ciertos tipos de cancer en las personas con esquizofrenia y
en sus familiares no afectados (Ji et al., 2013), si bien estudios recientes no han podido
replicar estos resultados (Chen et al., 2018). Los autores sugieren que los factores
familiares/genéticos que contribuyen a la esquizofrenia pueden proteger contra el
desarrollo de cancer; este efecto protector no aparecia para los canceres de mama, de
cuello uterino y de endometrio, donde las tasas fueron mas altas en las mujeres con
esquizofrenia. Sin embargo, incluso con estos factores de proteccion hacia ciertos tipos de
cancer, las personas con esquizofrenia son mas propensas a tener metastasis en el
momento del diagndstico y tienen menos probabilidades de recibir intervenciones
especializadas (Kisely et al., 2013) y sufren demoras de 90 dias o mas tanto en el
diagndstico como en el inicio del tratamiento (lglay et al., 2017), lo que explica por qué
todavia tienen mas probabilidades de morir prematuramente por cancer que la poblacion

general (Bushe et al., 2010).

3.3.- El impacto de las enfermedades cardiovasculares

La reduccion de la morbilidad y de la mortalidad cardiovascular que se ha observado en la
poblacidn general en las dos ultimas décadas no se ha percibido en las personas con
trastornos mentales graves, en quienes la enfermedad cardiovascular sigue siendo la

mayor causa que contribuye a la muerte prematura (Saha et al., 2007; Piotrowski et al.,
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2017). Asimismo existe una mayor mortalidad en las personas con esquizofrenia, debido
principalmente al alto indice de enfermedades cardiovasculares, en comparacion con la
poblacién general (Brown et al., 2010; Hennekens et al., 2005; Lawrence et al., 2003;
Osborn et al., 2007a). Las enfermedades cardiovasculares (ECV) pueden ser el resultado
de la respuesta del cuerpo a un estrés/angustia persistente, posibles vulnerabilidades
geneticas, el estilo de vida (por ejemplo, el consumo de tabaco, la dieta, el sedentarismo,
la pobreza y la exclusion) y los farmacos psiquiatricos (De Hert et al., 2009b; Bioque et al.,
2017). La tendencia de los riesgos metabdlicos a aglutinarse se conceptualiza en el
Sindrome Metabdlico, la prediccion fiable de futura ECV, la diabetes y la muerte prematura;
la presencia de obesidad central es un factor esencial, por lo general asociado con pruebas
de intolerancia a la glucosa, alteraciones de los lipidos e hipertension (Alberti et al., 2005).
Este es un problema importante para las personas con un diagnostico firme de
esquizofrenia (De Hert et al., 2009b). Asi, un estudio de cohorte de Finlandia revel6 que a
la edad de 40 afos el sindrome metabdlico era cuatro veces mas probable que en

poblaciones no psiquiatricas (Saari et al., 2005).

3.4.- La medicacién antipsicética

Los antipsicéticos pueden causar anormalidades metabdlicas/endocrinas (por ejemplo,
aumento de peso, diabetes, dislipemias y galactorrea), trastornos neurolégicos (por
ejemplo, discinesia tardia) y anormalidades cardiacas (por ejemplo, alargamiento del
intervalo QT en el electrocardiograma) (American Diabetes Association et al., 2004; Expert
Group, 2004; Holt et al., 2005; Koro et al., 2002; Lieberman et al.,2005; Lindenmayer et al.,
2003; Nasrallah, 2003; 2008; Saari et al., 2004; Thakore, 2005; Bioque et al., 2017; Larsen
et al., 2017). Los efectos de los antipsicéticos sobre los factores de riesgo de las
enfermedades cardiovasculares, tales como el aumento de peso y la diabetes, se

examinan en las siguientes secciones.

3.4.1.- El aumento de peso, los trastornos metabdlicos y los medicamentos
antipsicéticos

La prevalencia de la obesidad ha aumentado dramaticamente en la poblacion general en
los ultimos 30 afios, y mas aun en las personas con esquizofrenia (Homel et al., 2002).
Parece probable que los cambios ambientales hayan provocado estos aumentos en ambas

poblaciones, pero la esquizofrenia puede tener también efectos especificos, tales como la
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susceptibilidad genética, que tienen acciones aditivas o sinérgicas para aumentar el peso
de forma adicional. Sin embargo, el factor mas importante relacionado con el aumento de
peso en las personas con esquizofrenia es el uso de antipsicoticos, que estan entre los
medicamentos mas obesogénicos. Parece cierta la relacion de causalidad entre los
antipsicoticos y el aumento de peso (Foley & Morley, 2011; Kahn et al., 2008; Tarricone et
al., 2010), si bien algunos estudios recientes de pacientes psiquiatricos que no han
utilizado antipsicoéticos, sugieren que también puede existir un riesgo metabdlico intrinseco
asociado a la esquizofrenia (Freyberg et al., 2017). Esto es importante porque la obesidad
puede llevar a la resistencia a la insulina y a otros impactos adversos tales como
dislipemia, diabetes e hipertension. El verdadero impacto puede haber sido “oscurecido”
por la falta de una evaluacion critica de la ganancia de peso en las personas que nunca
habian tomado previamente antipsicéticos. Muchos de los ensayos con antipsicoticos
utilizan ademas periodos de seguimiento cortos, poniendo énfasis en las personas de
mayor edad con la enfermedad bien establecida, muchas de las cuales podian haber
aumentado de peso con la toma anterior de antipsicéticos.

En contraste, el European First Episode Schizophrenia Trial (EUFEST) (Kahn et al., 2008),
examino la ganancia de peso en un grupo de personas con un primer episodio sin
tratamiento previo, encontrando que el porcentaje de los que ganaron mas de un 7% del
peso corporal durante el primer afio del tratamiento fue del 86% para la olanzapina, del
65% para quetiapina, del 53% para el haloperidol y del 37% para la ziprasidona.
Basandose en los resultados de este estudio, Nasrallah llegd a la conclusion de que ni los
antipsicoticos "de primera generacion”, como el haloperidol, ni los farmacos promovidos
como antipsicéticos metabdlicamente benignos de “segunda generacion”, tales como la
ziprasidona, podrian considerarse como excepciones a la generalizacion de que «cualquier
antipsicotico es capaz de causar un aumento de peso significativo» (Nasrallah, 2003).
Asimismo, un metaanalisis que reviso tratamientos adyuvantes para la reduccién de peso
en pacientes con esquizofrenia encontré que farmacos como topiramato o aripiprazol eran
mas eficaces en la reduccion de peso y generaban menos carga de efectos adversos.
(Yun-Jung Choi, 2015). Un estudio reciente (EUFEST) también ha revelado que las tasas
de prevalencia del sindrome metabdlico, en una edad similar, no eran diferentes en el
grupo de pre-tratamiento que las estimadas en la poblacién general (Fleischhacker et al.,
2012).
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Una revision sistematica reciente concluyé que la ganancia de peso inducida por los
antipsicoticos, se habia subestimado de tres a cuatro veces en aquellos usuarios con un
primer episodio psicoético (Alvarez-Jiménez et al., 2008), lo que refuerza la hipétesis del
impacto de los antipsicoticos en una poblacion sin tratamiento previo. La mayor parte del
peso ganado lo habran hecho en los primeros 3 afos de tratamiento (Addington et al.,
2006).

Debido a que el primer episodio de psicosis a menudo comienza cuando una persona esta
en el final de la adolescencia y en la segunda década de la vida (Kirkbride et al., 2006), el
impacto de los antipsicoéticos puede coincidir con una fase de desarrollo critico. Aunque la
limitacion de datos comparativos dificulta las conclusiones, las personas mas jovenes
parecen ser mas vulnerables a los efectos secundarios que las personas mayores
(aumento de peso, sintomas extrapiramidales, problemas metabdlicos, elevacién de la
prolactina y sedacion (Kumra et al., 2008). El riesgo de aumento de peso también puede
ser mas probable en aquellos con un bajo peso basal (De Hert et al., 2009a). No s6lo un
aumento de peso en las primeras fases del tratamiento puede con el tiempo conducir a
trastornos metabdlicos y cardiacos relacionados con la obesidad, sino que también puede
restringir las actividades fisicas saludables tan basicas como caminar y dar lugar a una
falta de autoestima y de confianza para participar en actividades (Vancampfort et al., 2011).
Ademas, otros efectos adversos tales como hiperprolactinemia (que causa trastornos
menstruales, disfuncién sexual y galactorrea) (Fedorowicz & Fombonne, 2005) y trastornos
del movimiento, pueden dar lugar a una mala adherencia a la medicacién, que a su vez
puede conducir a este grupo vulnerable de jovenes a que presenten un ciclo de recaidas y

de desilusion con los servicios de salud mental (Hack & Chow, 2001).

3.5.- Factores relacionados con el estilo de vida

3.5.1.- El consumo de tabaco

Fumar tabaco es mas frecuente en personas diagnosticadas de psicosis y esquizofrenia
que en la poblacién en general, incluso con diferentes situaciones socioecondémicas
(Brown et al., 1999; Osborn et al., 2006). El 59% fuma ya en el inicio de la psicosis (seis
veces mas frecuente que las personas de la misma edad sin psicosis (Myles et al., 2012).

Mientras que las tasas medias de fumadores en la poblacion general han caido, en el
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Reino Unido, de alrededor del 40% en 1980 al 20% en la actualidad (Fidler et al., 2011), los
indices para las personas con una esquizofrenia establecida permanecen alrededor del
70% (Brown et al., 2010), y este grupo puede que también sea menos probable que reciba
consejos para dejar de fumar, perdiéndose asi la prevencion eficaz de una causa
importante de muerte prematura (Duffy et al., 2012; Himelhoch & Daumit, 2003), aunque
paradodjicamente la tasa de cancer de pulmdn no parece estar influenciada por esto
(Gulbinat et al., 1992; Harris & Barraclough, 1998; Jeste et al.,1996; Osborn et al., 2007a).

3.5.2.- Dieta, nutricién y actividad fisica

El peso puede aumentar rapidamente en la primera fase del tratamiento no soélo por causa
de la medicacion antipsicotica, sino también como resultado de una dieta que es con
frecuencia baja en frutas y verduras y alta en grasa y azucares, la falta de actividad fisica y

el deterioro de la motivaciéon para cambiar los comportamientos poco saludables.

Menos del 30% de las personas con esquizofrenia son regularmente activos en
comparacion con el 62% de las personas que no tienen una enfermedad mental grave
(Lindamer et al., 2008) y menos de un 25% realiza los 150 minutos, como minimo, por
semana recomendados, de actividad aerobica de intensidad moderada, especialmente en
el caso del sexo masculino (Faulkner et al., 2006; Stubbs et al., 2017). También puede ser
importante reconocer los efectos del sedentarismo sobre el riesgo cardiovascular; un
estudio reciente, en voluntarios sanos, mostré que la actividad fisica de minima intensidad
pero larga duracién (caminar), mejora la accion de la insulina y los lipidos plasmaticos, mas
que periodos mas cortos de ejercicio, de moderado a vigoroso (ciclismo), en sujetos

sedentarios, cuando el gasto de energia es comparable (Duvivier et al., 2013).
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¢, Cual es el prondstico, la
evoluciony la
recuperacion de la
psicosis y la
esquizofrenia?

4.1.- Introduccién

Alo largo de la historia muchos psiquiatras y otros profesionales sanitarios han tenido
una visién mas bien pesimista del prondstico de la esquizofrenia, considerandola una
enfermedad cronica grave, de muy dificil tratamiento y a menudo deteriorante. Sin
embargo, esta perspectiva negativa no se ha confirmado en los estudios de seguimiento
a largo plazo, en los cuales se ha demostrado que existen variaciones considerables en

cuanto al pronéstico.

4.2.- Evolucién. Modelo de estadios clinicos.

Al igual que se ha ido proponiendo un modelo de estadios o etapas clinicas para
diferentes enfermedades o trastornos durante la uUltima década, se ha tratado de utilizar
este modelo para conceptualizar las diferentes etapas que podrian sucederse a lo largo
de la evolucion de las enfermedades mentales en general y de la esquizofrenia en
particular (McGorry et al., 2006; Galletly et al, 2016). Segun este modelo, se podrian

distinguir hasta cuatro estadios en la esquizofrenia:

La primera etapa consistiria en el Estadio pre-psicotico o prodromico. Antes de la
irrupcién de sintomas psicéticos positivos lo suficientemente graves y persistentes como
para poder establecer el diagndstico de esquizofrenia o un primer episodio psicético, la

mayoria de las personas presentan un periodo prolongado de sintomas y discapacidad
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crecientes. Desde un punto de vista retrospectivo, estos fendmenos serian considerados
como prodromos; desde otro punto de vista prospectivo se hablaria de lo que se conoce
como estado mental de alto riesgo (EMAR). EI EMAR puede presentarse tipicamente en
jovenes, generalmente entre 14 y 35 afos, y esta caracterizado por un cambio en las
experiencias subjetivas y en el comportamiento, persistente y a menudo progresivo
(aunque puede fluctuar en gravedad), junto con sintomas positivos subumbrales. Otros
factores que pueden estar presentes y ser caracteristicos serian la presencia de
antecedentes de trastorno psicotico o esquizotipico en familiares de primer grado o
cambios inespecificos aunque significativos en el funcionamiento psicosocial en el aino

previo.

El estadio posterior seria el Primer episodio psicotico, el cual se puede definir como la
presencia de sintomas positivos mantenidos (ya identificables como ideas delirantes y/o
alucinaciones) durante una semana o mas tiempo. Estos sintomas pueden ser indicativos
de un amplio abanico de diagndsticos de los cuales alrededor del 60% se englobarian
dentro del espectro de la esquizofrenia.

Los estudios realizados sugieren que el retraso en el acceso a los servicios de salud
mental y al tratamiento en los primeros momentos de la psicosis y la esquizofrenia (lo que
se conoce como “duracion de la psicosis no tratada”) se asocia con una recuperacion mas
lenta o incompleta, un mayor riesgo de recaida y una peor evolucion en los afios
posteriores (Robinson et al., 1999; Bottlender et al., 2003; Harrigan et al., 2003). Estudios
mas recientes la confirman como un predictor independiente del prondstico (Penttila et al.,
2014). Por otra parte, estudios recientes asocian una duracién prolongada de la psicosis no
tratada a un inicio de la enfermedad anterior a los 19 afios y con consumo de toxicos
asociado (Fond et al., 2016).

Oftro estadio seria el de Enfermedad persistente o establecida. Las primeras etapas de la
psicosis y la esquizofrenia a menudo se caracterizan por una exacerbacion repetida de
sintomas como alucinaciones, ideas delirantes y trastornos de conducta. Mientras que una
alta proporcion responde al tratamiento inicial con medicacion antipsicotica, alrededor del
80% tendra una recaida a lo largo de los 5 anos siguientes a un primer episodio tratado y
en tres cuartas partes de las personas con esquizofrenia estas recaidas son frecuentes y

se produce cierto deterioro. Esta alta tasa de recaidas se explica en parte por la
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interrupcion de la medicaciéon (Brown et al., 2010). En este sentido se ha constatado que
algunas intervenciones dirigidas a mejorar la confianza del usuario en la medicacion, como
la psicoeducacion, el manejo adecuado de los efectos secundarios, el asesoramiento o el
incremento del apoyo social pueden reducir la tasa de recaidas psicoticas (Fikreyesus,
Soboka & Feyissa, 2016). Aunque hay una importante proporcion de personas con un
primer episodio psicotico en la que la evolucidon se encaminara hacia la sucesion de
episodios o bien hacia la afectacion permanente, los estudios de seguimiento a 20-40 afios
indican que mas de la mitad de las personas con esquizofrenia tienen una evolucién, en
global y a largo plazo, moderadamente buena, mientras que una proporcién menor
presenta periodos prolongados de remision de los sintomas sin posteriores recaidas
(Harrison et al., 2001; Jobe & Harrow, 2005; Banham & Gilbody, 2010; Tohen et al., 2016;
Poon & Leung, 2017).

En cuarto lugar, se podria hablar de Enfermedad grave o sin remision, dado que una
proporcion minoritaria pero importante tiene alteraciones persistentes y sintomas
distorsionantes. A estas alteraciones pueden asociarse con frecuencia complicaciones
como el mantenimiento del consumo de sustancias de abuso, el fracaso laboral, el estrés
familiar y el deterioro de las relaciones sociales. En ocasiones puede haber riesgo
importante de marginalidad y de delincuencia menor. En el caso de las recaidas, la

recuperacion clinica puede requerir mas tiempo que la de un episodio inicial.

4.3.- Factores prondsticos, sociales y econéomicos

Hay determinados factores sociales y econdmicos que parecen afectar al curso de la
psicosis y de la esquizofrenia (Stefan & Travis, 2002).

Por ejemplo, se sabe que en paises desarrollados la psicosis y la esquizofrenia son mas
frecuentes en los grupos socioeconémicos mas bajos. Sin embargo, en algunos paises en
desarrollo la relacidén pareceria ser la inversa (Jablensky et al., 1992), lo que sugiere que la
relacion entre la incidencia, las tasas de recuperacion y los factores culturales y
econdmicos es mas compleja que una simple correspondencia con la privacion
socioeconomica (Warner, 1994). En cualquier caso, una reciente revision sistematica con
poblacién mundial revela que las tasas de incidencia fueron 1,91 veces mayores en las

zonas con menor nivel socio-economico (Castillejo et al., 2018). Algunas evidencias indican
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que la evolucioén clinica es peor en Europa que en Asia oriental, América Latina, Africa del
Norte y Oriente Medio (Haro et al., 2011).

Tanto los factores de riesgo para el desarrollo de la psicosis y la esquizofrenia como la
aceptacion de las intervenciones y de los tratamientos varian a través de los grupos
étnicos. Aunque en paises como el Reino Unido las poblaciones mas estudiadas han sido
las procedentes de Africa y del Caribe, algunas evidencias sugieren que otros grupos
étnicos y los inmigrantes en general pueden estar en riesgo. Al respecto no se ha
observado un riesgo intrinseco de los diferentes grupos étnicos, sino que los factores de

riesgo sociales serian los que influirian en determinados grupos étnicos en particular.

En relacion al pronéstico, los factores de riesgo asociados a una mala evolucion serian los
siguientes: prolongada duracion de psicosis no tratada, inicio temprano o insidioso de la
esquizofrenia, sexo masculino, sintomas negativos, antecedentes familiares de
esquizofrenia, nivel de inteligencia bajo, clase social baja, aislamiento social, antecedentes
psiquiatricos graves y consumo continuado de téxicos (NICE, 2015). Un estudio reciente
llevado a cabo con poblacién espafiola afadiria, ademas de estos factores de riesgo, la

ausencia de insight (Berge et al., 2016).

Por lo que respecta al resto de trastornos del espectro psicético diferentes de la
esquizofrenia, se han hallado pruebas meta-analiticas de un mejor pronéstico a largo plazo
de los episodios psicoéticos breves en comparaciéon con el primer episodio remitido de

esquizofrenia (Fusar-Poli et al., 2016).

4.4.- Recuperacion

La recuperacion es un concepto relevante en todas las etapas de la enfermedad, tanto en
el primer momento en que se detecta una necesidad de atencion (en el periodo prodrémico
o de muy alto riesgo) como a lo largo del primer episodio psicético y el periodo critico. La
recuperacion es un objetivo clave en términos reales y no solo en el sentido de aceptacion
de una enfermedad persistente o de adaptarse a ella para llevar una vida con sentido
(Galletly et al., 2016).

La Red de Recuperacion Escocesa (The Scottish Recovery Network) la ha definido como
“poder vivir una vida significativa, con sentido y satisfactoria, segun la definicién de cada

persona, en presencia o en ausencia de sintomas” (SIGN, 2013). Para el individuo, por
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tanto, conocer el trastorno y las posibilidades de tratamiento disponibles, desarrollar
habilidades de manejo de la enfermedad y responsabilizarse de su propio tratamiento
supondran cuestiones importantes.

Los servicios orientados a la recuperacion ponen el énfasis en las relaciones entre iguales,
las redes sociales, el tratamiento centrado en la persona (en sus fortalezas) y la
planificacion de la recuperacién. En los mismos se estimula a las personas a enfrentarse a
nuevos desafios. Con ello se pueden implementar planes de prevencion de recaidas y
planes de tratamiento avanzados a la vez que se desarrollan capacidades de auto-manejo
de la enfermedad para reducir el riesgo de nuevas crisis y prevenir y minimizar la pérdida

de responsabilidad social durante los periodos criticos.

Diversos estudios han descrito factores que pueden favorecer o dificultar la recuperacion.
Una revision sistematica reciente (Soundy at al., 2015) identific6 como promotores los
siguientes factores: capacidad de afrontamiento, adaptacion y asuncion de la enfermedad,
apoyo social y relaciones interpersonales y de pertenencia soélidas y estables. Entre las
amenazas o factores que la dificultarian se hallarian el aislamiento, las relaciones
personales disfuncionales, la resistencia a la asuncion del trastorno o del tratamiento, la
incertidumbre y la desesperanza (Soundy et al., 2015). En este sentido, se destaca que los
factores psicosociales y la emocién negativa predicen mejor la evolucién que los propios

sintomas psiquiatricos y la historia previa de recuperacion (Law et al., 2016).

Aunque no se conocen en profundidad los factores que determinan las diferencias en la
recuperacion de la psicosis y la esquizofrenia, se ha observado que puede llegarse a la
misma en cualquier momento, incluso después de muchos anos (Harrison et al., 2001; Law
et al., 2016). Por tanto, los clinicos deberian apoyar la recuperacién en todos los pacientes
y en todas las etapas dada la frecuencia de remisiones o mejorias tardias. Asimismo, es
necesario subrayar la importancia de que los usuarios de los servicios y los cuidadores
reciban ayuda y apoyo para afrontar su futuro y poder hacerse cargo de los cambios que

puedan ir produciéndose a lo largo de la evolucién.
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¢Como identificar y
manejar a las personas
en riesgo de desarrollar

una psicosis?

5.1.- Introduccién

Durante las dos ultimas décadas se han realizado una gran cantidad de investigaciones
para evaluar la posibilidad de un reconocimiento precoz de la psicosis, poniendo el
énfasis en reducir la duracion de la psicosis no tratada, que se ha demostrado que se
asocia con malos resultados. Mas recientemente, también ha aumentado el interés en la
identificacion de las personas que estan en alto riesgo de desarrollar un primer episodio
psicoético con la esperanza de que la intervencion podria prevenir o retrasar el desarrollo
de una psicosis. Muchas personas que van a desarrollar una psicosis, experimentan
antes de la misma una serie de alteraciones psicologicas, de la conducta y de la
percepcion, a veces durante varios meses. Anteriormente se describia como un periodo
prodromico; hoy la mayoria de los estudios han adoptado otros términos como “estados

de riesgo o alto riesgo”.

En la actualidad hay criterios fiables y validos para identificar a las personas que buscan
ayuda y que estan en alto riesgo de desarrollar de manera inminente psicosis o
esquizofrenia. Yung y cols. (1996) han desarrollado criterios operativos para identificar
tres subgrupos que presentan un estado mental de riesgo de psicosis. Dos subgrupos
especifican los factores de riesgo presentes en este estado, definidos por la presencia de
sintomas psicaoticos transitorios, también llamados sintomas psicoticos intermitentes

limitados breves, o sintomas psicéticos atenuados (subclinicos). Estudios recientes
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muestran como aproximadamente la mitad de los usuarios con sintomas psicéticos
intermitentes limitados breves han desarrollado al menos un episodio psicético a los 12
afnos de seguimiento (Fusar-Poli et al., 2017). El otro subgrupo presenta factores de riesgo
caracteristicos, definidos operativamente por la presencia de una disminucién del
funcionamiento, junto con un trastorno esquizotipico de la personalidad o la constatacion
de que tiene un familiar de primer grado con una historia de psicosis. Todos los subgrupos
se encuentran dentro de un rango determinado de edad que se sabe que es el de mayor

riesgo para la aparicion de la psicosis.

5.2.- Reconocimiento, identificacion y estrategias de tratamiento para los

estados mentales de riesgo

Estudios recientes han evaluado la posibilidad de detectar y tratar a las personas en
estado de “riesgo”, antes de que desarrollen una psicosis. Este enfoque se basa en tres
supuestos: (1) es posible detectar a tales personas; (2) estas personas tienen un riesgo
significativamente mayor de presentar una psicosis posteriormente; y (3) una intervencion
eficaz reduciria este riesgo. Hay evidencia para apoyar los dos primeros argumentos en las
personas con importantes antecedentes familiares de psicosis que tienen, por lo tanto, un
alto riesgo genético (Miller et al., 2001), especialmente si durante la pubertad presentan
ciertas dificultades escolares, por ejemplo, en ortografia (Lin et al., 2017) y en aquéllas que
presentan determinadas alteraciones perceptivas (Klosterkotter et al., 2001). Mas
concretamente, en el estudio de Miller y cols. (2001) participan 155 personas con un
elevado riesgo de desarrollar esquizofrenia y se encuentra que tienen una mayor
probabilidad de desarrollarla aquellas en las que existe, ademas, un consumo actual o
pasado de cannabis u otras drogas ilicitas, o bien una mayor presencia de eventos vitales
estresantes en la historia personal. En el estudio de Klosterkétter, se recluta una muestra
de 110 personas con un estado mental de alto riesgo y se hace seguimiento durante un
tiempo medio de 9.6 afios. Los resultados reflejan que la ausencia de prodromos en el 96%
de los casos no lleva al desarrollo posterior de esquizofrenia, asi como que la presencia de
los mismos predice en un 70% la probabilidad de desarrollar esta enfermedad, e incluso en
un 91% cuando se trata de determinados sintomas iniciales (distorsiones visuales,

alteraciones en el lenguaje perceptivo, etc.).
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La deteccidn de personas en riesgo de desarrollar esquizofrenia esta cobrando cada vez
mas importancia, incluso en los ultimos afios algunos equipos especializados han
desarrollado una serie de criterios y entrevistas clinicas para ayudar a detectar a estas
personas (Cornblatt et al., 2002; Miller et al., 2003; Yung et al., 2004; Broome et al., 2005;
Yung et al., 2005; Cannon et al., 2008; Schultze-Lutter et al., 2009; Cannon et al., 2016;
Fonseca-Pedrero et al., 2016; Fusar-Poli et al., 2016).
Cuando las personas en riesgo han sido identificadas, la cuestion seria qué es lo que
puede hacerse de manera eficaz para prevenir, retrasar o mejorar la psicosis. Hasta la
fecha, ha habido nueve ECA, que utilizan definiciones operativas similares a "en riesgo",
gue han comunicado conclusiones respecto de la medicacion antipsicética, los acidos
grasos poliinsaturados omega-3 y/o intervenciones psicoldgicas, incluyendo la TCC. Estos
estudios han sido realizados en Australia (McGorry et al., 2002; Phillips et al., 2009),
América del Norte (Addington et al., 2011; McGlashan et al., 2006) y Europa (Amminger et
al., 2010; Bechdolf et al., 2012; Ising et al., 2016; Morrison et al., 2007; Morrison et al.,
2004) y se han dirigido a lograr uno o mas de los siguientes resultados: prevenir, retrasar o
mejorar las tasas de transicion a la psicosis; reducir la gravedad de los sintomas
psicoticos; reducir la angustia y las alteraciones emocionales y mejorar la calidad de vida.
Se han identificado los siguientes enfoques terapéuticos:
. intervenciones farmacoldgicas:
> olanzapina
> risperidona
. intervenciones dietéticas:
> los acidos grasos omega-3
. intervenciones psicologicas:
> terapia cognitivo-conductual (TCC)
> terapia psicoldgica integrada

> terapia de apoyo.

Algunos investigadores han combinado mas de una intervencién con el fin de mejorar la
probabilidad de lograr los resultados esperados. Por ejemplo, una medicacion antipsicotica
se puede combinar con una terapia psicolégica como la terapia cognitiva

o varias intervenciones psicosociales pueden ser combinadas (como la terapia cognitiva, la

terapia de rehabilitacion cognitiva y la intervencion familiar). El GDG de la Guia NICE
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(GDGNICE) consider6 que estas combinaciones no forman un grupo homogéneo y que,

por lo tanto, no pueden ser analizadas conjuntamente en un meta-analisis.

5.3.- Consideraciones éticas

Ha habido un debate considerable en las comunidades cientificas y clinicas

sobre la conveniencia de “etiquetar” a las personas como de alto riesgo de desarrollar
psicosis y/o esquizofrenia. Esto es, en parte, debido a que las tasas de transicién sugieren
que la mayoria de estas muestras (entre el 80 y el 90%) no presentaron un primer episodio
de psicosis en un plazo de 12 meses (es decir, muchos son "falsos positivos") y hay alguna
evidencia de que estas tasas estan disminuyendo (Yung et al., 2007). Esto puede suponer
exponer a las personas a un estigma y discriminacién innecesarios (Bentall & Morrison,
2002; Yang et al., 2010), a restricciones que estas personas pueden imponerse a si
mismas, tales como evitar el estrés, (Warner, 2001) y a consecuencias no deseadas en

ambitos como la busqueda de empleo o la obtencién de un seguro (Corcoran et al., 2010).

También existe la preocupacion acerca de los riesgos de la exposicion a tratamientos
innecesarios con posibles efectos adversos en esta poblacion y, por lo tanto, los riesgos y
los beneficios de cualquier intervencion deben sopesarse con cuidado (Bentall & Morrison,
2002; Warner, 2001). La propuesta de incluir un sindrome de riesgo de psicosis, el llamado
en el DSM-5 “trastorno psicético atenuado”,ha llevado a muchos a preocuparse por estos
temas (Carpenter, 2009; Corcoran et al., 2010; Morrison et al., 2010), llegandose a
cuestionar incluso la influencia de la industria farmacéutica por el conflicto de intereses que
conlleva. Sin embargo, el GDGNICE considera que los beneficios para las personas, las
familias y la sociedad en general que pueden resultar de la prevencion del desarrollo de la
psicosis son tan sustanciales, dado los efectos devastadores que a menudo muchas
personas experimentan como resultado de la psicosis, que las estrategias para prevenir la
psicosis en los estados en riesgo supera las importantes consideraciones éticas. En
cualquier caso, se hace necesaria mas investigacion de calidad de cara a mejorar la

predictibilidad de la ocurrencia de estos trastornos.

158



Guia de Practica Clinica Tratamiento de la Psicosis y la Esquizofrenia

5.4.- Las intervenciones farmacolégicas

5.4.1.-Estudios considerados

El GDGNICE seleccion6 una revision existente (Stafford et al., 2013) como base para esta
area de la guia. La revisién de Stafford (2013) incluyé cuatro ECA (N = 358) que
proporcionan evidencia clinica relevante y que cumplian los criterios de inclusion
establecidos por el propio GDG para la revision: (McGlashan et al., 2002; McGorry et al.,
2002; Phillips et al., 2009; Ruhmann et al., 2007). Todos los estudios contenian
participantes que fueron considerados en riesgo de desarrollar psicosis en base a una
evaluacion clinica que identificaba caracteristicas prodromicas. Mas informacion sobre los
estudios incluidos y excluidos se puede encontrar en Stafford y cols. (2013).

De los cuatro ensayos incluidos, habia uno que comparé la olanzapina con placebo, dos
que comparaban la risperidona mas TCC con la terapia de apoyo, uno que comparaba la
risperidona mas TCC con placebo mas la TCC y uno que comparaba la amisulprida y la
intervencion basada en las necesidades con esta misma intervencion en solitario. En base
a la investigacion llevada a cabo hasta el momento, los autores de esta revision
sistematica concluyen que las elecciones terapéuticas mas adecuadas en esta poblacion

eran la TCC individual y familiar.

5.4.2.- Resumen clinico de la evidencia para las intervenciones farmacolégicas
El GDGNICE considera que, los hallazgos de los cuatro ECA (N=358) mencionados
anteriormente, sugieren que la medicacion antipsicotica no es mas eficaz que una
intervencion psicologica o placebo en la prevencion de la transicion a la psicosis y que
tiene poco o ningun efecto en la reduccion de los sintomas psicéticos. Ademas, el

tratamiento con olanzapina puede dar lugar a un aumento de peso significativo.

5.5.- Las intervenciones dietéticas

5.5.1.- Estudios considerados

El GDGNICE seleccion6 de nuevo la revision de Stafford y cols. (2013) como base para
este apartado de la guia. Dicha revision incluyé un ECA (N =81) de Amminger y cols.
(2010), que compara los acidos grasos omega-3 con placebo, que proporciona evidencia

clinica relevante y que cumplia los criterios de inclusion.
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5.5.2.- Resumen clinico de la evidencia para las intervenciones dietéticas.

Aunque el estudio de Amminger y cols. (2010) fue bien dirigido, los tamaros de las
muestras eran pequenos. Los hallazgos sugieren que los acidos grasos omega-3 pueden
ser eficaces en la prevencion de transicion a la psicosis y en la mejora de los sintomas de
la psicosis, depresion y en el funcionamiento psicosocial en las personas jovenes
(evidencia de baja calidad). Sin embargo, el GDGNICE considera que debido a la escasez
de la evidencia (falta de replicacion independiente) no se pueden establecer conclusiones

solidas.

5.6.- Intervenciones psicosociales

5.6.1.- Estudios considerados

También aqui el GDGNICE seleccion¢ la revision de Stafford (2013) como base para esta
area de la GPC. Esta revision incluyé siete ECA (N=879) que proporcionan evidencia
clinica relevante y que cumplian los criterios de elegibilidad para la revision: (Addington et
al., 2011; Morrison et al., 2004; Morrison et al., 2011; Phillips et al., 2009; Van der Gaag et
al., 2012; Bechdolf et al., 2012 y Nordentoft et al., 2006).

De los siete ensayos incluidos, cinco estudios compararon la TCC individual con terapia de
apoyo, un estudio compardé una intervencién multimodal (terapia psicolégica integrada) con
la terapia de apoyo y un estudio comparo una intervencion multimodal similar con la
atencion estandar. Mas informacion acerca de los estudios incluidos y excluidos se pueden

encontrar en Stafford y cols. (2013).

5.6.2.- Resumen clinico de evidencia para las intervenciones psicosociales

Los siete ECA anteriores investigaron la eficacia de las intervenciones psicolégicas en
jovenes en riesgo de desarrollar psicosis o esquizofrenia. Los resultados de los cinco
ensayos que compararon la TCC con terapia de apoyo, sugieren que la TCC puede tener
un efecto beneficioso sobre la tasa de transicion a la psicosis. Sin embargo, se encontrd
que la TCC no era mas efectiva que la terapia de apoyo para los sintomas psicoéticos, la
depresion, el funcionamiento psicosocial y la calidad de vida. En el ECA que comparo la
terapia psicolégica integrada con la terapia de apoyo, se encontraron pequenos efectos
acerca de que la terapia psicologica integrada disminuye la transicion a la psicosis. En el

otro ECA que compar? la terapia psicolégica integrada con la atencion estandar, se
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encontré un efecto beneficioso sobre la tasa de transicion a la psicosis a los 12 meses,
pero este efecto significativo no se encontré a los 24 meses.

La terapia psicoldgica integrada no resulté ser mas eficaz que su abandono o que el
tratamiento habitual de los sintomas psicoticos. EI GDGNICE considera, en general, que la
heterogeneidad entre las muestras en funcion de su grado de riesgo para el desarrollo de
la psicosis, junto con la escasez y la baja calidad de la evidencia, no permite que se

puedan sacar conclusiones robustas.

5.7.- Vinculacion de la evidencia a las recomendaciones

Valor relativo de los resultados considerados
El GDGNICE consideré claves los siguientes resultados:
. La transicion a la psicosis
. Tiempo para la transicion a la psicosis.
Pero ademas también creyo pertinente considerar:
. El estado mental (sintomas, depresién, ansiedad, mania)
. La mortalidad (incluido el suicidio)
. El estado global
. El funcionamiento psicosocial
. El funcionamiento social
. El abandono temprano de los estudios por cualquier motivo
. Los efectos adversos (incluidos los efectos sobre el metabolismo, efectos

secundarios extrapiramidales (EPSE), cambios hormonales y cardiotoxicidad).

Balance entre los beneficios clinicos y los dafios

El GDGNICE no encontro evidencia para apoyar la promesa inicial de que algunos
farmacos antipsicéticos retrasan o previenen la transicion a la psicosis. Ademas, los
medicamentos antipsicoticos estan asociados con efectos secundarios clinicamente
significativos. Aunque consideran que esto se puede explicar por la carencia de estudios
que apoyen esta evidencia, en su revision no identificaron ninguna razon para proseguir en
esta linea de investigacion. Se basan en que muchas personas con alto riesgo no
evolucionaran a la psicosis, y cuando realizaron el meta- analisis no hubo una evidencia

clara que sugiriese que la medicacion antipsicotica pueda prevenir la transicidn. Por otra
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parte, los efectos adversos, concretamente la ganancia de peso, son claramente evidentes
e indican que los dafos asociados con la medicaciéon antipsicética son superiores a las

ventajas.

En general, los resultados para las intervenciones psicosociales sugieren que la transicion
a la psicosis de un estado mental de alto riesgo se puede prevenir. Estos hallazgos
también proporcionan una base para el desarrollo de futuras estrategias de investigacion y
ponen de relieve los tratamientos que tienen el mayor potencial de reduccidn de transicion
a la psicosis. Una consideracion adicional importante es que hay buena evidencia desde
los estudios en adultos, de que la intervencion familiar es eficaz en la reduccién de las
tasas de recaida, tanto en el primer episodio de psicosis como en la esquizofrenia
establecida. Esto proporciona una fuerte evidencia empirica de que las estrategias de
tratamiento utilizadas aqui son eficaces en la reduccion de la probabilidad de una posterior
psicosis. Es importante destacar que la intervencion de la familia es un componente clave

de la terapia psicoldgica integrada.

Por otro lado, un ECA pequefio indica que los acidos grasos omega-3 también pueden ser
eficaces en la prevencion de la transicion desde estados mentales en riesgo al desarrollo
de la psicosis (incluso cuando se aplica el analisis de sensibilidad y se asume que los
abandonos evolucionaron hacia ella). Asimismo mejoran los sintomas de la psicosis, de la
depresion y el funcionamiento psicosocial. Pero dado que se obtuvieron estos resultados
de una muestra muy pequefa, no hay suficiente evidencia para que se puede recomendar

el uso de acidos grasos omega-3.

En ultima instancia, la mayoria de las personas en riesgo de estas muestras no
evolucionaron a una psicosis y por lo tanto hay serias preocupaciones sobre el riesgo de la
exposicidn a intervenciones innecesarias. Los dafios asociados con la intervencién
incluyen el estigma y el temor de padecer psicosis (la razén por la que han sido incluidos
en el estudio u ofrecido el tratamiento). Sin embargo, el GDG consideré que estos riesgos
eran aceptables si los tratamientos que se ofrecen no afiadieran importantes dafos
potenciales adicionales. EL GDGNICE considerd que, en general, los tratamientos
psicoldgicos y el uso de acidos grasos omega-3 era poco probable que se asocien con

otros dafos potenciales importantes. No ocurre lo mismo con los farmacos antipsicéticos,
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con efectos secundarios como: el aumento de peso, el riesgo potencial de desarrollar
diabetes tipo 2, enfermedad cardiovascular cronica y el riesgo de cambios irreversibles en
el cerebro que da lugar a trastornos del movimiento permanentes, que no se pueden tratar
de una manera eficaz, cuando se utilizan los medicamentos antipsicéticos en dosis altas a
largo plazo.

Dada la gravedad de estos efectos, que s6lo una pequefia proporcion de las personas
acabaran desarrollando una psicosis, que la evidencia sugiere que es poco probable que
los farmacos antipsicoéticos produzcan algun beneficio y que el tratamiento antipsicético
dara lugar a dafios inaceptables, existe una base sdlida para no prescribir la medicacion

antipsicotica e investigar su uso en esta poblacion.

Por otra parte, el GDGNICE sefialé que debido a que estas personas en la busqueda de
tratamiento a menudo presentan dificultades y comorbilidades, deberian tener acceso a la
ayuda para su angustia (TCC) y a los tratamientos recomendados en las guias NICE para
cualquier comorbilidad, tales como trastornos de ansiedad, depresion, incipiente trastorno
de la personalidad o abuso de sustancias, o cualquier otro problema que puedan
presentar. Y aunque resulté ser un pequefio porcentaje el numero de personas en alto
riesgo que acabo desarrollando una psicosis en los estudios realizados con intervencion
psicoldgica, con estos ensayos si son susceptibles de beneficiarse de la TCC para el

tratamiento de otros problemas psicoldgicos, no psicoticos.

Balance entre los beneficios netos para la salud y el uso de recursos

Hay dos estudios econdmicos realizados en Reino Unido que han evaluado el impacto
econdmico de los Servicios de Intervencién Temprana para la Psicosis para las personas
con alto riesgo o con signos de psicosis; sin embargo, el GDGNICE consideré que ambos
estudios tienen limitaciones metodoldgicas potencialmente serias. La duracion del analisis
fue muy breve y, sin embargo, los trastornos psicéticos pueden ser de por vida. Ademas,
ambos estudios utilizaron datos de estudios observacionales, de otras fuentes publicadas y
de suposiciones de los autores, y no de ECA. Los resultados del estudio realizado en
Australia tampoco eran definitivos. A pesar de que indican posibles ahorros de costes, el
tamano de la muestra del estudio fue pequefia y no representativa mas alla del subgrupo

de alto riesgo.
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Por otra parte, algunas de las estimaciones del uso de recursos se basan en suposiciones
y en el cuestionario realizado por el paciente en el seguimiento. Como resultado, el
GDGNICE consideroé el analisis con limitaciones metodoldgicas potencialmente graves y en
su reflexion concluyo que el analisis era insostenible en el contexto de la citada guia.

En consecuencia, sobre la base de la evidencia econdmica existente, GDGNICE considerd
gue no podia obtener conclusiones definitivas relativas a la eficiencia de los Servicios de

Intervencion Temprana para la Psicosis para las personas con alto riesgo de psicosis.

Calidad de la evidencia

El GDGNICE considera que para todas las intervenciones, la calidad de la evidencia
variaba desde muy baja a moderada. La evidencia de las intervenciones farmacoldgicas
fue particularmente de mala calidad y fue calificada como muy baja en todos los resultados
criticos. Una razon principal para degradar la calidad de la evidencia fue el riesgo de sesgo
en los ensayos. Casi todos los ensayos incluidos en la revision fueron calificados como de
alto riesgo de sesgo debido a diversas limitaciones dentro de ellos, lo que hacia que fueran
dificiles de interpretar. Estas limitaciones incluyen pequefios tamafios de muestra, la falta
de cegamiento del evaluador de los resultados y probablemente el sesgo de publicacion,
siendo esto ultimo especialmente probable para los antipsicoticos. Ademas, hay una cierta
sugerencia de que entre este grupo de alto riesgo, el nimero de transiciones aumenta a
los 3 afnos y luego se estabiliza. Por lo tanto, los ensayos requieren periodos de
seguimiento mas largos. Otras razones para degradar la calidad de la evidencia estuvieron
relacionadas con el tamafio muestral limitado y el riesgo de sesgo de la informacion de las
intervenciones. También al GDGNICE le preocupd que la definicidn de "transicion a la

psicosis" variaba entre los estudios incluidos.

Otras consideraciones

Estudios recientes han examinado la viabilidad de la deteccién y el tratamiento de las
personas con estados mentales en situacion de riesgo antes del desarrollo de la psicosis y/
o la esquizofrenia. En la actualidad hay criterios disponibles para identificar y reconocer a
las personas que buscan ayuda, por medio de entrevistas semi-estructuradas
estandarizadas. Estos criterios requieren mas afinamiento con el fin de predecir mejor el
curso de estos comportamientos y sintomas "de riesgo", asi como el reconocimiento de los

que no llegaran a desarrollar una psicosis. Ademas, con el fin de obtener estimaciones
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precisas de las tasas de transicidn a la psicosis en esta poblacién, se necesita mas
investigacion que examine la influencia de las estrategias de muestreo en esta poblacion.
El GDGNICE consideré importante que las personas que experimentan sintomas
psicoticos transitorios u otras experiencias que sugieren una posible psicosis fueran
derivados urgentemente a un servicio especializado de salud mental donde deberia
llevarse a cabo una evaluacién multidisciplinar (ver recomendaciones 5.1 y 5.2). Ademas,
el GDGNICE decidié recomendar la prestacion de TCC individual, con o sin la intervencion
familiar, para personas en riesgo de desarrollar psicosis, con el objetivo de reducir el riesgo

de transicion a la psicosis y la reduccién del malestar (véase la recomendacion 5.3).

También consideraron importante hacer un seguimiento de las personas durante 3 afos
(véase recomendacion 5.5), ofreciendo visitas de seguimiento a los que solicitasen el alta
del servicio de salud mental (véase la recomendacién 5.6). Asimismo, consideraron que un
objetivo importante para futuras investigaciones seria realizar mas estudios para examinar
el uso de la intervencién familiar en la prevencion de una primera aparicioén de la psicosis

en aquellas personas en alto riesgo.

Como no encontraron ninguna evidencia para apoyar la promesa inicial de que algunos
antipsicoticos pueden retrasar o prevenir la transicion, y ya que estan asociados con
efectos secundarios importantes, el GDGNICE decidié que no habia razon para seguir esta
linea de investigacién, sobre todo porque muchas personas en alto riesgo no

evolucionaran a la psicosis o la esquizofrenia (véase la recomendacion 5.4).
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5.8.- Recomendaciones

Prevencion de la psicosis
La derivacion desde atencion primaria
5.1. Si una persona esta angustiada, tiene una disminucion en el funcionamiento
social y tiene:
. sintomas psicaoticos transitorios o atenuados u
. otras experiencias 0 comportamientos indicativos de posible psicosis o
. un familiar de primer grado con psicosis 0 esquizofrenia,
derivelo sin demora, para su evaluacién a un servicio de salud mental o a un
servicio de intervencion temprana de la psicosis, si esta disponible localmente, ya

que pueden tener un riesgo importante de desarrollar psicosis.

Evaluacion por el especialista
5.2. Un psiquiatra o un especialista con experiencia en estados mentales de

riesgo deberia llevar a cabo la evaluacion.

Las opciones de tratamiento para prevenir la psicosis
5.3. Si se considera que una persona tiene un riesgo importante de desarrollar
una psicosis (como se describe en la recomendacion 5.1):
. considere ofrecer la terapia cognitivo-conductual individual (TCC) con o
sin intervencion familiar (proporcionada como se describe en el area 9)
y
. ofrezca las intervenciones recomendadas en las guias de practica
clinica para las personas con trastornos de ansiedad, depresion,

incipiente trastorno de la personalidad o abuso de sustancias.

5.4. No ofrezca medicacion antipsicética:
. a las personas que se considera que tienen un riesgo importante de
desarrollar psicosis (como se describe en la recomendacion 5.1) o

. con el objetivo de disminuir el riesgo o de prevenir la psicosis.
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Control y seguimiento
5.5. Si después del tratamiento (como se describe en la recomendacion 5.3), la
persona continua teniendo sintomas, problemas de funcionamiento o se angustia,
si no se puede realizar un diagndstico claro de psicosis, supervise a la persona
regularmente para detectar cambios en los sintomas y en el funcionamiento
durante un periodo de 3 anos, utilizando una herramienta estructurada de
evaluacion validada. Determine la frecuencia y la duracion de la vigilancia por:

. la gravedad y la frecuencia de los sintomas

. el nivel de deterioro y/o angustia y

. el grado de preocupacion o de ruptura de la familia.

5.6. Si una persona pide ser dada de alta del servicio, ofrezca citas de
seguimiento y la opcion de auto-derivarse en el futuro. Solicite al médico de

familia de la persona que continue vigilando los cambios en su estado mental.
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5.9.- Relacion entre el testimonio de los usuarios y las

recomendaciones
Las opciones de tratamiento para prevenir la psicosis
5.4. No ofrezca medicacién antipsicética:
. a las personas que se considera que tienen un riesgo importante de desarrollar
psicosis (como se describe en la recomendacion 5.1) o

. con el objetivo de disminuir el riesgo o de prevenir la psicosis.

Testimonio de los usuarios:

Algunos usuarios relatan el inicio de los sintomas. Reconocen dos estados dentro de su
proceso de desarrollo de la psicosis: un primer momento mas leve (que podria coincidir
con lo que aqui llamamos "estados mentales de riesgo") y otro posterior y mas grave,
donde son diagnosticados ya de psicosis y normalmente comienzan tratamiento con
medicacion antipsicotica.

De esos relatos puede deducirse la importancia de los equipos de Intervencion Temprana
de la Psicosis (ITP) y la de realizar una evaluacion completa a las personas que presentan

un alto riesgo de desarrollar una psicosis.

“Yo empecé con 15 anios o asi, que la tomé con mi padre, como que él iba buscando
intenciones conmigo, y con los hombres mayores. Me dio por ahi, me dio por mi padre,
vamos. Y después en la universidad...Pues yo escuchaba insultos y demas...Claro, pido
ayuda, pero en plan ‘light”, en plan psicologo; me hacian un estudio, decian que era la
adolescencia, tal... Pero ya, fuerte, fuerte, fue a los 25 en la universidad, que... no sé... ya
fue cuando... risas sin venir a cuento... y a partir de ahi me empecé a medicar”.

(Mujer, 46 arios)
“No me iban bien las cosas y cogi una depresion, y luego empecé a escuchar voces en mi

cabeza y las voces me metian en una historia... y hablaba solo muchas veces”.

(Varén, 51 arios)
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¢ Cual es el rol de Atencion
Primaria en el manejo de la
psicosis y la
esquizofrenia?

6.1.- Introduccion

Este area se centra en la ruta inicial de la ayuda especializada para una persona que
presente un primer episodio de psicosis en atencion primaria, en las personas con un
diagnostico establecido, con un plan de tratamiento conjunto entre atencion primaria y

salud mental y en las atendidas solamente en atencién primaria.

Las recomendaciones estan basadas en una sintesis narrativa actualizada y
consensuada de las Guias Psychosis and Schizophrenia in Children and Young People
(NCCMH, 2013) y Schizophrenia: Core Interventions in the Treatment and Management
of Schizophrenia in Adults in Primary and Secondary Care (NICE, 2009d).

6.2.- El primer episodio de psicosis y su presentacién

La angustia que produce un primer episodio de psicosis lleva a muchas personas, con
frecuencia apoyadas por sus familias, a buscar la ayuda de su médico de familia, que
desempena un papel central en la deteccion de pacientes en las primeras etapas de la
psicosis (Platz et al., 2006). Sin embargo, éste es un hecho poco frecuente para un
meédico de familia, que se encontrara con un promedio de uno a dos pacientes al afio con
una sospecha de psicosis incipiente (Simon et al., 2005); siendo la frecuencia
ligeramente mayor en las zonas urbanas deprimidas. A pesar de esta baja frecuencia,
estos facultativos son los que mas derivan a los servicios de salud mental (Skeate et al.,

2002; Simon et al., 2009). Su participacion también se asocia con una menor utilizacién
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del ingreso involuntario, siendo importante su papel en la deteccién de la psicosis y en el
acceso a la atencion especializada (Burnett et al., 1999). Skeate y cols.(2002) encontraron
que las personas con psicosis, que en los 6 afios previos a la aparicion de los sintomas,
acudieron con frecuencia a su médico de familia tienen menos retraso en la instauracion

del tratamiento.

Los médicos de familia tienen dificultad para reconocer la psicosis y hay una serie de
razones. El primer episodio suele aparecer en personas jévenes. Mas de las tres cuartas
partes de los hombres y de los dos tercios de las mujeres que experimentan psicosis,
tienen su primer episodio antes de los 35 afios. De hecho, la mayoria de los primeros
episodios se producen entre el final de la adolescencia y los veinte anos, que es a su vez
el periodo en el que muchos trastornos mentales cronicos se presentan por primera vez
(Kessler et al., 2007), y en un contexto de creciente malestar psicoldgico para muchos
jovenes - por ejemplo, el 20% de los jovenes va a experimentar un episodio depresivo

diagnosticable a la edad de 18 afios (Lewinsohn et al., 1993).

Por otra parte, los trastornos graves como la psicosis a menudo comienzan como
problemas de salud mental mas leves y mas frecuentes, y rara vez se presentan
inicialmente con claros sintomas psicoticos. El reto para los médicos de familia en la
deteccion de la psicosis, en su fase de inicio, es identificar su presentacién en una fase
temprana indiferenciada y en una edad en que muchas personas pueden presentar por
primera vez dificultades psicoldgicas. En el estudio que realizaron Simon y cols. (2005) por
medio de un cuestionario en médicos de familia suizos, a la pregunta de cémo mejorar la
deteccion de los primeros episodios de psicosis, los médicos de familia hicieron mas
hincapié en mejorar la colaboracion con los servicios de salud mental que en programas
educativos. Con una metodologia similar, en Irlanda, Gavin y cols. (2006) también
encontraron la necesidad de potenciar la relacidon entre salud mental y atencién primaria, y
mejorar la formacién de los médicos de familia en los sintomas precoces de la
esquizofrenia, para lograr mayor agilidad en su deteccion y abordaje. En un estudio
prospectivo, llevado a cabo también en Suiza por Simon y cols.(2006), en 104 personas
con sospecha de riesgo de psicosis, hallaron que los médicos de familia tenian dificultades
en identificar los sintomas insidiosos de la psicosis, lo que corrobora las conclusiones del
estudio de Gavin y cols. (2006). Resultados similares encontraron otros autores en Francia
(Verdoux et al., 2006; Le Galudec et al., 2014) y en Canada (Stip et al., 2007).
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Posteriormente, Simon y cols. (2009) evaluaron los patrones de diagndstico y el manejo de
la psicosis de médicos de familia de diferentes paises, que tienen distintos modelos de
atencion sanitaria. Enviaron cuestionarios a 12.516 médicos seleccionados al azar de siete
paises: Canada, Australia, Nueva Zelanda, Inglaterra, Noruega, Austria y la Republica
Checa. Con una tasa de respuesta del 22%, los resultados confirman de nuevo los
encontrados tanto en su estudio suizo como en los posteriores ya citados. Los médicos de
familia que trabajaban en sistemas sanitarios donde ellos son la puerta de entrada al

sistema, tenian un mayor conocimiento de los sintomas y signos de la psicosis temprana.

Simon y cols. (2010), aprovechando las conclusiones de los estudios anteriores, realizaron
un estudio comparativo de los médicos de familia que recibieron un programa multimodal
formativo (con varios instrumentos: casos clinicos y cuestionarios de autoevaluacion) de
los sintomas prodrémicos de la esquizofrenia, con un grupo control. Encontraron un
aumento sostenido de la deteccidn inicial de estos trastornos en los médicos de familia del

grupo de intervencion.

El GDG de la Guia NICE considera que el papel del médico de familia es central en la
formulacion de recomendaciones basadas en el consenso, para el reconocimiento y el
seguimiento tanto de las personas con sospecha o con probables sintomas de psicosis. Se
basan en la evidencia existente, de que en las personas con sospecha de psicosis, un
tratamiento temprano con TCC puede disminuir la probabilidad de transicién a la psicosis y
que los antipsicoéticos parecen ser ineficaces, ademas, de lo beneficioso que es para una

persona con un primer episodio de psicosis que ésta sea tratada en una etapa temprana.

Por tanto, el GDG concluye que las personas que presenten sintomas de sospecha o de
psicosis en atencion primaria deberian ser remitidos a los equipos de intervenciéon

temprana de la psicosis (EITP).

Después del primer episodio, algunas personas se niegan a aceptar el diagnostico y a
veces rechazan el tratamiento ofrecido. Teniendo en cuenta las consecuencias de un
diagndstico de psicosis y esquizofrenia, muchas personas en esta situacioén, tal vez no
esperada, quieran una segunda opinion de otro psiquiatra, y con frecuencia esta solicitud

se la hara a su médico de familia.
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6.3.- Personas con un diagnédstico establecido de psicosis y de

esquizofrenia en seguimiento en Atencién Primaria

El GDG de la guia NICE (2009) para la esquizofrenia recomendaba que las personas con
un diagnéstico establecido de esquizofrenia, que se atienden en Atencion Primaria,
necesitan la evaluacion periédica de su estado de salud y de sus necesidades sociales.
Esto deberia incluir el seguimiento del estado mental, la adherencia, la toma correcta y los
efectos secundarios de la medicacion, el aislamiento social, el acceso a los servicios y la
situacién laboral. Todas estas personas deben tener un plan de atencién desarrollado
conjuntamente entre Atencién Primaria y los servicios de Salud Mental. También es
esencial el control periddico de la salud fisica. Con el consentimiento de los usuarios, los
cuidadores no profesionales ademas deberian ser vistos en intervalos regulares para

evaluar sus necesidades de salud y de asistencia social.

El médico de familia responsable del paciente debe disponer en la Historia Clinica de las
anotaciones anteriores realizadas en Salud Mental, asi como de las decisiones tomadas

acerca de éste.

Cuando una persona con esquizofrenia tiene previsto mudarse a otra area sanitaria, su
actual profesional de salud mental encargado del caso deberia ponerse en contacto con
los nuevos profesionales de atencion primaria y salud mental responsables del paciente y

enviarles el plan de atencién actual.

Las personas que acuden a los servicios de atencidn primaria con psicosis previamente
diagnosticada y que son nuevos en la zona y no conocen los servicios locales, deberian
ser derivados con su consentimiento, a los servicios de salud mental para su evaluacion. El
médico de familia deberia tratar de obtener datos de los tratamientos previos y transmitir

cualquier informacién relevante al respecto al Equipo de Salud Mental Comunitario.

Si una persona con esquizofrenia no esta siendo atendida en Salud Mental, el médico de
atencion primaria deberia considerar derivarla de nuevo. EI médico de familia, al referir a

un usuario a los servicios de salud mental deberia tener en cuenta lo siguiente:

* Historia anterior: puede que la derivacion no sea necesaria si una persona ha

respondido previamente de una manera eficaz a un tratamiento determinado, sin

177



Guia de Practica Clinica Tratamiento de la Psicosis y la Esquizofrenia

experimentar efectos secundarios no deseados y en Atencién Primaria se

consideran capaces de manejar el caso.

Las opiniones sobre la derivacion: deben tenerse plenamente en cuenta los puntos
de vista de las personas en tratamiento en Salud Mental, antes de hacer una
derivacioén. Si el usuario quiere ser atendido en atencién primaria, a menudo es
necesario trabajar con la familia y los cuidadores. El intercambio de informacién
confidencial sobre el usuario con los cuidadores plantea muchas dudas éticas, que

deben ser tratadas mediante un debate a fondo con el primero.

La falta de adherencia al tratamiento: esto puede ser la causa de la recaida,
posiblemente como resultado de la falta de acuerdo entre las opiniones del usuario
y de los profesionales sanitarios, no reconociendo el primero la necesidad de
medicacion. A su vez, la falta de adherencia puede ser consecuencia de
experimentar efectos secundarios. Un objetivo importante en el manejo eficaz de la
esquizofrenia, seria encontrar el farmaco antipsicotico adecuado, adaptado

especificamente al usuario.

Los efectos secundarios de la medicacion y la mala respuesta al tratamiento: los
efectos secundarios de los farmacos antipsicéticos son personal y socialmente
incapacitantes y deben ser vigilados rutinariamente. Ellos son también una causa
de mala respuesta al tratamiento. En alrededor del 40% de las personas que recibe

antipsicoéticos, sus sintomas no responden de manera eficaz.

Las preocupaciones acerca de la comorbilidad con el abuso de tdxicos y alcohol:
se reconoce cada vez mas que el abuso de sustancias por las personas con
esquizofrenia es un problema importante, tanto en términos de su prevalencia
como por sus efectos clinicos y sociales (Banerjee et al., 2002). Controlar el uso de
toxicos y alcohol es un aspecto esencial del manejo de los usuarios con

esquizofrenia en atencion primaria y salud mental.

Nivel de riesgo para si mismo y para otros: las personas con esquizofrenia,
especialmente cuando la recaida es inminente, estan en riesgo de suicidio y con

frecuencia son vulnerables a la explotacion o abuso. Durante un episodio agudo de
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la enfermedad, los conflictos y las dificultades pueden manifestarse a través de

conflictos sociales o incluso violencia.

* Funcionamiento social general y autocuidado: la pérdida de actividad laboral/
profesional, el aislamiento social, el abandono personal y las dificultades
econdmicas o de vivienda pueden ser signos de o precursores de una recaida. La
exclusion social es una caracteristica comun en las personas con psicosis 0 con
diagnostico de esquizofrenia. Puede ser necesaria la derivacion a los servicios de

salud mental u otros dispositivos.

Se deberia estimular la organizacion y el desarrollo de registros de casos de las personas
con esquizofrenia, porque con frecuencia es el primer paso para el control de los mismos
en atencién primaria. La identificacion de los pacientes con esquizofrenia que puede tener
un médico de familia, es factible cuando dispone de historias clinicas informatizadas
(Kendrick et al., 1991; Nazaret et al., 1993). Hay evidencia de que proporcionar incentivos
econdmicos a los médicos conduce a un mejor seguimiento de las personas con
esquizofrenia (Burns & Cohen, 1998). En Inglaterra, en el afio 2004, como parte del
contrato con los médicos generales, se introdujo como un proceso voluntario los
estandares de calidad y resultados The Quality and Outcomes Framework, siendo la
esquizofrenia una de las enfermedades a las que se les debe realizar un seguimiento
(NCCMH, 2010).

Salud fisica

Las personas diagnosticadas de psicosis y esquizofrenia tienen aumentado de forma
considerable el riesgo de una mala salud fisica. Aunque el suicidio es responsable de un
cuarto de la mortalidad prematura en personas con enfermedades mentales graves, como
la esquizofrenia, de todas las causas de muerte prematura, la enfermedad cardiovascular
es ahora la mas frecuente en este grupo. Esta tendencia es, sin duda, el resultado de una
compleja combinacion de exclusidn social, mala alimentacién, falta de actividad fisica y
altas tasas de obesidad y tabaquismo, agravadas por los riesgos de salud relacionados
con las vulnerabilidades genéticas y los efectos adversos de la medicacion antipsicotica.
Estos diversos factores conducen a alteraciones mas frecuentes del metabolismo de la

glucosa y de los lipidos, lo que favorece la aterosclerosis. La tasa de diabetes mellitus es
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de dos a tres veces superior a la de la poblacion general (casi todos diabetes tipo 2). Un
estudio europeo que examind a personas con esquizofrenia que no tenian constancia de
tener diabetes, descubrié que el 10% tenia diabetes tipo 2 y el 38% estaba en alto riesgo
de presentar esta enfermedad; la edad media de esta poblacion era sélo de 38 afios (Manu
et al., 2012).

Recientemente un estudio realizado en Dinamarca (Rajkumar et al., 2017) informd que la
esquizofrenia confiere un alto riesgo enddgeno de diabetes y que el riesgo aumenta aun
mas con antipsicoticos de primera y de segunda generacion. Concluyen los autores, que la
deteccidn temprana y el tratamiento efectivo de la diabetes deben ser parte integral del
tratamiento multidisciplinar de la esquizofrenia, independientemente de la exposicion a

farmacos antipsicoticos.

En Reino Unido durante las ultimas dos décadas, las preocupaciones sobre la mortalidad
cardiovascular han dado lugar a un enfoque de salud publica. Por ejemplo, se han
establecido en atencidn primaria programas de promocion de la salud y de control de
enfermedades, para patologias como la enfermedad cardiaca y la diabetes, alentadas aun
mas desde el afo 2006 en atencidn primaria a través de un sistema de incentivos
economicos, en The Quality and Outcomes Framework (NHS Employers, 2011). Aunque ha
habido una reduccion en la morbilidad y mortalidad cardiovascular en la poblacién general,
estos beneficios no se han visto reflejados en las personas con enfermedad mental grave;
de hecho, la brecha de mortalidad entre la poblacién general y las personas con
enfermedades mentales graves aun puede estar aumentando (Brown et al., 2010). Por lo
tanto, es importante reconocer que algunos de los riesgos previos claves para la
mortalidad prematura en este grupo pueden surgir y establecerse tempranamente en el

curso de la psicosis, tal vez durante el primer episodio o antes.

El GDG de la Guia NICE (2014) estima que las personas con un primer episodio de
psicosis, expuestas por primera vez a los antipsicoticos, son particularmente vulnerables a
un aumento rapido de peso (Alvarez-Jiménez et al., 2008; Kahn et al., 2008) y a efectos
adversos cardio-metabolicos (Foley & Morley, 2011). La evolucion posterior de la ganancia

de peso y el aumento de alteraciones metabdlicas, cuando se combina con altas tasas de
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consumo de tabaco, incluso antes de que comience el primer episodio (Myles et al., 2012),
proporcionan una potente mezcla de factores de riesgo cardiovascular. Dado que el riesgo
cardiovascular modificable aparece a los pocos meses de comenzar el tratamiento (Foley
& Morley, 2011), la responsabilidad deberia recaer posiblemente hacia un enfoque de

prevencion y de intervencién temprana del riesgo cardiovascular (Phutane et al., 2011).

Una reciente revision de la Cochrane (Pearsall et al., 2016), cuyo objetivo fue revisar los
efectos de los consejos dietéticos para las personas con esquizofrenia y psicosis similares
a la esquizofrenia, no identificaron ningun estudio que pudieran incluir en la revision. Los
autores consideran que, dado que se ha demostrado que el asesoramiento dietético
mejora la ingesta dietética de la poblacidn general, es necesario determinar si el
asesoramiento dietético puede tener un beneficio similar en personas con trastornos

mentales graves.

Un requisito para la prevencién exitosa es la puesta en practica de guias como la Guia
Europea para la deteccion y seguimiento de la diabetes y el riesgo cardiovascular en la
esquizofrenia (De Hert et al., 2009a). Sin embargo, pese a las numerosas
recomendaciones de cribado publicadas, las tasas de seguimiento siguen siendo pobres
en adultos (Buckley et al., 2005; Mackin et al., 2007b;. Morrato et al., 2009; Nasrallah et al.,
2006) y en el Reino Unido lo confirmo recientemente una auditoria -National Audit of
Schizophrenia- (Royal College of Psychiatrists, 2012). Es importante destacar que esta
auditoria examind la aplicacion de las recomendaciones para la vigilancia de la salud fisica
que figuran en la guia NICE 2009 para las personas bajo el cuidado de los servicios de
salud mental en el seno de la comunidad durante los 12 meses anteriores. El 94% de las
areas de salud mental de Inglaterra y Gales particip6é en una auditoria de mas de 5.000
historias clinicas, por lo que es muy probable que sus resultados reflejen la practica actual.
En promedio, sélo el 28% de esta poblacion (con una oscilacién en las areas de salud
mental del 13 al 69%) tenia una evaluacion registrada de los principales factores de riesgo
de enfermedad cardiovascular (IMC, tabaquismo, tension arterial, glucosa y lipidos) en los
12 meses anteriores. Los resultados de la auditoria sugieren una organizacién inadecuada
y con frecuencia inconsistente de los controles e indican la necesidad de establecer con
una mayor claridad las responsabilidades y mejorar la comunicacion entre atencion

primaria y salud mental.
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6.4.- Relacion entre atencién primaria y salud mental en el Reino Unido

La ultima década ha sido testigo de muchos cambios en la organizacién y prestacion de la
atencion en estos dos niveles para las personas diagnosticadas de psicosis y esquizofrenia
que viven en la comunidad. Una reciente investigacion de 1150 historias clinicas de
atencion primaria de personas con enfermedad mental grave -los diagndsticos mas
frecuentes eran la esquizofrenia (56%) y el trastorno bipolar (37%)- en 64 consultas de
médicos generales en Inglaterra (Reilly et al., 2012) encontré que dos tercios fueron
atendidas en el periodo de un afo tanto por atencion primaria como por salud mental y un
tercio solo en atencion primaria. Estos hallazgos aparentemente parecen similares a los
resultados de un estudio anterior (Kendrick et al., 1994). Sin embargo, este nuevo estudio
(Reilly et al., 2012), reveld una marcada reducciéon del promedio anual de las tasas de
consulta de esta poblacion al médico de general (GP). Se obtuvieron solo 3 consultas
anuales (rango 2-6), una tasa muy inferior a las de 13 y 14 por afio comunicadas a
mediados de la década de 1990 (Nazaret & King, 1992), y s6lo un poco mas alta que la
tasa de consulta anual, 2,8 (rango de 2.5 a 3.2), de la poblacion general en el afio 2008

(Hippisley-Cox & Vinogradova, 2009).

Por otra parte, las enfermeras de atencion primaria, profesionales clave para la deteccion
del riesgo cardiovascular y la educacion para la salud en este ambito, tuvieron consulta con
esta poblacion, en promedio, sélo una vez al afio, cuando la tasa de consulta para la
poblacién del cupo de un médico general es de 1,8 consultas por afio; pero es que ademas
la educacion sanitaria no era una caracteristica habitual de estas consultas, por lo que los
autores llegan a la conclusién de que puede que las consultas con las enfermeras de
atencion primaria es un recurso infrautilizado (Reilly et al., 2012). Esta disminucién del
contacto con los profesionales de atencidon primaria sorprende mas, dado que en el afio
2006 el Quality and Outcomes Framework (NHS Employers and British Medical Association
2011/12) instituy6 un incentivo econdmico para estimular los programas de promocién de la
salud y el manejo de la enfermedad, y concretamente en atencion primaria por la medicién
de cuatro indicadores de salud fisica para personas con enfermedad mental grave que
constaran en el registro: IMC, tension arterial, proporcion de colesterol HDL en el total y la

glucosa en sangre.
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Los pacientes consideran que la atencion primaria tiene una funcion importante de
coordinacion para el cuidado de su salud mental y fisica y valoran sobre todo la estabilidad
y continuidad de la relacion médico-paciente en atencion primaria (Lester et al., 2005). En
contraste, los médicos informan que sienten que la atencién integral de estas personas con
enfermedades mentales graves esta mas alla de su cometido (Lester et al., 2005); algunos
pueden tener opiniones negativas acerca de la atencion a esta poblacion (Curtis et al.,
2012; Lawrie et al., 1998); y la mayoria se considera implicada sobre todo en el control y
tratamiento de la enfermedad fisica, y en la parte de salud mental solamente en la

prescripcion (Bindman et al., 1997; Kendrick et al., 1994).
La deteccion y derivacion de la psicosis

La ruta para una evaluacion y tratamiento eficaz de alguien que presenta por primera vez
una enfermedad psicética es un aspecto importante de la relacion primaria-secundaria.
Que la presentacion de los trastornos psicéticos en atencidon primaria no sea un hecho
frecuente, puede impedir la deteccidn precoz. Asi, un estudio realizado en Suiza encontrd
que los médicos sospechan una psicosis incipiente en sélo 1,4 pacientes por ano (Simon et
al., 2005). Sin embargo, la participacion del médico general esta asociada a menos
ingresos por autorizacion judicial y puede reducir la angustia (Burnett et al., 1999; Cole et
al., 1995). Por otra parte, pocos médicos generales reciben capacitacion en salud mental
de postgrado e incluso cuando la reciben no esta clara su eficacia. Asi, en un estudio con
potencia estadistica, donde los médicos generales recibieron formacion sobre las
presentaciones tempranas de las psicosis, se informé que no se logré reducir el retraso del
inicio del tratamiento, aunque la formacion si parece que pudo facilitar el acceso a los
equipos de especialistas de intervencion temprana (Lester et al., 2009b). En el estudio de
Simon y cols. (2005), los médicos manifestaron preferir una mayor colaboracién con los
servicios de salud mental y rapidez en la derivacién que programas educativos. No
obstante, diversos estudios han constatado que los médicos de familia tienen dificultades
en identificar los sintomas insidiosos de la psicosis (Gavin et al.,2006; Simon et al., 2006;
Verdoux et al., 2006; Stip et al., 2007; Le Galudec et al., 2014).

Coordinacion de la asistencia sanitaria fisica

La gestion de la salud fisica es otro tema importante de la coordinacion. Un estudio en

atencion primaria en Escocia confirmo las altas tasas de multiples problemas de salud
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fisica comérbidas que tienen las personas con esquizofrenia y que la probabilidad de
comorbilidad fue casi el doble en las personas que viven en las zonas mas desfavorecidas
(Langan et al., 2013). Hay evidencia de estudios realizados en la poblacion general de que
el grado de comorbilidad es mayor en los grupos de edad mas jovenes, a pesar de que hay
mas morbilidad con la edad (van den Akker et al., 1998). Esto atafie especialmente a las
personas que sufren esquizofrenia, donde es probable que hayan coincidido las dos

condiciones, el inicio de la enfermedad en la juventud y las desventajas sociales.

La enfermedades cardiovasculares (ECV) son la causa mas frecuente de mortalidad
prematura en personas diagnosticadas de psicosis y esquizofrenia y, sin embargo, a pesar
de las numerosas recomendaciones de cribado publicadas en las guias de practica clinicas
y en estudios (Buckley et al., 2005; Mackin et al., 2007b;. Morrato et al., 2009; Nasrallah et
al., 2006), continua habiendo de manera sistematica un bajo reconocimiento y por
consiguiente de tratamiento en atencién primaria (Smith et al., 2013). El reconocimiento y
el tratamiento del riesgo de ECV fue uno de los temas investigados recientemente en el
Reino Unido por medio del National Audit of Schizophrenia (Royal College of Psychiatrists,
2012) utilizando estandares de la Guia NICE para la Esquizofrenia (NICE, 2009d). Ha sido
la mayor auditoria de este tipo realizada hasta ahora, en la que han participado el 94% de
los distritos sanitarios (trusts) y las juntas de salud (health boards) de Inglaterra y Gales,
aportando datos entre febrero y junio de 2011 de 5.091 pacientes, con una edad media de
45 anos. Esta auditoria revisé la atencion de las personas con diagndéstico de esquizofrenia
o trastorno esquizoafectivo en contacto con los servicios de salud mental comunitarios en
los 12 meses anteriores. Sélo el 29% tenia registrada una evaluacion exhaustiva del riesgo
cardiovascular, que incluia el peso (IMC), consumo de tabaco, glucosa en sangre, niveles
de lipidos en sangre y tension arterial; en el 43% no habia constancia de haber sido
pesado y en el 52% habia informacion sobre los antecedentes familiares de enfermedades

cardiovasculares, diabetes, hipertension o hiperlipidemia durante los 12 meses anteriores.

En los que tenian un problema fisico comaérbido identificado, tanto de enfermedad
cardiovascular o de diabetes mellitus, menos de la mitad tenia registrada una evaluacion
exhaustiva del riesgo cardiovascular. Incluso cuando se habia identificado un problema, no
necesariamente tenia lugar una intervencion - por ejemplo, solo se les ofrecioé una

intervencion al 20,1% de los que presentaban una anomalia lipidica.

184



Guia de Practica Clinica Tratamiento de la Psicosis y la Esquizofrenia

El hecho de que el estado de salud fisica pueda tardar varios afnos en deteriorarse de
manera importante en las personas diagnosticadas de psicosis y esquizofrenia, puede que
haya favorecido la tendencia a que la mayor parte de las orientaciones y recomendaciones
se centren en el tratamiento, cuando la enfermedad ya esta establecida. Sin embargo, el
riesgo cardiovascular parece modificable a las pocas semanas de comenzar el tratamiento
(Foley & Morley, 2011) y estan surgiendo, sin embargo, nuevos modelos. Por ejemplo, ha
despertado interés el potencial de los abordajes realizados por enfermeras para la
deteccion del riesgo cardiovascular. Un reciente estudio disefiado para complementar la
configuracion de los servicios de atencion primaria y de salud mental en el Reino Unido,
situ6 a una enfermera de atencidn primaria con experiencia en evaluacién de riesgo
cardiovascular, pero sin experiencia previa de salud mental, dentro de cuatro equipos de
salud mental comunitarios; la intervencion de la enfermera fue satisfactoria, ya que dio
como resultado un aumento absoluto de aproximadamente un 30% mas de personas con
enfermedad mental grave a las que se les realizo un cribado de cada factor de riesgo CV
que en el grupo control del estudio (Osborn et al., 2010a). Otro modelo, presentado
recientemente en Nueva Gales del Sur, esta fomentando un enfoque sistematico de los
servicios de salud mental para personas con un primer episodio de psicosis sobre la base
de un algoritmo clinico centrado en los principales riesgos cardiovasculares - en particular
el aumento de peso, el tabaquismo, anormalidades en los lipidos y la glucosa, la
hipertension, asi como la historia familiar de enfermedad cardiovascular o diabetes (Curtis
et al., 2012). Este recurso ha sido recientemente adaptado para su uso en el Reino Unido
por el Royal College of General Practitioners y el Royal College of Psychiatrists como parte
de la National Audit of Schizophrenia; el Positive Cardiometabolic Health Resource
(adaptacion de Lester Reino Unido, 2012) alienta un marco de colaboracion entre atencion
primaria y salud mental para hacer frente a los riesgos cardiometabdlicos ligados a la

prescripcion de medicamentos antipsicoticos.

Mientras que estos ejemplos de innovacion y colaboracion entre profesionales de atencién
primaria y salud mental son estimulantes, sigue habiendo poca evaluacién sistematica de
las mejores formas de abordar la morbilidad de las enfermedades fisicas en las personas

diagnosticadas de psicosis y esquizofrenia.
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6.5.- Vinculacion de la evidencia a las recomendaciones

El GDG para la guia 2014 considerd que, aunque no hay evidencia sélida que apoye las
recomendaciones en este ambito, coinciden con los GDG de las Guias anteriores (NICE
2002, NICE 2009) en que se deberian desarrollar recomendaciones basadas en el
consenso (en base a las consideraciones anteriores, pero no se limita a ellas) para ayudar
en estas areas al personal sanitario de atencién primaria, de salud mental y de atencion

social.

Los usuarios con enfermedades mentales graves tienden a ser olvidados en atencién
primaria y hay un nivel relativamente bajo de comprension del papel de atencién primaria
en el manejo inicial de la psicosis y de la esquizofrenia, por ejemplo si la medicacion
antipsicotica debe introducirse y cuando. Por otra parte, la amplitud y profundidad de la
evaluacion inicial de las personas diagnosticadas de psicosis y esquizofrenia cuando
inician su atencién en salud mental son muy variables, asi como el desarrollo y la funcién

de los planes de atencion.

Los usuarios habitualmente no saben que tienen un plan de atencion, sobre todo cuando
utilizan por primera vez los servicios de salud mental. A muchas personas en tratamiento
en Salud Mental les gustaria volver a ser atendidos en atencion primaria cuando estan
estables y los profesionales de atencién primaria a menudo se sienten inseguros sobre su
papel en este contexto, sobre cuando volver a derivar a salud mental y cuando se lo

derivarian de nuevo.

Por ultimo, cuando los usuarios se cambian de domicilio, esto a menudo implica ser
atendidos en otros centros de atencion primaria y de salud mental. Con frecuencia ellos
pierden el contacto con el servicio sanitario en este momento. El GDG para la guia 2014

decidio incluir una recomendacién sobre como evitarlo.

Hay que reconocer que de todas las partes de la ruta asistencial para las personas
diagnosticadas de psicosis y esquizofrenia, el papel de la atencién primaria y la gestion de
la relacién atencién primaria-salud mental son areas de debilidad y relativamente
inaccesibles a la investigacion de calidad. La atencidon primaria y su interrelacion con salud
mental son importantes y sin embargo, se carece de evidencia para mejorar la practica.

Ademas, no hay evidencia econdmica sanitaria en estas areas. Por lo tanto, las siguientes
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recomendaciones estan destinadas a minimizar el dafio, mejorar la evaluacién, impedir que
los servicios pierdan a los usuarios y asegurar que cuando surgen problemas en los

usuarios de atencién primaria puedan acceder facilmente a los servicios que necesitan.

En la actualidad, para la mayoria de los médicos de familia, entre una y dos de las
personas de su cupo, cada afo desarrollara un primer episodio de psicosis. En estas
circunstancias, la derivacion al EITP (equipo de intervencidon temprana en la psicosis)
parece producir beneficio importante para la persona (para la revision del EITP véase el

area 12).

Sin embargo, algunos médicos de familia, al ver a una persona con una presentacion
psicética, consideran el uso de antipsicéticos como primer paso, mientras que otros tienen
incertidumbre. Esta puede ser la intervencién adecuada, en algunas situaciones,
especialmente si el usuario esta muy angustiado o la psicosis muy avanzada. Sin embargo,
dado el aumento de la disponibilidad y la preferencia por los tratamientos psicolégicos, los
efectos secundarios a veces graves que pueden ocurrir con la primera exposicion a los
antipsicoticos y las investigaciones previas que suelen ser necesarias antes de iniciar la
toma de estos farmacos, el GDG decidié recomendar que el uso de los antipsicéticos no

deberia iniciarse en atencién primaria, sin consultar previamente con un psiquiatra.

Otro campo de practicas variables incluye la evaluacion de los usuarios cuando acuden a
salud mental. El primer contacto con este servicio es una experiencia muy importante para

las personas y puede afectar a futuras actitudes hacia la salud mental.

Los profesionales suelen tener esto en cuenta. Sin embargo, a veces se pueden realizar
evaluaciones relativamente breves y/o limitadas en su contenido. También es importante
tener en cuenta que algunos medicamentos pueden precipitar una psicosis y que las
psicosis estan a menudo asociadas a la coexistencia de problemas de salud fisica y
mental. El GDG decidi6 esbozar las areas clave que se deben cubrir en la evaluacion, a fin
de garantizar que, incluso si estas areas no se pueden cubrir de inmediato, los
profesionales de salud mental deben buscar una evaluacion verdaderamente integral
posteriormente. Después de todo, la psicosis y la esquizofrenia afectan a la totalidad de la
vida de una persona, incluyendo las relaciones, la actividad fisica, salud, educacion y

empleo, asi como su capacidad para alcanzar metas individuales; e incluso cuando los
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sintomas puedan ser menos graves, es importante obtener informacion del funcionamiento
personal en el momento del inicio de la atencion en salud mental, con el fin de realizar un
seguimiento de los cambios que se puedan producir en un episodio agudo y después de la

recuperacion.

Con estas consideraciones en mente, el GDG recomienda que la valoracion en salud
mental deberia incluir una evaluacién completa psiquiatrica, asi como una médica
completa de los problemas de salud fisica y la posibilidad de que factores organicos estén
influyendo en el desarrollo de la psicosis. La evaluacion fisica deberia incluir el consumo
de tabaco, nutricion, actividad fisica y salud sexual. Todos ellos suelen estar con frecuencia
afectados, ya sea desde el principio (por ejemplo, el 59% de las personas con un primer
episodio de psicosis ya esta fumando) o seguramente mas tarde (las personas con un
diagndstico de esquizofrenia estable tienen altas tasas de enfermedades
cardiovasculares). Las personas diagnosticadas de psicosis y esquizofrenia experimentan
considerables trastornos en su vida social y psicoldgica. La evaluacion deberia incluir la
observacion de su alojamiento, su capacidad de participacion en las actividades culturales
propias de su origen étnico y comprender las cargas que tienen en términos de cuidado de
los demas, incluidos los nifios o los padres. También deberia incluir una evaluaciéon de sus
redes sociales, relaciones y posible trauma personal, y también las consideraciones del
desarrollo neurolégico, especialmente para los usuarios mas jovenes del EITP, que tienen

un mayor riesgo de presentar deficiencias sociales, cognitivas y motoras.

La psicosis afectara la calidad de vida de una persona, las actividades de la vida diaria y el
acceso al empleo; todo esto deberia estar incluido en la evaluacion. Es frecuente que las
personas con psicosis experimenten ansiedad bastante acentuada, depresion y uso
indebido de alcohol o de farmacos; las comorbilidades pueden ocurrir en cualquier
momento, pero especialmente al comienzo de la psicosis. Involucrar a los usuarios es
también un problema, especialmente en el periodo inicial. EIl GDG considerd util hacer la
evaluacion y el desarrollo de un plan de atencién por escrito, con un enfoque hacia la
participacion mediante la realizacion de éste conjuntamente con el usuario, siempre que
sea posible. El plan de atencidn deberia incluir todos los aspectos identificados en la

evaluacion.
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Resulta bastante claro identificar cuando una persona presenta una psicosis por primera
vez, pero no es tan facil saber qué tipo de psicosis (esquizofrenia, trastorno bipolar u otra
forma menos frecuente de la psicosis). Este problema diagndstico se hace aun mas dificil
por la coexistencia de otros problemas de salud mental. Sin embargo, con la evolucion, se
hace evidente que es una psicosis 0 bien una esquizofrenia, un trastorno bipolar o una

psicosis afectiva y se deben seguir las Guias pertinentes para el trastorno.

La mayoria de los episodios psicoticos se resuelven en el plazo de 6 a 8 meses, aunque
para algunas personas puede llevar mucho mas tiempo alcanzar la estabilidad. Después
de que una psicosis se ha resuelto y la persona se estabiliza, es frecuente que los usuarios
deseen ser dados de alta y de nuevo remitidos a atencidn primaria. Esta derivacion debe
estar apoyada por profesionales de salud mental y atencién social, que necesitan ponerse
en contacto con los de atencion primaria y organizar el traslado de los planes de
tratamiento y cuidados, si esto no ha ocurrido ya. El personal sanitario de atencion primaria
deberia asegurarse de que, cuando una persona es derivada por primera vez de salud
mental a atencion primaria, sea afiadida en el registro de casos de todas las personas con
psicosis dentro de su cupo. Este es un paso clave para asegurar que las personas con
psicosis reciben el cuidado adecuado de su salud mental y fisica dentro de atencion

primaria.

Es importante reconocer que los antipsicéticos pueden tener efectos secundarios muy
graves y desagradables y que si se manejan cuidadosamente pueden ser minimizados o
incluso evitarse. Si llegan a ser excesivos o intolerables, esto puede llevar a los usuarios a
interrumpir el tratamiento por completo, a veces bruscamente, provocando una recaida. Es
importante, por lo tanto, vigilar los efectos secundarios en atencion primaria. También es
importante controlar los sintomas psicéticos en atencion primaria y estar atentos a las
conductas que acompanan frecuentemente a posibles recaidas, como un aumento en el

consumo de alcohol o en el consumo de farmacos.

El plan de atencién deberia incluir un plan de crisis y el nombre de cualquiera de los dos, el
profesional referente (que puede ser un psiquiatra, psicologo, enfermera o un trabajador
social) y/o el coordinador de cuidados. Los profesionales de atencion primaria no deben
dudar en ponerse en contacto directo para el asesoramiento y realizar una derivacion. Los

factores clave que deberian estimular la derivacién incluyen cualquiera asociado con una
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mayor probabilidad de recaida, como la persistencia de los sintomas psicéticos (una mala
respuesta al tratamiento), un fracaso para continuar con el tratamiento acordado, los
efectos secundarios intolerables o muy desagradables, el abuso de sustancias y el riesgo
de autolesion o dafio a otros. Sin embargo, algunos usuarios y/o sus cuidadores solicitaran
la derivacion a salud mental, por lo general debido a que quieren que se revise su
tratamiento farmacologico por los efectos adversos, como somnolencia excesiva o efectos
sobre la esfera sexual, o para recibir tratamientos psicolégicos especializados para la

psicosis. Las solicitudes de derivacion deben estar facilitadas y apoyadas.

Una evaluacién multidisciplinar general y un seguimiento estrecho de las personas con
sintomas psicoticos pueden asegurar la deteccion oportuna y el manejo adecuado de los

problemas de salud fisica.

No hay evidencia de economia sanitaria en esta area para personas diagnosticadas de
psicosis y esquizofrenia; sin embargo, el GDG considerd que, dado que éstas afectan a la
totalidad de la vida de una persona, y que los individuos con estas enfermedades tienen un
aumento considerable del riesgo de mala salud fisica, la prevencion de la mala salud
(incluyendo la enfermedad cardiovascular), la muerte prematura y la minimizacién de los
efectos adversos relacionados con la medicacion antipsicoética, tienen un claro potencial
para reducir los costes sanitarios y conducir a mejoras en la salud relacionadas con la

calidad de vida.
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6.6.- Recomendaciones

6.1. No inicie en atencion primaria un tratamiento con medicacion antipsicética, a
la persona que presenta por primera vez sintomas psicoticos constantes, a
menos que la decisidon se haya tomado conjuntamente con un psiquiatra

consultor.

Evaluacion y planificacion de la atencion

6.2. Realice una evaluacion integral multidisciplinar de las personas con sintomas
psicéticos en salud mental. Esta deberia incluir una evaluacién por un psiquiatra,

un psicoélogo o un profesional con experiencia en el tratamiento psicolégico de las
personas con psicosis 0 esquizofrenia. La evaluacion deberia abordar los

siguientes ambitos:

 psiquiatrico (problemas de salud mental, riesgo de dafo a si mismo o a
otras personas, consumo de alcohol e historia de farmacos prescritos y

no prescritos)

» médico, que incluya la historia médica y un examen fisico completo para
identificar las enfermedades somaticas (también los trastornos mentales
organicos) y tratamientos farmacolégicos prescritos que pueden producir

psicosis

» la salud y bienestar fisico (incluyendo el peso, tabaquismo, nutricion,

actividad fisica y salud sexual)

» psicoldgico y psicosocial, incluyendo redes sociales, las relaciones y la

historia de acontecimientos traumaticos

 del desarrollo (social, cognitivo y el desarrollo motor y las habilidades,

incluyendo los trastornos del neurodesarrollo asociados)
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+ social (alojamiento, cultura y origen étnico, actividades de ocio y

placenteras, y las responsabilidades con los nifios 0 como cuidador)

* ocupacional y educativo (asistencia al colegio o universidad, nivel

educativo, trabajo y actividades de la vida diaria)
» calidad de vida

» situacion econdémica.

6.3. Realice un seguimiento rutinario de otros trastornos comorbidos como la
depresion, la ansiedad y el abuso de sustancias, particularmente en las primeras

fases del tratamiento.

6.4. Escriba un plan de atencion en colaboracion con el usuario tan pronto como
sea posible después de la evaluacion, sobre la base de una formulacion
psiquiatrica y psicolégica y de una evaluacién completa de su salud fisica. Envie

una copia del plan de atencion al usuario y a su médico de familia.

Las opciones de tratamiento

6.5. Si los sintomas y el comportamiento de la persona son indicios de un
trastorno o una psicosis afectiva, incluyendo el trastorno bipolar y la depresién
psicética unipolar, siga las recomendaciones de una Guia clinica basada en la

evidencia para el trastorno bipolar o para la depresion.
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Derivacion a atencion primaria

6.6. Ofrezca a las personas con psicosis 0 esquizofrenia, cuyos sintomas han
respondido eficazmente al tratamiento y permanecen estables, la opcion de ser
derivados a atencién primaria para su seguimiento. Si un usuario lo desea hacer,
anotelo en su historia clinica y coordine la transferencia de responsabilidades a

través del Abordaje Programado de la Atencion®™.

*Abordaje Programado de la Atencién. Plan individual de tratamiento cuyo coordinador puede ser

un trabajador social, una enfermera psiquiatrica comunitaria o un terapeuta ocupacional.

Control de la salud fisica en atencion primaria

6.7. Desarrolle y utilice en atencidn primaria un registro de casos para controlar

la salud fisica y mental de las personas con psicosis o esquizofrenia.

Recaida y nueva derivacion a salud mental

6.8. Cuando una persona con un diagnéstico establecido de psicosis o
esquizofrenia presenta una sospecha de recaida (por ejemplo, un agravamiento
de los sintomas psicoticos o un aumento significativo en el uso de alcohol u otras
sustancias), los profesionales de atencién primaria deberian derivarlo a la
seccion de crisis del plan de atencion. Considere la posibilidad de derivarlo al
facultativo de referencia o al coordinador de la atencién identificado en el plan de

crisis.
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6.9. Considere la derivaciéon a salud mental de nuevo, para una persona con
psicosis 0 esquizofrenia que esta siendo atendida en atencidn primaria, si

presenta:
* mala respuesta al tratamiento
* falta de adherencia a la medicacion
* efectos secundarios intolerables de la medicacién
* abuso de sustancias
* riesgo para si mismo o para otros

* por deseo expreso del usuario.

6.10. Cuando se vuelve a derivar a personas con psicosis 0 esquizofrenia a los
servicios de salud mental, tenga en cuenta las peticiones de los usuarios y las

personas cuidadoras, especialmente para:

* la revision de los efectos secundarios de los tratamientos farmacolégicos

que esta tomando

 tratamientos psicoldgicos u otras intervenciones.

Cambio de area de atencion

6.11. Cuando una persona con psicosis o esquizofrenia tiene previsto el traslado
a otra area atendida por un equipo de salud mental diferente, deberia realizarse
una reunion entre los servicios implicados y el usuario para acordar un plan de
transicion antes de la derivacion. El plan de atencidn actual de la persona

deberia ser enviado al nuevo equipo de salud mental y de atencion primaria.
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6.7.- Relacion entre el testimonio de los usuarios y las

recomendaciones.

Evaluacion y planificacion de la atencion

6.2. Realice una evaluacion integral multidisciplinar de las personas con sintomas
psicoticos en salud mental. Esta deberia incluir una evaluacién por un psiquiatra, un
psicologo o un profesional con experiencia en el tratamiento psicolégico de las personas

con psicosis 0 esquizofrenia. La evaluacion deberia abordar los siguientes ambitos:

+ psiquiatrico (problemas de salud mental, riesgo de dafio a si mismo o a otras

personas, consumo de alcohol e historia de farmacos prescritos y no prescritos)

* médico, que incluya la historia médica y un examen fisico completo para identificar
las enfermedades somaticas (también los trastornos mentales organicos) y

tratamientos farmacologicos prescritos que puedan producir psicosis

+ la salud y bienestar fisico (incluyendo el peso, tabaquismo, nutricion, actividad

fisica y salud sexual)

* psicoldgico y psicosocial, incluyendo redes sociales, las relaciones y la historia de

acontecimientos traumaticos

» del desarrollo (social, cognitivo, motor y de las habilidades, incluyendo los

trastornos del neurodesarrollo asociados)

+ social (alojamiento, cultura y origen étnico, actividades de ocio y placenteras, y las

responsabilidades con los nifios 0 como cuidador)

» ocupacional y educativo (asistencia al colegio o universidad, nivel educativo,

trabajo y actividades de la vida diaria)
+ calidad de vida

» situacion econdémica.
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Testimonio de los usuarios:
Algun usuario contd que en el primer brote psicotico eligid como primera persona para

hablar de lo que le pasaba al Médico de familia, en quien confiaba.

“Dijo mi padre... “vamos a ir al de urgencias, ;tu quieres que te lleve?” “Y digo: no, yo
quiero ir primero al ambulatorio a hablar con mi médico”. Y no quise explicarles a ellos
nada. Y fuimos al médico, y digo...”Don Luis, vengo a pedir ayuda, a ver si esto es normal,

0 no es normal..." (Vardn, 25 arios)

6.3. Realice un seguimiento rutinario de otros trastornos comorbidos como la depresion, la

ansiedad y el abuso de sustancias, particularmente en las primeras fases del tratamiento.

Testimonio de los usuarios:
Alguna usuaria con patologia psicotica y depresiva, que participé en una terapia
cognitivo-conductual en formato grupal, dirigida a pacientes con depresion, refiriéo que éste

le sirvio de bastante ayuda.

“El grupo de depresion me ha ayudado mucho, porque se tocaban aspectos que yo nunca
habia pensado, conceptos de como ser mas positivo, de como organizarte dia a dia y

sugerirte nuevos retos”. (Mujer, 29 afios)

Derivacion a atencion primaria

6.6. Ofrezca a las personas con psicosis 0 esquizofrenia, cuyos sintomas han respondido
eficazmente al tratamiento y permanecen estables, la opcién de ser derivados a atencién
primaria para su seguimiento. Si un usuario lo desea hacer, anételo en su historia clinica y
coordine la transferencia de responsabilidades a través del Abordaje Programado de la

Atencion®.

*Abordaje Programado de la Atencion. Plan individual de tratamiento cuyo coordinador puede ser un

trabajador social, una enfermera psiquiatrica comunitaria o un terapeuta ocupacional.
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Testimonio de los usuarios:

Algunos usuarios valoran positivamente la importancia del médico de familia en el

seguimiento de su trastorno, pero resaltan que esto se ve dificultado cuando la persona

gue los atiende no tiene una estabilidad.

“El médico de familia que tengo yo asignado, es "cojonudo”, pero desde hace un tiempo no
lo he vuelto a ver. Cada vez que voy tengo que contarle la historia a uno nuevo”.

(Varén, 40 arios)
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¢ Como evaluar y realizar
una buena alianza
terapéutica con las
personas diagnosticadas de
psicosis y esquizofrenia?

7.1.- Introduccidén

La evaluacion completa implica la recopilacion de informacion sobre los sintomas
actuales, los efectos de estos sintomas a nivel personal y familiar y las estrategias que la
persona ha desarrollado para hacer frente a ellos. Dicha evaluacion proporciona una
oportunidad para examinar a fondo los factores biologicos, psicolégicos y sociales que
pueden haber contribuido a la aparicion de la enfermedad, asi como conocer la posible
existencia de problemas asociados como el abuso de sustancias, ansiedad, depresion y

problemas de salud fisica.

Las entrevistas de evaluacién pueden tener diferentes objetivos: la deteccion precoz, el
establecimiento de un diagndstico, evaluar la gravedad y cambios en la evolucion o
elaborar una hipotesis psicolégica. Las hipétesis psicologicas proporcionan una
explicacion de por qué se ha producido un problema y por qué éste se mantiene, guian la

intervencién y predicen las posibles dificultades que puedan surgir.

La formulacion de dicha hipotesis estara sujeta a la orientacion teérica del profesional, ya
sea el modelo cognitivo conductual, sistémico o el psicodinamico, y esta basada en la
informacion de la que se dispone en ese momento y con frecuencia se ampliara o se
cambiara durante el curso de la intervencion. Aunque situada en el contexto de un
modelo tedrico, la formulacion es individualizada en base a las experiencias vitales de

cada persona. La persona con psicosis o esquizofrenia puede no compartir la opinién de
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los profesionales acerca de cual es el problema principal. Ayudar a la persona con lo que
el /ella considera el principal problema proporciona una via para el establecimiento de una
relacion terapéutica de confianza y colaboracion, lo que a su vez permite la planificacién de

la atencion colaborativa.

El desarrollo de una relacion terapéutica constructiva es crucial para evaluar y comprender
la naturaleza de los problemas de una persona y proporciona la base de cualquier
intervencidn posterior. Lograr la implicacién activa y la confianza de una persona con
psicosis 0 esquizofrenia en el proceso terapéutico requiere constancia y flexibilidad por
parte del profesional asi como de sensibilidad hacia la opinion del paciente. También es
importante, en el proceso de evaluacion y planificacion de las intervenciones, la
participacion de los cuidadores, familiares y amigos de las personas con psicosis con el
objetivo de valorar sus puntos de vista y necesidades (Kuipers & Bebbington, 1990;
Worthington et al., 2013).

La relacion terapéutica es un predictor de otros resultados importantes en psicosis y
esquizofrenia, como las actitudes hacia la medicacion (Day et al., 2005), la eficacia en
salud mental comunitaria (Howgego et al., 2003), el mantenimiento del contacto con
servicios (Johansson & Eklund, 2006) y el desempefio en el lugar de trabajo (Davis &
Lysaker, 2007).

Actualmente, se esta demostrando el efecto causal de la alianza terapeutica en la
sintomatologia del paciente con psicosis al realizar tratamiento psicologico (Goldsmith et
al., 2015).

El establecimiento de una buena alianza terapéutica es esencial para que el paciente se
beneficie de la psicoterapia, asimismo se observa que una pobre alianza es activamente
perjudicial (Goldsmith et al., 2015).

Recientes hallazgos sugieren que las caracteristicas del terapeuta, particularmente la
autenticidad y la competencia percibida, son relevantes para establecer una alianza
terapéutica positiva en pacientes con psicosis. Seria por tanto interesante poder aumentar
dichas cualidades en los terapeutas con el objetivo de mejorar la alianza, y como
consecuencia, el resultado de la terapia (Jung et al., 2015).

A veces las personas con psicosis en una fase aguda pueden encontrarse muy

angustiadas, temerosas, desconfiadas, inquietas e irritables, asi como los sintomas
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psicoticos pueden tener un efecto profundo en la capacidad de discernimiento que dificulta
su comprension de la situacion.

También pueden presentar un riesgo para ellos mismos u otras personas que justifique la
hospitalizacion involuntaria. Las cuestiones relativas al consentimiento del paciente son
importantes en todo el proceso de intervencién y por ello los profesionales deben conocer

toda la legislacion relacionada.

Se deben dar los pasos necesarios para involucrar a la persona en la toma de decisiones
compartida con el profesional de Salud Mental respecto al tratamiento y abordaje a seguir,
qgue debe incluir cuestiones relativas al consentimiento informado e informacién especifica
sobre abordaje en caso de recaidas, plan de crisis y la planificacion anticipada de
decisiones.

El conocimiento por parte de las personas con un trastorno psicoético, sus cuidadores, los
profesionales y la poblacion general, de que el tratamiento obligatorio es una posibilidad,
es un punto clave en el panorama de la salud mental actual ya que éste puede ser visto
como una medida coercitiva/opresiva o de proteccion. Por lo tanto es esencial que
cualquier persona ingresada de forma involuntaria continde involucrada en la toma de
decisiones en un contexto de colaboracion. La busqueda de objetivos comunes es una
parte vital de este proceso.

Una mejor alianza terapéutica al inicio del tratamiento ha sido relacionada con mayor
disposicion a pedir ayuda en el seguimiento (Cavelti et al., 2016). Por otro lado, una mejor
alianza terapéutica se ha asociado con tratamientos mas prolongados, ya que permiten a
los terapeutas emplear mas tiempo en su construccion en comparacion con los
tratamientos mas breves que se centran en otras estrategias terapéuticas (Berry et al.,
2016).

7.2.- Idioma y estigma

Aunque el tratamiento para la psicosis y la esquizofrenia ha mejorado desde la década de
1950 y 1960, algunas personas con este diagndstico siguen teniendo dificultades para
encontrar empleo y pueden sentirse excluidas de la sociedad. Actualmente, el estigma y el
miedo al “sistema psiquiatrico” son percibidos por los pacientes como barreras importantes
a la hora de buscar ayuda, con las consecuencias que esto conlleva (Jansen et al., 2018).

En una editorial para el British Medical Journal, Norman Sartorius afirmé que "el estigma
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sigue siendo el principal obstaculo para una vida mejor para los cientos de millones de
personas que padecen trastornos mentales” (Sartorius, 2002). Esto es, en parte, debido a
la cobertura mediatica de algunos sucesos relacionados con la psicosis y la esquizofrenia.
Ciertos temas y fuentes de estigmatizacion a menudo descuidados, emergen como
objetivos que vale la pena tener en cuenta. Entre ellos se encuentran aquellas personas
que viven con el estigma de una enfermedad que con frecuencia es vista como peligrosa y
que se trata mejor lejos del resto de la sociedad. A este respecto, la investigacion ha
demostrado que, mientras que el numero de homicidios no relacionados psiquiatricamente
aumentaron entre 1957 y 1995, los homicidios llevados a cabo por personas en tratamiento
psiquiatrico no lo hizo, lo que sugiere que el temor de la opinidén publica a la violencia

derivada de las personas con esquizofrenia esta fuera de lugar (Taylor & Gunn, 1999).

Las personas diagnosticadas de psicosis y esquizofrenia también pueden sentirse
estigmatizadas debido a la legislacion sanitaria que les obliga a un tratamiento en la
comunidad, lo que puede exacerbar sus sentimientos de exclusion al no sentirse libres de
tomar sus propias decisiones. Los efectos secundarios de la medicacion, tales como
sialorrea, movimientos involuntarios, sedacion, aumento de peso importante y la utilizacion
poco cuidadosa de los diagnosticos, pueden contribuir a sefialar a la persona con
esquizofrenia como diferente. Ademas, las personas con esta enfermedad pueden
encontrarse con que el persona sanitario no presta la atencion adecuada a los problemas
de salud fisica que tienen.

En opinion de muchos usuarios de los servicios, el lenguaje clinico no se utiliza siempre de
una manera apropiada y esto puede contribuir a la estigmatizacién de la psicosis y la
esquizofrenia. Por ejemplo, el uso de los términos "esquizofrénico” o "psicotico" para
referirse a estos pacientes ocasiona una identificacion absoluta con la enfermedad que
padecen que impide el reconocimiento de su propia individualidad. Muchos profesionales
sanitarios ajenos a la psiquiatria y muchos empresarios se dirigen de esta manera a las
personas diagnosticadas de trastornos psicéticos. También existe una tendencia a dejar de
utilizar palabras como "esquizofrenia" para las personas con sintomas psicéticos, pues se
considera que el diagndstico es poco util, especialmente en los servicios de intervencion
temprana en la psicosis. Es importante tener en cuenta la perspectiva del paciente sobre

su vivencia personal, mas alla del diagnostico que se considere oportuno.
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También es fundamental que los profesionales sean cuidadosos y considerados, pero
también claros cuando utilizan el lenguaje clinico en las explicaciones que ofrecen, no sélo
a los usuarios de servicios y cuidadores, sino también a otros profesionales de los servicios
sanitarios. También es muy importante garantizar la proteccion de datos.

Para ello, se recomienda que los profesionales revisen sus propias actitudes y conductas
ante las personas con enfermedad mental, que sean conscientes de ellas, y si es
necesario que las modifiquen para reducir el estigma.

Ademas del comportamiento de los profesionales sanitarios, se une la contribucién de las
personas con enfermedad, que por diversas razones pierden la confianza y respeto por si
mismos provocando un cambio en las relaciones con los demas, asi como en su forma de
vida; todo ello incrementando sin querer el propio estigma.

Es importante también, que el terapeuta reflexione acerca de su percepcién sobre las
cualidades y la capacidad de mejoria que estima en sus pacientes, ya que esta
estrechamente relacionada con la calidad de la alianza terapéutica que se establezca.
También debe asegurarse que los clinicos tengan los conocimientos y las habilidades
necesarias para trabajar con personas de diversos origenes linguisticos y étnicos y sepan
evaluar las influencias culturales y el efecto acumulativo de las desigualdades en su
practica clinica habitual (Bhui et al., 2007). La formacién en diversidad cultural mejora la
actitud de los profesionales y su satisfaccion en la relacion con el paciente.

Por otra parte, es conocida la alta frecuencia de experiencias traumaticas que influyen
sobre el desarrollo de una psicosis, que junto con el estigma y las dificultades afiadidas
posteriormente, genera un importante sufrimiento psiquico en estas personas que no debe
dejarse de lado y que debe ser atendido debidamente por los profesionales de la salud
mental.

Los progenitores de las personas diagnosticadas de psicosis y esquizofrenia a menudo se
sienten culpables, ya sea porque creen que han "transmitido los genes" para causar la
esquizofrenia o porque son “malos padres”. Sin embargo, las familias de las personas con
esquizofrenia a menudo desempefian un papel esencial en el tratamiento y cuidado de su
familiar y con la ayuda y el apoyo adecuado pueden contribuir positivamente a la
promocién de la recuperacion. El rol de cuidador puede llegar a tener un alto coste de
depresion y estrés, por lo que los servicios deben ser sensibles a las necesidades
individuales de los cuidadores e implicarse en el establecimiento de una alianza

terapéutica con los familiares (ver area 14).
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Ensayos futuros deberian considerar métodos para maximizar la alianza o al menos
interrumpir la terapia si se observa que la alianza terapéutica es pobre, para evitar
perjuicios en el usuario.

Para ello, recientemente se estan proponiendo algunos instrumentos de evaluacion de la
alianza terapéutica con usuarios diagnosticados con esquizofrenia, como el Cuestionario
Breve sobre Alianza Terapéutica, conocido también por sus siglas en inglés, Brief

Questionnaire on Therapeutic Alliance BQTA (Widschwendter et al., 2016).
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¢ Qué tratamientos
farmacologicos estan
recomendados para la
psicosis y la
esquizofrenia?

8.1.- Introduccion

Los farmacos antipsicéticos han sido la base del tratamiento de la esquizofrenia desde la
década de 1950. Inicialmente utilizados para el tratamiento de los estados psicoticos
agudos, su posterior uso para prevenir la recaida condujo a que se prescribieran a largo
plazo para el tratamiento de mantenimiento, ya sea como preparaciones orales o en

forma de inyectables de accion prolongada o preparaciones “depot”.

Aunque diferentes clases de farmacos tienen actividad antipsicotica, la accion
farmacolégica primaria de los antipsicoticos es su efecto antagonista sobre los receptores
de dopamina D2. De hecho, la potencia del efecto antipsicético de un farmaco esta al
menos en parte determinada por su afinidad por el receptor D2 (Agid et al., 2007; Kapur &
Remington, 2001; Snyder et al., 1974), una asociacion que dio lugar a la hipotesis de la
dopamina en la esquizofrenia. Vale la pena sefialar, sin embargo, que los farmacos
antipsicoticos también se utilizan en el tratamiento de otros trastornos psicoticos. El
bloqueo de los receptores dopaminérgicos sigue siendo el mecanismo mas probable de

la eficacia de estos farmacos.

Utilizacidén de los antipsicoticos

Los antipsicoticos se usan actualmente tanto para el tratamiento de los episodios agudos
como para la prevencion de recaidas, el control de los episodios de agitacion y la

reduccion de sintomas. Estan disponibles en presentaciones oral, intramuscular (IM),

212



Guia de Practica Clinica Tratamiento de la Psicosis y la Esquizofrenia

intravenosa (IV) y preparados IM depot de duracion media o prolongada. En Reino Unido,
la clozapina solo se autoriza para su uso en personas con esquizofrenia “resistente al
tratamiento”, definido en la ficha técnica del farmaco como “una falta de mejoria clinica
satisfactoria a pesar del uso en dosis y duracion adecuadas de al menos dos antipsicéticos
diferentes, siendo uno de ellos un antipsicético atipico”. En Espafia la ficha técnica indica

que su uso debe limitarse a pacientes:

. con esquizofrenia que no respondan o no toleren el tratamiento con
antipsicoticos, o con psicosis en enfermedad de Parkinson cuando hayan fallado

otros tratamientos

. que inicialmente presenten valores normales de leucocitos (recuento leucocitario
= 3500/mm3(3,5x109/1), y recuento absoluto de neutréfilos, = 2000/mm3
(2,0x109/)), y

. a los que se les pueda realizar regularmente recuentos leucocitarios y recuentos
absolutos de neutrofilos como se indica a continuacidon: semanalmente durante
las primeras 18 semanas de tratamiento y al menos una vez cada 4 semanas
durante el tiempo que continue el tratamiento. Los controles han de continuar
durante todo el tratamiento y durante 4 semanas tras la interrupcion completa

del mismo.

Los antipsicéticos se prescriben generalmente dentro del rango de la dosis recomendada
por la ficha técnica y hay poca evidencia que apoye el uso de dosis mas altas o la
combinacion con otro antipsicotico si la monoterapia ha demostrado ser ineficaz (Royal
College of Psychiatrists, 2006; Stahl, 2004). Los antipsicéticos también se utilizan en
combinacion con otras clases de farmacos, como los anticonvulsivos, estabilizadores del
animo, anticolinérgicos, antidepresivos y benzodiacepinas. El personal médico puede

asociar los antipsicoticos con estos farmacos por varias razones:
* cuando hay una falta de respuesta efectiva a los antipsicéticos solos
¢ para los trastornos conductuales

* para el tratamiento de los efectos secundarios de los antipsicéticos
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* para el tratamiento de otros problemas psiquiatricos comoérbidos, como la

depresion y la ansiedad.

Aunque tales estrategias de asociacion se utilizan comunmente en la practica clinica, éstas
estan fuera del alcance de esta guia. NICE tiene previsto una futura Guia dirigida a la

evidencia de estas intervenciones.
Dosis de los antipsicoticos

La ficha técnica completa de todos los farmacos a los que se hace referencia en esta guia
se puede encontrar en el Agencia Espariola de Medicamentos y Productos Sanitarios-
AEMPS-(https://www.aemps.gob.es). Los rangos de dosis recomendados que figuran en la
AEMPS normalmente se han tomado de la informacion contenida en la ficha técnica o del
resumen de las caracteristicas del producto del laboratorio que lo fabrica, asi como del
asesoramiento de un panel externo de expertos. Se asegura asi, que las recomendaciones
de la ficha técnica sobre temas tales como el rango de dosis reflejen las buenas practicas
actuales (“dosis estandar”). Se define “dosis estandar” como las dosis que entran dentro
del rango de probabilidades de lograr el mejor equilibrio entre la ganancia terapéutica y los
efectos adversos relacionados con la dosis. Sin embargo, como hasta un tercio de las
personas con esquizofrenia muestra una respuesta pobre a la medicacion antipsicotica, se
ha producido una tendencia a prescribir dosis mas altas. Encuestas sobre las practicas de
prescripcidon sugieren que se siguen utilizando con frecuencia dosis de antipsicéticos que
exceden los limites del British National Formulary (BNF), ya sea para un solo farmaco o
para la combinacién de varios antipsicéticos (Harrington et al., 2002; Lehman &
Steinwachs, 1998; Paton et al., 2008).

En un intento de aumentar la rapidez y la magnitud de la respuesta se han empleado
“dosis de carga” y estrategias de escalada rapida de la dosis (Kane & Marder, 1993). Los
estudios han fracasado en presentar alguna ventaja para una estrategia de este tipo en
términos de rapidez o del grado de la respuesta al tratamiento (Dixon et al., 1995). The
Schizophrenia Patient Outcomes Research Team (1998) lleg6 a la conclusion de que no se
deberian utilizar en el tratamiento de episodios agudos “dosis masivas de carga” de

medicacion antipsicotica, denominadas “neuroleptizacién rapida”.

Para los lectores interesados, pueden consultar la Dosis Diaria Definida y Dosis Hospitalaria Definida en la
web de la OMS www.whocc.no\atc_ddd_index\
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Tabla 7.- Antipsicoticos. Dosis maxima diaria autorizada por la Agencia
Europea de Medicamentos (EMA, Diciembre 2014)

APIG oral AP2G oral
Farmaco Dosis Maxima Farmaco Dosis Maxima
Clorpromazina 1000 mg/dia Amisulpride 1200 mg/dia
Flupentixol (1) I8 mg/dia Aripiprazol 30 mg/dia
Sulpiride 2400 mg/dia Asenapina (2) 20 mg (sublingual)
Haloperidol 20 mg/dia Clozapina 900 mg/dia
Levomepromazina 1000 mg/dia Lurasidona (1) 148 mg/160 mg CLH
Periciazina 300 mg/dia Olanzapina 20 mg/dia
Perfenazina 24 mg/dia Paliperidona 12 mg/dia
Pimocida 20 mg/dia Quetiapina 750 mg/dia
Trifluoperazina (1) Ninguna (se sugiere 30 Risperidona 16 mg/dia
mg/dia)
Zuclopentixol 150 mg/dia Sertindol 24 mg/dia
Ziprasidona 160 mg/dia

APIG. Antipsicoticos de primera generacion
AP2G. Antipsicoticos de segunda generacion.

CLH. Clorhidrato

(1) Medicamento no disponible en Espana, pero si en varios paises europeos.

(2) En la ficha técnica en Espana solo tiene aprobada la indicacion para el tratamiento del episodio
maniaco moderado-grave asociado al trastorno bipolar | en adultos.

Extraido y adaptado de Taylor, D, Paton, C, Kapur S. The Maudsley Prescribing Guidelines in
Psychiatry. 12th Edition. London: Wiley-Blackwell; 2105.
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Tabla 8.- Antipsicoticos. Dosis minima diaria eficaz

Farmaco Primer episodio Varios episodios
APIG

Clorpromazina 200 mg* 300 mg
Haloperidol 2 mg 4 mg
Sulpiride 400 mg* 800 mg
Trifluoperazina (1) 10 mg I5mg
AP2G

Amisulpride 400 mg* 400 mg?
Aripiprazol 10 mg 10 mg
Asenapina (2) 10 mg* 10 mg

Lurasidona (1)

37 mg base/40 mg CLH

37 mg base/40 mg CLH

Olanzapina 5 mg 7.5 mg
Quetiapina 150 mg* 300 mg
Risperidona 2 mg 3mg

Sertindol No recomendado 12 mg
Ziprasidona 40 mg* 80 mg

* Estimacion. Muy pocos datos disponibles.
APIG.Antipsicoticos de primera generacién
AP2G. Antipsicoticos de segunda generacion.

CLH. Clorhidrato

(1) Medicamento no disponible en Espana, pero si en varios paises europeos.

(2) En la ficha técnica en Espana sélo tiene aprobada la indicacion para el
tratamiento del episodio maniaco moderado-grave asociado al trastorno bipolar |

en adultos.

Las dosis minimas eficaces
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La tabla 3 sugiere las dosis minimas de los antipsicéticos que es probable que sean efectivas para la
esquizofrenia (primer o varios episodios). Mientras que algunos pacientes responderan a dichas dosis,
otros precisaran dosis mas altas. Teniendo en cuenta la variacion de la respuesta individual, todas las
dosis deben considerarse como aproximadas. Estas dosis estan basadas en las referencias disponibles,
pero también se ha utilizado la opinién de expertos. Sélo incluye los farmacos antipsicéticos orales.
Extraido y adaptado de Taylor, D, Paton, C, Kapur S. The Maudsley Prescribing Guidelines in Psychiatry. 12th Edition.
London: Wiley-Blackwell; 2105.
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Tabla 9.- Antipsicéticos de primera generacion
(AP1G). Dosis equivalentes

Dosis equivalente

Rango por la

FEIREEE (consenso) literatura
Clorpromazina 1000 mg/dia 1200 mg/dia
Flupentixol (1) 3 mg/dia 2-3 mg/dia
Flupentixol depot (1) 10 mg/dia [0-20 mg/semana
Flufenazina 2 mg/dia [-5 mg/dia

Flufenazina depot

5 mg/semana

1-12.5 mg/semana

Haloperidol

2 mg/dia

|.5-5 mg/dia

Haloperidol depot (1)

15 mg/semana

5-25 mg mg/semana

Perfenazina 10 mg/dia 10 mg/dia
Pimocida 2 mg/dia 2 mg/dia
Sulpiride 200 mg/dia 200-300 mg/dia
Trifluoperazina (1) 5 mg/dia 2.5-5 mg/dia
Zuclopentixol 25 mg/dia 25-60 mg/dia

Zuclopentixol depot

100 mg/semana

40-100 mg/semana

(1) Medicamento no disponible en Espana, pero si en varios paises europeos.

Dosis equivalentes

Los farmacos antipsicoticos varian mucho en potencia (término distinto que eficacia) y esto se expresa
generalmente como diferencias en equivalencia “neuroléptica” o con la clorpromazina. Conocer las dosis
equivalentes es util cuando se cambia entre AP1G con diferentes potencias y similares acciones
farmacoldgicas, pero desconociendo la relaciéon dosis-respuesta individual. Algunas de las estimaciones
relativas a la equivalencia de los neurolépticos se basan en estudios de la unién temprana a la dopamina,

en la experiencia clinica y en la opinién del panel de expertos.
La Tabla 4 da algunas dosis equivalentes aproximadas para AP1G. Los valores deben ser vistos como
una guia aproximada. Extraido y adaptado de Taylor, D, Paton, C, Kapur S. The Maudsley Prescribing

Guidelines in Psychiatry. 12th Edition. London: Wiley-Blackwell; 2105.
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Tabla 10.- Antipsicoticos de

segunda generacion (AP2G). Dosis
equivalentes aproximadas

Farmaco Dosis equivalente
aproximada
Aripiprazol 10 mg/dia
Asenapina (2) 10 mg/dia

Lurasidona (1)

37 mg base/40 mg CLH

Olanzapina 7.5-10 mg/dia
Paliperidona palmitato 75 mg/mes
Quetiapina 300 mg/sdia
Risperidona oral 3 mg/dia

Risperidona LAl

37.5 mg/2 semanas

Sertindol

12 mg/dia

Ziprasidona

40mg/dia

(1) Medicamento no disponible en Espana, pero si en

varios paises europeos.

(2) En la ficha técnica en Espana solo tiene aprobada
la indicacion para el tratamiento del episodio
maniaco moderado-grave asociado al trastorno

bipolar | en adultos.

La clozapina no esta incluida porque su accion
no es claramente equivalente a cualquier otro
antipsicotico.

Extraido y adaptado de Taylor, D, Paton, C, Kapur S. The Maudsley Prescribing Guidelines
in Psychiatry. 12th Edition. London: Wiley-Blackwell; 2105.
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La evidencia sugiere que los pacientes que no han tomado anteriormente estos farmacos y
que presentan su primer episodio de esquizofrenia, responden a dosis de farmacos
antipsicoticos en el extremo inferior del rango de dosis recomendado (Cookson et al., 2002;
McEvoy et al., 1991; Oosthuizen et al., 2001; Remington et al., 1998; Tauscher & Kapur,
2001).

La prevencion de recaidas

Para las personas con diagndstico de esquizofrenia, la probabilidad de recaida mientras
toman medicacién antipsicotica de manera continuada parece ser alrededor de un tercio en
comparacion con las que tomaban placebo (Marder & Wirshing, 2003). Un estudio con
poblacién espanola revela una tasa de recaida cercana al 40% en pacientes con

esquizofrenia o trastorno esquizoafectivo en un periodo de 4 afios (San et al., 2013).

Los factores de riesgo para la recaida de la enfermedad incluyen la no remisién completa,
la mala adherencia al tratamiento, la falta de consciencia de enfermedad, el consumo
persistente de sustancias de abuso, un pobre ajuste premorbido y el criticismo familiar

(Alvarez-Jimenez et al., 2012), siendo todos ellos objetivos razonables para la intervencion.

Suspender la medicacién antipsicética en las personas con esquizofrenia, especialmente
de forma brusca, aumenta de manera considerable el riesgo de recaida a corto y medio
plazo. Incluso con el cese gradual alrededor de la mitad recaera durante los 6 meses
posteriores (Viguera et al., 1997). La prescripcidon de dosis bajas y el uso de estrategias
intermitentes de dosificacidon (administrando medicacion cuando aparecen los signos
tempranos de recaida, caracteristicos de la persona) también se han sugerido en el
pasado como forma de minimizar los efectos secundarios a largo plazo. Sin embargo,
cuando estas estrategias fueron probadas en ensayos controlados, los riesgos, sobre todo
en términos de un aumento de recaidas, superaban cualquier beneficio (Dixon et al., 1995;
Hirsch & Bames, 1995; De Hert et al., 2015).

The Schizophrenia Patient Outcomes Research Team (1998) llegd a la conclusion de que
“Las pautas de tratamiento intermitente no deberian utilizarse de forma rutinaria en lugar

de las pautas de tratamiento continuo debido al aumento del riesgo de recaida o
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empeoramiento. Estas estrategias pueden ser consideradas para los pacientes que se
oponen al tratamiento de mantenimiento o para los que tengan alguna contraindicacion,

como puede ser mayor sensibilidad a los efectos secundarios”.

Clozapina

La Clozapina es un antipsicotico que se introdujo en la década de 1970. Fue retirado poco
después debido al riesgo de agranulocitosis que podia ser potencialmente fatal. Sin
embargo, tras una nueva investigacion se mostré su eficacia en la esquizofrenia resistente
al tratamiento (Kane el al.,1988) .Fue reintroducida en la década de 1980, pero precisando
de monitorizacién hematolégica estrecha. Se consideré que tenia un nuevo modo de
accion. Su perfil farmacoldgico incluye una relativamente baja afinidad por los receptores
D2 y una afinidad mucho mayor para los receptores de dopamina D4, y para subtipos de
receptores de la serotonina, aunque no esta claro exactamente qué aspectos son los
responsables de su efecto superior antipsicético en la esquizofrenia resistente al
tratamiento.

En Reino Unido, la clozapina sélo se autoriza para su uso en personas con esquizofrenia
“resistente al tratamiento”, definido en la ficha técnica del farmaco como “una falta de
mejoria clinica satisfactoria a pesar del uso en dosis y duracion adecuadas de al menos
dos antipsicéticos diferentes, siendo uno de ellos un antipsicético atipico”. En Espaia la

ficha técnica indica que su uso debe limitarse a pacientes:

. con esquizofrenia que no respondan o no toleren el tratamiento con
antipsicoticos, o con psicosis en enfermedad de Parkinson cuando hayan fallado

otros tratamientos

. que inicialmente presenten valores normales de leucocitos (recuento leucocitario
= 3500/mm3(3,5x109/1), y recuento absoluto de neutréfilos, = 2000/mm3
(2,0x109/)), y

. a los que se les pueda realizar regularmente recuentos leucocitarios y recuentos
absolutos de neutrofilos como se indica a continuacién: semanalmente durante
las primeras 18 semanas de tratamiento y al menos una vez cada 4 semanas

durante el tiempo que continue el tratamiento. Los controles han de continuar
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durante todo el tratamiento y durante 4 semanas tras la interrupcion completa

del mismo.

Efectos secundarios

Los problemas clinicos relacionados con los efectos secundarios fueron resumidos por la

Guia (NICE, 2002a), de la siguiente manera:

“Todos los farmacos antipsicoticos se asocian con efectos secundarios, pero el perfil y la
importancia clinica de estos varia entre las personas y los farmacos. Pueden incluir efectos
extrapiramidales (tales como parkinsonismo, reacciones distonicas agudas, acatisia y
discinesia tardia), efectos autonémicos (tales como visidon borrosa, aumento de la tension
intraocular, sequedad de boca y ojos, estrefiimiento y retencion urinaria), aumento de los

niveles de prolactina, convulsiones, sedacion y aumento de peso.

La sequridad cardiaca también es un problema porque hay varios antipsicéticos en los que
se ha demostrado que se prolonga la repolarizacion ventricular, lo que se asocia con un

aumento del riesgo de arritmias ventriculares.

Un requisito para utilizar la clozapina es la realizacion de un control rutinario previo, debido
al riesgo de neutropenia y agranulocitosis. Por lo tanto, los psiquiatras deben asegurarse

que se realiza un seguimiento continuo eficaz cuando se prescribe clozapina’.

Sintomas extrapiramidales

Los sintomas extrapiramidales (SEP), el aumento de peso, la disfuncién sexual y la
sedacion son considerados por las personas con esquizofrenia, los efectos secundarios
mas molestos. Los primeros son facilmente identificados, pero su apariciéon no se puede
predecir con precision y estan relacionados con mal prondstico. La acatisia es a menudo
no identificada o mal diagnosticada como agitacién. De particular preocupacion es la
discinesia tardia (orofacial y movimientos del tronco), que puede no ser evidente de
inmediato, es resistente al tratamiento, puede ser persistente y puede empeorar con la

retirada del tratamiento. La disfuncidén sexual puede ser un problema, a veces vinculado a
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la hiperprolactinemia inducida por los farmacos; es probable que sea un efecto secundario
del tratamiento antipsicético poco comunicado por el usuario, ya que comentar este tema

es con frecuencia dificil”.

El bloqueo de los receptores D2 por los farmacos antipsicéticos es responsable de los
SEP, tales como parkinsonismo, acatisia, distonia y discinesia, pero el efecto terapéutico
del antipsicético puede ocurrir a un nivel inferior de la ocupacién del receptor D2 que el
nivel asociado con la aparicion de estos efectos adversos (Farde et al., 1992). Los
antipsicoticos de 22 generacion (AP2G) se introdujeron sosteniendo que tenian un menor
riesgo de SEP. Los AP2G difieren individualmente en su propensién a causarlos: para
algunos (por ejemplo, la clozapina y la quetiapina), la probabilidad es igual a la del placebo
en dosis terapéuticas, mientras que para otros el riesgo es dosis-dependiente. Estas
diferencias pueden reflejar los perfiles individuales de los farmacos en relacion a sus
propiedades, tales como el antagonismo selectivo del receptor D2-dopamina, el potente
antagonismo del 5-HT2Ay la disociacién rapida del receptor D2; y para el aripiprazol,
agonista parcial de los receptores D2 y SHT1A. Para la interpretacion de la evidencia
desde un ECA de la superioridad de los AP2G con respecto a la menor posibilidad de
producir SEP agudos debe tenerse en cuenta la dosis y la eleccidn del antipsicotico de 12
generacion (AP1G) con el que se compara, siendo el mas frecuente el haloperidol, que es
considerado un antagonista D2 de alta potencia con una relativamente alta posibilidad de

producir estos efectos adversos.

Hiperprolactinemia

El aumento de prolactina sérica también es un importante efecto adverso de la medicacion
antipsicotica (Haddad & Wieck, 2004). Puede producir problemas, como alteraciones
menstruales, galactorrea y disfuncidn sexual y a largo plazo una reduccién de la densidad
mineral 6sea (Haddad & Wieck, 2004; Meaney et al., 2004). Mientras la propension de los
farmacos antipsicoticos para afectar a la prolactina varia entre ellos, la medida en que se

vera afectado un usuario determinado puede ser dificil de establecer antes del tratamiento.
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Tabla I I.- Antipsicoticos (AP1G y AP2G). Efectos adversos. Guia aproximada

Farmaco Sedacion Ganancia Acatisia Parkinsonismo Anti- Hipotensién Elevacién
peso colinergicos Prolacting
Amisulprida - + + + - R +++
Aripiprazol - - + - - - -
Asenapina (2) + + + - - R +
Clorpromazina +++ ++ + ++ ++ +++ +++
Clozapina +++ +++ = - +++ +++ -
Flupentixol (1) + ++ ++ ++ ++ + +++
Flufenazina + + ++ +++ ++ + +++
Haloperidol + + +++ +++ + + ++
Loxapina ++ + + +++ + ++ +++
Lurasidona (1) + - + + - - +
Olanzapina ++ +++ + - + + +
Paliperidona + ++ + + + ++ 4+
Perfenazina + + ++ +++ + + +++
Pimocida + + + + + + +++
Quetiapina ++ ++ - - + ++ _
Risperidona + ++ + + + ++ +++
Sertindol - + - - R F++ _
Sulpiride - + + + - R 4+
Trifluoperazina + + + +++ + + G
(1)
Ziprasidona + - + - - + +
Zuclopentixol ++ ++ ++ ++ ++ + +++

+++ incidencia alta/gravedad, ++ moderada, + baja, - muy baja
(1) Medicamento no disponible en Espana, pero si en varios paises europeos.

(2) En la ficha técnica en Espana sélo tiene aprobada la indicacion para el tratamiento del episodio maniaco moderado-grave
asociado al trastorno bipolar | en adultos.

Extraido y adaptado de Taylor, D, Paton, C, Kapur S. The Maudsley Prescribing Guidelines in Psychiatry. 12th
Edition. London: Wiley-Blackwell; 2105.
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Tabla 12.- Efectos de los antipsicéticos sobre el intervalo QTc

Ningin Bajo efecto Moderado Alto Efecto
efecto efecto efecto desconocido
Aripiprazol* Asenapina (2) Amisulprida*** Cualquier Loxapina
antipsicotico via
intravenosa
Lurasidona (1) Clozapina Clorpromazina Pimozida Trifluoperazina (1)
Flupentixol (1) Haloperidol Sertindol Zuclopentixol
Cualquier

Flufenazina

Levomepramazina

antipsicotico o
combinacion de

antipsicoticos en
dosis que excedan

alas
recomendadas

Perfenazina

Melperona (1)

Olanzapina** Quetiapina
Paliperidona Ziprasidona
Risperidona

Sulpiride

* Informado un caso de torsade de pointes

** Casos aislados de prolongacion del intervalo QTc y tiene efectos sobre el canal iénico IKr,
otros datos no sugieren efectos en el intervalo QTc

*#* Frecuente torsade de pointes en sobredosis
(1) Medicamento no disponible en Espania, pero si en varios paises europeos.

(2) En la ficha técnica en Espana solo tiene aprobada la indicacion para el tratamiento del episodio
maniaco moderado-grave asociado al trastorno bipolar | en adultos.

Extraido y adaptado de Taylor, D, Paton, C, Kapur S. The Maudsley Prescribing Guidelines in
Psychiatry. 12th Edition. London: Wiley-Blackwell; 2105.
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Tabla |3.- Efectos adversos de los antipsicéticos sobre la funcién sexual

Farmaco

Fenotiazinas
(ej. clorpromazina)

Bajo efecto

Hiperprolactinenia y efectos anticololinérgicos. Infformes de mayor tiempo para
lograr el orgasmo a dosis baja. No eyaculacion a dosis altas

Mayor probabilidad con la tioridazina (que puede también reducir los niveles de
testosterona

Se ha informado priapismo con tioridazina, clorpromazina y risperidona
(probablemente debido al bloqueo de receptores alfa adrenérgicos)

Tioxantenos
(ej. flupentixol*)

Pérdida deseo y anorgasmia

Problemas simlares a las fenotiazinas pero menos efectos anticolinérgicos

Haloperidol . - :
P Informes de disfuncion sexual con una prevalencia de hasta el 70%
Menor posibilidad de disfuncion sexual debido a la carencia relativa de efectos
sobre la prolactina
Olanzapina : .
Informes excepcionales de priapismo
Prevalencia de la disfuncion sexual comunicada de hasta >50%
Elevador potente de la prolactina
Menos anticolinérgico
Bloqueo de los receptores alfa adrenérgicos periféricos especificos que
Risperidona produce una incidencia de alta a moderada de problemas de eyaculacion como

eyaculacion retrogada
Informes excepcionales de priapismo

Prevalencia de la disfuncion sexual comunicada de hasta 60-70%

Sulpiride/amisulprida

Potente elevador de la prolactina. Hay que senalar que el sulpiride (como
principal AP1G prescrito en el estudio) no fue asociado con mayor disfuncion
sexual que los AP2G ( con capacidad variable de elevar la prolactina) en el
estudio CUtLASS-I

No elevacion de la prolactina

Quetiapina : o e . N
P Posible bajo riesgo de disfuncién sexual, pero los estudios son contradictorios
Boqueo significativo receptores alfa adrenérgicos y efectos anticolinérgicos. No
Clozapina efectos sobre la prolactina
Probablemente menos problemas que con los APIG
No efectos sobre los receptores alfa ni sobre la prolactina. No se han
_ comunicado efectos adversos sobre la funcion sexual. Mejora la funciéon sexual
Aripiprazol

al sustituir otro antipsicotico. Se han publicado casos de hipersexualidad por el
aripiprazol

* Medicamento no disponible en Espafa, pero si en varios paises europeos.

Extraido y adaptado de Taylor, D, Paton, C, Kapur S. The Maudsley Prescribing Guidelines in
Psychiatry. 12th Edition. London: Wiley-Blackwell; 2105.
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Sindrome metabdlico

Los farmacos antipsicoticos también tienen una fuerte afinidad para una amplia gama de
otros receptores, que incluye a los histaminérgicos, serotoninérgicos, colinérgicos y los
tipos alfa-adrenérgicos, que puede producir otros efectos secundarios, tales como la
sedacién, aumento de peso y la hipotension postural. Como los diversos farmacos
antipsicoticos poseen diferentes afinidades relativas para cada tipo de receptor, cada
farmaco tendra su propio perfil especifico de efectos secundarios. Por ejemplo, la
probabilidad de producir efectos secundarios metabdlicos tales como el aumento de peso,
las alteraciones lipidicas y las alteraciones de la regulacion de los niveles de glucosa, varia
dependiendo del tipo de antipsicdtico, tales como el aumento de peso, alteraciones
lipidicas y las alteraciones de la regulacién de la glucosa. Estos son los efectos
secundarios que mas se han reconocido que puedan afectar a largo plazo a la salud fisica.
En concreto, aumentan el riesgo del sindrome metabdlico, una agrupacion reconocida de
caracteristicas (hipertensién, obesidad central, intolerancia a la glucosa/resistencia a la
insulina y dislipidemia) (American Diabetes Association et al., 2004; Mackin et al., 2007a),
que es un predictor de la diabetes de tipo 2 y de la cardiopatia coronaria. Incluso sin
tratamiento antipsicoético, las personas con esquizofrenia pueden tener un mayor riesgo de
este tipo de problemas, que se relaciona en parte con el estilo de vida como el tabaquismo,
la mala alimentacion, falta de ejercicio, y también, posiblemente, la enfermedad misma.
(Brown et al., 1999; Holt et al., 2005; Osborn et al., 2007a; b; Taylor et al., 2005; Van
Nimwegen et al., 2008).

Si bien existe cierta incertidumbre sobre la relacion precisa entre la esquizofrenia, los
problemas metabdlicos y la medicacidn antipsicética, hay acuerdo en que se requiere un
examen de salud fisica de rutina de las personas que tienen prescritos farmacos
antipsicoticos a largo plazo (Barnes et al., 2007; Newcomer, 2007; Suvisaari et al., 2007)

(Se puede encontrar mas informacion sobre la salud fisica en el area 11).
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8.2.- Tratamiento inicial con farmacos antipsicéticos
8.2.1.- Introduccioén

La evidencia publicada antes de la Guia 2002 sugiere que los pacientes que toman por
primera vez estos farmacos pueden responder a la dosis mas baja del antipsicético dentro
del rango recomendado (Cookson et al., 2002; McEvoy et al., 1991; Oosthuizen et al.,
2001; Tauscher & Kapur, 2001). Esto puede tener implicaciones particulares en el
tratamiento de las personas que presentan su primer episodio de esquizofrenia. Lehman 'y
Steinwachs (1998) han sugerido que la dosis maxima para los pacientes que toman por
primera vez antipsicoticos deberia ser el equivalente a 500 mg de clorpromazina por dia.
La dosis 6ptima recomendada para el tratamiento de un episodio agudo en pacientes que
si han tomado antipsicéticos anteriormente equivaldria a una dosis de 300 a 1000mg de

clorpromazina diarios.
8.2.2.- Resumen de la evidencia clinica

El GDG evalué nueve ECA con un total de 1.801 participantes con un primer episodio o
esquizofrenia temprana-primeros sintomas de la esquizofrenia- (incluidas las personas con
un inicio reciente de la esquizofrenia que nunca han sido tratados con farmacos
antipsicoticos). La evidencia sugiere que no hay diferencias clinicamente significativas en
la eficacia entre los antipsicoticos examinados. La mayoria de los ensayos no fueron
disefiados para examinar las diferencias en los efectos adversos del tratamiento, pero los
efectos secundarios metabdlicos y neurolégicos comunicados fueron similares con los

descritos en la ficha técnica de cada farmaco.

8.3.- Antipsicoéticos orales en el tratamiento del episodio agudo
8.3.1.- Introduccioén

Los primeros estudios clinicos establecieron que los farmacos antipsicoticos son eficaces
en el tratamiento de los episodios esquizofrénicos agudos (Davis & Garver, 1978), aunque
demostraron ser mas eficaces en la mejoria de los sintomas positivos que en los

negativos, como el embotamiento afectivo o la alogia. Sin embargo, no se demostré
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ninguna diferencia consistente entre los AP1G en lo que se refiere a la eficacia
antipsicotica o efectos sobre sintomas especificos, sindromes o subgrupos de la
esquizofrenia. Por consiguiente, la eleccion del farmaco para un individuo dependia en
gran medida de las diferencias en el perfil de los efectos secundarios (Davis & Sarver,
1978; Hollister, 1974; Dold et al., 2015). Las limitaciones de estos AP1G, incluian la
heterogeneidad de la respuesta en los episodios agudos, con una proporcion de personas
que muestran poca mejoria (Kane, 1987) y una serie de efectos secundarios indeseables a
corto y largo plazo. La busqueda de farmacos mejor tolerados y mas eficaces generd una
serie de farmacos de segunda generacién, caracterizados por una menor probabilidad de
producir SEP (Barnes & McPhillips, 1999;. Cookson et al., 2002; Geddes et al., 2000).

8.3.2.- Resumen clinico de la evidencia

El GDG encontré poca evidencia de diferencias clinicamente significativas en la eficacia
entre los farmacos antipsicoticos orales evaluados en 72 ECA con 16.556 participantes con
una exacerbacion aguda o con una recurrencia de la esquizofrenia. Los efectos
secundarios metabdlicos y neuroldgicos fueron similares a los que figuran en la ficha

técnica de cada farmaco.

En la guia NICE pueden consultarse las tablas de los estudios considerados.

8.4.- Promover la recuperaciéon en personas con esquizofrenia que estan

en remision. La prevencion farmacoldégica de las recaidas
8.4.1.- Introduccién

Después de su introduccién en la practica clinica al principio de la década de 1950, la
clorpromazina y los farmacos relacionados llegaron a ser utilizados ampliamente de
manera rapida tanto para el tratamiento agudo de las personas con sintomas de psicosis
como para la prevencion de la recaida. Durante la década de 1980, el haloperidol
(sintetizado en 1959) se convirtié en el medicamento mas utilizado en los EE.UU para
estos objetivos (Davis et al., 1993; Gilbert et al., 1995; Healy, 2002; Hirsch & Barnes,
1995). Un meta-analisis (Davis et al., 1993), de 35 estudios a doble ciego compar? el

tratamiento de mantenimiento utilizando AP1G con placebo en mas de 3.500 usuarios. La
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recaida se informé en el 55% de los que fueron asignados aleatoriamente para recibir
placebo, pero en sdélo el 21% de los que recibieron farmacos activos. Gilbert y cols. (1995)
revisaron 66 estudios de retirada de antipsicoticos, publicados entre 1958 y 1993 con la
participacion de mas de 4.000 usuarios. La tasa media acumulada de la recaida en el
grupo de retirada de la medicacion fue del 53% (periodo de seguimiento de 6 a 10 meses)
en comparacion con el 16% (seguimiento de 8 meses) en el grupo de mantenimiento del
antipsicotico. Continuar el tratamiento durante un periodo de varios afios con antipsicéticos
convencionales parece reducir el riesgo de recaida en cerca de dos tercios (Kissling,
1991).

Cuando se examinaron los efectos de la retirada de los farmacos antipsicéticos, después
de un episodio psicético agudo o después del tratamiento de mantenimiento a largo plazo,
la tasa subsiguiente de recaida parecia ser similar en ambas situaciones. Las personas
que estaban bien estabilizadas con la medicacion de mantenimiento presentaron altas
tasas de recaida cuando se interrumpié su terapia con antipsicéticos (Kane, 1990) o ésta
fue cambiada por placebo (Hogarty et al., 1976). Una revision Cochrane (Almerie et al.,
2007), que incluye diez ensayos de la suspensién del tratamiento con clorpromazina en
participantes estables (N total = 1042) mostré que los que dejaron de tomarla tenian un
riesgo relativo de recidiva a corto plazo (hasta 8 semanas) de 6,76 (IC del 95%,
3,37-13,54) y a medio plazo (9 semanas a 6 meses) de 4,04 (95% IC, 2,81 a 5,8). El riesgo
relativo de recaida después de 6 meses fue de 1,70 (IC 95%, 1,44-2,01).

Confirmando estos resultados, mas recientemente De Hert y cols.(2015) realizaron una
revision sistematica y un metaanalisis con el objetivo de comparar los riesgos de
recaida/hospitalizacién de pacientes con esquizofrenia estabilizados en tratamiento activo
frente al tratamiento intermitente o placebo.

En sus conclusiones los autores informan que con el tratamiento continuo, los pacientes
tienen un menor riesgo de recaida y permanecen sin ellas durante un periodo de tiempo
mas prolongado en comparacién con el placebo y las estrategias de tratamiento
intermitente. Por lo tanto, el tratamiento continuo seguiria siendo el "estandar de oro" para
la buena practica clinica, especialmente porque hasta ahora, solo se conocen unos pocos
y bastante generales predictores de recaida en la esquizofrenia y las recaidas posteriores

pueden contribuir al deterioro funcional y a la resistencia al tratamiento en estos pacientes.
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Otro meta-analisis de los datos de varios estudios amplios en colaboracion (Davis et al.,
1993) sugirié que el numero de personas que permanecen sin recaer despues la
suspension del tratamiento con farmacos disminuye exponencialmente alrededor de un

10% al mes.

No esta claro si se requiere tratamiento farmacoldgico de mantenimiento para todas las
personas con esquizofrenia. Alrededor del 20% de los individuos s6lo experimentara un
episodio unico (Moller & Van Zerssen, 1995). Un reciente analisis de un estudio
observacional pragmatico sobre 4000 participantes que alcanzaron la remision en el
Schizophrenia Outpatient Health Outcomes study, mostré que el 25% recay6 en un periodo
de seguimiento de 3 afios, con una tasa constante de recaida durante este tiempo (Haro et
al., 2007). Por tanto, parece que una proporcion de personas experimentara una recaida a
pesar de continuar con tratamiento antipsicético. No esta claro si esas personas se
beneficiarian de un aumento de la dosis del farmaco durante los episodios de exacerbacion

psicotica (Steingard et al., 1994).

Debido a que no existen indicadores fiables sobre el prondstico o la respuesta al farmaco,
la Guia 2009, asi como otras guias clinicas y consenso de expertos, recomiendan en
general que el tratamiento farmacoldgico para la prevencion de las recaidas se considere
para cada paciente diagnosticado con esquizofrenia, por ejemplo (Lehman et al., 1998) y
(Dixon et al.,1995). Las posibles excepciones son las personas con episodios psicoticos
breves sin consecuencias psicosociales negativas, y el paciente, poco frecuente, para el
que todos los antipsicoticos disponibles suponen un riesgo significativo para su salud
(Fleischhacker & Hummer,1997).

Se desprende de los ECA controlados con placebo y de los estudios de interrupcion
citados anteriormente que se ha establecido la eficacia de los antipsicéticos en la
prevencion de recaidas. Sin embargo, también es obvio a partir de ensayos pragmaticos
recientes que el cambio de la medicacion a lo largo del tiempo es comun en la practica
clinica (Jones et al., 2006; Lieberman et al., 2005). En el estudio Clinical Antipsychotic
Trials of Intervention Effectiveness (CATIE) (Lieberman et al., 2005), el 74% de los
participantes suspendid su tratamiento aleatorizado después de18 meses. Esto puede

reflejar bien la necesidad en la practica clinica de buscar un farmaco que ofrezca el mejor
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equilibrio entre la eficacia y la tolerabilidad para el paciente. El papel de las preparaciones

depot en el tratamiento de mantenimiento se aborda en la seccion 8.6.

Todos los antipsicéticos identificados para su revision han demostrado su supremacia
sobre el placebo en la prevencion de la recaida (Rattehalli et al., 2016), aunque la
evidencia de que cualquier farmaco antipsicético especifico, o grupo de antipsicéticos
(AP1G y AP2G), tienen mayor eficacia o mejor tolerabilidad que otro sigue siendo muy
incierta. Uno de los principales objetivos del desarrollo de farmacos antipsicoticos en las
ultimas décadas ha sido elaborar compuestos con eficacia antipsicética equivalente pero
sin producir SEP. Las dosis de haloperidol que solian ser utilizadas en la practica clinica
habitual de la década de 1980 y principios de 1990 eran mayores que las requeridas para
su efecto antipsicético y los SEP eran frecuentes. En los ensayos realizados en la década
de 1990, que compararon los AP2G y el haloperidol, este ultimo era utilizado con
frecuencia a dosis relativamente altas, posiblemente por encima de la 6ptima para al
menos una proporcion de los participantes tratados, lo que destaco la propension del
haloperidol a causar tales efectos secundarios en comparacion con los AP2G. La
introduccién generalizada de los AP2G en la practica clinica a mitad de la década de 1990
parecia ofrecer una verdadero avance terapéutico. Sin embargo, la eficacia de los ensayos
mas recientes (pragmaticos) ha sugerido que las ventajas reivindicadas de estos farmacos
puede haber sido exagerada, sobre todo por su propensidn a causar alteraciones
metabdlicas y otros efectos secundarios si se comparan con los AP1G (que no sea el
haloperidol a dosis altas) (Geddes et al., 2000; Jones et al., 2006; Lieberman et al., 2005;
NICE, 2002a). Los AP2G no son una clase homogénea y quizas no puedan agruparse bajo

una denominacion genérica de grupo.

Unos y otros antipsicoticos se diferencian ampliamente en su perfil farmacoldgico y en los
efectos secundarios. Hay preguntas sin respuesta sobre su eficacia relativa y su
tolerabilidad en su uso a largo plazo, en comparacién con los AP1G. Los riesgos de los
AP2G de alteraciones metabdlicas a largo plazo aun no estan totalmente cuantificados y
tampoco el riesgo de trastornos del movimiento, tales como la discinesia tardia en
comparacioén con los AP1G, por lo que cualquier pequeina ventaja que puedan ofrecer en la
reduccion de los SEP puede que no contrarresten las otras consecuencias adversas que

presentan los farmacos anteriores. Si bien la evaluacion de cada farmaco frente a otro
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pareceria la mejor forma de abordar la pregunta planteada para esta revision, en realidad,
el numero de posibles comparaciones y el numero limitado de estudios disponibles haria
esto una tarea sin sentido. Por lo tanto, el GDG considerd que la comparacion de los
farmacos AP2G individualmente contra todos los comparadores AP1G, principalmente en

términos de recaida, proporcionaria el analisis mas significativo de los datos disponibles.

8.4.2.- Resumen clinico de la evidencia

Enlos 17 ECA, que evaluo el GDG, que incluian 3.535 participantes con esquizofrenia, la
evidencia sugiere que, en comparacion con el placebo, todos los antipsicoticos
examinados redujeron el riesgo de recaida o el fracaso del tratamiento en general. Aunque
algunos AP2G muestran un modesto beneficio sobre el haloperidol, no hay pruebas

suficientes para elegir entre los antipsicoticos en términos de prevencion de recaidas.

En la guia NICE pueden consultarse las tablas de los estudios considerados.

8.5.- Promocion de la recuperacion en personas con esquizofrenia cuya

enfermedad no ha respondido adecuadamente al tratamiento
8.5.1.- Introduccién

La frase "resistente al tratamiento” se utiliza habitualmente para describir a las personas
con esquizofrenia cuya enfermedad no ha respondido adecuadamente al tratamiento. La
esencia de la resistencia al tratamiento en la esquizofrenia es la presencia de un deficiente
funcionamiento psicosocial y comunitario que persiste a pesar del tratamiento con
farmacos en dosis y duracion adecuada asi como con una buena adherencia. Mientras que
la resistencia al tratamiento es a veces conceptualizada en funcion de la persistencia de
los sintomas psicéticos positivos, otras caracteristicas de la esquizofrenia pueden
contribuir a un mal funcionamiento psicosocial y comunitario, como los sintomas
negativos, los sintomas afectivos, los efectos secundarios de la medicacién, el déficit
cognitivo y alteraciones del comportamiento. La resistencia al tratamiento en la
esquizofrenia es relativamente frecuente, de hecho entre un quinto y un tercio de los

usuarios muestran una respuesta desalentadora a tratamientos adecuados con medicacion
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antipsicotica (Brenner et al., 1990; Conley & Buchanan, 1997; Lieberman et al., 1992). En
un pequefio porcentaje de personas que experimentan su primer episodio de
esquizofrenia, la enfermedad sera resistente a la medicacion antipsicotica, mostrando sélo
una respuesta limitada (por ejemplo, lo que impide el alta temprana del hospital) (Lambert
et al., 2008; Lieberman et al., 1989; 1992; MacMillan et al., 1986; May, 1968), pero es mas
frecuente la falta de respuesta a la medicacion con la evolucion progresiva de la

enfermedad (Lieberman et al., 1993; Wiersma et al., 1998).

La definicion del término “esquizofrenia resistente al tratamiento” varia considerablemente
en los estudios incluidos en esta revision. Kane y cols.(1988) introdujeron criterios
rigurosos relacionados con aspectos de la historia clinica, medidas transversales y
evaluaciones prospectivas. Una tendencia ha sido un movimiento hacia definiciones mas
amplias de resistencia al tratamiento que permiten a un mayor numero de personas ser
vistos como clinicamente de eleccion para el tratamiento con clozapina. Por ejemplo,
Bondolfi y cols. (1998) incluyeron en su ensayo personas con esquizofrenia crénica que
“previamente no habian respondido o tolerado al menos dos clases diferentes de farmacos
antipsicoticos prescritos en dosis adecuadas y durante al menos 4 semanas cada uno”.
Otros han adoptado una definicidn clinica aun mas amplia “recuperacion

incompleta” (Pantelis & Lambert, 2003), que reconoce la presencia de discapacidad
duradera en aspectos de funcionamiento y psicosocial a pesar de las intervenciones
psicoldgicas/psicosociales y farmacolégicas, reconociendo al mismo tiempo el potencial de

mejora.

8.5.2.- Esquizofrenia resistente al tratamiento y la medicacién antipsicética

Para la esquizofrenia resistente al tratamiento se utilizan, con frecuencia, altas dosis de
antipsicoticos, aunque hay poca evidencia para sugerir cualquier beneficio significativo con
una estrategia de este tipo (Royal College of Psychiatrists, 2006). Los médicos también
pueden realizar el cambio a otro antipsicético, aunque de manera similar la evidencia de la
investigacion sobre el posible valor de una estrategia de este tipo no es consistente o
prometedora (Kinon et al., 1993; Lindenmayer et al., 2002; Shalev et al., 1993). Una
estrategia alternativa ha sido tratar de potenciar los antipsicéticos o bien combinandolos
entre si (véase la seccion 8.5.3) o con otras clases de farmacos. Posibles asociaciones al

tratamiento antipsicoético serian los estabilizadores del estado de animo y anticomiciales,
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tales como el litio, carbamazepina, valproato sodico, lamotrigina, antidepresivos y
benzodiacepinas (Barnes et al., 2003; Chong & Remington, 2000; Durson & Deakin, 2001).
Una reciente revision Cochrane (Leucht et al., 2015) encontré que no hay evidencia de
buena calidad de que el litio sea eficaz como tratamiento Unico para la esquizofrenia,
psicosis similares y psicosis esquizoafectivas. Asimismo que existe alguna evidencia de
baja calidad para la eficacia del litio como tratamiento complementario con farmacos
antipsicoticos, pero este resultado no es concluyente.

Otra revision Cochrane (Wang et al., 2016) evaluo los efectos de asociar valproato a un
antipsicotico para el tratamiento de la esquizofrenia y trastornos similares. Los autores
concluyen que existe una evidencia limitada, basada en una serie de ensayos, de que la
potenciacion de los antipsicéticos con valproato puede ser eficaz para la respuesta clinica
general y también para sintomas especificos, especialmente la agitacion y la agresividad.
Sin embargo, esta evidencia se basd completamente en ECA abiertos, por lo que no se
pueden sacar conclusiones firmes.

Sin embargo, la utilizacion de tales tratamientos asociados para aumentar la accién de los

antipsicoticos esta mas alla del alcance de esta Guia.

Kane y cols. (1988; 2001) establecieron la eficacia de la clozapina sobre los AP1G en la
esquizofrenia resistente al tratamiento definida estrictamente, y posteriores metanalisis han
confirmado la superioridad de la clozapina en cuanto a la reduccion de los sintomas y el
riesgo de recaida (Chakos et al., 2001; Siskind et al., 2016; Wahlbeck et al., 1999). Sin
embargo, Chakos y cols. (2001) llegaron a la conclusidén desde su meta-analisis que la
evidencia de la clozapina cuando se compara con los AP2G no eran concluyente. Mas
recientemente Samara y cols. (2016) realizaron un metanalisis en red para incorporar
todos los estudios aleatorizados de los antipsicéticos utilizados en la esquizofrenia
resistente al tratamiento, concluyendo que a diferencia de los estudios de eficacia
aleatorizados no cegados, los ECA ciegos proporcionan poca evidencia de la superioridad
de la clozapina en comparacion con otros antipsicéticos de segunda generacion.

Incluso con un tratamiento éptimo de clozapina, la evidencia sugiere que sélo del 30 al
60% de las personas con esquizofrenia resistente al tratamiento mostrara una respuesta
satisfactoria (Igbal et al., 2003). Como la clozapina esta asociada a efectos secundarios

graves y potencialmente mortales, en particular el riesgo de agranulocitosis, su ficha
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técnica afirma que este farmaco solo debe considerarse cuando ha habido una falta de
mejoria clinica satisfactoria a pesar de tratamientos adecuados, en dosis y duracion, de al

menos dos agentes antipsicoticos diferentes, incluyendo un AP2G.

El control de la concentracidén plasmatica de clozapina puede ser util para establecer la
dosis optima de la misma en cuanto a la relacion riesgo-beneficio y también para la
evaluacion de la adherencia (Gaertner et al., 2001; Llorca et al., 2002; Rostami-Hodjegan
et al., 2004) sobre todo para los usuarios que presentan una respuesta terapéutica
deficiente o experimentan efectos secundarios significativos a pesar de la dosis adecuada.
Un ensayo apropiado implicara ajustar la dosis para lograr un nivel plasmatico adecuado,
que generalmente se considera que debe estar por encima 350 mg/l, aunque puede
observarse la respuesta en niveles inferiores (Dettling et al., 2000; Rostami-Hodjegan et
al., 2004). Si la respuesta a la monoterapia con clozapina es pobre, pueden considerarse

estrategias de potenciacion (véase la Seccion 8.5.3 para una revision de la evidencia).

Se han informado una serie de factores relacionados con el paciente que aumentan la
variabilidad de las concentraciones plasmaticas de clozapina, como el género, la edad y la
mas importante, el habito de fumar (Rostami-Hodjegan et al., 2004). Se cree que fumar
aumenta el metabolismo de la clozapina mediante la induccién del citocromo P450 1A2
(CYP1A2) y otras enzimas hepaticas (Flanagan, 2006; Ozdemir et al., 2002). El
metabolismo de clozapina depende principalmente del CYP1A2. Esto tiene varias
implicaciones clinicas. En primer lugar, hay alguna evidencia de que a los fumadores los
médicos les prescriben dosis mas altas para compensar su mayor eliminacion (Tang et al.,
2007). En segundo lugar, las concentraciones plasmaticas de clozapina y de su metabolito
activo, norclozapina, varian considerablemente en un momento a una dosis determinada y
esta variacion puede ser mayor en los fumadores empedernidos que reciben dosis de
clozapina mas bajas, aumentando el riesgo de concentraciones subterapéuticas (Diaz et
al., 2005). En tercer lugar, es importante el ajuste de la dosis de clozapina en pacientes
que dejen de fumar durante el tratamiento, para evitar elevadas concentraciones de
clozapina y un aumento del riesgo de toxicidad que de otro modo podria ocurrir (Flanagan,
2006; McCarthy, 1994; Zullino et al., 2002).
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Una reciente revision Cochrane (Subramanian et al., 2017) evalud los efectos del
tratamiento con clozapina en cuatro niveles diferentes de dosis. Encontraron cinco estudios
con 452 participantes que cumplian con los criterios de inclusién. Cada uno comparé los
efectos de la clozapina en dosis muy baja (hasta 149mg/dia), dosis baja (150mg/dia a
300mg/dia) y dosis estandar (301 mg/dia a 600mg/dia). Ninguno de los estudios examiné
los efectos de la clozapina a una dosis mayor que la estandar. Los autores informan que no
hallaron evidencia que indique cual es la mejor dosis de clozapina para pacientes con
esquizofrenia. Las mediciones generales del IMC fueron similares entre los grupos, sin
embargo, el aumento de peso fue mayor en aquellos que recibieron la dosis estandar en
comparacion con los que recibieron la dosis baja. La incidencia de efectos secundarios
desagradables (que incluye sensacién de letargo, produccién excesiva de saliva y
sensacion de mareo) fue menor a dosis bajas en comparacion con la dosis estandar. La
calidad de la evidencia para los resultados principales, fue baja o muy baja.

Concluyen que la revision pone de manifiesto la falta de informacion basada en la
evidencia disponible para abordar la cuestion de qué dosis de clozapina es la mas eficaz

con los menores efectos secundarios.

También se ha estudiado la potenciacidén de la clozapina con la terapia electroconvulsiva
(TEC). Asi Lally y cols. (2016) realizaron una revision sistematica y metanalisis para
evaluar la proporcién de pacientes con esquizofrenia resistente al tratamiento que
responden a la asociaciéon de clozapina con TEC.

Comprobaron que hay una escasez de estudios controlados en la literatura, con solo un
estudio controlado aleatorizado ciego unico y con un predominio de los ensayos de
etiqueta abierta lo que supone una limitacion para el metanalisis. Los datos encontraron
sugieren que la TEC puede ser una estrategia de potenciacion de eficaz y segura de la
clozapina en la esquizofrenia resistente al tratamiento, aunque es posible que se requiera
un numero mayor de tratamientos con TEC que el estandar para otras indicaciones
clinicas. Concluyen que se necesita mas investigacion antes de que se pueda incluir al

TEC en los algoritmos estandar de tratamiento.

236



Guia de Practica Clinica Tratamiento de la Psicosis y la Esquizofrenia

8.5.3.- La combinacion de los farmacos antipsicéticos

En la practica clinica, es relativamente frecuente la prescripcion de antipsicéticos
combinados. Una auditoria multi-centro de la prescripcion de farmacos antipsicoticos para
pacientes hospitalizados en 47 servicios de salud mental en el Reino Unido, con la
participacion de mas de 3.000 pacientes hospitalizados, encontrd que casi la mitad estaban
recibiendo mas de un farmaco antipsicotico (Harrington et al., 2002). Del mismo modo, los
estudios de prescripcién en el Reino Unido por Taylor y cols. (2000; 2002) y el Observatorio
de Prescripcion para la Salud Mental (the Prescribing Observatory for Mental Health. Paton
et al., 2008) han confirmado una prevalencia relativamente alta de antipsicéticos asociados
para las personas con esquizofrenia, incluyendo la co-prescripcion de AP1G y AP2G.

Las razones para estas prescripciones incluyen cuando se necesita puntualmente, un
cambio gradual de un antipsicotico a otro y la adicion de un antipsicoético oral al tratamiento
farmaco depot para estabilizar la enfermedad. Una razén frecuente para la combinacién de
antipsicoticos es lograr una respuesta terapéutica mayor cuando ha habido una respuesta
insatisfactoria a un unico antipsicotico. A este respecto, hay poca evidencia que apoye una
eficacia superior (Chan & Sweeting, 2007; Chong & Remington, 2000). Kreyenbuhl y cols.
(2007) informaron que los psiquiatras consideran que la polifarmacia antipsicética es
generalmente ineficaz para los sintomas psicoéticos positivos persistentes. Las
preocupaciones con los antipsicéticos combinados incluyen, la prescripcion de dosis
totales mas alta que la necesaria y un mayor riesgo de efectos secundarios. Si hay un
beneficio clinico, un problema es la atribucién de este a la combinacion en lugar de a uno u
otro de los antipsicoticos individuales y, por lo tanto, existe la incertidumbre acerca de las
implicaciones para el 6ptimo tratamiento farmacoldgico a largo plazo.

Para la esquizofrenia resistente al tratamiento que ha demostrado no responder solo a
clozapina, la adiciéon de un segundo antipsicético parece ser una estrategia relativamente
frecuente. La prevalencia de esta estrategia de potenciacion en las personas con
esquizofrenia en tratamiento con clozapina oscila desde el 18 hasta el 44%, dependiendo
del contexto clinico y del pais (Buckley et al., 2001; Potter et al., 1989; Taylor et al., 2000).
No se han estudiado de forma sistematica los mecanismos que podrian ser la base de
cualquier aumento del efecto terapéutico con antipsicoticos combinados (Mccarthy &
Terkelsen, 1995). Sin embargo, en relacion con la estrategia de afiadir un antipsicético a la

clozapina, se ha planteado la hipotesis de que cualquier sinergia farmacodinamica podria
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estar relacionada con un mayor nivel de ocupacion de los receptores de dopamina D2, por
encima de un nivel del umbral (Chong & Remington, 2000; Kontaxakis et al., 2005). Sin

embargo, tal aumento también podria ocurrir que se asocie con un mayor riesgo de SEP.

Se ha sugerido también como un mecanismo relevante una alteracion de la interaccion
entre la serotonina (5-hidroxitriptamina) y la actividad D2 (Shiloh et al., 1997). Ademas,
interacciones farmacocinéticas podrian desempenar una parte, aunque no hay evidencia
consistente de que la adicién de un antipsicatico lleve consigo un aumento de los niveles
plasmaticos de clozapina (Honer et al., 2006; Josiassen et al., 2005; Yagcioglu et al.,
2005).

Varios ECA y estudios abiertos han informado que la potenciacion de clozapina con un
segundo antipsicotico es relativamente bien tolerado. Los principales efectos secundarios
que aparecen suelen ser predecibles en relacion con la farmacologia del farmaco
asociado, siendo los SEP y la elevacién de la prolactina los problemas mas comunes. Sin
embargo, con la risperidona como el antipsicético potenciador hay informes puntuales de
problemas tales como agranulocitosis, extrasistoles ventriculares y posible sindrome
neuroléptico maligno (Chong et al., 1996; Godleski & Sernyak, 1996; Kontaxakis et al.,
2002); con aripiprazol como el segundo antipsicotico, existen informes de nauseas,
vomitos, insomnio, cefaleas y agitacion en las dos primeras semanas (Ziegenbein et al.,
2006) y también una pérdida de peso modesta (Karunakaran et al., 2006; Ziegenbein et al.,
2006).

En el Reino Unido, Barnes y cols. (2017) han realizado recientemente un ensayo
multicéntrico aleatorizado, doble ciego y controlado con placebo con un seguimiento
durante 12 semanas. Los principales objetivos del estudio eran determinar la eficacia
clinica y la relacion coste-eficacia de la potenciacion del farmaco clozapina con un segundo
antipsicotico (amisulprida) para el tratamiento de la esquizofrenia resistente al tratamiento.
Eligieron la amisulprida porque el mecanismo de funcionamiento de este farmaco puede
ser complementario al de la clozapina, y es menos probable, que como otros
antipsicoticos, pueda aumentar algunos de los efectos secundarios caracteristicos de la
clozapina, como la sedacion, el aumento de peso y modificaciones en los niveles de

glucosa y lipidos en sangre.
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Tabla 14.- Antipsicoticos

inyectables de larga duracion/
depot. Dosis maxima autorizada

por la Agencia Europea de
Medicamentos (EMA, 2016)

Farmaco

Aripiprazol depot

Dosis Maxima

400 mg/mes

Flupentixol depot (1)

400 mg/semana

Flufenazina depot

50 mg/semana

Haloperidol depot (1)

300 mg/cada 4 semanas

Olanzapina depot

405 mg/4 semanas

Paliperidona depot

50 mg/mes

Palmitato de 525 mg/3 meses
Paliperidona
Risperidona 50 mg/cada 2 semanas

Zuclopentixol depot

600 mg/semana

(1) Medicamento no disponible en Espafia, pero si en

varios paises europeos.

Extraido y adaptado de Taylor, D, Paton, C, Kapur S.
The Maudsley Prescribing Guidelines in Psychiatry.
12th Edition. London: Wiley-Blackwell; 2015.
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Tabla 15.- Antipsicéticos inyectables de larga duracién/depot. Dosis sugeridas y

frecuencia
Farmaco Lugar de la Dosis de prueba Rango de la dosis Intervalo de la Comentarios
inyeccién (mg) (mglsemana) (Sef,’f,)::fas)
Aripiprazol Gluteo No requerida** 300-400 mg/ Mensual No eleva la
mensual prolactina
Flupentixol Gluteo 20 50 mg cada 4 2-4 La dosis maxima
decanoato (1) o muslo semanas a 400 mg a aprobada es muy
la semana alta en relaciéon con
los otros depot
Flufenazina Glateo 12.5 12.5 mg cada 2 2-5 Alta probabilidad
decanoato semanas a 100 mg SEP
cada 2 semanas
Haloperidol Gliuteo 25% 50-300 mg cada 4 4 Alta probabilidad
decanoato (1) semanas SEP
Olanzapina Glateo No requerida®* 50 cada 4 semanas 2-4 Riesgo de sindrome
pamoato a 300 mg cada 2 post-inyeccion (2)
semanas
Paliperidona Gluteo o No requerida**  50-150 mg mensual Mensual Se requiere una
palmitato deltoides dosis de carga/
ataque al inicio del
tratamiento
Palmitato de Gliteo o No requerida** 175- 525mg/ 3 Trimestral Tto.de
Paliperidona deltoides meses mantenimiento de la
trimestral esquizofrenia en
adultos clinicamente
estables con
palmitato de
paliperidona.
Risperidona Deltoides o No requerida** 25-50 mg cada 2 2 Retraso en la
microesferas Gliteo semanas liberacion del
farmaco 2-3
semanas
Zuclopentixol Gluteo o 100 200 mg cada 3 2-4 iLigeramente mas
decanoato muslo semanas a 600 mg a eficaz que algunos

la semana

APIG?

*Dosis de prueba no esta indicada por el laboratorio que fabrica el farmaco

** Deberia determinarse la tolerablidad y la respuesta a la preparacion oral antes de administrar la depot. Con
respecto a la paliperidona, se puede utilizar para este objetivo risperidona oral.

(1) Medicamento no disponible en Espaiia, pero si en varios paises europeos

(2) Se ha estimado el riesgo de desarrollar el sindrome post-inyeccion en torno al 1,4% de los pacientes (Detke et

al, 2010)

*Estas dosis son para adultos. Consulte la ficha técnica del farmaco para ancianos

+Evite utilizar intervalos de dosis mas breves que las recomendadas salvo en circunstancias
excepcionales. Una dosis maxima unica anula intervalos mas largos con la dosis dividida. Por
ejemplo, esta aprobado 500 mg cada semana de zuclopentixol pero no 1.000 mg cada 2 semanas.
Consulte siempre la ficha técnica del farmaco.

Extraido y adaptado de Taylor, D, Paton, C, Kapur S. The Maudsley Prescribing Guidelines in Psychiatry. 12th
Edition. London: Wiley-Blackwell; 2105.

240



Guia de Practica Clinica Tratamiento de la Psicosis y la Esquizofrenia

Tabla 16.- Antipsicoticos inyectables de larga
duracién/depot. Farmacocinética

Farmaco Tiempo para Vida media Tiempo
alcanzar nivel plasmdtica aproximado para
pico* (dias) (dias) alcanzar un nivel
estable**
(semanas)
Aripiprazol 7 30-46 20
Flupentixol 7 8-17 9
decanoato (1)
Flufenazina 8- | 2% 10 8
decanoato
Haloperidol 7 21 14
decanoato (1)
Olanzapina 2-3 30 12
pamoato
Paliperidona 13 29-45 20
palmitato
Risperidona 35 4 8
microesferas
Zuclopentixol 4-7 19 12
decanoato

(1) Medicamento no disponible en Espana, pero si en varios
paises europeos.

*El tiempo para alcanzar el nivel pico no es el mismo que el tiempo para alcanzar la concentracion

en plasma terapéutica pero ambos son dependientes de la dosis. Para grandes dosis (de carga), la
actividad terapéutica se ve a menudo antes de alcanzar los niveles maximos. Para dosis bajas (de

prueba), el nivel de pico inicial puede ser sub-terapéutico.

**El logro de nivel plasmatico estable sigue caracteristicas logaritmicas, no lineales: alrededor del
90% de estos niveles se logra en tres vidas medias. El tiempo para alcanzar el estado de equilibrio
es independiente de la dosis y la frecuencia de dosificacion (es decir, no se puede dar prisa por dar
mas, o con mas frecuencia). Las dosis de carga/ataque se pueden usar para producir niveles
terapéuticos en plasma rapido pero el tiempo para el nivel plasmatico estable sigue siendo el mismo.

***Las estimaciones anteriores sugieren concentraciones maximas después de so6lo unas pocas
horas. Es probable que el decanoato de flufenazina produzca dos picos -uno en el dia de la
inyeccion y un segundo pico ligeramente superior a la semana o mas tarde. Extraido y adaptado de
Taylor, D, Paton, C, Kapur S. The Maudsley Prescribing Guidelines in Psychiatry. 12th Edition. London:
Wiley-Blackwell; 2105.
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Los autores concluyen se necesitan estudios mas amplios sobre el riesgo-beneficio de la
potenciacion de clozapina con amisulpirida para la esquizofrenia.

Una reciente revision Cochrane (Barber et al., 2017) evalué la eficacia y la tolerancia a
diversas estrategias de combinacion de clozapina con farmacos antipsicoticos en personas
con esquizofrenia resistente al tratamiento.

Encontraron cinco estudios clinicos que cumplian los criterios de inclusion con un total de
309 adultos diagnosticados con esquizofrenia o enfermedades relacionadas que eran
resistentes al tratamiento pero que habian mostrado alguna respuesta a la clozapina. Los
estudios compararon la clozapina combinada con farmacos antipsicéticos (haloperidol,
aripiprazol, amisulprida, quetiapina, sulpirida, ziprasidona y risperidona).

Los autores informan que no les fue posible realizar un analisis general porque los cinco
estudios eran demasiado diferentes. Por lo tanto, todos los resultados se basaron en los
datos de un estudio por comparacion.

Principales resultados:

. Combinacién de aripiprazol frente al haloperidol: no hubo diferencia en la
eficacia entre las dos combinaciones de tratamiento. Sin embargo, la
combinacion con aripiprazol causé menos efectos secundarios.

. Combinacién de amisulprida frente a quetiapina: la combinacion de amisulprida
fue mas eficaz en el tratamiento de la esquizofrenia en comparacion con la
combinacion de quetiapina.

. Combinacién de risperidona frente a sulpirida: no hubo diferencias en la eficacia
clinica entre estas combinaciones.

. Combinacién de risperidona frente a ziprasidona: ninguna combinacién mostro
superioridad sobre la otra para mejorar los sintomas de la esquizofrenia.

. Combinacién de ziprasidona frente a quetiapina: la combinacién de ziprasidona
fue mas eficaz para mejorar el estado general y mental que la combinacion de
quetiapina.

Conclusiones de los autores.
La fiabilidad de los resultados de la revisién es limitada, ya que la evidencia es de calidad
baja o muy baja. Ademas, debido al numero limitado de estudios incluidos, no pudieron

realizar meta-analisis formales. Como consecuencia, las deducciones extraidas de estos
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hallazgos se basan en ECA individuales de pequeino tamafio con un alto riesgo de error de
tipo 1.

Otra revision Cochrane (Ortiz-Orendain et al., 2017) evalud la eficacia para personas con
esquizofrenia, de diferentes asociaciones de farmacos antipsicoticos en comparacion con
un unico antipsicético. Incluyeron en la revision sesenta y dos estudios, 31 de los cuales
compararon la monoterapia con clozapina con la combinacion de clozapina y otro
antipsicotico.

Los autores informan que en base a la evidencia disponible, las combinaciones de
antipsicoticos pueden ser mas eficaces en el tratamiento de los sintomas de la
esquizofrenia en comparacion con la toma de un solo antipsicotico. En particular,
encontraron que los tratamientos de combinacion que incluian clozapina y un antipsicético
tipico frente a un solo antipsicético tipico eran mas eficaces.

Para otros resultados importantes, como recaida, hospitalizacion, reacciones adversas,
interrupcion del tratamiento o abandono precoz del estudio, no observaron diferencias
claras entre las dos opciones de tratamiento. Sin embargo, estos resultados se basan en
una evidencia de muy baja o baja calidad, por lo que concluyen que se necesita mas
investigacion que proporcione evidencia de alta calidad antes de poder llegar a

conclusiones firmes.

8.5.4.- Resumen clinico de la evidencia

En 18 ECA que incluian 2.554 participantes cuya enfermedad no habia respondido
adecuadamente al tratamiento, la clozapina tuvo la evidencia mas consistente para la
eficacia sobre el AP1G incluido en los ensayos. Se necesita mas evidencia para establecer
la equivalencia entre clozapina y cualquier otro AP2G y establecer si existen diferencias
entre cualquiera de los otros farmacos antipsicéticos. Los efectos secundarios fueron
consistentes para cada farmaco con los que figuran en su ficha técnica.

En 10 ECA que incluian 1.200 participantes con sintomas negativos persistentes, no hubo
evidencia de diferencias clinicamente significativas en la eficacia entre cualquiera de los
farmacos antipsicéticos examinados. Estaria justificada una evaluacion clinica cuidadosa
para determinar si tales caracteristicas persistentes son primarias o secundarias y se
pudieran identificar objetivos de tratamiento, tales como el parkinsonismo inducido por

farmacos, rasgos depresivos o ciertos sintomas positivos.
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En seis ECA que incluian 252 participantes con esquizofrenia cuya enfermedad no habia
respondido adecuadamente al tratamiento con clozapina, hay alguna evidencia de que la
potenciacion de la clozapina con un segundo antipsicético podria producir una mejoria
general, asi como de los sintomas negativos si se administra con una duracion adecuada.

En la guia NICE pueden consultarse las tablas de los estudios considerados.

8.6.- Tratamiento con medicacion antipsicética inyectable depot/accion

prolongada
8.6.1.- Introduccion

La introduccidn de las presentaciones inyectables de accion prolongada (“depot”) de los
farmacos antipsicéticos en la década de 1960 fue anunciada como un gran avance en el
tratamiento de la esquizofrenia establecido fuera del hospital. En ese momento se
esperaba que las preparaciones depot conducirian a mejorar los resultados de la
farmacoterapia antipsicotica. La administracion constante del farmaco y la evitacion de los
problemas de biodisponibilidad que se producen con las preparaciones orales (tales como
absorcion por la pared intestinal y el primer paso del metabolismo hepatico) se pensaban
que eran factores importantes. Otros beneficios eran la eliminacién del riesgo de
sobredosis deliberada o accidental. En las décadas posteriores, su principal ventaja clinica
practica ha sido evitar la falta de adherencia encubierta (tanto intencional como no
intencional) del tratamiento antipsicotico, cuando existe una estrecha supervision de
enfermeria y un registro de asistencia a la clinica (Barnes & Curson, 1994; Patel & David,
2005).

Los usuarios que estan recibiendo tratamiento con antipsicoticos depot y que rechazan su
inyeccion o dejan de recibirla (por olvido o cualquier otra razon) pueden ser identificados
de inmediato, permitiendo una intervencién adecuada, teniendo en cuenta que la baja
adherencia a la medicacion puede ser tanto la causa como la consecuencia del
empeoramiento de la enfermedad. En la practica, el uso de farmacos depot no garantiza
una buena adherencia al tratamiento, con un numero significativo de usuarios a los que se
les prescribe el tratamiento de mantenimiento con estos farmacos después del alta

hospitalaria que fracasan en consolidar el tratamiento (Crammer & Eccleston, 1989; Young
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et al., 1999; Young et al., 1986). Sin embargo, para aquellos que contindan con
inyecciones de accidn prolongada, puede haber alguna ventaja de adherencia sobre los
antipsicoticos orales, con datos que indican un mayor tiempo transcurrido para la
interrupcion del tratamiento (Zhu et al., 2008). También hay alguna evidencia que sugiere
un mejor resultado global en comparacion con los antipsicéticos orales en lo que se refiere
a un menor riesgo de rehospitalizacion (Adams et al., 2001; Schooler, 2003; Tiihonen et al.,
2006). Desde el afio 2002, esta disponible una formulaciéon de accion prolongada de un
AP2G, risperidona, que ofrece las mismas ventajas de facilidad y de evitar la no adhesion
encubierta (Hosalli & Davis, 2003; Sampson et al., 2016).

La informacion sobre la utilizacion de antipsicéticos inyectables de accion prolongada ha
sido limitada (Adams et al., 2001), pero estudios importantes y auditorias de la prescripcion
de antipsicoticos en el Reino Unido sugieren que entre un cuarto y un tercio de los
pacientes psiquiatricos que tienen prescrito un antipsicético pueden estar recibiendo un
antipsicotico inyecctable de accién prolongada, dependiendo del contexto clinico (Barnes
et al., 2009; Foster et al., 1996; Paton et al., 2003).

8.6.2.- Uso de los antipsicoéticos inyectables de accién prolongada

Las formulaciones de antipsicéticos inyectables de accion prolongada generalmente
consisten en un éster del farmaco en una solucion oleosa. Otra manera de formular una
preparacion es el uso de microesferas del farmaco en suspension en una solucién acuosa.
Estos farmacos son administrados por inyeccién intramuscular profunda y luego se liberan
lentamente desde el lugar de la inyeccién, dando niveles plasmaticos del farmaco
relativamente estables durante largos periodos, lo que permite que se administren las
inyecciones cada pocas semanas. Sin embargo, esto también representa una desventaja
potencial porque hay una falta de flexibilidad de la administracion, siendo el ajuste de la
dosis optima un proceso prolongado e incierto. Los estudios controlados sobre el
tratamiento de mantenimiento a dosis bajas con preparaciones depot sugieren que
cualquier aumento del riesgo de la consiguiente recaida por una reduccion de la dosis
puede tardar meses o afios en manifestarse. Otra desventaja es que, para algunas

personas, recibir la inyeccion depot es una experiencia vergonzosa y pasiva. Ademas ha
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habido informes de dolor, edema, prurito y, a veces una masa palpable en el lugar de la
inyeccion. En algunas personas, estos problemas puede llevar al usuario a tomar medidas
activas para evitar estas inyecciones e incluso dejar de acudir al dispositivo asistencial,
antes que recibir medicamentos a través de esta via. Sin embargo, una proporcion
sustancial de las personas que reciben de forma regular antipsicéticos inyectables de
accion prolongada la prefieren frente a la terapia oral en gran parte porque la consideran
mas comoda (Patel & David, 2005; Walburn et al., 2001).

8.6.3.- Resumen clinico de la evidencia

La busqueda para la Guia 2009 no identificé ninguna nueva evidencia de la eficacia y la
seguridad de los AP1G depot mas alla de la que esta incluida en las revisiones Cochrane
actualizadas (utilizadas en la Guia2002). Estas revisiones no indican una nueva evidencia
robusta que justifique el cambio de las recomendaciones existentes para la medicacion

antipsicotica depot.

Desde la publicacion de la guia 2002, fue aprobado el primer farmaco inyectable depot
AP2G (risperidona) para su uso en el Reino Unido. Sin embargo, hay en la actualidad sélo
evidencia limitada de dos ECA doble ciego en cuanto a la eficacia y seguridad de
risperidona inyectable de accion prolongada en comparacion con placebo o con el

medicamento antipsicético oral (risperidona).

El ensayo controlado con placebo sugiere que 25-75 mg de risperidona accion prolongada
puede mejorar las posibilidades de respuesta y producir una reduccion clinicamente
significativa de los sintomas de la esquizofrenia, pero dosis mas altas llevan a un aumento
del riesgo de efectos secundarios neurolégicos (Kane et al., 2003). No hay evidencia que
sugiera que la risperidona de accion prolongada tenga una mayor eficacia o un mayor
riesgo de efectos adversos en comparacion con risperidona oral. Sin embargo, segun lo
sugerido por los autores del ensayo, este fue disenado unicamente para investigar el
cambio a corto plazo en los participantes de la medicacién oral por la de larga duracion de
risperidona. Se necesitan mas estudios para comprender el efecto de la administracion

continuada de este farmaco.
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La guia NICE sélo revisa la risperidona de accién prolongada, pero dado que el uso de los
diferentes antipsicoticos depot se esta incrementando en los ultimos afios en nuestro
contexto, el Comité Organizador de la Guia ha decidido incluir informacién de las dos
revisiones realizadas por el CADIME sobre diferentes antipsicoticos depot, y una breve

resefa sobre la paliperidona palmitato trimestral y la olanzapina pamoato.

Paliperidona palmitato

En un ensayo clinico de paliperidona frente a haloperidol, ambos inyectables de liberacién
prolongada, no se observaron diferencias sustanciales (McEvoy et al., 2014).

La paliperidona es un antipsicotico atipico o de segunda generacion para el tratamiento de
la esquizofrenia, disponible en comprimidos de liberacion prolongada y, desde finales de
2011, también en inyectables de liberacion prolongada (palmitato). El haloperidol
(antipsicético tipico o de primera generacion), esta disponible para administracién oral y en

inyectables, aunque no de liberacién prolongada.

La revista JAMA ha publicado un ensayo clinico comparativo de paliperidona palmitato
mensual frente a haloperidol (decanoato), ambos inyectables de liberacion prolongada,
realizado en 311 pacientes con esquizofrenia o trastornos esquizoafectivos (McEvoy et al.,
2014). Es el primer ensayo clinico que compara dos antipsicoticos de primera y segunda
generacion en inyectables de liberacidén prolongada. Tras 2 afos, no se observaron
diferencias estadisticamente significativas entre ambos tratamientos en la tasa de fracaso
terapéutico (variable principal de eficacia). Los pacientes tratados con paliperidona
ganaron peso, mientras que los tratados con haloperidol lo perdieron. La paliperidona se

asocié a mas prolactinemia que haloperidol, pero éste se asocié a mas acatisia.

Segun el informe técnico de la Agencia Europea de Medicamentos (EMA), con anterioridad
al ensayo clinico comentado, la paliperidona (inyectable de liberacion prolongada mensual)
se habia comparado frente a placebo y frente a risperidona inyectable de liberacién
prolongada, en ensayos clinicos de no inferioridad. Una revisidn sistematica de la
colaboracion Cochrane concluye que ambos medicamentos son comparables en eficacia y
tolerabilidad. No se dispone de ensayos comparativos frente a otros antipsicoticos

disponibles también en inyectables de liberacion prolongada: olanzapina (atipico o de
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segunda generacion), zuclopentixol, flufenazina y pipotiazina (tipicos o de primera
generacion) (CADIME, 2014)

En diciembre de 2016 se inicia la comercializacion en Espafia del palmitato de paliperidona
trimestral, indicado para el tratamiento de mantenimiento de la esquizofrenia en pacientes
adultos clinicamente estables con el palmitato de paliperidona mensual. La evidencia con
respecto a esta nueva presentacion es aun limitada, y no ha sido evaluado por NICE ni por
el CADIME.

Aripiprazol mensual

El aripiprazol IM es una nueva forma farmacéutica de liberacién prolongada (depot),
indicada para el tratamiento de la esquizofrenia en adultos previamente estabilizados con
aripiprazol oral. La dosis es 400 mg/mes (que puede reducirse a 300 mg/mes), debiendo
complementarse la primera dosis con aripiprazol oral durante 14 dias. No precisa ajuste de

dosis en insuficiencia renal o hepatica.

En el unico ensayo comparativo, aripiprazol depot mostré no ser inferior al aripiprazol oral
en términos de eficacia. No hubo diferencias significativas entre aripiprazol depot 400/300 y
aripiprazol oral en los resultados de las variables secundarias de: tiempo hasta la recaida,
proporcion de respondedores (estabilizados en la semana 38) y porcentaje de pacientes
que alcanzaron la remisién. Por el contrario, si hubo diferencias estadisticamente
significativas a favor del aripiprazol depot 400/300 en el cambio medio en las escalas total
PANSS (escala de sintomas positivos y negativos), escala CGI-I (impresion clinica global
de mejoria) y CGI-S (impresion clinica global de gravedad) y en el tiempo hasta la
interrupcion (CADIME, 2015).

En cuanto a su seguridad, aripipirazol depot mostré mayor incidencia de sintomas
extrapiramidales y leucopenia, por lo que la EMA ha considerado que estos efectos, asi

como el sindrome neuroléptico maligno, han de ser vigilados y estudiados adicionalmente.
Segun la ficha de evaluacién del Aripiprazol realizada por el CADIME en 2015, el

aripiprazol IM depot no supone un avance terapéutico en el tratamiento de la esquizofrenia,

ya que no es mas que una nueva formulacion de un medicamento con esta misma
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calificacion, aunque la forma depot tiene un coste muy superior. Ademas, su perfil de

seguridad es incierto y precisa estudios adicionales (CADIME, 2015).

Olanzapina pamoato
Es la forma farmacéutica de presentacion inyectable de liberacion prolongada del
antipsicotico Olanzapina, estando autorizada su comercializacion para toda la Unidn

Europea desde Noviembre de 2008.

La administracion intramuscular de este farmaco puede provocar que el paciente presente
sintomas de sobredosis de olanzapina en forma de somnolencia y confusion. La incidencia
de este sindrome post-inyeccion es muy poco frecuente (< 1 de cada 1.000 inyecciones)

entre la 12 y la 3% hora, y menos aun (< 1 de cada 10.000 inyecciones) al cabo de 3 horas.
No obstante, esto obliga a que hay que advertir a los pacientes de este riesgo potencial y

de la necesidad de someterse a vigilancia durante 3 horas en un centro sanitario cada vez
que se administra Olanzapina. Asi, el control que requiere este farmaco ha desanimado su
utilizacién en nuestro contexto, ya que ningun factor médico ni relacionado con el paciente

permite predecir el riesgo del sindrome postinyeccion (Taylor et al., 2015).

8.7.- Efectos secundarios de la medicacion antipsicética
8.7.1.- Introduccioén

Teniendo en cuenta que para algunos antipsicoticos habia una escasez de datos de los
efectos secundarios, el GDG decidié agrupar los datos, en su caso, de los estudios
incluidos en los otros metanalisis seleccionados para la evaluacion, asi como cualquier otro
ensayo clinico relevante. El GDG centré la revision en los efectos secundarios metabdlicos
y neuroldgicos, al considerarlos una prioridad y también porque se habian destacado como

areas de preocupacion por los usuarios.
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8.7.2.- Resumen clinico de la evidencia

El agrupamiento de los datos de 138 evaluaciones de un antipsicético frente a otro
antipsicotico no revelo efectos secundarios metabdlicos y neurologicos que fueran
contradictorios con los comunicados en la ficha técnica o resumen de las caracteristicas de
cada farmaco. Debido a que la mayoria de los ensayos fueron relativamente de corta
duracion y no estan disefiados para examinar prospectivamente los efectos secundarios,
estos ensayos proporcionan poca penetracion en los efectos adversos a mas largo plazo
del tratamiento o si existen diferencias clinicamente significativas entre los farmacos

antipsicoticos.

8.8.- Eficacia de la medicacién antipsicoética
8.8.1.- Introduccioén

El ECA es ampliamente reconocido como el "patron oro" para evaluar la eficacia del
tratamiento, pero algunas cuestiones metodoldgicas pueden comprometer la
generalizacion de los resultados de la investigacidon al entorno habitual de tratamiento. Sin
embargo, todavia se reconoce que el ECA es un primer paso indispensable en la
evaluacion de las intervenciones en salud mental y proporciona el método mas valido para
determinar el impacto del contraste de dos clases de tratamiento (eficacia del tratamiento)
mientras controla una amplia gama de factores incluyendo los efectos de la remision

espontanea.

Una vez que se ha demostrado que un enfoque ha sido eficaz bajo las estrictas
condiciones de un ECA, el siguiente paso es examinar su eficacia en las condiciones
habituales en la que se realiza el tratamiento, lo que incluye hacer ensayos de eficacia a
gran escala (pragmaticos) muy pocos de los cuales estuvieron disponibles cuando NICE

desarroll6 la Guia 2002.

Ademas, el uso de ECAy otros estudios en la evaluacion del tratamiento farmacologico en
el manejo de la esquizofrenia esta limitado en muchos casos por la ausencia de medidas

importantes de resultado. Por ejemplo, pocos ensayos informan datos sobre la calidad de
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vida o satisfaccion con los servicios, a pesar de que los usuarios y los cuidadores

consideran estas medidas como muy importantes.

Los ensayos tienen mas probabilidades de detectar eficacia si se concentran en pacientes
con sintomatologia mas florida y grave. Podemos esperar beneficios de farmacos
antipsicoticos para el espectro completo de pacientes con esquizofrenia aguda y para
pacientes muy sintomaticos, con sintomas predominantemente positivos. Y cuanto mas
severa es la enfermedad de base, mayores seran los beneficios.

En cuanto al espectro clinico mas leve, es necesario valorar el balance beneficio-riesgo,
hacia el extremo mas leve del espectro puede haber ventajas y riesgos del tratamiento de
corto plazo y el clinico necesita confirmar el diagndstico del paciente y comenzar el
tratamiento con prudencia, probablemente con dosis bajas de antipsicéticos con menos
efectos adversos (Furukawa et al., 2015).

Finalmente, también se ha observado que la respuesta al tratameinto antipsicético tiende a
ser mayor en pacientes con primer episodio que tras un periodo prolongado de evolucion
(Demjaha et al., 2017).

8.8.2.- Eficacia de los ensayos (pragmaticos)

Dado el gran alcance de la actualizacion de la Guia, el GDG decidié centrarse en los
ensayos de eficacia que incluyeran una comparacion entre un AP2G y un AP1G. Para
asegurar que la evidencia estaba basada en investigacion de alta calidad y reducir el
riesgo de sesgo, solo incluyeron estudios que habian utilizado un disefio aleatorio con un
analisis de intencion de tratar y al menos un evaluador ciego independiente (es decir, los
clinicos que hacian la evaluacion del resultado eran independientes y ciegos a la
asignacion del tratamiento). Todos los estudios identificados durante las busquedas para

las otras secciones de esta area también fueron considerados para su inclusion.

Dos estudios publicados desde la Guia 2002 cumplian con los criterios de inclusion para
esta revision: el estudio CATIE (Lieberman et al., 2005; Stroup et al., 2003) y el estudio de
farmacos antipsicéticos en la esquizofrenia (Antipsychotic Drugs in Schizophrenia Study-
CULLASS 1) (Jones et al., 2006; Lewis et al., 2006b), financiado por el NHS Research and

Development Health Technology Assessment Programme.
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En la fase inicial del CATIE (fase 1), llevado a cabo en 57 centros clinicos en los EE.UU.,
1493 participantes con esquizofrenia cronica fueron asignados al azar (doble ciego) a uno
de los cuatro AP2G o a un AP1G (perfenazina). Los participantes con discinesia tardia
podian ser incluidos, pero no podian ser asignados al azar a la perfenazina. Para los
objetivos de la Guia 2009, el GDG se centro en el resultado principal, la interrupcion del
tratamiento por cualquier motivo, la tolerabilidad y los efectos secundarios metabdlicos y

neuroldgicos.

8.8.3.- Resumen clinico de la evidencia

Dos ensayos con 1720 participantes no lograron establecer diferencias clinicamente
significativas en la eficacia entre los farmacos antipsicéticos evaluados via oral (no
clozapina). Aunque ambos ensayos tienen limitaciones (para mas informacién, véase
Carpenter & Buchanan, 2008; Kasper & Winkler, 2006; Lieberman, 2006; Mdller, 2008), es
obvio que se necesita medicacion mas eficaz. Por otra parte, ninguno de los estudios

evaluo el uso de medicacién depot ni se incluyd primeros episodios de esquizofrenia.

Con respecto a los efectos secundarios del tratamiento, los diversos perfiles de efectos
secundarios observados en los estudios de eficacia recogidos en otra parte del area fueron
corroborados por el CATIE y CUtLASS vy principalmente confirmaron los efectos
metabdlicos. Sin embargo, no se encontraron diferencias clinicamente significativas entre
los antipsicoticos en términos de aparicion de SEP por el tratamiento. Cabe sefalar que
varios AP1G evaluados (por ejemplo, perfenazina y sulpiride) no eran generalmente
antipsicoticos de alta potencia y fueron prescritos en dosis estandar. Posteriores el analisis
de la base de datos del CATIE también confirman otros informes de que las personas con
esquizofrenia que tienen trastornos metabdlicos no son tratadas adecuadamente con

respecto a dichas alteraciones (Nasrallah et al., 2006).
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8.9.- Vinculacion de la evidencia a las recomendaciones
En la guia NICE pueden consultarse las tablas de los estudios considerados.

Estudios considerados en el tratamiento inicial con medicacion antipsicotica:

Nueve ECA (N = 1.801) cumplieron los criterios de inclusion para la guia de 2009: (Emsley
et al., 1995; Jones, 1998; Dehaan et al., 2003; Lee et al., 2007; Lieberman et al., 2003a;
McEvoy et al., 2007; Moller et al., 2008; Schooler et al., 2005 y Van Nimweben et al.,
2008).

De estos, dos ensayos (Emsley1995; Jones1998) se incluyeron en la guia de 2002, pero
se analizaron con los ensayos de tratamiento agudo (es decir, en el tratamiento no inicial).
Todos los estudios incluidos aqui y en cualquier parte de este area se menciona con un ID
de estudio, con minuscula cuando fueron incluidos en la guia NICE de 2002 y con
mayuscula los nuevos estudios (autor principal y fecha o niumero de estudio para ensayos
no publicados). Todos los estudios de esta revision fueron publicados en revistas revisadas

por pares entre 1999 y 2008.

Estudios considerados en Antipsicoticos orales en el tratamiento de un episodio agudo:

En la guia de 2002, se incluyeron 180 ECA. La busqueda de la guia 2009 identificé diez
documentos que proporcionaban datos de seguimiento ensayos publicados previamente y
19 nuevos ensayos. Dos ensayos (Klieser1996; Malyarov1999) con varios brazos
contribuyeron a mas de una comparacion. Debido al gran volumen de evidencia, el GDG
de NICE excluy6 estudios abiertos, comparaciones directas de dos antipsicoticos de
primera generacion y comparaciones con placebo de la revision de la guia 2009, dejando
72 ECA (N = 16.556) que cumplieron los criterios de inclusion: (Arvanitis et al., 1997,
Barnas et al., 1987; Beasley et al., 1996; Beasley et al., 1997; Blin et al., 1996; Carriere et
al., 2000; Ceskova & Svestka, 1993; Cetin et al., 1999; Chouinard et al., 1993; Claus et al.,
1992; Conley & Mahmoud, 2001; Cooper et al., 2000; Delcker et al., 1990; Dieterle et al.,
1991; Fleischhacker et al., 1989); Copolov et al., 2000; Fleurot et al., 1997; Gureje et al.,
1998; HGBL, 1997; HGCJ, 1999; HGCU, 1998; Hale et al., 2000; Hillert et al., 1994;
Hoyberg et al., 1993; Huttenen et al., 1995; Jakovljevic et al., 1999; Janicak et al., 1999;
Klieser et al., 1996; Laboratoires Knoll France, 2001; Lecrubier et al., 2000; Peuskens &
Link, 1997; Liu et al., 2000; Loza et al., 1999; Malyarov & Dzub, 1999; Marder et al., 1994;
Mesotten et al., 1991; Min & Kim, 1993; Moller et al., 1997; Muller Siecheneder et al., 1998;
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Naukkarinen et al., 2000; Petit et al., 1996; Peuskens, 1995; Puech, 1998; Purdon et al.,
2000; Reams et al., 1998; Study128-302 (Pfizer, 1997); StudyR-0548 (Pfizer, 2001);
Szafranski et al., 1999; Tollefson et al., 1997; Tran et al., 1997; Ziegler, 1989; Atmaca et al.,
2002; Azorin et al., 2006; Breier et al., 2005; Chan et al., 2007; Davidson et al., 2007;
Hwang et al., 2003; Kane et al., 2002; Kasper et al., 2003; Kane et al., 2007a; Kongsakon
et al., 2006; Marder et al., 2007; Martin et al., 2002; Potkin et al., 2003; Riedel et al., 2007;
Rosenheck et al., 2003; STUDY-SO36 (Eli Lilly); Warger et al., 2005; Zhang et al., 2001;
Zhong et al., 2006 y Zimbroff et al., 2007).

Estudios considerados en el tratamiento de personas en remision:

En la guia de 2002, se incluyeron 9 ECA que comparaban un antipsicético de primera
generacion con uno de segunda generacion (basado en una revision inédita de Leucht y
colaboradores). Leucht et al. publicaron su revisiéon en 2003; incluia una prueba adicional y
seis ensayos que compararon un antipsicotico de segunda generacion con placebo que no
se incluyeron en la guia de 2002. Para la guia de 2009, la revision se limité a ECA doble
ciego de antipsicoticos utilizados para la prevencion de recaidas; por lo tanto, cuatro
estudios incluidos en la guia de 2002 (Daniel et al., 1998; Essock et al., 1996; Rosenheck
et al., 1999 y Tamminga et al., 1994) fueron excluidos de la revision de la guia 2009.
Ademas, un ensayo de un antipsicético de segunda generacion versus otro, incluido en la
revision de 2002 del tratamiento agudo, cumplié con los criterios para inclusion en esta
revision (Tran1997). La busqueda de la guia de 2009 identificé 4 ECA adicionales (uno que
compara un antipsicético de primera generacion con uno de segunda generacién, uno que
compara entre si dos antipsicéticos de segunda generacion, y uno que compara un
antipsicotico de segunda generacion con placebo). Para los propésitos de la salud modelo
econdmico (ver Seccién 10.9.2), los ensayos de ziprasidona versus placebo se incluyeron
porque este medicamento se ha comparado con un antipsicotico de segunda generacion
con licencia. En total, 17 ECA (N = 3.535) cumplieron los criterios de inclusion de esta
revision: (Csernansky et al., 2000; Speller et al., 1997; Tran et al., 1997; Tran et al.,
1998a,b,c; Arato et al., 2002; Beasley et al., 2003; Cooper et al., 2000; Dellva et al., 1997,
Kramer et al., 2007; Loo et al., 1997; Marder et al., 2003; Pigott et al., 2003; Simpson et al.,
2004; Simpson et al., 2005 y STUDY-S029, Eli Lilly). De estos, uno fue inédito
(STUDY-S029) y el resto se publicaron en revistas revisadas por pares entre 1994 y 2007.
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Estudios considerados en esquizofrenia resistente al tratamiento:

En la guia de 2002, se incluyeron 19 ECA en la revision del tratamiento antipsicotico para
personas con esquizofrenia cuya enfermedad no habia respondido adecuadamente al
tratamiento. La busqueda de la guia 2009 identific cinco articulos que proporcionaban
datos de seguimiento de ensayos publicados previamente, y 8 nuevos ensayos (un ensayo
[LIBERMANZ2002] no proporcioné datos de resultado utilizables y fue excluido del analisis).
Ademas, seis ensayos (Altamura1999; Breier2000; Conley1998; Emsley1999; Heck2000;
Kern1998) analizados en la guia de 2002 como los estudios de fase aguda se incluyeron
ahora en la revision de 2009, y tres previamente incluidos en la guia 2002 fueron excluido
en la busqueda de 2009: (Essock et al., 1996; Gelenberg et al., 1979 y Wahlbeck et al.,
2000). En total, 26 ensayos (N = 3.932) cumplieron los criterios de inclusion para la
revision de la guia 2009: (Altamura et al., 1999; Anand et al., 1998; Beasley et al., 1999;
Bitter et al., 1999; Bondolfi et al., 1998; Breier et al., 1999; Breier et al., 2000; Buchanan et
al., 1998; Chowdhury et al., 1999; Claghorn et al., 1987; Conley et al., 1998; Emsley et al.,
2000; Heck et al., 2000; Hong et al., 1997; Kane et al., 1988; Kern et al., 1998; Klieser et
al., 1990; Meyer-Lindenberg et al., 1996; Oliemeulen et al., 2000; Rosenheck et al., 1997;
Buchanan et al., 2005; Conley et al., 2005; Kane et al., 2007b; Kinon et al., 2006a;
Liberman et al., 2002; Meltzer et al., 2008; See et al., 1999 y Volavka et al., 2002).

Un nuevo andlisis, no realizado para la guia de 2002, examiné los ECA de medicacién
antipsicotica en personas con sintomas negativos persistentes de esquizofrenia. Tres
ensayos, incluidos en la revision de 2002 (Boyer1990; Lecrubier1999; Murasaki1999) del
tratamiento agudo ahora se incluyen aqui, pero se excluye de la revisidén del tratamiento
agudo en la guia de 2009. Un ensayo (Olie et al., 2006) excluido de la guia 2002 ahora
esta incluida. Un ensayo (Speller1997) incluido en la revision sobre prevencion de recaidas
también cumplié con los criterios de inclusion para esta revision. La busqueda de la guia
de 2009 también identificd cinco nuevos ECA que se incluyen en esta revision, y un ensayo
(Hertling et al., 2003) que no informé datos apropiados y por lo tanto se excluyo del
analisis. En total, 10 ECA (N = 1.200) cumplieron los criterios de inclusion para esta
revision: (Boyer et al., 1990; Lecrubier et al., 1999; Murasaki et al., 1999; Speller et al.,
1997; Hertling et al., 2003; Kinon et al., 2006b; Lindenmayer et al., 2007; Olie et al., 2006;
Riedel et al., 2005; Ruhrmann et al., 2007 y Sirota et al., 2006).

Para la revision del aumento de clozapina, una revision sistematica existente y un

metaanalisis (Paton et al., 2007), publicado desde la guia de 2002, se utilizaron como base
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para un metanalisis actualizado en la guia de 2009. Esta resefia publicada se centrd en el
aumento de clozapina con otro antipsicotico de segunda generacion e incluy6 cuatro ECA.
La busqueda de la guia 2009 identific6 dos ECA adicionales. En total, seis ensayos (N =
252) cumplieron con los criterios de inclusion para la actualizacion: (Chang et al., 2008;
Freudenreich et al., 2007; Honer et al., 2006; Josiassen et al., 2005; Shiloh et al., 1997 y
Anil Yagcioglu et al., 2005).

Ademas, dos pequefos estudios (Assion et al., 2008; Mossaheb et al., 2006) con menos
de diez participantes en cualquier brazo fueron excluidos, y un ensayo de clozapina mas

amisulprida versus clozapina mas quetiapina (Genc et al., 2007) fue excluida.

Estudios considerados para el tratamiento con depot:

En la guia de 2002, la revision de la medicacion antipsicotica depot se basé en una
meta-revision de cinco revisiones Cochrane (David & Adams, 2001), que incluy6 13 ECA
de decanoato de flupentixol, 48 de decanoato de flufenazina, 11 de decanoato de
haloperidol, 10 de palmitato de pipotiazina y 3 de decanoato de zuclopentixol. Desde la
publicacion de la guia de 2002, la revision del decanoato de flufenazina (David & Adams,
2001) se actualizé y ahora incluye 70 ensayos. La revisidon del palmitato pipotiazina
(Dinesh et al., 2004) también se actualizé y ahora incluye 18 ensayos. Ademas, se ha
autorizado un antipsicético de segunda generacion (risperidona inyectable de accidn
prolongada) para su uso como depot. Se publicé una revision Cochrane de este
medicamento para personas con esquizofrenia en 2003 (Hosalli & Davis, 2003). La
busqueda de la guia 2009 no identificé ensayos adicionales que cumplieran con los
criterios de elegibilidad. Debido al volumen de evidencia para los antipsicéticos de primera
generacion depot, el GDG verifico las revisiones Cochrane actualizadas de conformidad
con la guia de 2002 y luego se centrod en la evidencia de la risperidona de accion
prolongada, que no habia sido revisada previamente. En total, dos ensayos (N = 1.042)
cumplieron con los criterios de inclusién (un ensayo de risperidona de accién prolongada
versus placebo y uno ensayo de risperidona de accion prolongada versus risperidona oral):
(Chue et al., 2005; Kane et al., 2003). Ambos ensayos fueron publicados en revistas

revisadas por pares entre 2003 y 2005.
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Estudios considerados sobre efectos secundarios del tratamiento:

Todos los ECA incluidos en las revisiones de eficacia (excepto los estudios sobre
antipsicoticos depot o de accién prolongada antipsicéticos) se incluyeron en el metanalisis
general de los efectos secundarios. Ademas, cuatro ensayos no cumplieron con los
criterios de inclusion para ninguna de las revisiones de eficacia, pero informaron de datos
de efectos secundarios relevantes, por lo que se incluyeron en esta revision: (Atmaca et
al., 2003; Lieberman et al., 2003b; McQuade et al., 2004 y Meltzer et al., 2003).

Estudios considerados sobre efectividad:

Dos estudios publicados desde la guia NICE de 2002 cumplieron los criterios de inclusion
para esta revision. Estos fueron el estudio CATIE (Lieberman et al., 2005; Stroup et al.,
2003), financiado por el Instituto Nacional de Salud Mental, el estudio CUtLASS 1 (Jones et
al., 2006; Lewis et al., 2006b), financiado por NHS el programa de evaluacién Research

and Development Health Technology.

Estudios considerados en relacion al coste-efectividad:

La busqueda sistematica de la literatura econémica, realizada para la guia 2009, identific
33 estudios elegibles sobre tratamientos farmacoldgicos para personas con esquizofrenia.
De estos, un estudio evalué los medicamentos antipsicéticos orales para tratamiento de la
esquizofrenia (Davies & Lewis, 2000); 15 estudios examinaron los tratamientos orales para
episodios psicéticos agudos (Alexeyeva et al., 2001; Almond & O'Donnell, 2000; Bagnall et
al., 2003; Beard et al., 2006; Bounthavong & Okamoto, 2007; Cummins et al., 1998; Edgell
et al., 2000; Geitona et al., 2008; Hamilton et al.,1999; Jerrell, 2002; Lecomte et al., 2000;
Nicholls et al., 2003; Palmer et al., 2002; Palmer et al., 1998; Rosenheck et al., 2003); 8
estudios evaluaron los antipsicéticos orales dirigidos a promover la recuperacion (Davies et
al., 1998; Ganguly et al., 2003; Knapp et al., 2008; Launois et al., 1998; Oh et al., 2001;
Rosenheck et al., 2006; Tunis et al., 2006; Vera-Llonch et al., 2004); 4 estudios examinaron
tratamientos farmacologicos dirigidos a promover la recuperacion en personas con
esquizofrenia cuya enfermedad no habia respondido adecuadamente al tratamiento
(Davies et al., 2008; Lewis et al., 2006a; b; Rosenheck et al., 1997; Tilden et al., 2002); y
seis estudios evaluaron los tratamientos antipsicéticos depot (Chue et al., 2005; De Graeve
et al., 2005; Edwards et al., 2005; Heeg et al., 2008; Laux et al., 2005; Oh et al., 2001).
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En la Guia 2002, los AP2G eran recomendados en algunas situaciones como tratamiento
de primera eleccion, sobre todo porque se pensaba que tenian un menor riesgo de SEP.
Sin embargo, la evidencia de las revisiones sistematicas actualizadas presentada en esta
area, en particular con respecto a otros efectos adversos, como las alteraciones
metabdlicas y junto con las nuevas evidencias desde los estudios de eficacia
(pragmaticos), sugieren que la eleccion del farmaco mas adecuado y su dosis de forma

individualizada puede ser mas importante que el grupo de farmacos.

Por otra parte, los problemas de disefio en los ensayos individuales continuan haciendo

dificil la interpretacion de la evidencia clinica. Estos problemas incluyen:
¢ alta tasa de abandono de uno o ambos brazos de tratamiento en muchos estudios

¢ |as diferencias en cuanto a dosis de farmacos en los diferentes brazos de

tratamiento

* un pequeno numero de estudios informan los mismos resultados para algunos

farmacos.

Para las personas con esquizofrenia cuya enfermedad no ha respondido adecuadamente a
la medicacién antipsicética, la clozapina sigue teniendo la evidencia mas sodlida para la
eficacia. Ademas, la evidencia desde los estudios de eficacia (CATIE, Phase 2; CUtLASS,
Band 2) sugieren que en personas que han mostrado una mala respuesta a los AP2G (no
clozapina), hay una ventaja en el cambio a clozapina en lugar de otro AP2G. Sin embargo,
incluso con un tratamiento 6ptimo de clozapina parece que solo del 30 al 60% de las
enfermedades resistentes al tratamiento, respondera satisfactoriamente (Chakos et al.,
2001; Igbal et al., 2003).

La revisién sistematica de la literatura econdmica identificd una serie de estudios de
diversa calidad y relevancia para el Reino Unido. Los resultados se caracterizan, en la
mayoria de los casos, por una alta incertidumbre. La mayoria de los estudios evaluaron el
coste relativo de la eficacia entre olanzapina, risperidona y haloperidol. Aunque los
resultados del estudio no son consistentes, ellos parecen indicar que, en general,

olanzapina y risperidona podrian ser mas eficientes que haloperidol.
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En el area de tratamiento antipsicético para el primer episodio o la esquizofrenia temprana,
la evidencia economica es limitada y se caracteriza por limitaciones importantes, y por lo
tanto, no se pueden extraer conclusiones seguras sobre la eficiencia de los farmacos

antipsicaoticos.

La cantidad de evidencia econdmica es sustancialmente mayor en el area de tratamiento
farmacolégico para las personas con una descompensacion aguda o recurrencia de
esquizofrenia. Sin embargo, el numero de farmacos evaluados es muy limitado y no cubre
toda la gama de farmacos autorizados para el tratamiento de las personas con
esquizofrenia en Reino Unido. Ademas, los estudios existentes se caracterizan por una
serie de limitaciones y, en muchos casos, por resultados contradictorios. La evidencia
disponible indica que olanzapina y risperidona puede ser opciones mas eficientes que el

haloperidol en la descompensacion psicética aguda o en la recaida de la esquizofrenia.

La literatura econdmica en el area de la prevencion de la recaida se caracteriza por
limitaciones metodoldgicas similares y también por el numero limitado de farmacos

evaluados.

Se ha sugerido que la olanzapina y la risperidona son mas eficientes que el haloperidol en
la prevencion de recaidas, pero estas conclusiones se basan en los resultados de analisis
realizados fuera del Reino Unido. Por otro lado, la evidencia del CATIE sugiere que la
perfenazina puede ser mas eficiente que olanzapina, quetiapina, risperidona y ziprasidona
en los EE.UU.

Para las personas con esquizofrenia cuya enfermedad no ha respondido adecuadamente
al tratamiento, hay pocos datos sobre la eficiencia de farmacos antipsicoticos especificos.
La evidencia del CUtLASS, aunque no proporciona datos sobre el coste/efectividad de
farmacos individuales, ofrece informacion util sobre los factores que afectan a los costes
totales originados por las personas con esquizofrenia. Segun los resultados econdémicos
del CUtLASS, los costes de la atencidn psiquiatrica hospitalaria son los impulsores de los
costes totales de la atencion sanitaria incurridos por las personas con esquizofrenia, siendo
los gastos de la adquisicion de medicamentos so6lo una pequefia fraccidn de los costes

totales.
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CULLASS Band 2 encontrd que la clozapina fue mas eficaz que los AP2G en el tratamiento
de las personas con una respuesta inadecuada a la medicacién o efectos secundarios
inaceptables a la misma, pero a un coste mayor que alcanzé 33.000 £/AVAC (oscilando en
el analisis de sensibilidad univariante desde 23.000 £ a 70.000 £ /AVAC). Se sugirié que la
diferencia significativa entre el coste de clozapina y los AP2G podria haber sido causada
por una gran diferencia en los costos hospitalarios psiquiatricos entre clozapina y los
AP2G, posiblemente reflejando el requisito de ingreso hospitalario para obtener la
autorizacion para el inicio del tratamiento con clozapina en el momento del estudio. En la
actualidad, la clozapina puede iniciarse de forma ambulatoria, por lo tanto, la eficiencia
actual de clozapina frente a los AP2G para las personas con respuesta inadecuada al
tratamiento o efectos secundarios inaceptables es probable que sea mas alto que el que se

estimo6 cuando se llevd a cabo el CUtLASS Band 2.

Respecto a la medicacion antipsicética inyectable de accion prolongada/depot, hay
evidencia de que risperidona de accion prolongada puede dar lugar a importantes ahorros
de costes y a mayores beneficios clinicos en comparacion con las formas orales de la
medicacion antipsicotica, por la mayor adherencia que caracteriza la presentacion
inyectable de larga duracion. Sin embargo, esta evidencia proviene de estudios de
modelizacion no britanicos que se caracterizan por métodos imprecisos en la estimacion de

un numero crucial de parametros.

El andlisis econdmico realizado para la Guia NICE (2014) estimé la eficiencia de los
medicamentos antipsicoticos orales para la prevencion de recaidas en personas con
esquizofrenia. Los resultados del analisis sugieren que la zotepina es potencialmente el
antipsicotico oral mas rentable incluido en el modelo. Sin embargo, los resultados se
caracterizaron por una elevada incertidumbre y el analisis probabilistico mostré que
ninguna medicacion antipsicoética podria ser considerada claramente rentable en
comparacion con las otras opciones de tratamiento evaluadas: segun los resultados del
analisis probabilistico, la probabilidad de que cada farmaco fuera eficiente oscilé entre
aproximadamente el 5% (Haloperidol) hasta aproximadamente el 27 al 30% (zotepina), y
era independiente del umbral coste/eficacia utilizado y el tiempo analizado (es decir, 10
afnos o toda una vida). La probabilidad de 27 al 30% asignado a zotepina, aunque
indicativa, es mas bien baja e insuficiente para poder llegar a una conclusion segura

respecto a la superioridad de zotepina con respecto a los otros antipsicoticos evaluados en
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términos de coste/eficacia. Por otra parte, los datos clinicos para la zotepina en el area de
prevencion de recaidas fueron derivados exclusivamente de un pequefo ECA controlado
con placebo. Del mismo modo, los datos clinicos de paliperidona y el aripiprazol fueron
tomados de dos ensayos controlados con placebo. Cabe sefialar que el analisis econdmico
no examino el coste/eficacia de quetiapina y de ningun AP1G aparte de haloperidol,

debido a la falta de datos clinicos respectivos del area de prevencién de recaidas.

Un hallazgo interesante del analisis econdmico es que los costes de la adquisicidén de los
farmacos no afecta a la eficiencia de los medicamentos antipsicéticos: de hecho, el
haloperidol, que tiene el precio mas bajo entre los evaluados en el Reino Unido, parecia
tener la probabilidad mas baja (alrededor del 5%) de ser eficiente en cualquier nivel de la

disposicion a pagar.

Por otro lado, zotepina, que tenia la tasa de recaida promedio mas baja en todos los
tratamientos evaluados, dominaba todas las otras opciones en el analisis determinista y ha
demostrado tener la mas alta probabilidad de ser eficiente en el analisis probabilistico; esta
conclusién, junto con los resultados del analisis de sensibilidad indican que la eficacia de
un farmaco antipsicético en la prevencién de la recaida es el factor determinante de su
relativa rentabilidad, al parecer debido a que la prevencion de recaidas, ademas de la
mejora clinica, conduce a una reduccién sustancial de las tasas de hospitalizacién y sus

respectivos costes.

En la evidencia publicada y en el analisis econdmico efectuado para la Guia NICE (2014),
se ha demostrado que los gastos de hospitalizacidon son los que originan los costes
sanitarios ocasionados por personas con esquizofrenia. Puede ser razonable argumentar
que los farmacos antipsicéticos que reducen la tasa y la duracién de los ingresos
hospitalarios (por ejemplo, farmacos que reducen la tasa de recaidas futuras y/o la
duracion de los episodios agudos) son las opciones de ahorro de costes a largo plazo, a
pesar de los costes potencialmente altos de adquisicidon. Esta hipotesis se apoya en la
evidencia publicada, que demuestra que el aumento de la adhesion al tratamiento
antipsicotico se asocia con una disminucién significativa en los costes sanitarios incurridos
por las personas con esquizofrenia a través de una reduccién del riesgo de recaida y la

consiguiente necesidad de hospitalizacion.
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El GDG consideré toda la evidencia clinica y econdmica que se resume en esta area para
formular recomendaciones. En las areas terapéuticas cuya evidencia clinica y/o econémica
sobre farmacos antipsicoticos especificos era deficiente (como en el caso de quetiapina 'y
otros AP1G salvo haloperidol en el area de prevencion de recaidas) el GDG realiza
valoraciones sobre la eficacia clinica y el coste de la medicacion antipsicética por medio de
la extrapolacion de la evidencia y las conclusiones existentes desde otras areas

terapéuticas.

Teniendo en cuenta los resultados de las revisiones sistematicas, tanto de la literatura
clinica como la de la economia de la salud, asi como la incertidumbre que caracteriza a los
resultados de los modelos econdmicos realizados para la Guia NICE (2014), la evidencia
no permite ninguna recomendacién para la eleccion de un antipsicético determinado que
sea preferible a los otros, pero la evidencia apoya una recomendaciéon especifica del uso
de clozapina para las personas cuya enfermedad no ha respondido adecuadamente a

otros farmacos antipsicaéticos.

Por ultimo, el GDG senal6 que los siguientes puntos son claves, a tener en cuenta antes
de iniciar un farmaco antipsicético en un episodio agudo de esquizofrenia. En primer lugar,
puede haber cierta falta de conciencia de la presencia de una enfermedad mental y la
importancia del tratamiento con farmacos. Es necesario explicar detenidamente las
razones de la prescripcion de los medicamentos antipsicoticos y su mecanismo de accion.
Las personas con esquizofrenia por lo general aceptan que estan estresados, sufren
insomnio y no comen bien, por lo que podrian aceptar un medicamento tranquilizante para
ayudar a reducir el estrés, a mejorar el suefio y el apetito. También se le puede explicar, si
el paciente tiene suficiente introspeccion, que la medicacion es un antipsicoético y puede
ayudarle a reducir la gravedad de las alucinaciones y delirios angustiantes asi como los

trastornos del pensamiento.

En segundo lugar, la medicacion siempre debe iniciarse, si es posible, con una dosis baja,
después de una informacién completa de los posibles efectos secundarios. El iniciar el
tratamiento con una dosis baja permite el control de la aparicion temprana de efectos
secundarios, tales como SEP, ganancia de peso o insomnio. A continuacién, la dosis se

puede ajustar dentro del rango que figura en su ficha técnica. Aunque no se recomienda la
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polifarmacia con los medicamentos antipsicéticos, es igualmente importante no infratratar

el episodio psicético agudo.

En tercer lugar, las personas con esquizofrenia deberian ser consultadas sobre su
preferencia por la opcion de una medicacion mas o menos sedante. Lo ideal es iniciar la
medicacion después de un periodo de evaluacion- sin antipsicoéticos- en un entorno como
la unidad de agudos o bajo la supervision de un equipo de tratamiento de crisis a domicilio,

del equipo de intervencién temprana de la psicosis o0 el equipo asertivo comunitario.

Tras la publicacion de la Guia NICE Psychosis and Schizophrenia in Children and Young
People, el GDG de la guia 2014 considerd que las recomendaciones deberian ser
congruentes cuando fuera posible con la GPC anterior, incluyendo el cambio de la
poblacién a la que iba dirigida de “personas diagnosticadas de esquizofrenia a “personas

diagnosticadas de psicosis y esquizofrenia".

El GDG también deseaba hacer explicito que las opciones de tratamiento para el primer
episodio de psicosis, de una descompensacion psicoética aguda o recurrencia de la psicosis
o de la esquizofrenia deberia ser un medicamento antipsicotico oral combinado con
intervenciones psicologicas (TCC individual y la intervencion familiar). Esto no constituye
un cambio en el significado o en el contenido de las recomendaciones originales sobre los
antipsicoticos y continua reflejando la evidencia. Mas bien, se aclara lo que estaba implicito
en la guia de 2009, que a todas las personas diagnosticadas de psicosis y esquizofrenia se
les deberia ofrecer un medicamento antipsicético junto con una intervencion psicologica,

tanto para un primer episodio como para las exacerbaciones posteriores.

El GDG también consider6 la salud fisica del usuario y los efectos de los antipsicéticos
sobre la mortalidad y la morbilidad. El GDG sugiere que cuando se inicie la medicacion
antipsicotica por primera vez, que se evalue la salud fisica y que se realice un seguimiento.
El GDG considera que también debe ser investigada, ser recogidos datos como las
mediciones iniciales de peso y perimetro abdominal, posibles riesgos cardiovasculares
(realizando analisis de sangre y toma de tension arterial), indicadores de posibilidad de
futuro aumento de peso, por ejemplo, los niveles de actividad fisica, los habitos

alimentarios, asi como cualquier limitacion actual o posible de movimientos fisicos.
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8.10.- Recomendaciones

Tratamiento del primer episodio psicético

8.1. Para las personas con un primer episodio de psicosis ofrezca:

medicacion antipsicotica oral (ver recomendaciones 8.2 y 8.3) conjuntamente con
intervenciones psicolégicas (intervencién familiar y TCC individual,

proporcionadas como se describe en las recomendaciones 9.15 y 9.8).

8.2. La eleccidn de la medicacion antipsicética deberia ser hecha conjuntamente
entre el usuario y el profesional sanitario, teniendo en cuenta la opinion del
cuidador, si el usuario esta de acuerdo.
Proporcione informacion y valore conjuntamente con el usuario los posibles
beneficios y los posibles efectos secundarios de cada farmaco, incluyendo:

» metabdlicos (que incluya el aumento de peso y la diabetes)

» extrapiramidales (que incluya acatisia, discinesia y distonia)

» cardiovasculares (que incluya la prolongacion del intervalo QT)

e hormonales (que incluya el aumento de prolactina en plasma)

» otros (incluyendo las experiencias subjetivas desagradables).

Coémo utilizar la medicacion antipsicotica oral
8.3. Antes de iniciar un tratamiento con medicacion antipsicotica, realice y anote
los siguientes datos basicos:

» peso (trazado en un grafico)

e perimetro abdominal

* pulso y tension arterial

e glucemia en ayunas, hemoglobina glicosilada (HbA1c), perfil lipidico en

sangre y niveles de prolactina
e evaluacién de trastornos del movimiento
» evaluacién del estado nutricional, dieta, nivel de actividad y consumo de

tabaco.
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8.4. Antes de iniciar la medicacion antipsicoética, ofrezca a la persona con
psicosis o esquizofrenia un electrocardiograma (ECG) si:
» esta especificado en la ficha técnica del farmaco
* en un examen fisico se ha identificado un riesgo cardiovascular
especifico (como el diagndstico de hipertension arterial)
» hay una historia personal de enfermedad cardiovascular o

e el usuario esta hospitalizado.

8.5. El tratamiento con medicacion antipsicoética deberia considerarse como una
terapia personalizada de la que se informa con claridad. Incluya lo siguiente:
 Comente y registre los efectos secundarios que la persona esta mas
dispuesta a tolerar.

» Anote las indicaciones y beneficios esperados y los riesgos de la
medicacion antipsicotica oral y el tiempo previsto para una modificacion
en los sintomas y la aparicién de efectos secundarios.

» Al inicio del tratamiento dé la dosis menor del rango aprobado y aumente
lentamente de acuerdo al rango que figura en la ficha técnica del
farmaco.

» Justifique y registre las razones para dar dosis fuera del rango
recomendado en la ficha técnica del farmaco.

» Anote las razones para continuar, cambiar o suspender la medicacion y
los efectos de tales cambios.

» Realice un ensayo de la medicacion en la dosis 6ptima durante 4-6

sémanas.

8.6. Realice un seguimiento y registre, de forma regular y sistematica, lo
siguiente a lo largo del tratamiento, pero especialmente durante el aumento de la
dosis:

e respuesta al tratamiento, incluyendo cambios en los sintomas y en el

comportamiento
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» efectos secundarios del tratamiento, teniendo en cuenta la superposicidon
entre ciertos efectos secundarios, las caracteristicas clinicas de la
esquizofrenia (por ejemplo, la superposicion entre acatisia y agitacion o
ansiedad) y el impacto en el funcionamiento

e apariciéon de trastornos del movimiento

e peso, semanalmente durante las primeras 6 semanas, a continuacion a
las 12 semanas, al afo y luego anualmente (trazado en un grafico)

e perimetro abdominal, anualmente (trazado en un grafico)

» pulsoy la tension arterial, a las 12 semanas, al afo y luego anualmente.
La glucemia en ayunas, HbA1c y niveles de lipidos en sangre, a las 12
semanas, al afio y después anualmente

e adherencia

 la salud fisica general.

8.7. El equipo de salud mental deberia mantener la responsabilidad del
seguimiento de la salud fisica de los usuarios y los efectos de la medicacion
antipsicotica, durante al menos los primeros 12 meses o hasta que la enfermedad
de la persona se ha estabilizado, optando siempre por el periodo mas largo. A
partir de entonces, la responsabilidad del seguimiento puede ser transferida a

atencion primaria en un régimen de atencion compartida.

8.8. Comente cualquiera de las terapias no prescritas que el usuario desee
utilizar (incluyendo las terapias complementarias) con éste y con el cuidador si se
considera apropiado (si procede).

Comente la seguridad y la eficacia de las terapias y la posible interferencia con
los efectos terapéuticos de la medicacion prescrita y los tratamientos

psicologicos.
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8.9. Comente con el usuario, y la persona cuidadora si se considera apropiado (si
procede), el uso de alcohol, tabaco, medicamentos con y sin receta y sustancias
toxicas.

Comente la posible interferencia con los efectos terapéuticos de la medicacion

prescrita y los tratamientos psicoldgicos.

8.10. La prescripcion “ a demanda” de medicacion antipsicética debera hacerse
tal como se describe en la recomendacién 8.5. Revise las indicaciones clinicas,
la frecuencia de las tomas, los beneficios terapéuticos y los efectos secundarios,
semanalmente o como considere apropiado. Compruebe si la prescripcion “a
demanda” ha conducido a una dosis por encima del maximo especificado en la

ficha técnica del farmaco.

8.11. No utilice una dosis de carga/ataque de medicacién antipsicoética (con

frecuencia denominada “neuroleptizacion rapida”).

8.12. No inicie de manera habitual un tratamiento con medicacién antipsicética
con farmacos asociados, excepto para periodos cortos (por ejemplo, cuando se

realiza un cambio de medicacion).

8.13. Si prescribe clorpromazina, advierta de su potencial de causar
fotosensibilidad en la piel. Aconseje, si es necesario, el uso de un protector solar.
[2009]

Tratamiento de un episodio agudo
8.14. Para las personas con una exacerbacion aguda o recurrencia de la psicosis
o esquizofrenia, ofrezca:
e medicacién antipsicoética oral (ver recomendaciones 8.2 y 8.3)
conjuntamente con
« intervenciones psicoldgicas (intervenciéon familiar y TCC individual,

proporcionadas como se describe en las recomendaciones 9.15 y 9.8).
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8.15. Para las personas con una exacerbacion aguda o recurrencia de la psicosis
o esquizofrenia, ofrezca medicacién antipsicoética oral o revise la medicacion que
esta tomando. La eleccion del farmaco debera estar apoyada por los mismos
criterios recomendados para iniciar un tratamiento (ver recomendaciones 8.2 y
8.3). Tenga en cuenta la respuesta clinica y los efectos secundarios del usuario a

la medicacién actual y anterior.

Conducta desafiante

8.16. En ocasiones, las personas con psicosis 0 esquizofrenia presentan un
riesgo inmediato para ellos mismos o para otros durante un episodio agudo, y
puede ser necesaria una tranquilizacién rapida. El manejo del riesgo inmediato
deberia seguir las correspondientes guias NICE (ver recomendaciones 8.17 y
8.20).

8.17. Siga las recomendaciones de la guia clinica NICE Violencia*, cuando

se enfrente a una situacion de violencia inminente o cuando considere la
tranquilizacion rapida.

*Violence: short-term management for over 16s in psychiatic and emergency departments. (NICE

clinical guideline 25)

8.18. Después de la tranquilizacion rapida, ofrezca a la persona con psicosis o
esquizofrenia la oportunidad de hablar de sus experiencias. Dele una explicaciéon
clara sobre la decisién de utilizar la sedacién urgente. Anételo en la historia

clinica.

8.19. Asegurese de que la persona con psicosis 0 esquizofrenia tiene la
oportunidad de escribir un relato de su experiencia de tranquilizacion rapida y que

se transcribe en su historia clinica.
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8.20. Siga las recomendaciones de la guia NICE Autolesion* cuando maneje
actos de auto-lesidén en personas con psicosis 0 esquizofrenia.

*Self-harm in over 8s: short-term management and prevention of recurrence. (NICE clinical

guideline 16)

Periodo post-agudo temprano (Después de la finalizacion de una fase aguda)
8.21. Informe al usuario que tiene un alto riesgo de recaida si deja la medicacion

en los siguientes 1-2 afios.

8.22. Si retira la medicacién antipsicética, hagalo gradualmente y supervise

regularmente al usuario para detectar signos y sintomas de recaida.

8.23. Después de retirar la medicacion antipsicoética, continte el seguimiento

durante al menos 2 afios para detectar signos y sintomas de recaida.

Promoviendo la recuperacion
8.24. Revise la medicacion antipsicética anualmente, incluyendo los beneficios y

efectos secundarios observados.

8.25. La eleccidn del farmaco deberia estar apoyada en los mismos criterios

recomendados para el inicio del tratamiento (ver recomendaciones 8.2 y 8.3).

8.26. No utilice de forma rutinaria estrategias de mantenimiento con dosis
intermitentes®

Sin embargo, considérela para las personas con psicosis o esquizofrenia que son
reticentes a aceptar un tratamiento de mantenimiento continuo o si hay otra
contraindicacion para la terapia de mantenimiento, como sensibilidad a efectos
secundarios.

*Se define como el uso de la medicacién antipsicética exclusivamente durante los periodos de

recaida incipiente o exacerbacion de los sintomas.
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8.27. Considere ofrecer medicacion antipsicotica inyectable depot/accion
prolongada para las personas con psicosis 0 esquizofrenia:

» que prefieran dicho tratamiento después de un episodio agudo

e cuando es una prioridad clinica dentro del plan de tratamiento evitar la no

adhesion a la medicacion antipsicotica (ya sea intencional o no).

Uso de medicacion antipsicotica inyectable depot/accion prolongada
8.28. Cuando se inicia un tratamiento con medicacién antipsicética inyectable
depot/accion prolongada:

« tenga en cuenta las preferencias de los usuarios y su actitud hacia el
modo de administracion (inyecciones intramusculares regulares) y los
procedimientos de organizacion (por ejemplo, visitas a domicilio y
ubicacion del centro sanitario)

e tenga en cuenta los mismos criterios recomendados para el uso de los
farmacos antipsicoticos orales (ver recomendaciones 8.2 y 8.3), en
particular en relacion con los riesgos y beneficios del régimen de los
medicamentos

« utilice inicialmente una pequefa dosis de prueba segun la ficha técnica

del farmaco.

Intervenciones para las personas cuya enfermedad no ha respondido
adecuadamente al tratamiento
8.29. Para las personas con esquizofrenia cuya enfermedad no ha respondido
adecuadamente al tratamiento farmacoldgico o psicolégico:
e revise el diagnostico
+ compruebe que ha habido adherencia a la medicacién antipsicética,
prescrita en una dosis adecuada y durante el tiempo adecuado
e revise el compromiso con el uso de los tratamientos psicoldgicos, y
asegurese que éstos se han ofrecido de acuerdo con esta Guia. Si la

intervencién familiar ha sido llevada a cabo, sugerir TCC; si ésta se ha
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realizado, sugerir la intervencion familiar a las persona en estrecho
contacto con su familia.

e considere la posibilidad de otras causas de la falta de respuesta, tales
como el abuso de sustancias comaérbido (incluido el alcohol), el uso

concomitante de otros medicamentos prescritos o enfermedad fisica.

8.30. Ofrezca clozapina a las personas con esquizofrenia cuya enfermedad no ha
respondido adecuadamente al tratamiento a pesar del uso secuencial de al
menos 2 farmacos antipsicéticos diferentes en las dosis adecuadas. Al menos

uno de ellos deberia ser un antipsicoético de segunda generacion (no clozapina).

8.31. Para las personas con esquizofrenia cuya enfermedad no ha respondido
adecuadamente a una dosis Optima de clozapina, los profesionales sanitarios
deberian considerar la recomendacién 8.29 (incluida la medicion del nivel
terapéutico del farmaco) antes de la adicion de un segundo antipsicotico para
potenciar el tratamiento con clozapina. Se pueden necesitar hasta 8-10 semanas,
para valorar el resultado de la potenciacion. Elija un farmaco que no agrave los

efectos secundarios frecuentes de la clozapina.
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8.11.- Relacion entre el testimonio de los usuarios y las

recomendaciones.

Tratamiento del primer episodio psicotico

8.1. Para las personas con un primer episodio de psicosis ofrezca:

medicacion antipsicotica oral (ver recomendaciones 8.2 y 8.3) conjuntamente con

intervenciones psicoldgicas (intervencion familiar y TCC individual, proporcionadas como

se describe en las recomendaciones 9.15y 9.8).

Testimonio de los usuarios:

Varios de los usuarios que participaron en los grupos focales, hablaron acerca de la

importancia de complementar la medicacion con otro tipo de terapias.

“las pastillas son un factor, de muchos otros que acompanan, son una base importante,

pero no son lo tnico...”(Varén, 48 afos)

Coémo utilizar la medicacion antipsicotica oral

8.5. El tratamiento con medicacion antipsicética deberia considerarse como una terapia

personalizada de la que se informa con claridad. Incluya lo siguiente:

Comente y registre los efectos secundarios que la persona esta mas dispuesta a
tolerar.

Anote las indicaciones y beneficios esperados y los riesgos de la medicacion
antipsicotica oral y el tiempo previsto para una modificacion en los sintomas y la
aparicion de efectos secundarios.

Al inicio del tratamiento dé la dosis menor del rango aprobado y aumente
lentamente de acuerdo al rango que figura en la ficha técnica del farmaco.
Justifique y registre las razones para dar dosis fuera del rango recomendado en
la ficha técnica del farmaco.

Anote las razones para continuar, cambiar o suspender la medicacion y los efectos
de tales cambios.

Realice un ensayo de la medicacion en la dosis 6ptima durante 4-6 semanas.
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Testimonio de los usuarios:

La mayoria de usuarios, se quejo de no haber recibido informacién de los posibles efectos
secundarios del medicamento que se les prescribia. Alguno comentd explicitamente lo
necesario que hubiera sido que se les explicase qué les podia ocurrir al tomarlos,

especialmente en lo que respecta al aumento de peso.

“ Yo creo que los médicos, que los psiquiatras, te deben de advertir, de si hay riesgo de
que te de ansiedad por comer... que tengan mas cuidado en detectar si da ganas de

comer, porque puede ser por causa del medicamento”. (Varén, 51 afios)

“Yo estaba muy delgada, y yo decia “si cada vez me noto mas gorda”, cada vez mas
gorda y pregunté “;este medicamento engorda?”y me dijeron: “no, que va, no engorda”...
Jque no engorda? No veas lo que engordé...”

(Mujer, 37 arios)

8.6. Realice un seguimiento y registre, de forma regular y sistematica, lo siguiente a lo
largo del tratamiento, pero especialmente durante el aumento de la dosis:

» respuesta al tratamiento, incluyendo cambios en los sintomas y en el
comportamiento

» efectos secundarios del tratamiento, teniendo en cuenta la superposicion entre
ciertos efectos secundarios, las caracteristicas clinicas de la esquizofrenia (por
ejemplo, la superposicion entre acatisia y agitacion o ansiedad) y el impacto en el
funcionamiento

e apariciéon de trastornos del movimiento

* peso, semanalmente durante las primeras 6 semanas, a continuacién a las 12
semanas, al afo y luego anualmente (trazado en un grafico)

e perimetro abdominal, anualmente (trazado en un grafico)

» pulsoy la tension arterial, a las 12 semanas, al afio y luego anualmente. La
glucemia en ayunas, HbA1c y niveles de lipidos en sangre, a las 12 semanas, al
afo y después anualmente

« adherencia

 la salud fisica general.
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Testimonio de los usuarios:

La mayoria de usuarios participantes refiri6é diversos efectos secundarios sufridos a lo largo
del tratamiento con farmacos neurolépticos: aumento de peso, efectos hormonales,
extrapiramidales, de sedacion, decaimiento e hipotension,...

Algunos usuarios refieren que si los efectos secundarios estan "controlados", la medicacion

aporta tantos beneficios, que para ellos vale la pena tomarlo.

“Yo el que tomo desde el afio 94, a mi me ha hecho engordar un montoén, tres o cuatro kg

cada ano. Y llevo ya como 40 o 50”. (Varén, 68 afos)

“A mi me pusieron unas inyecciones, y he estado un montén de tiempo con ellas, pero se
me quitaba la menstruacion y yo no queria ponérmela, porque eso no lo veia yo légico,

porque la menstruacion es una cosa normal y natural”. (Mujer, 29 arios)

“A mi efectos adversos.... Que ha habido veces que se me ha ido la vista para arriba, que
no me he podido mover, mucho rato para arriba los ojos, sin poder reaccionar”.

(Mujer, 54 anos)

“Yo, lo que peor llevaba era que me bajaba la tension y me daba mucho suefio”.

(Mujer, 29 arios)

“Afortunadamente estos 15 afios la medicacién me ha ayudado a estar en condiciones...,
pues los efectos secundarios de la medicacion han ido bastante controlados”.

(Varén, 48 arios)

8.11. No utilice una dosis de carga/ataque de medicacion antipsicética (con frecuencia

denominada “neuroleptizacion rapida”®).

Testimonio de los usuarios
Algun usuario se refirié a la neuroleptizacion rapida como una experiencia negativa y poco
atil.

“Al principio, me hincharon de pastillas y no me fue muy bien” (Mujer, 49 arios)
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Conducta desafiante
8.18. Después de la tranquilizacion rapida, ofrezca a la persona con psicosis o
esquizofrenia la oportunidad de hablar de sus experiencias. Dele una explicacion clara

sobre la decision de utilizar la sedacion urgente. Anételo en la historia clinica.

Testimonio de los usuarios
En el estudio cualitativo, cuando se les da la oportunidad a los usuarios para hablar sobre
la hospitalizacion y la sedacidn, algunos relatan ampliamente la experiencia vivida.

Una usuaria relata de esta forma su experiencia:

“En mi opinion, es que no esta muy bien enfocado, porque a mi no... bueno los
enfermeros no me trataban bien, en plan “ve para alla, ve para aca... esto yo no sé cuanto,
esto yo no sé qué...”. Y claro, yo estaba en un sitio donde yo no conocia a nadie, pensaba
todavia que me estaban atacando, y no hacian mas que decirme que me quitara de un sitio

y que me quitara de otro..., no me dieron una habitacion... Claro, y yo entonces queria
meterme en una cama, y constantemente me sacaban de las habitaciones y me tiraban al
pasillo, incluso intenté sentarme para ver la tele y me levantaron del asiento... no sé por
qué pero no me dejaban estar sentada... ya esta... yo lo pasé fatal. Luego me metieron en
una habitacion en un bafo, con una muda y... Y yo entendi que queria que me duchase, y
cuando me duché, no me habian dado ni toalla, ni me pude secar el pelo, me tuve que...
me vistieron ellos porque me dijeron que me tenia que salir ya de la ducha, que habia
estado demasiado tiempo. Asi que se metieron, yo estaba desnuda, me pusieron el pijama
estando yo mojada, Yy alli, otra vez en el pasillo, estaba descalza... y de hecho encontré
una bolsa donde habia unos calcetines y me los quise poner... y me dijeron “‘como se te
ocurre, que esto es de la ropa sucia, venga fuera...” Bueno, y yo decia “;entonces donde
me pongo?”... y yo estaba muy asustada. Bueno, yo eso lo recuerdo muy mal. Es verdad
que siempre me han dicho que intentara no tener mucho juicio en ese sentido, porque yo
estaba mal... y claro, lo veia... bueno, como en diferido. Pero bueno, yo que sé, eso es lo
que yo recuerdo. Y, bueno, a partir de ahi... eso fue una tarde, un dia y una mafiana, es lo
que yo estuve ahi. Yo se que estuve un dia y algo. Y al dia y algo, yo habia estado atada a
una cama y me habian sedado... me desperté atada a una cama, y estaba mi madre al
lado, y le dije “mama por favor, sacame de aqui”. Ya era lo unico que me salia. Y después

de eso, me desperté en el hospital Civil, con mi madre al lado mia. Y... estabamos en una
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consulta de un médico, que supuestamente estaba valorando si me podian sacar o no de
alli, y de irme a casa. Y como estaba medio dormida, decidieron que ese no era un buen
momento para decidirlo, y que me iba a quedar en una habitacion mientras terminaba de
dormir, y como ya se encajo la noche, pues que me iba a quedar esa noche en esa
habitaciéon. 'Y como?? yo no queria que mi madre saliese de esa habitacion, porque yo no
estaba tranquila si mi madre no estaba a mi lado, y consiguié quedarse. A la mafiana

siguiente me vié un psicologo y me mandaron para casa”. (Mujer, 29 afios)

Periodo post-agudo temprano (Después de la finalizacion de una fase aguda)
8.21. Informe al usuario que tiene un alto riesgo de recaida si deja la medicacion en los

siguientes 1-2 afnos.

Testimonio de los usuarios
Conociendo el riesgo de recaida tras la retirada del tratamiento, algun usuario comento6 que

prefiere tomarlo de forma indefinida para evitar ese riesgo.

“Yo prefiero cualquier cosa, antes de quitarme la medicacion, porque si estoy ahora medio
controlada, y me la quito... quién me va a decir que va a ser para bien o para mal”.

(Mujer, 63 afios).

Promoviendo la recuperacion
8.24. Revise la medicacion antipsicoética anualmente, incluyendo los beneficios y efectos

secundarios observados.

Testimonio de los usuarios

La mayoria de los usuarios informan que el tratamiento les fue prescrito sin que se les
preguntase acerca de sus preferencias ni recibir apenas informacién sobre ellos.

Sin embargo, varios reconocieron haber consensuado o "negociado” el tratamiento con el

terapeuta hasta conseguir "el que mejor se ajustaba a su situacion”.

“A mi no preguntaron nada, a mi directamente me dijeron “‘tomate esto”... y empezaron

con una dosis pequenia, y luego fue aumentando porque no me hacia efecto, seguia igual,
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hasta que dieron ya con la dosis que me viene bien, pero no me dijeron “hay esta

alternativa, o esta...”, simplemente “tomate esto”. (Mujer, 55 arios)

“A mi me dijeron “estas tomando esto, parece que va bien, pero podria ir mejor incluso,
Zquieres probar otro tratamiento a ver como vas?” y yo dije que si porque tampoco estaba

demasiado bien...” (Mujer, 29 arios)

“Yo tengo que negociar bastante. A mi me han cambiado gracias a la enfermera. Yo
llevaba muchisimos afios con un tratamiento y yo estaba totalmente hundida, tenia que ir a
trabajar, conducir, ... y ha sido una lucha, de verdad, horrorosa. Horrorosa. Ya por fin me
han cambiado. Tengo los picos al cuarto o quinto dia, me da un poco de contractura,
mucho cansancio e incluso me acelera un poquillo. Los pensamientos se me aceleran
muchisimo. Pero despues, ya a la semana, me estabilizo”.

(Mujer, 50 arios)
“Cuando conoci a este equipo, que me escuchaba, pues ya podia comentar los efectos

que iba dando la medicacion y lo que te esta haciendo. Pues lo comenté y me la

cambiaron”. (Mujer, 49 arios)
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8.12.- Recomendaciones para la investigacion

8.12.a Se necesitan ECA de mayor duracién y frente a frente, de los antipsicéticos
disponibles, sobre la eficacia, la seguridad/tolerabilidad y la aceptabilidad en personas en
su primer episodio de esquizofrenia, probando el riesgo-beneficio de la dosis menor del

rango recomendado.

8.12.b Deberian realizarse estudios observacionales a gran escala, de la experiencia con
los tratamientos farmacolégicos disponibles, basados en encuestas que incluyan
componentes cualitativos. Los estudios deberian incluir datos sobre |la satisfaccion del

usuario, efectos secundarios, preferencias, suministro de informacion y calidad de vida.

8.12.c Son necesarios estudios cuantitativos y cualitativos, para investigar la utilidad, la
aceptabilidad y la seguridad de los medicamentos disponibles para la sedacion urgente/
control de los trastornos agudos del comportamiento (incluyendo benzodiazepinas y
antipsicoticos), el manejo sistematico de la dosis y la frecuencia de administracion del

farmaco.

8.12.d Son necesarios nuevos estudios sobre la naturaleza y gravedad del sindrome de
discontinuacion de los farmacos antipsicoticos, que incluya la reaparicion de sintomas

psicoticos y su relacion con las diferentes estrategias de retirada del antipsicético.

8.12.e Son necesarios comparaciones directas entre antipsicoticos orales disponibles, para
establecer su respectivo beneficio a largo plazo/riesgo, incluyendo los efectos sobre las
tasas de recaida, los sintomas persistentes y la eficiencia. Los ensayos deberian prestar
especial atencion a los beneficios a largo plazo y a los riesgos de los farmacos, incluida la
evaluacion sistematica de los efectos adversos: efectos metabdlicos (incluyendo el
aumento de peso), SEP (incluyendo la discinesia tardia), la disfuncion sexual, la apatia y la

calidad de vida.

8.12.f Son necesarios estudios a largo plazo basados en ECA, para establecer la eficiencia

y la efectividad clinica de los antipsicéticos inyectables depot/accidén prolongada para
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establecer su seguridad, la eficacia en términos de prevencion de recaidas, el perfil de

efectos secundarios y el impacto sobre la calidad de vida.

8.12.g Son necesarios estudios a largo plazo basados en ECA, para establecer la
efectividad clinica y la eficiencia de potenciar la monoterapia antipsicética con un

antidepresivo, para tratar los sintomas negativos persistentes.

8.12.h Se requieren estudios controlados para probar la eficacia y la seguridad de la
combinacion de antipsicéticos, para tratar la esquizofrenia que ha presentado una

respuesta deficiente a ensayos adecuados de monoterapia antipsicética.

8.12.i Deberia llevarse a cabo un ensayo clinico aleatorizado controlado con placebo de la
potenciacion de la monoterapia con clozapina con un segundo antipsicético apropiado,
para investigar la eficacia y su mantenimiento, cuando un trastorno esquizofrénico

refractario ha mostrado sélo una respuesta parcial a la clozapina.

8.12.j Deberia llevarse a cabo un ensayo clinico aleatorizado controlado con placebo, para
investigar la eficacia y la eficiencia de la potenciacidon de la monoterapia antipsicotica con
litio, cuando un trastorno esquizofrénico ha presentado s6lo una respuesta parcial. Deberia

abordarse la respuesta con y sin sintomas afectivos.

8.12.k Deberia llevarse a cabo un ensayo clinico aleatorizado controlado con placebo, para
investigar la eficacia y la eficiencia de la potenciacién de la monoterapia antipsicotica con
valproato sédico, cuando un trastorno esquizofrénico ha presentado solamente una
respuesta parcial. Deberia abordarse especificamente, la respuesta en relacion a la
alteracion del comportamiento, concretamente la agresividad persistente, para determinar
si ésta es independiente del efecto sobre la posibles variables de confusion, como los

sintomas positivos, la sedacion o la acatisia.

8.12.1 Se requieren mas estudios controlados para comprobar las afirmaciones de que la
clozapina es particularmente eficaz en la reduccién de la hostilidad y la violencia, asi como,
para la evidencia débil de una reduccion de las tasas de suicidio, en personas con

esquizofrenia.
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¢ Qué intervenciones
psicoldgicas estan
recomendadas para la
psicosis y la
esquizofrenia?

9.1.- Introduccién

Las terapias psicoldgicas e intervenciones psicosociales para el tratamiento de la
esquizofrenia han experimentado un gran impulso en las tres ultimas décadas. Esto se
puede atribuir, al menos, a dos factores principales. En primer lugar, ha habido un
reconocimiento creciente de la importancia de los procesos psicolégicos en la psicosis,
como contribuyentes a la aparicion y a la persistencia de la misma y en relacién con el
impacto psicologico negativo de un diagnostico de esquizofrenia en el bienestar y el
funcionamiento psicosocial, en tanto que supone habitualmente una ruptura con el
proyecto vital del individuo. Las intervenciones psicoldgicas y psicosociales para la
psicosis se han desarrollado para hacer frente a estas necesidades. En segundo lugar, a
pesar de que las intervenciones farmacolégicas han sido el soporte principal del
tratamiento desde su introduccion en la década de 1950, tienen una serie de limitaciones.
Estas incluyen la respuesta limitada de algunas personas a la medicacion antipsicética, la
alta incidencia de efectos secundarios y la baja adherencia al tratamiento. El
reconocimiento de estas limitaciones ha allanado el camino para la aceptacion de un
enfoque mas amplio, que lleva consigo la combinacién de diferentes opciones de

tratamiento adaptadas a las necesidades individuales de los usuarios y sus familias.
Estas opciones de tratamiento incluyen las terapias psicologicas e intervenciones

psicosociales. Recientemente, se esta poniendo mucho énfasis en el valor de la

formulacion multidisciplinar y la practica reflexiva, en particular cuando los psicélogos y
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otros profesionales de la salud mental trabajan en equipos multidisciplinares (British

Psychological Society, 2007).

El informe “Nuevas formas de trabajar” (New Ways of Working) (British Psychological
Society, 2007) detalla la creciente demanda de intervenciones psicoldgicas por parte de los
usuarios y cuidadores, y el creciente reconocimiento de estas intervenciones en el
tratamiento y manejo de las enfermedades mentales graves, como la esquizofrenia. El
informe propone un importante incremento de la formacion de psicologos y terapeutas
psicoldgicos para aumentar la competencia en la prestacidén de terapias psicoldgicas. En
esta area se aborda la base de la evidencia para la aplicacion de los tratamientos
psicoldgicos y psicosociales, generalmente en combinacidén con antipsicéticos, en el

tratamiento de la esquizofrenia, para los individuos, grupos y familias.

9.1.1.- ;Coémo han evolucionado las intervenciones psicolégicas dirigidas a la
psicosis?

Antes de la introduccion de los medicamentos neurolépticos para la esquizofrenia en los
afnos 1950 y 1960, las psicoterapias analiticas basadas en el trabajo de Frieda Fromm-
Reichmann (1950) y Harry Stack Sullivan (1947) y otros fueron ampliamente practicadas.
El concepto de rehabilitacion crecié durante este periodo influenciado por el trabajo pionero
de Manfred Bleuler en la clinica Bergholzi en Zurich, donde los pacientes se dedicaban con
un empefio profesional y ocupacional importante en el contexto de una politica de “puertas
abiertas” (Bleuler, 1978). A principios de la década de 1980, la publicacion del estudio
"Chestnut Lodge" sobre la eficacia de las psicoterapias psicodinamicas (McGrashan, 1984)
tuvo un gran impacto en el abordaje de los trastornos psicéticos. Este ensayo demostré
que no habia ningun impacto de la psicoterapia en los sintomas psicéticos basicos. Esto
contribuy6 a la disminucidn de su utilizacion en la practica habitual y a que la base de

tratamiento pasasen a ser los neurolépticos.

Sin embargo, como la desinstitucionalizacién gano terreno en la década de 1970, la
investigacion sobre los factores psicologicos y sociales que podrian contribuir a la recaida
en las personas con psicosis 0 esquizofrenia que viven en entornos comunitarios, como
acontecimientos vitales estresantes y dificultades de comunicacion en las familias (alta

“‘emocion expresada”), estimularon el desarrollo de la intervencién familiar para prevenir la
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recaida (Leff et al., 1982; Lobban & Barrowclough, 2009). La intervencién familiar a
menudo incluye la educacion a los miembros de la familia acerca de la esquizofrenia (a
veces denominada “psicoeducaciéon”) y otras veces la investigacion se llevo a cabo sobre

los beneficios de la psicoeducacion sola (Birchwood et al., 1992).

El interés en las intervenciones psicolégicas y psicosociales para el tratamiento de la
psicosis y la esquizofrenia también aumentd en la década de 1980 por el creciente
reconocimiento de las limitaciones, los efectos secundarios y los riesgos de salud
asociados con la medicacién antipsicética, asi como las bajas tasas de adherencia y la
creciente evidencia de los efectos de la exposicion continuada a los neurolépticos en la
pérdida de materia gris cortical (Baker et al., 2006). Durante la ultima década, se ha
producido una revolucién en la comprension del papel que los procesos psicoldgicos y
ecoldgicos tienen en el riesgo de psicosis y en la resiliencia (Kim et al., 2013). Esto incluye,
por ejemplo, el impacto de la crianza urbana, la residencia inestable y los barrios
desestructurados (Vassos et al., 2012) y el impacto que la baja autoestima puede tener
sobre la manera en que los individuos con una experiencia psicotica valoran el significado

de la misma.

La demanda de terapias psicoldégicas en general también ha aumentado, culminando en el
caso concreto de Reino Unido con la iniciativa del Departamento para mejorar el acceso a
las terapias psicolégicas (IAPT). De hecho, la estrategia de salud mental "No hay salud sin
salud mental" (No Health Without Mental Health; Prince et al., 2007) ha dado lugar a que
haya financiacion disponible para extender el IAPT a las personas con enfermedades

mentales graves, sobre todo a aquellas con psicosis y esquizofrenia.

9.1.2.- El modelo de vulnerabilidad-estrés

Aunque las razones para las intervenciones médicas, psicoldgicas y psicosociales se
derivan de una variedad de diferentes teorias bioldgicas, psicoldgicas y sociales, el
desarrollo del modelo de vulnerabilidad-estrés (Nuechterlein, 1987; Zubin & Spring, 1977)
ha facilitado, sin duda, la integracion tedrica y practica de diferentes enfoques de
tratamiento. Este modelo propone que determinados individuos estan predispuestos a
sufrir esquizofrenia y que diversos factores estresantes pueden influir finalmente en su

activacion, favoreciendo asi la aparicién de la esquizofrenia. Los factores estresantes
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podrian no poner en peligro la homeostasis del individuo o, por el contrario, superar el
umbral de tolerancia y dar lugar al trastorno (Zubbing & Spring, 1977).

Esta vulnerabilidad esta producida por una combinacién de influencias genéticas y
ambientales tempranas, incluidos los problemas en la regulacion y expresion del
neurodesarrollo, que darian lugar en la fase adulta a un sindrome de desconexién o a
trastornos de la conectividad neuronal (Harrison, 2008). En cuanto a los factores de estrés
medioambiental, se incluirian junto con los acontecimientos vitales estresantes, el alto nivel
de emocion expresada en el ambito familiar (comportamiento hipercritico, hostil y/o
sobreprotector) y el consumo de cannabis, suponiendo mayor riesgo en la adolescencia
(Casadio et al., 2011).

Los tratamientos, ya sean farmacolégicos o psicologicos, tendrian como objetivo proteger
a un individuo vulnerable y reducir la probabilidad de recaida, reducir la gravedad del

episodio psicatico y tratar los problemas asociados con los sintomas persistentes.

Las intervenciones psicoldgicas pueden, ademas de la mejora especifica psicoldgica o de
aspectos sociales del funcionamiento, tener un efecto a largo plazo sobre la vulnerabilidad

de un individuo.

9.1.3.- Compromiso

Un requisito previo para cualquier tratamiento psicolégico u otro es la participacion efectiva
del usuario en una alianza terapéutica o positiva (Roth et al., 1996).

Implicar eficazmente a las personas durante una enfermedad esquizofrénica aguda es a
menudo dificil y exige una gran flexibilidad en el enfoque y en el ritmo del trabajo
terapéutico. Por otra parte, una vez que participan en una alianza terapéutica positiva, es
igualmente necesario mantener esta relacion, a menudo durante largos periodos de
tiempo, con el problema afadido de que una alianza de este tipo puede aparecery
desaparecer, especialmente en el caso de los usuarios en los que se hace necesario el
tratamiento involuntario. Retos especiales en el tratamiento de la esquizofrenia son el
aislamiento social, los problemas cognitivos y de procesamiento de la informacion, el
desarrollo de una vision compartida con el usuario acerca de la naturaleza de la

enfermedad y el impacto del estigma y la exclusion social.
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9.1.4.- Objetivos de la terapia psicolégica y de las intervenciones psicosociales
Los objetivos de las intervenciones psicoldgicas y psicosociales en el tratamiento de una
persona con esquizofrenia son numerosos. Existen tratamientos especificos que pueden
estar destinados a trabajar en uno o0 mas de los siguientes objetivos: disminuir la
vulnerabilidad de la persona, reducir el impacto de las situaciones y acontecimientos
estresantes, disminuir la angustia y la discapacidad, minimizar los sintomas, mejorar la
calidad de vida, reducir el riesgo, mejorar las habilidades de comunicacién y de
afrontamiento y/o mejorar la adherencia al tratamiento. En la medida de lo posible, la
investigacion sobre intervenciones psicolégicas debe abordar una amplia gama de

resultados.

9.1.5.- Los enfoques terapéuticos identificados
Las siguientes terapias psicoldgicas e intervenciones psicosociales fueron revisadas:
e Terapia de adhesidn al tratamiento
e La arte-terapia
» La terapia cognitivo-conductual
» La rehabilitacion cognitiva
» El asesoramiento (counselling) y terapia de apoyo
» La intervencion familiar
» Las terapias psicodinamicas y psicoanaliticas
e La psicoeducacion
» El entrenamiento en habilidades sociales

» El manejo psicoldgico del trauma.
Las principales cuestiones clinicas abordadas en esta area serian las siguientes:
El tratamiento inicial
» Para las personas con un primer episodio o esquizofrenia temprana, ¢ cuales son

los beneficios y las desventajas de las intervenciones psicoldgicas/psicosociales en

comparacion con las estrategias alternativas de manejo del tratamiento inicial?

323



Guia de Practica Clinica Tratamiento de la Psicosis y la Esquizofrenia

El tratamiento agudo
» Para las personas con una exacerbacion aguda o recidiva de la esquizofrenia,
¢cuales son las ventajas y desventajas de las intervenciones psicologicas/

psicosociales en comparacion con las estrategias de gestion alternativas?

Promover la recuperacion de las personas con esquizofrenia que estan en remision
» Para las personas con esquizofrenia que estan en remision, ¢ cuales son las
ventajas y desventajas de las intervenciones psicoldgicas/psicosociales en

comparacioén con las estrategias de gestion alternativas?

Promover la recuperacion de las personas con esquizofrenia que no han tenido una
respuesta al tratamiento o ésta ha sido inadecuada
» Para las personas con esquizofrenia que no han tenido una respuesta al
tratamiento o ésta ha sido inadecuada, ¢ cuales son las ventajas y desventajas de
las intervenciones psicoldgicas/psicosociales en comparacion con las estrategias

de manejo alternativas?

El manejo psicoldgico del trauma
» Para los adultos con psicosis y esquizofrenia, ¢ cuales son los beneficios y/o dafios
potenciales de las estrategias del manejo psicoldgico para el trauma previo en

comparacioén con el tratamiento habitual u otra intervencion?

9.1.6.- Intervenciones multicomponentes (o multimodal)

Algunos investigadores han combinado dos intervenciones psicologicas y/o psicosociales
para intentar aumentar la eficacia de la intervencion. Por ejemplo, un programa de
intervencidn familiar se puede combinar con un médulo de entrenamiento en habilidades
sociales. Las combinaciones son diferentes y, en consecuencia, estas intervenciones
multimodales no forman un grupo homogéneo de las intervenciones que pueden ser
analizadas juntas. Por lo tanto, las intervenciones multimodales que combinan los
tratamientos psicoldgicos y psicosociales que eran objetivo de esta revision se incluyeron
en el analisis primario para la revisién de cada intervencion. Se realizaron analisis de
sensibilidad para evaluar el efecto, en su caso, de la eliminacién de estas intervenciones

multimodales. Cuando los trabajos informaban de mas de dos brazos de tratamiento (por
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ejemplo, la intervencién familiar versus entrenamiento en habilidades sociales versus
intervencidn familiar mas entrenamiento en habilidades sociales), solo los datos de los
brazos de intervencién unica se introdujeron en el analisis adecuado (por ejemplo, la
intervencidn familiar versus el entrenamiento en habilidades sociales). Los trabajos que
evaluan la eficacia de los tratamientos psicolégicos como complemento a tratamientos
especificos que estaban fuera del ambito de aplicacién de la Guia 2009 (por ejemplo,

empleo con apoyo y la formacion pre-profesional) fueron excluidos del analisis.

Sin embargo, cabe sefialar que aunque algunos de los trabajos incluidos en la Guia 2002
pueden ser clasificados como tratamientos multimodales porque sistematicamente
combinan elementos como, por ejemplo, la intervencion familiar, el entrenamiento en
habilidades sociales y la TCC, esto tiene que entenderse en el contexto de la atencién
estandar disponible en ese momento. En particular, ha habido un énfasis reciente en la
incorporacion de elementos activos, particularmente la psicoeducacion, en un conjunto
mas amplio de la atencién estandar. Los elementos incluidos en los grupos experimentales
de los estudios mas antiguos pueden ahora ser considerados elementos de rutina de la
buena atencién estandar. También hay que senalar que la atencion estandar difiere de un

pais a otro.

Definicion utilizada por el GDG para incluir estudios en la revision
Para ser clasificada como multicomponente una intervencién necesita estar formada por lo
siguiente:

e un programa de tratamiento en donde dos o mas intervenciones psicologicas
especificas (como se define mas arriba) se combinen de forma sistematica y
programada; y

» laintervencion es llevada a cabo con la intencion especifica de producir un
beneficio por encima de lo que podria lograrse mediante una sola intervencion.

Ademas, los tratamientos multimodales podrian proporcionar intervenciones especificas,

ya sea simultanea o consecutivamente.

9.1.7.- Competencia para proporcionar terapias psicolégicas
A los efectos de la aplicacion de la Guia, es importante tener una comprension del nivel de

competencia de los terapeutas en los ensayos de terapia psicoldgica que se incluyeron.
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Cada uno de los trabajos de terapia psicoldgica fue revisado para obtener datos de la

formacion o el nivel de competencia de los terapeutas que proporcionaban la intervencién.

9.2.- Terapia de adhesion al tratamiento

9.2.1.- Introduccién

Las intervenciones farmacolégicas han sido el soporte principal del tratamiento desde su
introduccién en la década de 1950. Sin embargo, aproximadamente el 50% de las
personas con esquizofrenia y trastorno esquizofreniforme se cree que no tienen adhesion
(o no cumplen) con su medicacion. En una revision sistematica se concluy6 que 1 de cada
4 pacientes no se adhiere a los tratamientos y que los factores asociados a esta falta de
adherencia son: ser hombre, tener historia de abuso de sustancias, ser joven, ausencia de
insight, presentar sintomas positivos, estar desempleado y tener un escaso funcionamiento
social (Nose et al., 2003). En un estudio observacional se obtuvo que tras el alta de la
hospitalizacion, un 25% de los pacientes disminuye su adherencia a los diez dias, al afio
un 50% y a los dos afios, un 75% (Leucht & Heres, 2006). Se estima que la falta de
adherencia a la medicacion lleva a una mayor tasa de recaidas y mayor gravedad de
éstas, a ingresos hospitalarios mas largos y repetidos, y por lo tanto, a una mayor carga
econdmica y social para los usuarios, asi como para las servicios de salud mental (Gray et
al., 2006; Robinson et al., 1999; Taylor et al., 2012).

En este contexto, el "tratamiento de cumplimiento" fue desarrollado por primera vez por
Kemp y sus cols. (1996; 1998) y dirigido a los usuarios con esquizofrenia y psicosis. La
terapia tiene como objetivo mejorar la actitud de los usuarios a la medicacion y la
adherencia al tratamiento, por lo que hipotéticamente mejora sus resultados clinicos y
previene una potencial recaida. Los autores ponen a prueba su efectividad mediante
ensayos aleatorizados y concluyen que su terapia mejora la actitud hacia los farmacos, el
conocimiento sobre el trastorno, la adherencia a la medicacién (Kemp et al., 1996), asi
como el funcionamiento social (Kemp et al., 1998). En general, la “terapia de adhesién al

tratamiento” es el término comunmente aceptado y utilizado actualmente.

La terapia de adherencia al tratamiento esta disefiada como una intervencion breve y
pragmatica que utiliza técnicas y principios de la entrevista motivacional (Miller & Rollnick,

1991), de la psicoeducacion y de la terapia cognitiva (Kemp et al., 1996). Un programa
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tipico de terapia de adherencia ofrecido a un usuario con psicosis, por lo general, se
compone de cuatro a ocho sesiones, con una duracion de aproximadamente 30 minutos a
1 hora (Gray et al., 2006; Kemp et al., 1996; Chien et al., 2015; 2016). La intervencién
utiliza un enfoque por fases para:
e evaluar y revisar la historia de la enfermedad y del tratamiento farmacolégico del
usuario,
e explorar su ambivalencia al tratamiento, la medicacion de mantenimiento y el
estigma,
 llevar a cabo un ejercicio de resolucién de problemas con la medicacion para

establecer la actitud del usuario para el uso futuro de medicamentos.

Definicion utilizada por el GDGNICE para incluir estudios en la revision
La terapia de adherencia se define como:

e cualquier programa que implica la interaccion entre el profesional sanitario y el
usuario, durante el cual los usuarios cuentan con apoyo, informacion y estrategias
de gestion para mejorar su adherencia a la medicacion y/o con el objetivo
especifico de mejorar los sintomas, la calidad de vida y la prevencién de recaidas.

Para considerarse bien definida, la estrategia debe adaptarse a las necesidades de los

individuos.

9.3.- Vinculacion de la evidencia a las recomendaciones

Cinco ECA (N = 649) cumplieron con los criterios de inclusion para la revision de la guia de
2009 sobre terapia de adhesion: (Gray et al., 2006; Kemp et al., 1996; Maneesakorn et al.,
2007; O'Donnell et al., 2003 y Tsang & Wong, 2005). Aunque ampliamente basado en un
enfoque cognitivo conductual, el estudio de Kemp y cols. (1996) fue reclasificado como un
estudio de terapia de adherencia porque el objetivo principal de la intervencion fue mejorar
la adherencia y la actitud hacia la medicacion. Todos los ensayos se publicaron en revistas
revisadas por pares entre 1996 y 2007.

La revision de la Guia 2009 no encontré ninguna evidencia consistente para sugerir que la
terapia de adherencia es eficaz en la mejora de los resultados claves de la esquizofrenia
en comparacién con cualquier otro control. Aunque un estudio en Reino Unido (Kemp et al.,

1996) comunico resultados positivos para las medidas de adherencia y actitud hacia la
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medicacion, estos hallazgos no han encontrado apoyo en las ultimas investigaciones de
mayor amplitud. Es también digno de mencion que una proporcion de los participantes en
el estudio de Kemp y cols. (1996) tenian como diagndéstico primario el de un trastorno del
humor y que, en un estudio de seguimiento de 18 meses, los autores afirmaron que “los
analisis de los subgrupos revelaron lo siguiente: los pacientes con esquizofrenia tienden a
tener un resultado menos favorable en términos de funcionamiento social, severidad de los
sintomas, introspeccién y actitud hacia el tratamiento”.

Un analisis econémico, realizado junto al de Kemp y cols. (1996), sugirié que la terapia de
la adhesién podria ser una opcion eficiente para las personas que experimentan psicosis
aguda en Reino Unido, ya que era mas eficaz que su comparador a un coste total similar.
Ademas de las limitaciones mencionadas anteriormente del estudio de Kemp y cols.(1996),
debido a la alta tasa de abandono, la muestra fue muy pequefia, y eso dificulta establecer
conclusiones definitivas.Sobre la base de los limitados datos econdmicos de salud y la falta
de eficacia clinica, el GDG, por lo tanto, concluye que no hay evidencia solida para el uso

de la terapia de la adhesion como una intervencion especifica.

9.4.- Recomendaciones

9.1. No ofrezca terapia de adhesion al tratamiento farmacolégico

(como intervencion especifica) a las personas con psicosis 0 esquizofrenia.
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9.5.- Arteterapia

9.5.1.- Introduccioén

A finales del siglo XIX'y principios del Siglo XX, surgieron en EEUU y Europa los
profesionales de arte-terapia. Estos defendian la participacion en las artes como una ayuda
potencial para la recuperacion de los pacientes. Esto se hizo mas frecuente después de la
afluencia de los veteranos de guerra en la década de 1940, lo que condujo a la aparicion
de la capacitacion formal y de organismos profesionales para terapias por el arte, la
musica, el teatro y el movimiento de la danza. Estos tratamientos se desarrollaron aun mas
en las instituciones psiquiatricas en la segunda mitad del siglo XX (Bunt, 1994; Wood,
1997).

Mientras que las cuatro modalidades utilizan una variedad de técnicas y medios de arte,
todas se centran en la creacion de una relacion terapéutica de trabajo en la que las
emociones fuertes pueden ser expresadas y procesadas. La manifestacion artistica
también es vista como una forma segura de experimentar una forma diferente de
relacionarse cuando las palabras pueden ser dificiles. Una variedad de teorias
psicoterapéuticas se utilizan para entender las interacciones entre paciente(s) y el
terapeuta siendo las teorias psicodinamicas (ver seccion 9.23) las que predominan en
Reino Unido (Crawford & Patterson, 2007).

Mas recientemente, los enfoques para trabajar con personas con psicosis utilizando
arteterapia han comenzado a ser mas claramente definidos, teniendo en cuenta la fase y la
sintomatologia de la enfermedad (Gilroy & McNeilly, 2000; Jones, 1996). Concretamente,
pacientes crénicos que, de forma aleatorizada, participaron en arteterapia presentaron una
mejoria en las actitudes hacia ellos mismos y fueron evaluados por sus terapeutas mejor
que aquellos que no la realizaron (Green et al., 1987). La musicoterapia se ha relacionado
con una mejora de los sintomas psicéticos en pacientes en estado agudo (Talwar et al.,
2006), una mejora del contacto social y la sintomatologia negativa en pacientes con curso
cronico (Ulrich et al., 2007) y, en general, una mejora en las limitaciones asociadas a los
problemas psiquiatricos (Yang et al., 1998). Un tipo de arteterapia que consistia en una
terapia centrada en el cuerpo con pacientes con esquizofrenia, mejoré la sintomatologia
negativa y se mantuvo a los 4 meses de seguimiento; en calidad de vida y en otros
aspectos psicopatologicos no hubo diferencias entre ambos grupos (Rohricht & Priebe,
2006; Martin et al., 2016; Priebe et al., 2016; Montag et al., 2014).
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Los terapeutas de arte, musica, teatro y danza que ejercen en Reino Unido estan
registrados y regulados por el Consejo de Profesiones de la Salud y se requiere una

formacion especializada.

Definicion utilizada por el GDGNICE para incluir estudios en la revision
Las arte terapias son intervenciones complejas que combinan técnicas psicoterapéuticas
con actividades dirigidas a promover la expresion creativa. En todas las terapias de artes:
» el proceso creativo se utiliza para facilitar la libre expresiéon en un marco
terapéutico especifico,
» la forma artistica se utiliza para “contener” y dar sentido a la experiencia del
usuario,
» el medio artistico se utiliza como un puente para el didlogo verbal y el desarrollo
psicoldgico basado en la introspeccién, si se considera oportuno,
» el objetivo es permitir que el paciente se vivencie a si mismo de manera diferente y
desarrolle nuevas formas de relacionarse con los demas.
Las arte terapias actualmente proporcionadas en Reino Unido incluyen: la terapia de arte o
psicoterapia de arte, la danza-movimiento terapia, la psicoterapia corporal, la terapia de

drama y la terapia musical.

9.6.- Vinculacion de la evidencia a las recomendaciones

Siete ECA (N = 406) cumplieron los criterios de inclusion para la revision de la guia de
2009 para la arteterapia: (Green et al., 1987; Richardson et al., 2007; Nitsun et al., 1974;
Rohricht & Priebe, 2006; Talwar et al., 2006; Ulrich et al., 2007 y Yang et al., 1998). Todos
los ensayos se publicaron en revistas revisadas por pares entre 1974 y 2007. Seis de los
siete ECA se incluyeron en el metaanalisis de las terapias artisticas versus cualquier tipo
de control. Uno de los estudios incluidos (Nitsun et al., 1974) no proporcioné ningun dato
utilizable en ninguno de los resultados criticos considerados en esta revision.

La revision clinica indica que las terapias de artes son eficaces para reducir los sintomas
negativos a través de una variedad de modalidades de tratamiento tanto para los pacientes
ingresados como para los ambulatorios. La mayoria de los ensayos incluidos en la revisiéon
utilizaron un enfoque basado en el grupo. Es de destacar que en todos los estudios en

Reino Unido los terapeutas que realizaron la intervencién estaban formados y acreditados
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por el Consejo de Profesiones de la Salud (Health Professions Council) y en los no

realizados en el Reino Unido, tenian un nivel equivalente de formacion.

El coste de las terapias de artes se estimo6 en aproximadamente en100 £ a 135 £ por
persona con esquizofrenia (precios 2006/07). Un analisis simple de umbral (valor umbral)
mostro que si las arte terapias mejoran la calidad de vida en relacion a la salud (CVRS) de
las personas con esquizofrenia en aproximadamente un 0.006 al ano (en una escala de 0 a
1) entonces serian eficientes, de acuerdo con el umbral inferior de rentabilidad NICE.
Utilizando el umbral superior coste-efectividad de NICE, la mejora en la CVRS tendria que
aproximarse a 0.0035 anualmente durante la intervencion para ser considerado rentable. El
uso de este umbral superior coste-efectividad puede estar justificado porque las terapias
de artes son las unicas intervenciones que han demostrado tener efectos de medianos a

grandes sobre los sintomas negativos en las personas con esquizofrenia.

EL GDGNICE estima que la magnitud de la mejoria en los sintomas negativos asociados
con las terapias de artes (DME -0.59 con 95% IC -0,83 a -0,36) podria traducirse en una
mejora de la CVRS probablemente por encima de 0.0035, y, posiblemente, incluso por
encima de 0.006 al afio, dado que el efecto terapéutico de las terapias de artes se
demostrdé que perdura (y era incluso mejor), por lo menos, hasta 6 meses después del
tratamiento (DME -0,77, con un 95% IC -1,27 a -0,26).

En la actualidad, los datos para la eficacia de las terapias de artes en otros resultados,
tales como el funcionamiento social y la calidad de vida, son todavia muy limitados y con
poca frecuencia se informa de ellos en los ensayos. En consecuencia, el GDGNICE
recomienda que se lleven a cabo nuevas investigaciones a gran escala de las terapias de
arte para aumentar la base de la evidencia actual. A pesar de esta pequefa pero incipiente
base de la evidencia, el GDGNICE reconoce que las terapias de artes son actualmente las
unicas intervenciones que han demostrado eficacia consistente en la reduccion de los
sintomas negativos. Esto, tomado en combinacién con el analisis econémico, ha llevado a

las recomendaciones que se presentan a continuacion.
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9. 7.- Recomendaciones

9.2. Considere ofrecer arteterapia a todas las personas con psicosis o0
esquizofrenia, especialmente para el alivio de los sintomas negativos. Esta se

puede iniciar durante la fase aguda o temprana, incluso en el ambito hospitalario.

9.3. La arteterapia deberia ser proporcionada por un arteterapeuta con una
formacion reglada al respecto, con experiencia previa de trabajo en personas con
psicosis 0 esquizofrenia. La intervencién deberia ser proporcionada en grupo,
salvo que dificultades con la aceptabilidad, el acceso y la participacion indiquen lo
contrario. La arteterapia deberia combinar las técnicas psicoterapéuticas con
actividades destinadas a la promocion de la expresién creativa, que a menudo no
es estructurada, sino dirigida por el usuario. Los objetivos de la arteterapia
deberian incluir:

e permitir a las personas con psicosis 0 esquizofrenia que experimenten el
sentido de si mismos de manera diferente y desarrollen nuevas formas de
relacionarse con los demas,

e ayudar a las personas a expresarse y a organizar su experiencia
(sentimientos) de una forma artistica satisfactoria,

e ayudar a las personas a aceptar y entender los sentimientos que pueden
haber surgido durante el proceso creativo (incluyendo, en algunos casos,
cémo llegaron a tener estos sentimientos), a un ritmo adecuado para la

persona.

9.4. Cuando los tratamientos psicoldgicos, incluidas las terapias artisticas, se
inician en la fase aguda (incluso en pacientes hospitalizados), la intervencién
deberia ser continuada hasta completarse, después del alta, sin que se produzca

una interrupcion innecesaria.

9.5. Considere ofrecer arteterapia para ayudar a promover la recuperacion, sobre

todo, a las personas con sintomas negativos.
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9.8.- Relacién entre el testimonio de los usuarios y las

recomendaciones.

9.5. Considere ofrecer arteterapia para ayudar a promover la recuperacion, sobre todo, a
las personas con sintomas negativos.

Testimonio de los usuarios

Varios de los usuarios de los grupos focales refirieron que una parte importante de su
tiempo lo ocupan en realizar labores artisticas, encontrando importante satisfacciéon en ello.

Incluso se refirieron a la arteterapia como un método de recuperacion.

“Algo que te satisfaga... Has conseguido tu hacer un dibujo, exponer...Cualquier cosa que

te motive...”. (Mujer, 49 arios)

“Yo me pongo metas de: “para este dia, tengo que hacer tantos cuadros...” y va llegando la
hora... Te vas viendo mas normal, comparandote con tus hermanas, tu padre cuando

trabajaba... no sé... parece que casi es igual la vida tuya que la de ellos”. (Varén, 40 afios)

“Psicoterapia y musicoterapia...en FAISEM, por ejemplo, yo he recibido musicoterapia,
biodanza... he estado en talleres también de manualidades, de cosas... sanamente, para

no estar pensando en las drogas...”. (Varén, 41 aros)

9.9.- Recomendaciones para la investigacion
9.9.a Deberia llevarse a cabo un ECA con poder estadistico adecuado, para investigar la
eficacia clinica y el coste de la arteterapia en comparacién con un control activo (por

ejemplo, tratamiento simulado de musica), en las personas con esquizofrenia.
9.9.b Deberia realizarse un ECA con poder estadistico adecuado, para investigar la

duracion mas apropiada y el numero de sesiones de la arteterapia, en las personas con

esquizofrenia.
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9.10.- Terapia cognitivo-conductual

9.10.1.- Introduccioén

La terapia cognitivo conductual (TCC) se basa en la premisa de que existe una relacion
entre los pensamientos, los sentimientos y los comportamientos. Fue Albert Ellis, en la
década de los sesenta, el que desarrollo la primera terapia que puede llamarse cognitiva y
que supone el punto de partida de las TCC. Sin embargo, es Aaron Beck el autor mas
influyente dentro de las terapias cognitivas, gracias a la terapia cognitiva para la depresion
(Beck, 1979). Desde entonces, las TCC han mostrado su eficacia en una amplia gama de
problemas de salud mental, que incluye a los trastornos de ansiedad, al trastorno obsesivo-
compulsivo, a la bulimia nerviosa y al trastorno de estrés postraumatico. A principios de
1990, a raiz de una mayor comprension de la psicologia cognitiva de los sintomas
psicoticos (Frith, 1992; Garety & Hemsley, 1994; Slade & Bentall, 1988), crecié el interés
en la aplicacion de la TCC para las personas con trastornos psicéticos. Los primeros
ensayos de TCC tendieron a centrarse particularmente en los sintomas, ayudando a los
usuarios a desarrollar estrategias de afrontamiento para manejar las alucinaciones y los
delirios (Tarrier et al., 1993). Estas primeras intervenciones cognitivo-conductuales que se
pusieron a prueba fueron intervenciones dirigidas a la identificacion de antecedentes, los
sintomas y los consecuentes y al desarrollo de estrategias para alterar estas secuencias,
asi como para poner a prueba los sintomas y/o afrontarlos de forma mas adaptativa.
Desde entonces, sin embargo, la TCC para la psicosis (TCCp) ha evolucionado y ahora

tiende a basarse en una hipdtesis.

Al igual que con otras intervenciones psicolégicas, la TCC depende del eficaz desarrollo de
una alianza terapéutica positiva (Roth et al., 1996). En general, el objetivo es ayudar a la
persona a normalizarse, a dar sentido a sus experiencias psicoéticas y a reducir la angustia
y el impacto asociado en su funcionamiento. Ensayos de terapia cognitiva conductual para
la psicosis (TCCp) han investigado una serie de resultados en los ultimos afios. Estos
incluyen la reduccién de los sintomas (sintomas positivos, negativos y generales) (Rector
et al., 2003), la reduccidén de las recaidas (Garety et al., 2008), el funcionamiento social
(Startup et al., 2004; Jackson et al., 2008), y la introspeccién en diferentes momentos del
trastorno (Startup et al., 2004) y en otros formatos mas breves (Turkington et al., 2002). Un
ECA puso de manifiesto los mismos resultados en pacientes psicoticos que no tomaban

tratamiento farmacologico (Morrison et al., 2014). Mas recientemente, los investigadores
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han mostrado interés en el impacto de la TCCp mas alla de la sola reduccion de los
fendmenos psicoéticos y estan mas centrados los cambios en la angustia y en el
comportamiento problematico asociado con estas experiencias. Trower et al. (2004)
pusieron a prueba una intervencion TCC para disminuir el cumplimiento y el distrés
asociado a las voces obteniendo que, a pesar de que la topografia de los fendmenos
alucinatorios no vario, disminuy6 el grado de cumplimiento de éstas, asi como el distrés y
la sintomatologia depresiva asociados a los sintomas. Por otra parte, las poblaciones
objetivo se han ampliado a las personas con un primer brote psicotico (Jackson et al.,
2005; Jackson et al., 2008) y a aquellos que presentan comorbilidad con un trastorno por
consumo de sustancias. Estos tratamientos TCC dirigidos a la comorbilidad integran
elementos mas especificos de los trastornos por consumo de sustancias, como es la
entrevista motivacional (Barrowclough et al., 2001). La TCC breve, de 8 sesiones, en
comparaciéon con un grupo control, también mejoré la sintomatologia psicética como

general, el funcionamiento social y la introspeccion (Zhi-Hua et al., 2017).

Definicion utilizada por el GDG para incluir estudios en la revision
La TCC se define como una intervencion psicologica especifica donde los usuarios:
» establecen vinculos entre sus pensamientos, sentimientos o acciones con respecto
a los sintomas actuales o anteriores, y/o al funcionamiento, y
e re-evaluan sus percepciones, sus creencias o los razonamientos en relacién con
los sintomas diana.
Ademas, un componente adicional de la intervencion deberia implicar lo
siguiente:
el control por los usuarios de sus propios pensamientos, sentimientos o
comportamientos con respecto al sintoma o recurrencia de los sintomas, y/o
e promocion de formas alternativas de hacer frente a los sintomas diana, y/o
e reduccion de la angustia, y/o

» mejora de su funcionamiento.

9.10.2.- Formacién
La inconsistencia en la informacién que se da en los ensayos sobre la formacion de los
terapeutas hace dificil determinar el impacto de ésta en los resultados del ensayo. Menos

de la mitad (15/31) de los trabajos incluidos de TCC hacen referencia a la formacién
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especifica relacionada con la TCC. En los primeros ensayos de TCCp esto no es
sorprendente, ya que los investigadores fueron a la vanguardia del desarrollo de la terapia
y habia escasa formacién especifica de TCC relacionada con la psicosis. En los estudios
en los que se menciona algo al respecto, no se informa sobre la duracion de esta
formacion y si habia estado centrada en el trabajo con psicosis especificamente. Ademas,
cuando se proporcionaron datos de los programas de formacion relacionados con el
ensayo, la experiencia y formacion previa no siempre parecen haber sido controlados. Esto
significa que los terapeutas podrian haber entrado en el estudio con diferentes niveles de
competencia, lo que hace imposible determinar el impacto del programa especifico de
formacion. De los 25 ensayos que informan los profesionales que llevan a cabo la
intervencion, la mayoria utilizé psicélogos clinicos (14/25). Sin embargo, una proporciéon de
los ensayos utilizé diferentes profesionales, incluyendo psiquiatras (3/25), enfermeras
psiquiatricas (7/25), trabajadores sociales (2/25), graduados de psicologia nivel de master
y/o internos®, (1/25), terapeutas ocupacionales (1/24) y trabajadores locales de salud
mental™ (2/25). En algunos ensayos, fueron varios profesionales los que realizaron la
intervencion (por ejemplo, dos psicélogos y un psiquiatra). A menudo, cuando el profesional
que realizé la intervencidon no fue un psicélogo clinico, se hacia referencia a la formacién

especifica en TCCp o a su amplia experiencia trabajando con personas con psicosis.

La competencia no parece estar correlacionada directamente con la formacion, sino que
hay un numero importante de variables que influyen. Por otro lado, el estudio de Durham vy
cols. (2003) indicé que la formacion en TCC general no produjo necesariamente terapeutas

competentes en TCCp.

Aunque los terapeutas de los estudios tenian formacién en TCC, raramente aparece
formacion especifica en TCCp. A la hora de evaluar la fidelidad a la TCCp, se han utilizado
tres medidas diferentes de fidelidad aunque con escaso consenso sobre qué puntuacion
deberia ser considerada adecuada competencia. A este respecto, Durham y cols. (2003)

utilizaron dos escalas en su ensayo y encontraron escasa consistencia entre ellas.

Respecto a la utilizacion de manuales de terapia, los ensayos suelen informar de manera

mas consistente sobre ello, hallandose que la mayoria de los estudios (24/31) utilizan
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manuales. La comunicacion de supervision también fue mas consistente, asi la supervision

por pares y senior era evidente en mas de dos tercios de los ensayos.

"Diplomados (licenciados) en psicologia y/o residentes

*Primary care graduate mental health workers son denominados como PCGMHWSs o como graduate mental
health workers (GMHWSs).

Las funciones del trabajo de los PCGMHW varian entre las distintas instituciones del NHS, sin embargo, por
lo general en todas ellas se incluye:

« Trabajo presencial con el usuario - apoyo a la realizacion de intervenciones breves y auto ayuda
para las personas con trastornos mentales comunes de todas las edades. Por ejemplo, trabajar con
usuarios con trastorno de panico y depresion mayor utilizando enfoques cognitivo-conductuales.

« Promocion de la salud mental positiva y la importancia de abordar los problemas de salud mental.

« La mejora de la informacién disponible para los pacientes acerca de la salud mental.

« El fortalecimiento de los conocimientos que posee el personal sanitario de atencion primaria sobre
la red de los recursos disponibles en la comunidad para las personas con problemas de salud
mental.

« Enlace con las redes comunitarias.

9.10.3.- Origen étnico

Sélo un trabajo de seguimiento (Rathod et al., 2005) ha evaluado los cambios en la
introspeccion y el cumplimiento de los participantes afro-caribefios y de raza negra del
Caribe incluidos en el estudio de Turkington (2002). El analisis de los subgrupos indicoé una
tasa de abandono mas alta entre ambos grupos de minorias de raza negra y étnicas.
Ademas, en comparacion con personas blancas, las personas de raza negra y los
participantes de grupos étnicos minoritarios demostraron cambios significativamente mas
pequenos en la introspeccion. Aunque estos hallazgos son potencialmente interesantes,
debe tenerse en cuenta que los participantes de raza negra y de las minorias étnicas
representaban solo el 11% de la poblacién de estudio, con los participantes de raza negra
africanos y los afro-caribefios representando el 3 y el 5% de la muestra, respectivamente.
Con respecto a los otros estudios incluidos en la revision, habia una escasez de
informacion sobre el origen étnico de los participantes. Debido a la falta de informacion, el
GDGNICE no pudo sacar conclusiones de los datos o hacer recomendaciones relativas a
la practica.

Sin embargo, el GDGNICE reconoce que esta es un area que justifica una mayor

investigacion y estudio.

337



Guia de Practica Clinica Tratamiento de la Psicosis y la Esquizofrenia

9.10.4.- Resumen de la evidencia clinica

La revision encontrd evidencia consistente de que, en comparacion con la atencion
estandar, la TCC fue eficaz en la reduccién de las tasas de reingreso hospitalario hasta 18
meses después de la finalizacion del tratamiento. Ademas, habia evidencia sélida que
indicaba que la duracion de la hospitalizacion también se redujo (8,26 dias de media).
Coherente con la Guia 2002, la TCC ha demostrado ser eficaz en la reduccion de la
severidad de los sintomas, medido por las puntuaciones totales de los items, de escalas
como la PANSS y el BPRS, tanto al final del tratamiento y hasta 12 meses de seguimiento.
Efectos pequefios a medianos (DME ~ 0.30) también se demostraron para reducciones en
la depresion cuando se compara la TCC con el tratamiento estandar y otros tratamientos
activos. Por otra parte, si se compara con cualquier control, hay alguna evidencia de

mejora en el funcionamiento social de hasta 12 meses.

Aunque la evidencia para los sintomas positivos fue mas limitada, el analisis de los datos
PSYRATS™ demostré algun efecto para las medidas totales de alucinaciones al final del
tratamiento. Ademas de esto, hubo cierta evidencia limitada pero consistente de medidas
de sintomas especificos, incluyendo el obedecer a las alucinaciones auditivas, la
frecuencia de las mismas y la credibilidad, todo lo cual demostré tamanos grandes del
efecto al final del tratamiento y en el seguimiento. Sin embargo, a pesar de estos efectos
positivos para las medidas especificas de alucinaciones, la evidencia para que haya algun

efecto sobre los delirios es inconsistente.

Aunque ningun ECA compara directamente la TCC grupal con la individual, las
comparaciones indirectas indican que solo esta ultima tuvo efectos sélidos sobre los
reingresos, la gravedad de los sintomas y la depresion. Los analisis de los subgrupos
también demuestran efectos adicionales para las personas con esquizofrenia, promoviendo
la fase de recuperacion con y sin sintomas persistentes. En particular, en comparacion con
cualquier otro control, los estudios que incluyen personas en la fase de promocion de la
recuperacion demostraron una evidencia consistente para una reduccion de los sintomas
negativos de hasta 24 meses después del final del tratamiento.

En los ultimos afos estan apareciendo la aplicacion de las terapias de tercera generacion
para el tratamiento de los sintomas de la esquizofrenia. De este modo, las terapias

basadas en mindfulness asi como la terapia de aceptacién y compromiso se estan
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utilizando para el control de los sintomas positivos (Thomas et al., 2014). La evidencia, sin

embargo, aun no arroja resultados concluyentes al respecto.
"*The Psychotic Symptom Rating Scales

9.11.- Vinculacién de la evidencia a las recomendaciones

En la guia de 2002, se incluyeron 13 ECA (N = 1.297) de TCC. Un ECA del 2002 (Kemp et
al., 1996) fue eliminado del analisis de la guia de 2009 y reclasificado por el GDG como
terapia de adherencia y otros tres estudios fueron eliminados debido a un niumero
insuficiente de participantes (Garety et al., 1994; Levine et al., 1998; Turkington & Kingdon,
2000). La busqueda de 2009 identifico seis articulos que datos de seguimiento a los ECA
identificados en busqudas previas y 22 nuevos ECA, incluidos los la TCC formaba parte de
una intervencién multimodal. En total, 31 ECA (N = 3.052) cumplieron los criterios de
inclusion para la actualizaciéon: (Bach & Hayes, 2002; Barrowclough et al., 2006; Bechdolf
et al., 2004; Bradshaw, 2000; Cather et al., 2005; Drury et al., 1996; Gumley et al., 2003;
Haddock et al., 1999; Hogarty et al., 1997; Jackson et al., 2005; Jackson et al., 2008;
Jenner et al., 2004; Kuipers et al., 1997; Leclerc et al., 2000; Lecomte et al., 2008; Lewis et
al., 2002; McLeod et al., 2007; Penadés et al., 2006; Pinto et al., 1999; Rector et al., 2003;
Sensky et al., 2000; Startup et al., 2004; Tarrier et al., 1998; Trower et al., 2004; Turkington
et al., 2002; Valmaggia et al., 2005 y Wykes et al., 2005). De estos, uno era inédito y 30 se
publicaron en revistas revisadas por pares entre 1996 y 2008.

Para la revisidén de la guia de 2009, se incluyeron 31 ECA de la TCC versus cualquier tipo
de control en el metaanalisis. Asi, para el analisis primario, se incluyeron 19 ECA que
compararon la TCC con la atencion estandar, 14 comparando la TCC con otros
tratamientos activos y tres comparando la TCC con otros tratamientos no estandar
cuidado.

Las conclusiones extraidas de la Guia 2002 respecto a la eficacia de la TCC han sido
apoyadas por la revision sistematica del 2009. Un metanalisis mas actual obtiene
resultados en la misma linea (Jauhar et al., 2014). Los datos para la reduccion de las tasas
de reingresos hospitalarios y la duracion del ingreso siguen siendo significativos incluso
cuando en un analisis de sensibilidad se excluyen los trabajos no realizados en el Reino
Unido y previos al National Service Framework for Mental Health (Department of Health,
1999), lo que sugiere que estos resultados pueden ser particularmente soélidos dentro del

contexto clinico actual. La efectividad de la TCC ha sido corroborada por la evidencia para
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la gravedad de los sintomas, que incluian reducciones en las medidas especificas de
alucinaciones y depresion, ademas de las puntuaciones totales de los sintomas. Sin
embargo, hay que sefalar que a pesar de la confirmacion general de las recomendaciones
de la Guia 2002, a raiz de la reclasificacion y la posterior eliminacion de Kemp y
cols.(1996), no hay pruebas soélidas para la eficacia de la TCC sobre las medidas de
cumplimiento o introspeccién. En consecuencia, el GDGNICE concluyé que no hay
pruebas suficientes para apoyar la recomendacion de la Guia 2002 sobre el uso de la TCC
para ayudar al desarrollo de la introspeccion o en el manejo de una mala adherencia al

tratamiento.

La revision sistematica de la evidencia econdmica muestra que proporcionar TCC a las
personas con esquizofrenia en el Reino Unido mejoro los resultados clinicos sin coste
adicional. Este hallazgo es apoyado por un modelo econdémico realizado para esta Guia, lo
que sugiere que la prestacion de la TCC podria traducirse en ahorros de coste netos para
el NHS, asociados con una reduccion en las futuras tasas de hospitalizacion. Los
resultados tanto de la revisidn sistematica de la bibliografia y los modelos econémicos
indican que proporcionar TCC individual a las personas con esquizofrenia es probable que
sea eficiente en el contexto de Reino Unido, sobre todo cuando se tienen en cuenta los

beneficios clinicos asociados con la TCC.

Aunque el GDGNICE no pudo sacar conclusiones firmes a partir de los analisis de
subgrupos que evaluan el impacto de la duracién del tratamiento y el numero de sesiones,
ellos sefialan que la evidencia de la TCC es impulsada principalmente por los estudios que
incluyeron al menos 16 sesiones planificadas, aunque una revision sistematica reciente,
sugiere la realizaciéon de estudios que comparen la TCC breve, de 6 a 10 sesiones, con la
TCC de duracién estandar, de 12 a 20 sesiones (Naem et al., 2015). Para incorporar el
estado actual de la evidencia y el consenso de expertos, el GDGNICE, por tanto, modifica
la recomendacion de 2002 relativa a la duracion y el numero de sesiones de tratamiento.
Hay, sin embargo, una evidencia mas fiable para apoyar la prestacién de TCC como una
terapia individual, un hallazgo que coincide en gran medida con la practica terapéutica

actual en Reino Unido.
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De los estudios de TCCp incluidos en el metanalisis, no es posible hacer recomendaciones
sobre los requisitos especificos de formacién o competencias requeridas para la prestacion
eficaz de TCCp. En particular, los estudios varian ampliamente en la aportacion de datos
sobre la formacién y la experiencia de la persona que realiza la intervencion. Sin embargo,
el GDGNICE considera que esta es un area importante para el desarrollo futuro y han
hecho una recomendacion de investigacion. A pesar de no ser capaz de hacer ninguna
recomendacion especifica para el tipo de entrenamiento requerido en esta etapa, se senald
que, en general, la mayoria de los ensayos usaron ya sea psicélogos clinicos o terapeutas
psicoldgicos acreditados para ofrecer la TCCp. Ademas, se proporciond supervision clinica
regular en dos terceras partes de los ensayos y se utilizaron manuales de tratamiento en
casi todos los ensayos. A partir de esta evidencia, y con base en la opinion de los expertos,
el GDG incluy6 una serie de recomendaciones relativas a la prestacion de la TCC para las

personas con esquizofrenia.

La TCC ha demostrado ser eficaz de manera consistente a través de multiples resultados
criticos y esto junto con los potenciales ahorros de costes netos para el NHS, apoyan las
recomendaciones de la Guia 2002 relativas a la prestacion de la TCC para las personas

con esquizofrenia.

Para la Guia 2014 el GDGNICE considero que, tras la publicacion de la psicosis y la
esquizofrenia en nifios y jovenes- Psychosis and Schizophrenia in Children and Young
People-, la Guia 2014 deberia ser coherente en su caso, incluyendo el cambio de la
poblacién a quién va dirigida, de "personas diagnosticadas de esquizofrenia" a "las
personas diagnosticadas de psicosis y esquizofrenia". Por lo tanto, el GDG consideré
importante asesorar a los profesionales de la evidencia equivoca respecto a las
intervenciones psicoldgicas en comparacion con la medicacién antipsicética y recomendo
que si una persona desea intentar tratarse con un intervencion psicoldgica exclusivamente,
esta podria ser probada en el transcurso de 1 mes o menos. El GDGNICE también quiso
hacer explicito que las opciones para el primer episodio de psicosis y de una exacerbacion
aguda o recurrencia de la psicosis o la esquizofrenia deberian ser intervenciones
psicoldgicas (TCC individual y de intervencion familiar) combinadas con medicacion

antipsicotica oral.
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9.12.- Recomendaciones

Las opciones de tratamiento para el primer episodio de psicosis

9.6. Para las personas con un primer episodio de psicosis ofrezca:

medicacion antipsicotica oral (ver recomendaciones 8.2 y 8.3) conjuntamente con
intervenciones psicoldgicas (intervencion familiar y TCC individual,

proporcionadas como se describe en las recomendaciones 9.15 y 9.8).

9.7. Informe a las personas que quieran ser tratadas soélo con intervenciones
psicoldgicas de que éstas son mas eficaces cuando se proporcionan en
combinacién con medicacion antipsicotica. Si aun asi, la persona solo quiere
intervenciones psicologicas:
» ofrezca intervencién familiary TCC
e acuerde un tiempo (1 mes o0 menos) para revisar las opciones de
tratamiento, incluyendo la introduccién de medicacion antipsicotica
» continue realizando con regularidad un seguimiento de los sintomas, la
angustia, el deterioro y el nivel de funcionamiento (incluyendo la

educacion, la formacion y el empleo).

Como proporcionar las intervenciones psicologicas
9.8. La TCC deberia ser proporcionada de manera individual durante al menos
16 sesiones programadas y:

e seguir un manual de tratamiento* de modo que:

- las personas puedan establecer vinculos entre sus pensamientos,
sentimientos o0 acciones y sus sintomas actuales o anteriores, y/o su
funcionamiento

- permita a las personas reevaluar sus percepciones, creencias o
razonamientos y como se relacionan con los sintomas diana

o también incluya al menos uno de los siguientes componentes:
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- control por la persona de sus propios pensamientos, sentimientos o
comportamientos con respecto a sus sintomas o recurrencia de los
sintomas

- promover formas alternativas para afrontar los sintomas diana

- reducir la angustia

mejorar el funcionamiento.

*Se puede elegir cualquier manual de tratamiento con los que hay evidencia de su eficacia en
ensayos clinicos.

Episodios agudos posteriores
9.9. Para las personas con una exacerbacion aguda o recurrencia de la psicosis 0
esquizofrenia, ofrezca:
» medicacién antipsicoética oral (ver recomendaciones 8.2 y 8.3)
conjuntamente con
« intervenciones psicoldgicas (intervenciéon familiar y TCC individual,

proporcionadas como se describe en las recomendaciones 9.15y 9.8).

9.10. Ofrezca TCC a todas las personas con psicosis o esquizofrenia
(proporcionada como se describe en la recomendacion 9.8). Esta se puede iniciar

durante la fase aguda o temprana e incluso en el ambito hospitalario.

Promover la recuperacion
9.11. Ofrezca TCC para ayudar a promover la recuperacion de las personas con
sintomas persistentes negativos y positivos y para las personas en remision.

Proporcione la TCC como se describe en la recomendacion 9.8.
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9.13.- Relacién entre el testimonio de los usuarios y las

recomendaciones.
Las opciones de tratamiento para el primer episodio de psicosis
9.7. Informe a las personas que quieran ser tratadas solo con intervenciones psicoldgicas
de que éstas son mas eficaces cuando se proporcionan en combinacién con medicacion
antipsicotica. Si aun asi, la persona solo quiere intervenciones psicolégicas:
o ofrezca intervencién familiary TCC
e acuerde un tiempo (1 mes o0 menos) para revisar las opciones de tratamiento,
incluyendo la introduccion de medicacién antipsicética
e continue realizando con regularidad un seguimiento de los sintomas, la angustia,
el deterioro y el nivel de funcionamiento (incluyendo la educacion, la formacién y el

empleo).

Testimonio de los usuarios
Es comun entre los usuarios expresar que no quieren tomar tratamiento farmacoldgico,
especialmente en los inicios del trastorno. Esto conlleva que alguna persona incluso

reconozca que ha llegado a ocultar la sintomatologia o no contarla.

“Tu no sabes expresar lo que te esta pasando, te quedas callada, porque digo “ay Dios

mio, para que me mande una pastilla...”. (Mujer, 49 afios)

“Yo, al principio, no queria la medicacion. En la primera cita le dije que no. Y en la segunda
cita me dijo otra vez que me tenia que poner medicacion. Total, que me termino
convenciendo y me pusieron unas pastillas que me las tenia que tomar a la noche”. (Mujer,

29 arios)

Promover la recuperacion
9.11. Ofrezca TCC para ayudar a promover la recuperacion de las personas con sintomas
persistentes negativos y positivos y para las personas en remision.

Proporcione la TCC como se describe en la recomendacion 9.8.
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Testimonio de los usuarios
Todos los usuarios de los grupos focales que habian participado alguna vez en terapias

grupales refirieron que encuentran la experiencia muy positiva y de ayuda para entender y
afrontar lo que les ocurre.

En algunos casos incluso les sirvié para generar redes sociales.

“Entiendes mejor lo que te pasa y por qué te pasa. Y lo analizas, haces un analisis
introspectivo con otro enfoque. Son cosas muy positivas, y luego formas con el grupo unas

amistades”. (Varon, 48 aros)

“Las terapias a las que hemos ido asistiendo estos ultimos afios, sobre como darte cuenta
de la enfermedad o sobre como vencer los miedos o las angustias, pues te van sirviendo,

son muy constructivas, han sido muy importantes”. (Varén, 48 arios)

9.14.- Recomendaciones para la investigacion

9.14.a Deberia llevarse a cabo un ECA con poder estadistico adecuado para investigar la

duracion mas apropiada y el numero de sesiones de TCC en personas con esquizofrenia.
9.14.b Deberia llevarse a cabo un ECA con poder estadistico adecuado para investigar la
TCCp proporcionada por terapeutas altamente capacitados y profesionales de salud

mental en comparacion con un breve entrenamiento de los terapeutas.

9.14.c Se necesita investigacion para identificar las competencias requeridas para

proporcionar de manera eficaz TCC, a las personas con esquizofrenia.
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9.15.- Rehabilitacion cognitiva
9.15.1.- Introduccioén
La presencia de deterioro cognitivo en una proporcion de personas con esquizofrenia fue
reconocida desde que el término de "esquizofrenia" fue acuiado por primera vez (Bleuler,
1911). La causa exacta de estos déficits aun no ha sido determinada, si bien se barajan
varias hipotesis como que pueden ser debidos a los cambios estructurales del cerebro, a
ciertas alteraciones neuroquimicas o consecuencia del impacto cognitivo de la enfermedad
y/o de la medicacién. Por su parte, los avances en la caracterizacion de la problemas
cognitivos que se presentan en la esquizofrenia ha sido sustancial. Las principales areas
identificadas son: problemas de memoria (Brenner, 1986), déficit de atencién (Oltmanns &
Neale, 1975) y déficits en funciones ejecutivas, como la organizacion y planificacion
(Weinberger et al., 1988) o la flexibilidad (Hurtado et al., 2016). Una reciente iniciativa para
promover la normalizacién de los métodos para la investigacion de evaluacién de los
resultados cognitivos (the Measurement and Treatment Research to Improve Cognition in
Schizophrenia consensus panel [MATRICS; (Nuechterlein et al., 2004)]) ha identificado
ocho ambitos mas especificos:

» atencion/vigilancia

e velocidad de procesamiento

* memoria de trabajo

e aprendizaje y memoria verbales

» aprendizaje y memoria visuales

» el razonamiento y la resolucién de problemas

» la comprension verbal y la cognicion social.
Pocos estudios aun examinan los cambios en todos estos dominios. El deterioro cognitivo
esta estrechamente relacionado con el funcionamiento en areas como trabajo, las
relaciones sociales y la vida independiente (McGurk et al., 2007), asi como con la
inteligencia emocional medida mediante pruebas de ejecucién (Hurtado et al., 2016). La
mejora del deterioro cognitivo se ha identificado como un objetivo apropiado para las

intervenciones, ya que este deterioro tiene un importante impacto en el funcionamiento.

Actualmente los tratamientos farmacologicos disponibles han demostrado efectos limitados
sobre los déficits cognitivos (véase el area 8). Por eso se han desarrollado programas de

rehabilitacion cognitiva en las ultimas décadas, con el objetivo de comprobar si los intentos
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directos de mejorar el rendimiento cognitivo pudieran ser mas eficaces (McGurk et al.,
2007). La razdn principal para la rehabilitacion cognitiva es mejorar el funcionamiento
cognitivo, con algunos trabajos que también indican la mejora del funcionamiento como un
objetivo adicional (Wykes & Reeder, 2005). Los enfoques adoptados han ido desde
intervenciones definidas en sentido estricto, que implica la formacion a los usuarios para
mejorar su rendimiento en una sola prueba neuropsicoldgica, a la prestacién de programas
amplios de rehabilitacion, utilizando cada vez mas el aprendizaje por ordenador (Galletly et
al., 2000; Gomar et al., 2015) u otros aparatos electrénicos (Dang et al., 2014). Los
programas emplean una variedad de métodos, tales como ejercicios de simulacion y
practicos, estrategias de aprendizaje para mejorar la cognicion, propuesta de estrategias
compensatorias para reducir los efectos de los déficits persistentes y discusiones de grupo
(McGurk et al., 2007).

Debido a que el uso de estos métodos en el tratamiento de la esquizofrenia esta todavia en
desarrollo y los primeros estudios han tenido resultados dispares (Pilling et al., 2002),
permanece la incertidumbre sobre qué técnicas se deberian utilizar (Wykes & van der
Gaag, 2001) y si los resultados son beneficiosos, tanto en términos de efectos sostenidos
en la cognicidon como para mejorar su funcionamiento. Ademas, la satisfaccion de los
usuarios con estos programas no coincide con la evidencia sobre su eficacia (Wykes & van
der Gaag, 2001). Los estudios que combinan la rehabilitacion cognitiva con otras
intervenciones psicosociales, como el entrenamiento en habilidades sociales o
intervenciones de formacion profesional, como los programas de empleo con apoyo, han
ido aumentando en la literatura. En esta revision, la atencién se centra en la rehabilitacion
cognitiva como modalidad de intervencion unica, de manera que se excluye cuando se ha
combinado con otras intervenciones psicoldgicas o psicosociales. En estos casos, la
intervencidn ha sido clasificada como una intervencién multimodal y sometida a un analisis
de sensibilidad. Una revision de la rehabilitacion cognitiva asociada con cualquier

intervencidn de rehabilitacion profesional se puede encontrar en el area 15.
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Definicion utilizada por el GDGNICE para incluir estudios en la revision
La rehabilitacion cognitiva se define como:

e un procedimiento identificado que se centra especificamente en los procesos
cognitivos basicos, como la atencion, la memoria de trabajo o las funciones
ejecutivas, y

« tiene la intencion especifica de lograr una mejora en el nivel de desempefio en esa
funcién cognitiva especifica u en otra funciones, incluyendo la vida cotidiana y las

habilidades sociales o vocacionales.

9.16.- Vinculacién de la evidencia a las recomendaciones

En la guia de 2002 se incluyeron siete ECA de rehabilitacion cognitiva. Dos ensayos,
Bellack2001 (Bellack & Brown, 2001) y Tompkins1995 (Tompkins et al., 1995) se retiraron
del analisis de la guia de 2009 porque el GDG consider6é que no cumplian con la definicion
de rehabilitacidon cognitiva. La busqueda de la guia de 2009 identificé 15 articulos que
proporcionaron datos de ensayos previamente identificados y 15 nuevos ensayos. Un
metaanalisis reciente (McGurk et al., 2007) identifico tres ensayos adicionales y una serie
de otros estudios que no cumplieron criterios de inclusién. Los estudios de rehabilitacion
cognitiva incluidos en los ensayos emplearon una variedad de métodos diferentes y en
algunos casos aplicaron rehabilitacion cognitiva en combinacion con una variedad de otras
intervenciones psicoldgicas o psicosociales. En total, 25 ensayos (N = 1.390) cumplieron
los criterios de inclusidn. Todos los ensayos se publicaron en revistas revisadas por pares
entre 1994 y 2008.

Para la revision de la guia de 2009, seis de los estudios incluidos (Benedict et al., 1994;
Burda et al., 1994; Eack et al., 2007; Kurtz et al., 2007; Sartory et al., 2005 y Vollema et al.,
1995) no proporcionaron datos utilizables. En consecuencia, se incluyeron 20 ECA de
rehabilitacion cognitiva versus cualquier tipo de control en el metaanalisis: (Bellucci et al.,
2003; Hadaslidor et al., 2001; Hogarty et al., 2004; Medalia et al., 1998; Medalia et al.,
2000; Penadés et al., 2006; Silverstein et al., 2005; Spaulding et al., 1999; Twamley et al.,
2008; van der Gaag et al., 2002; Velligan et al., 2000; Velligan et al., 2002; Velligan et al.,
2008a; Velligan et al., 2008b; Wykes et al., 1999; Wykes et al., 2007a y Wykes et al.,
2007b).
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La Guia 2002 no encontré ninguna evidencia consistente para la eficacia de la
rehabilitacion cognitiva versus la atencion estandar o cualquier otro tratamiento activo
dirigido a la mejora de los resultados cognitivos u otros resultados importantes, como la
reduccion de los sintomas.

Es de destacar que aunque la revision de McGurk y cols. (2007) sugirio efectos positivos
en los sintomas y en el funcionamiento, esto puede, en parte, atribuirse al hecho de que su
revision incluyé una serie de estudios que no cumplian los criterios de inclusion
establecidos por el GDGNICE (por ejemplo, el numero minimo de participantes o la

rehabilitacion cognitiva como un complemento de la rehabilitacién profesional).

Aunque se ha encontrado una evidencia limitada de la eficacia en algunos estudios
recientes bien realizados, hay una carencia manifiesta de datos de seguimiento y varios
problemas metodoldgicos en la consistencia con la que se presentan los resultados.
Cuando estudios amplios informaron de los resultados tanto al final del tratamiento como
en el seguimiento, hubo poco beneficio consistente de la rehabilitacion cognitiva sobre la
atencion estandar y los controles de atencion. Un metanalisis revisa las variables que
pueden estar asociadas a los cambios en el rendimiento cognitivo que se genera también
en los grupos controles por los cuales no se puede afirmar la eficacia de la rehabilitacién
cognitiva. En este estudio se pone de manifiesto que la edad de los participantes de este
grupo y el tamafio del grupo se asocian a cambios en el rendimiento cognitivo entre la
medida pre y post (Radhakrishnan et al., 2016). En consecuencia, aunque hay algunos
hallazgos positivos, la variabilidad en la eficacia sugiere que la evidencia clinica en su

conjunto no es lo suficientemente sélida como para cambiar la Guia 2002.

El GDGNICE tuvo en cuenta, sin embargo, que una serie de estudios en E.E.U.U. han
demostrado mejoras sostenidas en los resultados profesionales y psicosociales cuando la
rehabilitacion cognitiva se anade a la formacién profesional y/o servicios de empleo con

apoyo.

A pesar de la evidencia emergente dentro de este contexto, la eficacia de las
intervenciones psicologicas y psicosociales como complementos a los servicios de empleo
con apoyo estuvo fuera del alcance de la Guia 2009 vy, por lo tanto, no fue revisada

sistematicamente.
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Ante este hallazgo y la variabilidad tanto en el rigor metodoldgico y la eficacia de los
estudios de rehabilitacion cognitiva, el GDGNICE considera que se necesita mas
investigacion realizada en el Reino Unido. En particular, los ECA de rehabilitacion cognitiva
deben incluir periodos de seguimiento adecuados para evaluar su eficacia como

intervencién especifica y/o adjunta.

9.17.- Recomendacion para la investigacion
9.15.a Se deberia realizar un ECA con poder estadistico adecuado y con seguimiento a
largo plazo para investigar la efectividad clinica y el coste de la rehabilitacion cognitiva en

comparacion con un control adecuado en las personas con esquizofrenia.
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9.18.- Counselling y Terapia de apoyo

9.18.1.- Introduccion

En la década de 1950 Carl Rogers, psicélogo estadounidense influenciado por Alfred Adler
y Otto Rank, elabor6 el counselling “centrado en el cliente” y mas tarde “centrado en la
persona”. Esta fue una reaccion contra las escuelas conductista y psicodinamica que
habian surgido a partir del psicoanalisis freudiano de finales del siglo XIX. A diferencia de
los primeros conductistas, Rogers acept6 la importancia del mundo emocional interno del
cliente, pero esta intervencién se centraba en la experiencia vivida de la persona mas que
en teorias psicoanaliticas empiricas no comprobables de impulsos inconscientes y de
defensas de procesos inconscientes (Thorne, 1992). El counselling de Rogers fue el punto
de partida para nuevas terapias, como el counselling humanista, el counselling
psicodinamico, el psicodrama y la psicoterapia Gestalt. En Reino Unido, el counselling es
la opcidn terapéutica que se ofrece con mayor frecuencia a las personas con

enfermedades mentales comunes dentro del ambito de atencion primaria.

La terapia de apoyo ha sido citada como la psicoterapia individual de eleccion para la
mayoria de los pacientes con esquizofrenia (Lamberti & Herz, 1995). Al igual que otras
terapias, como las metacognitivas, la terapia de apoyo en personas con esquizofrenia ha
sido asociada a una mejora en la autoestima, la habilidad para pensar con mayor claridad y
el establecimiento de objetivos vitales mas significativos (Lysaker et al., 2015). Es
significativo que la mayoria de los ensayos con esta intervencion la han utilizado como
tratamiento de comparacion a otras intervenciones psicolégicas mas especificas, en lugar
de investigarla como una intervencion primaria. Esto puede ser debido a que la terapia de
apoyo no es una intervencioén singular y bien definida, no tiene una teoria unificadora
global y se utiliza habitualmente como un término genérico que describe una serie de
intervenciones desde el befriending hasta un tipo de psicoterapia formal (Buckley et al.,
2007; Buckley et al., 2015). Las modalidades de terapia de apoyo mas formales tienden a
ser flexibles en lo que se refiere a la frecuencia y regularidad de las sesiones, y utilizan
algunos componentes del counselling de Rogers (es decir, un énfasis en la escucha
empatica y “célida no posesiva”). Estas pueden ser llamadas “psicoterapia de apoyo” y
también tienden a basarse en un terapeuta activo que puede ofrecer orientacidén, apoyo y
seguridad con el objetivo de ayudar al paciente a adaptarse a las circunstancias actuales

(Crown, 1988). Esto difiere del psicoterapeuta dinamico, que espera a que surja el material
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y mantiene un grado de opacidad para ayudar en el desarrollo de una relaciéon

transferencial.

Sin lugar a dudas existen coincidencias entre el counselling, la terapia de apoyo y otras
psicoterapias, conocidas como “factores no especificos”. Estos son necesarios para el
desarrollo de una alianza terapéutica positiva y son un requisito previo para que cualquier
intervencién psicolédgica pueda tener alguna posibilidad de éxito (Roth et al., 1996).
Muchos de estos factores son también parte de la “atencion estandar” de alta calidad y
asimismo son elementos claves del counselling y la terapia de apoyo. Fenton & McGlashan
(1997) informaron de que el sentimiento de un paciente de ser escuchado y comprendido
es un fuerte predictor, por ejemplo, del cumplimiento de la medicacion. También, segun
McCabe & Priebe (2004), la relacion terapéutica es un predictor fiable de los resultados del
paciente en la atencion psiquiatrica convencional. Mas concretamente, segun Goldsmith et
al. (2015), algunas de las variables que se consideran clave en dicha relacion son la
comprensidon empatica, la confianza en la terapia, la expresion del afecto y la competencia
percibida La relacion terapéutica ha demostrado también tener un papel causal en el

impacto del tratamiento psicoldgico en la intervencién temprana de pacientes con psicosis.

Definicion utilizada por el GDGNICE para incluir estudios en la revision
El counselling y la terapia de apoyo se definen como intervenciones psicoldgicas
especificas que:
» son facilitadoras, no directivas y/o centradas en la relacion, con el contenido
determinado en gran medida por el usuario, y

e no cumplen los criterios de cualquier otra intervencion psicologica.

9.19.- Vinculacién de la evidencia a las recomendaciones

En la busqueda bibliografica de 2002, se incluyeeron 14 ECA (N = 1.143) de terapia de
apoyo y de counselling. Dos estudios incluidos en la guia de 2002 (Levine et al., 1998;
Turkington & Kingdon, 2000) fueron excluidos de la revision de la guia de 2009 debido a un
numero insuficiente de participantes. La busqueda realizada para la guia de 2009 identifico

cuatro estudios de seguimiento de los ensayos identificados previamente y seis nuevos
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ensayos. En total, 18 ECA (N = 1.610) cumplieron con los criterios de inclusion para la guia
de 2009. Todos fueron publicados en revistas revisadas por pares entre 1973 y 2007.
Para la revision de la guia de 2009, 17 ECA de counselling y terapia de apoyo versus
cualquier tipo de control fueron incluidos en el metanaalisis: (Eckman et al., 1992; Falloon
et al., 1981; Haddock et al., 1999; Herz et al., 2000; Hogarty et al., 1997; Jackson et al.,
2008; Kemp et al., 1996; Lewis et al., 2002; Marder et al., 1996; Patterson et al., 2006;
Pinto et al., 1999; Rohricht et al., 2006; Sensky et al., 2000; Shin & Lukens, 2002; Stanton
et al., 1984, Tarrier et al., 1998 y Valmaggia et al., 2005). Uno de los ensayos incluidos
(Donlon et al., 1973) no proporcioné ningun dato utilizable para el analisis.

En la guia de 2002, el GDGNICE no encontré ninguna evidencia explicita para apoyar el
uso del counselling y la terapia de apoyo como una intervencién especifica. La evidencia
limitada encontrada por la Guia 2009 no justifica el cambio de esta recomendacion. El
GDGNICE, sin embargo, reconoce la preferencia que algunos usuarios y cuidadores
pueden tener hacia estas intervenciones, especialmente cuando otros tratamientos
psicoldgicos mas eficaces no estan disponibles en el area local. Por otra parte, el
GDGNICE reconoce la importancia de los elementos de apoyo en la provision de una

atencion estandar de buena calidad.

9.20.- Recomendaciones

9.12. No ofrezca counselling (asesoramiento psicolégico) ni psicoterapia de apoyo, de
manera rutinaria (como intervenciones especificas), a las personas con psicosis 0
esquizofrenia. Sin embargo, tenga en cuenta las preferencias de los usuarios, sobre todo
si otros tratamientos psicolégicos mas eficaces, como TCC, intervencién familiar y
arteterapia, no estan disponibles a nivel local.
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9.21.- Intervencién familiar

9.21.1.- Introduccioén

La intervencién familiar en el tratamiento de la esquizofrenia ha evolucionado a partir de los
estudios del entorno familiar y su posible impacto en el curso de la esquizofrenia después
de un episodio inicial (Vaughn & Leff, 1976). Cabe sefalar que en este contexto, “familia”
incluye a las personas que tienen una conexién emocional significativa para el usuario,
como padres, hermanos y pareja. Brown y cols. (Brown et al.,1962; Brown & Rutter, 1966)
desarrollaron una medida para el nivel de “emocidén expresada” dentro de las familias y
fueron capaces de demostrar que el ambiente emocional dentro de una familia era un
predictor eficaz de la recaida en la esquizofrenia. Lo era, ademas, de manera
independiente al sexo y al efecto de la medicacidn (Bebbington & Kuipers, 1994; Butzlaff &
Hooley, 1998). La importancia de este trabajo hizo comprender que era posible disefar
meétodos psicoldgicos (en este caso, la intervencion familiar) que podrian cambiar el
manejo de la enfermedad por los usuarios y sus familias e influir en el curso de la

esquizofrenia.

La intervencidn familiar en la esquizofrenia se deriva de las ideas conductistas y
sistémicas, adaptadas a las necesidades de las familias de las personas con psicosis. Mas
recientemente se han resaltado las dificultades de las evaluaciones cognitivas. Los
modelos que han sido desarrollados tienen como objetivo el ayudar a las familias a hacer
frente a los problemas de sus familiares de manera mas eficaz, proporcionar apoyo y
educacioén para la familia, reducir los niveles de estrés, mejorar la forma en que la familia
se comunica y negocia cdmo solucionar problemas, y tratar de evitar la recaida del usuario
(Okpokoro et al., 2014; Girdén et al., 2015). La intervencion familiar suele ser larga y
compleja (por lo general mas de diez sesiones), pero realizada en un formato estructurado

con una familia y tiende a incluir al usuario tanto como sea posible.

Definicion utilizada por el GDGNICE para incluir estudios en la revision
La intervencidn familiar se define como una intervencion psicoldgica especifica donde:
 las sesiones con la familia tienen una funcién especifica de apoyo, educativa o
tratamiento, y contemplan al menos uno de los siguientes componentes:
- trabajo del manejo de la crisis/resolucion de problemas, o

- intervencion con el usuario identificado.
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9.22.- Vinculacion de la evidencia a las recomendaciones

En la guia de 2002, se incluyeron 18 ECA (N = 1.458) de intervencioén familiar. Uno (Posner
et al., 1992) incluido en la guia de 2009 se volvi¢ a clasificar como Psicoeducacion para la
guia de 2009 y dos ensayos anteriores se clasificaron como intervencién familiar como
parte de un tratamiento multimodal (Herz et al., 2000 y Lukoff et al., 1986). La busqueda de
la guia de 2009 identifico cinco articulos que informaban del seguimiento de los ensayos
identificados en busquedas previas y 19 nuevos ensayos. En total, 38 ensayos (N = 3.134)
reunieron los criterios de inclusién para la revision de la guia de 2009. Todos fueron
publicados en revistas revisadas por pares entre 1978 y 2008.

Para la guia de 2009, uno de los estudios incluidos (Cheng & Chan, 2005) no proporcioné
utilizables para cualquiera de los resultados criticos, de manera que 32 ECA de la
intervencién familiar versus cualquier tipo de control se incluyeron en el metanalisis:
(Barrowclough et al., 1999; Bloch et al., 1995; Bradley et al., 2006; Bressi et al., 2008;
Buchkremer et al., 1995; Carra et al., 2007; Chien et al., 2004a; Chien et al., 2004b; Chien
& Wong, 2007; Dyck et al., 2000; Falloon et al., 1981; Garety et al., 2008; Glynn et al.,
1992; Goldstein et al., 1978; Herz et al., 2000; Hogarty et al., 1997; Jenner et al., 2004;
Kopelowicz et al., 2003; Leavey et al., 2004; Leff et al., 1982; Li & Arthur, 2005; Linszen et
al., 1996; Lukoff et al., 1986; Magliano et al., 2006; Ran et al., 2003; So et al., 2006;
Szmukler et al., 2003; Tarrier et al., 1988; Valencia et al., 2007; Vaughan et al., 1992; Xiong
et al., 1994 y Zhang et al., 1994).

De éstos, 26 ensayos compararon la intervencion familiar con la atencidén estandar y ocho
compard la intervencion familiar con otros tratamientos activos. Ademas, cinco ensayos
compararon directamente una intervencion de multiples familias con una sola intervencion
familiar.

En la guia de 2002 habia evidencia suficiente para que el GDGNICE recomendara la
intervencién familiar en el tratamiento de la esquizofrenia. Estudios recientes han
corroborado estas conclusiones y han demostrado consistentemente que la intervencion
familiar puede ser particularmente eficaz en la prevencion de la recaida.

Otros analisis realizados por la guia 2009 continuan apoyando la evidencia demostrada en
la guia 2002 con respecto a la duraciéon de los tratamientos y la inclusion de la persona con
esquizofrenia, cuando sea posible. Aunque la evidencia es mas limitada para las ventajas
de la intervencion con una unica familia en comparacién con varias, esto debe

considerarse en el contexto de la practica actual, asi como de las preferencias de los
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usuarios y de los cuidadores. Ademas, el GDGNICE observo que la mayoria de los
estudios que se han realizado en Reino Unido son con intervenciones unifamiliares,
mientras que los estudios realizados en otros paises contribuyeron mas a la base de la
evidencia de la intervencidn familiar multiple. Por lo tanto, la evidencia de la intervencion

familiar unica puede ademas ser mas generalizable al ambito de Reino Unido.

Ademas, la intervencion familiar también reduce las tasas de ingresos hospitalarios durante
el tratamiento y la gravedad de los sintomas durante y hasta 24 meses después de la
intervencioén. La intervencién familiar puede también ser eficaz en la mejora de resultados
criticos adicionales, tales como el funcionamiento social y el conocimiento del paciente
acerca del trastorno. Sin embargo, debe tenerse en cuenta que la evidencia de esto ultimo
es mas limitada y proviene de estudios individuales que comunican multiples resultados en

una serie de medidas basadas en escalas.

Aunque las comparaciones directas de formato no indicaron ninguna evidencia sélida para
la intervencion familiar sola sobre la multiple en términos de sintomas totales, la
intervencién familiar unica fue vista como mas aceptable para los usuarios y cuidadores
segun demuestra el numero de abandonos prematuros durante el estudio. Ademas, las
comparaciones de los subgrupos que indirectamente compararon la intervencién familiar
individual con la multiple demostraron alguna evidencia limitada que sugiere que sélo la

primera puede ser eficaz en la reduccion de los ingresos hospitalarios.

La evidencia econdmica existente en la intervencion familiar es insuficiente. Un sencillo
analisis econodmico realizado por esta por la guia NICE de 2014 demostrd que, en el
ambito de Reino Unido, la intervencion familiar se asocia con el ahorro de costes netos
cuando se les ofrece a las personas con esquizofrenia ademas de la atencidon estandar,
debido a una reduccion en las tasas de recaidas y posterior hospitalizacion. Los resultados
del analisis econdmico utilizan datos sobre recaidas que se refieren al periodo durante el
tratamiento con la intervencién familiar.

Sin embargo, hay evidencia de que la intervencion familiar también reduce las tasas de
recaidas (Bressi et al., 2008; Chien et al., 2010; Giron et al., 2010) para el periodo posterior
a la finalizacién de la intervencion. Por lo tanto, el ahorro de costes netos de la intervencion

familiar es probablemente mayor que el estimado en el analisis de la guia NICE de 2014.
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Con respecto a la formacién y competencias requeridas por el terapeuta para proporcionar
la intervencion familiar para las personas con esquizofrenia y sus cuidadores, hay escasez
de informacién comunicada a través de los ensayos. En consecuencia, el GDGNICE se
considera incapaz de obtener una conclusion o de hacer recomendaciones relativas a la
practica. Sin embargo, el GDGNICE reconoce que la formacion y las competencias del

terapeuta son un area importante que merece una mayor investigacion.

La evidencia sdlida presentada en la evaluacion clinica actual y de economia de la salud
de la intervencién familiar apoya ademas las conclusiones y las recomendaciones de la
guia de 2002. Aunque hay una falta de evidencia para la utilizacion de las intervenciones
familiares adaptadas a otras culturas dentro de Reino Unido, el GDGNICE reconoce que se
trata de un area importante que justifica una mayor investigacion, dada la evidencia
previamente comentada en relacion a la desigualdad de acceso de las personas de raza

negra y de los grupos de minorias étnicas (véase el area 16).

Tras la publicacion de la guia para el tratamiento de la psicosis y la esquizofrenia en nifios
y jovenes (Psychosis and Schizophrenia in Children and Young People NCCMH, 2013
[completa guia]; NICE, 2013A), para la guia de 2014 el GDGNICE consider6 que las
recomendaciones deberian ser consistentes siempre que fuera posible. Por lo tanto, el
GDGNICE considera importante asesorar a los profesionales sobre la evidencia equivoca
respecto a las intervenciones psicolégicas en comparacion con la medicacién antipsicética
y recomienda que si la persona desea intentar tratarse exclusivamente con una
intervencién psicolégica, ésta podria ser probada en el transcurso de un mes o menos.
Después de la guia para el tratamiento de la psicosis y la esquizofrenia en nifios y jovenes,
el GDGNICE también quiere hacer explicito que las opciones para un primer episodio de
psicosis deberian ser un farmaco antipsicético oral combinado con las intervenciones

psicoldgicas (intervencién familiar y TCC individual).
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9.23.- Recomendaciones

Las opciones de tratamiento para el primer episodio de psicosis

9.13 Para las personas con un primer episodio de psicosis ofrezca:

medicacion antipsicotica oral (ver recomendaciones 8.2 y 8.3) conjuntamente con
intervenciones psicoldgicas (intervencion familiar y TCC individual,

proporcionadas como se describe en las recomendaciones 9.15 y 9.8).

9.14. Informe a las personas que quieran ser tratadas solo con intervenciones
psicoldgicas que éstas son mas eficaces cuando se proporcionan en combinacién
con medicacion antipsicotica. Si aun asi la persona solo quiere intervenciones
psicoldgicas:
» ofrezca intervencién familiary TCC
e acuerde un tiempo (1 mes o0 menos) para revisar las opciones de
tratamiento, incluyendo la introduccién de medicacion antipsicotica
» continue realizando con regularidad un seguimiento de los sintomas, la
angustia, el deterioro y el nivel de funcionamiento (incluyendo los

estudios, la formacién y el empleo).

Como proporcionar las intervenciones psicologicas

9.15. La intervencion familiar deberia:

incluir a la persona con psicosis o esquizofrenia, si es factible

» llevarse a cabo entre 3 meses y 1 afo

« incluir al menos 10 sesiones planificadas

» tener en cuenta las preferencias de toda la familia, ya sea para la
intervencién unifamiliar o la intervencion grupal multifamiliar

» tener en cuenta la relacion entre el cuidador principal y la persona con
psicosis o0 esquizofrenia

» tener una funcién de apoyo, educativa o de tratamiento especifico e

incluir la resolucién de problemas negociada o el trabajo de gestion de

crisis.
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Episodios agudos posteriores

9.16. Para las personas con una exacerbacion aguda o recurrencia de la psicosis
o esquizofrenia, ofrezca:

medicacion antipsicotica oral (ver recomendaciones 8.2 y 8.3) conjuntamente con
intervenciones psicoldgicas (intervencion familiar y TCC individual,

proporcionadas como se describe en las recomendaciones 9.15 y 9.8).

9.17. Ofrezca intervencion familiar a todas las familias de las personas con
psicosis 0 esquizofrenia que viven con el usuario o estan en estrecho contacto
con él (proporcionada como se describe en la recomendacién 9.15). Esta se
puede iniciar durante la fase aguda o temprana e incluso en el ambito

hospitalario.

Promover la recuperacion

9.18. Ofrezca intervencion familiar a los familiares de las personas con psicosis o
esquizofrenia que viven con o estan en estrecho contacto con el usuario.
Proporcione la intervencion familiar tal como se describe en la recomendacion
9.15.

9.19. La intervencion familiar puede ser particularmente util para las familias de
las personas con psicosis 0 esquizofrenia que tienen:
e una recaida reciente o estan en riesgo de recaida

e persistencia de los sintomas.
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9.24.- Recomendaciones para la investigacion

9.24 .a Adaptar étnicamente la intervencion familiar en consulta segun las posibles
diferencias culturales de la poblacion negra y de minorias étnicas para adecuarse mejor a
sus necesidades, ¢ permitiria a mas personas pertenecientes a estos grupos participar en
esta terapia y mostrar reducciones concomitantes en las tasas de recaida y en la angustia
del cuidador?.

9.24.b Se necesita investigacion, para identificar las competencias requeridas de cara a
proporcionar una intervencion familiar eficaz a las personas con esquizofrenia y a sus

cuidadores.
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9.25.- Terapias psicodinamicas y psicoanaliticas

9.25.1.- Introduccion

El psicoanalisis y sus derivados, a menudo denominados psicoterapias psicoanaliticas y
psicodinamicas, tienen su origen en la obra de Freud en el primer cuarto del siglo XX.
Estos enfoques suponen que los seres humanos tienen una mente inconsciente donde los
sentimientos que son demasiado dolorosos para hacerles frente son a menudo reprimidos.
Un numero de procesos psicologicos conocidos como defensas se utilizan para mantener
estos sentimientos fuera de la conciencia cotidiana. Las psicoterapias psicoanalitica y
psicodinamica tienen como objetivo traer el material mental inconsciente y procesarlo en la
conciencia plena para que el individuo pueda obtener mas control sobre su vida. Estos
enfoques fueron considerados originalmente como no aptos para el tratamiento de la
psicosis (Freud, 1964). Sin embargo, un numero de psicoanalistas han tratado a personas
con esquizofrenia y otras psicosis utilizando versiones mas o menos modificadas del
psicoanalisis (Fromm-Reichmann, 1950; Stack-Sullivan, 1974). Algunos enfoques
psicoanaliticos de la psicoterapia continuan siendo accesibles hoy dia a personas con
esquizofrenia, aunque la técnica psicoanalitica real rara vez se utiliza (Alanen, 1997). Los
abordajes tienden a ser modificados para favorecer la apertura relativa en la parte del
terapeuta, la flexibilidad en términos de contenido y forma de las sesiones, absteniéndose
de hacer interpretaciones hasta que la alianza terapéutica es sdlida y construyendo un
relacion basada en la autenticidad y la calidez mientras se mantiene una distancia 6ptima
(Gabbard, 1994).

Los ECA se realizaron en los afos 1970 y 1980 para investigar la utilizacion de la
psicoterapia orientada psicoanaliticamente. La investigacion sobre los efectos de los
enfoques psicoanaliticos en el tratamiento de la esquizofrenia se ha repetido mas
recientemente, con resultados contrapuestos (Fenton & McGlashan, 1995; Jones et al.,
1998; Mari & Streiner, 2000), dando lugar a la publicacién de una revisién Cochrane sobre
el tema (Malmberg et al., 2001). Dicha revision incluye cuatro ensayos aleatorizados con
528 participantes donde se utilizaba un enfoque psicodinamico y se llevaban a cabo varias
comparaciones. Los autores concluyen que no hay evidencia clara acerca de los efectos
positivos de la psicoterapia psicodinamica y que los datos no apoyan el uso de ésta en las

personas con esquizofrenia que se encuentran hospitalizadas. Afiaden que los estudios no
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han considerado los posibles efectos adversos de las intervenciones estudiadas, asi como
que no han encontrado en su busqueda ensayos donde se utilice un enfoque

psicoanalitico.

Definicion utilizada por el GDGNICE para incluir estudios en la revision
Las intervenciones psicodinamicas son definidas por tener:
e sesiones regulares de terapia basadas en un modelo psicodinamico o
psicoanalitico; y
e sesiones que pueden basarse en una variedad de estrategias (incluyendo la
exploracion orientada hacia la introspeccion, de apoyo o actividad directiva),
aplicadas con flexibilidad.
Para ser considerada como una psicoterapia psicodinamica bien definida, es necesario que

la intervencion incluya el trabajo con la transferencia y los procesos inconscientes.

Las intervenciones psicoanaliticas son definidas por tener:
» sesiones individuales regulares programadas para continuar durante al menos 1
afno;y
» la obligacion de los analistas de adherirse a una definicion estricta de la técnica
psicoanalitica
Para ser considerado como un psicoanalisis bien definido, la intervencién implica

necesariamente el trabajar con el inconsciente y las relaciones de nifo/adulto.

9.25.2.- Resumen de la evidencia clinica

Solo un nuevo ECA fue identificado por la revision de la guia 2009 (Durham et al., 2003),
que utilizé una intervencion psicodinamica en formato de psicoterapia de apoyo (n=21)
como elemento de comparacion para la TCC (n=19). Se encontré una mejoria significativa
del 33% en los participantes en TCC y del 16% en aquellos tratados con un enfoque
psicodinamico. Se incluy6 también un grupo de tratamiento habitual (n=17), donde
mostraron mejoras clinicamente significativas el 12% de los participantes. Este nuevo
estudio no proporciona ninguna evidencia de la eficacia de los abordajes psicodinamicos

en cuanto a los sintomas, el funcionamiento o la calidad de vida.
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9.26.- Vinculacion de la evidencia a las recomendaciones

En la guia 2002, el GDGNICE no encontré ninguna evidencia clara para apoyar el uso de
terapias psicodinamicas y psicoanaliticas como intervenciones especificas. La evidencia
limitada encontrada por la guia 2009 no justifica el cambio de esta conclusién.

Sin embargo, el GDGNICE reconoce la posible utilidad de principios psicoanaliticos y
psicodinamicos para ayudar a los profesionales sanitarios a comprender |la experiencia de
las personas con esquizofrenia y sus relaciones interpersonales, incluyendo la relacion
terapéutica. EIl GDGNICE observo también que la mayoria de los ensayos incluidos en la
revision evaluan la eficacia de las formas clasicas de las terapias psicodinamica y
psicoanalitica. No obstante estos enfoques han evolucionado en los ultimos afios, en parte
como respuesta

a la falta de eficacia demostrable en comparacion con otras intervenciones en los ensayos
de investigacion. En la actualidad, el GDGNICE no tiene constancia de ningun ECA bien
realizado que evalué la eficacia de las nuevas formas de terapia psicodinamica y
psicoanalitica, por lo que considera que esta justificado realizar una investigacion bien

dirigida.

9.27.- Recomendaciones

9.20. Los profesionales sanitarios pueden considerar utilizar principios
psicoanaliticos y psicodinamicos para ayudarse a entender las experiencias de

las personas con psicosis 0 esquizofrenia y sus relaciones interpersonales.

9.28.- Recomendacion para la investigacion
9.28.a Deberia realizarse un ECA piloto, para evaluar la eficacia de las formas
contemporaneas de la terapia psicodinamica en comparaciéon con la atencién estandar

y otras intervenciones psicologicas y psicosociales activas.
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9.29.- Psicoeducacioén

9.29.1.- Introduccioén

La psicoeducacion, en su definicion literal, implica proporcionar informacién y educacion a
un usuario con una enfermedad mental grave y duradera, incluyendo la esquizofrenia,
sobre el diagndstico, su tratamiento, los recursos adecuados, el prondstico, estrategias

comunes de afrontamiento y sus derechos (Pekkala & Merinder, 2002).

En su reciente revision del NHS, Darzi (2008) hizo hincapié en la importancia de “capacitar
a los pacientes con una mejor informacion que permita mejorar la calidad de las
conversaciones entre los profesionales y los pacientes”. Precisar qué y cuanta informacion
requiere una persona, y en qué medida la informacion proporcionada es entendida,

recordada o actuar en consecuencia, puede variar de una persona a otra.

Con frecuencia, la informacién dada ha de ser continua. Como resultado, la
psicoeducacion ha sido ahora desarrollada como un aspecto del tratamiento de la
esquizofrenia con una variedad de objetivos mas alla de proporcionar informacion precisa.
Alguna psicoeducacién implica un tratamiento prolongado y se traduce en estrategias de
manejo, técnicas de afrontamiento y entrenamiento en habilidades a través de rol-play. Se
ofrece habitualmente en un formato de grupo. La diversidad de los contenidos y la
informacion cubierta, asi como la forma de proporcionarla, varian considerablemente. De
modo, la psicoeducacion como un tratamiento especifico puede superponerse a la
intervencién familiar, sobre todo cuando las familias y los cuidadores estan involucrados en

ambas.

Los resultados deseados en los estudios han incluido mejoras en la introspeccién, en la
adherencia al tratamiento, en los sintomas, en las tasas de recaida y en el conocimiento y

la comprension de la familia (Pekkala & Merinder, 2002; Zhao et al., 2015).

Definicion utilizada por el GDGNICE para incluir estudios en la revision
Las intervenciones psicoeducativas se definen como:
e cualquier programa que tiene como obijetivo principal ofrecer informacién sobre la

enfermedad, y que implica la interaccién entre un profesional que proporciona esa
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informacion y un usuario y sus cuidadores, y
» la prestacion de apoyo y estrategias de manejo para los usuarios y cuidadores.
Para ser considerada bien definida, la estrategia educativa debe adaptarse a las

necesidades de los usuarios o cuidadores.

9.29.2.- Resumen clinico de la evidencia
No hay nueva evidencia sélida para la eficacia de la psicoeducacién en cualquiera de los
resultados claves. En particular, no hay nuevos ECA realizados en Reino Unido que

cumplan la definicion de psicoeducacion del GDGNICE.

9.30.- Vinculacion de la evidencia a las recomendaciones

En la guia NICE (2002) el GDGNICE tuvo dificultades para distinguir la psicoeducacion de
proporcionar informacién de buena calidad como se requiere en la atencién estandar, asi
como diferenciar cuando la participacion de la familia era de buena calidad. Es evidente
que hay una superposicion entre una buena atencion estandar y la psicoeducacion, y entre
la psicoeducacion y la intervencion familiar.

Hay que senalar que la mayoria de los estudios revisados no tuvieron lugar en Reino
Unido, y la naturaleza y la calidad de la entrega de informacion en la atencion estandar
pueden diferir de los servicios en el entorno de Reino Unido. Las evidencias encontradas

por la guia 2009 no justifica hacer una recomendacion.
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9.31.- Formacion en habilidades sociales

9.31.1.- Introduccioén

Un abordaje psicologico inicial para el tratamiento de la esquizofrenia implicé la aplicacion
de la teoria y los métodos conductuales, como es el condicionamiento operante, con el
objetivo de normalizar la conducta (Ayllon & Azrin, 1965), la mejora de la comunicacién o la
modificacion del lenguaje (Lindsley, 1963). Dados los efectos comportamentales y sociales
de la esquizofrenia, con frecuencia debilitantes, el entrenamiento en habilidades sociales
se desarrollé como una estrategia mas sofisticada de tratamiento derivada de las técnicas
de modificacion de conducta y del aprendizaje social -véase Wallace y cols. (1980) para
una revision-. Esta estrategia fue disefiada para ayudar a las personas con esquizofrenia a
recuperar sus habilidades sociales, su confianza, mejorar su capacidad de hacer frente a
situaciones sociales, reducir el desamparo social, mejorar su calidad de vida y, cuando

fuera posible, ayudar a reducir los sintomas y prevenir recaidas.

Los programas de formacion en habilidades sociales comienzan con una evaluacion
detallada y un analisis conductual de las habilidades sociales individuales, seguido por
intervenciones individuales y/o grupales utilizando el refuerzo positivo, el establecimiento
de metas, el modelado y el moldeamiento.

Inicialmente se trabajan las tareas sociales mas pequefias (como las respuestas a las
sefales sociales no verbales), y poco a poco se construyen nuevos comportamientos hacia
habilidades sociales mas complejas, tales como mantener una conversacién de manera
adecuada. Hay un fuerte énfasis en la asignacion de tareas destinadas a ayudar a
generalizar el comportamiento recién aprendido fuera del entorno de donde se recibe el
tratamiento. No obstante, los autores destacan como limitaciones de esta aproximacién
que los cambios debidos al entrenamiento en habilidades sociales no ocurrian en todos los
pacientes y, en caso de ocurrir, habia dificultades en la generalizacion a nuevas

situaciones.

Este enfoque de tratamiento psicosocial se hizo muy popular en EE.UU. y ha permanecido
asi desde la década de 1980 (por ejemplo, Bellack, 2004). Es considerado un tratamiento
basado en la evidencia siempre que no sea empleado de manera generalizada sino focal,

para reducir la disfuncién social (Galderisi et al., 2010). En cambio, esta intervencion ha
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tenido mucho menos apoyo cuando ha sido investigada en Reino Unido, especialmente
respecto a la capacidad de generalizacidén a entornos sociales reales. Estos autores
proponen que para mejorar este tipo de intervencion habria que incorporar mas estrategias
enfocadas a la generalizacion de los resultados, asi como tener en cuenta las diferencias
individuales y su influencia en el resultado del tratamiento (Hersen & Bellack, 1976;
Shepherd, 1978). Por tanto, no hay nuevos estudios de entrenamiento en habilidades
sociales que se hayan llevado a cabo en Reino Unido. La base de la evidencia se deriva en
gran parte de América del Norte y, cada vez mas, de China y el sudeste asiatico (Almerie et
al., 2015).

Definicion utilizada por el GDGNICE para incluir estudios en la revision
El entrenamiento en habilidades sociales se define como:
e una intervencioén psicosocial estructurada (grupal o individual) cuyos objetivos son:
- mejorar el desempefio social y
- reducir la angustia y la dificultad en situaciones sociales.
La intervencién debe:
« incluir evaluaciones de una serie de factores sociales y habilidades interpersonales
mediante la observacion del comportamiento, y
e dar importancia tanto a la comunicacioén verbal como a la no verbal, a la capacidad
del individuo para percibir y procesar las sefales sociales pertinentes, y responder

y proporcionar refuerzo social adecuado.

9.31.2.- Resumen de la evidencia clinica

La revision no encontro evidencia que sugiera que el entrenamiento en habilidades
sociales sea eficaz en la mejora de los resultados clave. La mayoria de los nuevos
estudios informan de resultados no significativos. La eficacia del entrenamiento en
habilidades sociales en los sintomas negativos es limitada. Esta ha sido basicamente
elaborada a partir de estudios fuera de Reino Unido y esta impulsada en gran medida por
un pequefio estudio que emplea un programa de rehabilitacion metacognitiva de 6 meses
dirigido a mejorar la cognicion social (Roncone et al., 2004). Este estudio, ademas,

presenta algunos problemas metodolégicos.
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9.32.- Vinculacion de la evidencia a las recomendaciones

En la guia 2002, el GDGNICE no encontré ninguna evidencia clara de que el
entrenamiento en habilidades sociales fuera eficaz como una intervencion especifica para
mejorar los resultados en la esquizofrenia cuando se comparé con las actividades sociales
genéricas (comunes) y de grupos, y sugirio que la evidencia muestra poca o ninguna
ventaja consistente sobre el tratamiento estandar. Es de destacar que, aunque una revision
publicada desde la guia 2002 (Kurtz & Mueser, 2008) sefiala efectos sobre el
funcionamiento social, la gravedad de los sintomas y el riesgo de recaidas, esto puede ser
atribuido a la inclusién de un numero de estudios que estan mas alla del alcance de la
definicion actual de las habilidades sociales utilizada en la presente revision. En concreto,
fueron incluidos una serie de trabajos que evaluaban intervenciones de formacién
profesional y de empleo con apoyo. En consecuencia, la evidencia encontrada por la guia

2009 no justifica cambiar las conclusiones extraidas en la guia 2002.

9.33.- Recomendaciones

9.21. No ofrezca rutinariamente entrenamiento en habilidades sociales (como

una intervencion especifica) a las personas con psicosis 0 esquizofrenia.

368



Guia de Practica Clinica Tratamiento de la Psicosis y la Esquizofrenia

9.34.- Manejo del trauma psicolégico en la psicosis y en la esquizofrenia
9.34.1.- Introduccioén

En la Ultima década ha habido un creciente interés en la relacién entre la psicosis (incluyendo
la esquizofrenia) y el trauma. Los estudios de las personas que han experimentado psicosis
y esquizofrenia, han encontrado que entre el 50 y el 98% comunicaron haber sido
expuestos a, al menos, un evento traumatico en su vida. El efecto del trauma infantil en el
incremento del riesgo de desarrollar psicosis estaria mediado por mecanismos tanto
psicologicos como bioldgicos. (Read et al., 2005).

Una revision reciente que analiza la adversidad en la nifiez y los problemas de salud
mental sugiere que los factores relacionados con la madre (por ejemplo, altos niveles de
estrés durante el embarazo, alimentacion deficiente, y la mala salud de la madre), asi
como la adversidad en la nifiez, pueden tener un impacto negativo en el futuro de la salud
mental de un individuo (Read & Bentall, 2012). En un estudio de casos y controles con
diferentes grupos étnicos, Morgan y cols. (2007) encontraron que la pérdida de un padre a
través de la separacion o la muerte en jovenes menores de 16 afios estaba asociada a un

mayor riesgo de psicosis, pudiendo duplicar o triplicar dicho riesgo.

Una revision realizada por Read y cols. (2005) demostré que habia una fuerte relacion
entre las personas que habian sufrido abuso fisico y sexual cuando nifios y la presencia de
sintomas de esquizofrenia, especialmente alucinaciones, voces que comentan y que dan
ordenes. En un estudio prospectivo holandés, Janssen y cols. (2004) , controlando otras
variables que pudieran influir, como el abuso de sustancias y los antecedentes familiares
de psicosis, encontraron que los que habian sido sometidos a alguna forma de abusos en
la infancia tenian siete veces mas probabilidades de experimentar psicosis, concretamente
sintomatologia positiva. Un numero de estudios han encontrado una “dosis-respuesta’,
observandose como con los abusos mas graves o persistentes aumentan el riesgo de
desarrollar psicosis. Esto esta ilustrado claramente en un estudio realizado por Shevlin y
cols. (2008) con poblacion de Reino Unido y Estados Unidos sobre el efecto de las
experiencias traumaticas repetidas. Este estudio encontré que la probabilidad de
desarrollar psicosis aumentaba a medida que el numero de experiencias traumaticas a las
gue un individuo habia sido expuesto también habia aumentado. Los que habian

experimentado cinco o mas tipos de trauma tenian una probabilidad 198 veces mayor de
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tener un diagndstico de psicosis que los que no habian experimentado ninguna

adversidad.

Varese y cols. (2012) examinaron la relacion entre la psicosis y la adversidad en la infancia
(abuso fisico, sexual y emocional, la negligencia, la intimidacién y pérdida paterna por
fallecimiento o separacién) mediante la realizacion de un meta-analisis que incluy6 36
estudios (n =79397). Encontraron una asociacion significativa entre las dos, con una odds
ratio de 2.78. En base a sus hallazgos los autores afirman que si estas formas concretas
de adversidad en la nifiez fueran eliminadas, los casos de psicosis se reducirian en un
tercio. Los autores investigaron también la gravedad del trauma y su relacién con la
psicosis. Nueve de cada diez estudios de los que habian investigado la llamada “dosis
efecto” habian encontrado esto, revelando que la probabilidad de presentar psicosis
aumenta cuanto mas grave o prolongada es la exposicién a la adversidad. El trauma
dentro de esta poblacidn no esta limitado a la nifiez: la incidencia de agresiones en la edad
adulta también es elevada: hasta el 59% de los individuos comunican agresiones sexuales
y hasta el 87% fisicas (Grubaugh et al., 2011). La presencia de un trastorno de estrés
postraumatico en personas con esquizofrenia se ha asociado también a una mayor
gravedad de la psicopatologia (incluyendo deterioro cognitivo), mayor ideacion y
comportamiento suicidas, asi como mayores consultas médicas relacionadas con la salud

fisica y hospitalizaciones (Buckley et al., 2009).

No obstante, no toda la adversidad cumple criterios diagndsticos para ser clasificada como
“trauma”. La definicidén objetiva de lo que es y no es un trauma repercute evidentemente
sobre qué sintomas pueden ser clasificados como parte de un auténtico trastorno de estrés
post-traumatico. A pesar de esto, la prevalencia del trastorno de estrés postraumatico en
las personas diagnosticadas con un trastorno psicético oscila del 12 al 29% (Achim et al.,
2011; Buckley et al., 2009), ocurriendo esta comorbilidad en las distintas fases del curso de
la enfermedad (prodromos, primeros episodios y pacientes cronicos). Ademas, esta tasa es
mucho mas alta que en la poblacién general, donde se estima que la prevalencia es de
entre el 0,4 y el 3,5% (Alonso et al., 2004; Creamer et al., 2001; Darves-Bornoz et al.,
2008). Se ha sugerido que hay similitudes en la vulnerabilidad a la esquizofrenia y al

trastorno de estrés postraumatico como consecuencia tanto del procesamiento cognitivo de
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los acontecimientos traumaticos como del modo en que la informacion es procesada y
almacenada. Ambos comparten también otros factores de vulnerabilidad, como son la
presencia de historia previa de trauma y abuso infantil, la falta de apoyo social, los
antecedentes psiquiatricos familiares y el bajo estatus socio-economico (Steel, 2011). No
obstante, es necesaria mas investigacion acerca del significado etiopatoldgico y las

implicaciones en el tratamiento que tiene la comorbilidad entre ambos trastornos.

Una cuestion que se plantea frecuentemente es la fiabilidad de las revelaciones de abuso
infantil entre las personas con psicosis. Los estudios que investigan esto, han encontrado
evidencia q