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EL OBJETIVO de esta presentacion es resaltar laimportancia de la depre-
sion que se observa en los pacientes con esquizofrenia, sintomatologia
que desafortunadamente pasa desapercibida para los clinicos, permi-
tiendo que el suicidio sea el desenlace fatal para muchos pacientes
esquizofrénicos.

LIEBERMAN considera que la esquizofrenia es una enfermedad del
neurodesarrollo de tipo multifactorial, en donde confluyen factores
genéticos, ambientales, noxas obstétricas, e incluso, infecciones virales
que afectarian de manera muy temprana al cerebro inmaduro, interferi-
rian con los procesos de neuromaduracion y originarian lesiones que se
manifestaran mas tarde como los sintomas psicoticos. Esto quiere decir,
que la esquizofrenia es un proceso cronico y por lo tanto, es necesario
cambiar el enfoque que hemos mantenido durante muchos afios en la
aparicion de los sintomas psicdticos y comenzar a identificar los sinto-
mas prodromicos y los elementos premdrbidos, entre ellos los sintomas
depresivos, para realizar un diagnostico precoz y un tratamiento ade-
cuado.

Conocemos, hoy en dia, que la historia natural de la esquizofrenia
comprende tres fases desde el punto de vista psicopatoldgico: la primera
fase corresponde a una lesion temprana en un cerebro inmaduro, la se-
gunda fase a una sensibilizacion neuroquimica que se prolonga hastala
aparicion de los primeros sintomas psicoticos y, por tltimo, una tercera
fase de neurotoxicidad.

La esquizofrenia posee diversas manifestaciones clinicas: sintomas
psicoticos, negativos, cognoscitivos y sintomas afectivos como la disfo-
ria, las ideas y conductas suicidas, la desesperanza y la depresion, sinto-
mas que indudablemente alteran la funcion social y ocupacional de los
pacientes dificultando sus relaciones interpersonales y disminuyendo su
calidad de vida.

La asociacion entre depresion y esquizofrenia fue descrita por
KRrAEPELIN cuando identificd, la llamada por él, demencia precoz y postulo
los elementos clinicos para diferenciarla de los trastornos afectivos. El
clinico aleman observ¢ trastornos afectivos en los pacientes con demen-
cia precoz, razon por la cual incluyd una forma depresiva en el cuadro
clinico de la demencia precoz. Afios mas tarde, BLEULER, a pesar de hacer
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énfasis en las alteraciones cognoscitivas y de las alteraciones a nivel del
pensamiento, de la asociacion de ideas, del delirio y las alucinaciones se
refiri6 a la presencia de trastornos de la afectividad y sintomas depresivos
en los pacientes esquizofrénicos. SCHNEIDER observd que varios pacien-
tes con esquizofrenia cometian suicidio, conducta que trat6 de ser com-
prendida por los estudios psicoanaliticos, como los realizados
por MAaYER-GROSS quien postulaba que la terrible vivencia de los sinto-
mas psicoticos originaba que el paciente esquizofrénico negara su futuro,
y por ende, intentara el suicidio o los trabajos de SEMRRAT quien postuld
que el paciente esquizofrénico mostraba una regresion hacia un narcisis-
mo primario originada por la presencia inconsciente de un ego o un yo
vacio, capaz de explicar la aparicion de los sintomas depresivos.

En los ultimos afios, MELTZER ha observado que la utilizacion de
antipsicoticos, especificamente los antipsicoticos de segunda generacion,
ha disminuido la presencia de ideas suicidas y los suicidios en los pa-
cientes con esquizofrenia.

PREVALENCIA

Los indices de prevalencia de depresion en la esquizofrenia son varia-
bles, con rangos del 7-54%, cifras que dependen de los instrumentos uti-
lizados, ya sea la escala MADRS, el inventario de Beck, la PANS, la escala
de depresion de Calgary o la escala de evaluacion de sintomas
extrapiramidales.

Las observaciones clinicas han mostrado que las ideas suicidas son
mas prominentes en los pacientes con alucinaciones auditivas y que pre-
sentan dificultades en sus relaciones interpersonales y familiares.

Varios autores, entre ellos REING, han observado que las ideas de
autoeliminacion estan relacionadas con la disminucion de la calidad de
vida, disminucidn que se asocia con una mayor frecuencia de cuadros
depresivos. La disminucion de la calidad de vida no es solamente el re-
sultado del proceso esquizofrénico, sino que también esta originada por
la presencia de insatisfacciones vitales severas y los sintomas
extrapiramidales desencadenados por la medicacion antipsicética.

La depresion se presenta en cualquiera de las etapas del curso clinico
de la esquizofrenia. El trabajo de MELTZER y colaboradores, realizado en
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46 pacientes mostro que el 67% de los pacientes presentaron depresion en
el curso de su enfermedad; de ellos, 16% presentaron los sintomas depre-
sivos previos a la aparicion de los sintomas psicoticos, en un 12% los
sintomas depresivos aparecieron en la fase de prodromos y 18% durante
la primera crisis psicotica. Los analisis estadisticos mostraron que la de-
presion pospsicdtica se encontrd en el 48% de los pacientes de la muestra
y se calculd el riesgo de intento de suicidio en un 35%.

ASPECTOS ETIOLOGICOS

Se han postulado varias hipotesis para explicar la comorbilidad depre-
sion y esquizofrenia. Algunos autores sugieren que las dos entidades com-
parten una alteracion crono-neuroendocrina, es decir, que existen
alteraciones funcionales en varios ejes, entre ellos el eje hipotalamo-
hipofisiario-suprarrenal, que se traduce en un aumento del cortisol. Aun-
que los estudios no son consistentes y no se encuentra hipercortisolemia
en todos los pacientes en la prueba de supresion de la dexametasona, se
ha observado que los pacientes esquizofrénicos con excitacion psicomotriz
presentan mayores niveles de cortisol que al actuar en forma croénica
sobre los receptores de glucocorticoides hipocampicos originaria un pro-
ceso neurodegenerativo a ese nivel. En algunos pacientes con esquizofrenia
residual se ha observado aumento en las concentraciones de la hormona
de crecimiento y de la prolactina cuya produccion estd mediada por la
dopamina y la serotonina, neurotransmisores que estan implicados en la
génesis de la esquizofrenia. Los estrogenos son neuroprotectores y esti-
mulan la produccion de factores neurotroficos cualidades que podrian ex-
plicar, lainiciacion tardia de la enfermedad esquizofrénica en la mujer, el
mejor estado funcional premorbido y una mejor respuesta al tratamiento
con antipsicticos.

Otros autores, entre ellos HarRriS, postulan que el paciente
esquizofrénico es mas susceptible al estrés, susceptibilidad que seria la
responsable de las alteraciones a nivel neuroendocrino y de las alteracio-
nesen el area CA1 del hipocampo que alteraria el funcionamiento de las
conexiones con la corteza frontal, de tal manera, que estariamos frente a
un proceso neurodegenerativo.
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DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

La alta prevalencia de la depresion en los pacientes con esquizofrenia
hace imperiosa la identificacion precoz de los sintomas depresivos y la
necesidad de distinguir entre un cuadro depresivo especifico o un sinto-
ma depresivo, como el pesimismo, la disminucion de la concentracion o
la pérdida de placer, sintomas que se observan en el paciente
esquizofrénico y que no siempre corresponden a un sindrome depresivo
asociado ala esquizofrenia. Es importante descartar también la presen-
cia de entidades como hipotiroidismo, hipertiroidismo, anemia,
neoplasias, trastornos metabdlicos o enfermedades autoinmunes que
pueden simular cuadros depresivos y descartar que los sintomas depresi-
vos estén producidos por medicaciones antihipertensivas, como los
betabloqueadores.

Desde el punto de vista semioldgico es imperioso distinguir los sinto-
mas depresivos de la constelacion de sintomas negativos. En el paciente
con depresion la tristeza es el eje fundamental del cuadro clinico, en
tanto que en el paciente esquizofrénico sin depresion destaca el embota-
miento afectivo.

Los neurolépticos, como el haloperidol y las fenotiacinas, producen
sintomas similares a la depresion, al intensificar el déficit dopaminérgico
anivel de la corteza prefrontal y producir sintomas extrapiramidales,
que como se comentd anteriormente, limitan la actividad diaria y las
relaciones interpersonales, disminuyen la autoestima y menguan la cali-
dad de vida del paciente.

El consumo de sustancias adictivas es frecuente en los pacientes con
esquizofrenia. Cuando el paciente es hospitalizado para el tratamiento
de la crisis psicotica se presentan cuadros de disforia producidos por la
suspension brusca del abuso de las sustancias psicoactivas, como nicoti-
na, alcohol o cocaina, que pueden ser mal diagnosticados como un cua-
dro depresivo.

Los sintomas extrapiramidales pueden enmascarar o simular cuadros
depresivos. La acinesia que se caracteriza por laxitud, pérdida de la mo-
tivacion y enlentecimiento psicomotor, puede presentarse en algunos
pacientes sin rigidez muscular ni signo de rueda dentada conformando
un cuadro clinico que puede ser confundido con un sindrome depresivo.
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En otras ocasiones la acatisia o inquietud motora puede simular una depre-
sion de tipo agitada.

EL FENOMENO DEL SUICIDIO

La depresion es frecuente en los pacientes esquizofrénicos y su mayor
complicacion es el aumento del riesgo de suicidio, especialmente cuando
la depresion se asocia con niveles altos de desesperanza y con aislamien-
to social.

EvaNs menciona que los pacientes con esquizofrenia que presentan
altos niveles de fragmentacion social, deprivacion econdmica y ruptura
familiar poseen mayor riesgo de cometer suicidio.

Desde el punto de vista neurobioldgico, el suicidio esta relacionado
con un déficit en la biodisponibilidad de la serotonina, que ocasionaria
aumento de la impulsividad y conductas agresivas mas frecuentes. A
partir de los estudios de ASBERG se ha observado disminucién de los
receptores presinapticos a nivel de la corteza frontal con un aumento de
la densidad de los receptores postsindpticos SHT2 y disminucion del
5HIAA, el metabolito de la serotonina, en el liquido cefalorraquideo. Otros
investigadores han encontrado alteraciones en el metabolismo de la
dopamina, que nos ayudan a entender la mayor frecuencia de intentos de
suicidio y suicidio consumado que se observa en pacientes con enferme-
dad de Huntington o de Parkinson.

TRATAMIENTO

El primer objetivo de la intervencion terapéutica es realizar un diag-
nostico clinico adecuado tanto del cuadro esquizofrénico, como de los
sintomas depresivos y valorar el riesgo de suicidio.

Desde el punto de vista terapéutico el uso de los antipsicéticos atipicos
o de segunda generacion ha mostrado disminuir los sintomas depresivos,
y en el caso de la clozapina, inhibir las conductas agresivas y, por lo
tanto, disminuir la frecuencia de las ideas y actos suicidas.

Los estudios de MELTZER con 421 pacientes a los cuales se les pres-
cribi6 clozapina mostraron una reduccion del 80% en la ideacion suicida.
El autor sugiere que la disminucidn del componente suicida es el resultado
de la modulacién de la clozapina a nivel de serotonina, dopamina,
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noradrenalina y acetilcolina. En un estudio posterior, multicéntrico y
prospectivo, MELTZER y colaboradores compararon la accion de la
clozapina y la olanzapina en una muestra de 980 pacientes que fueron
seguidos durante dos afos, pudiendo observar mayor reduccion de la agre-
sividad y de la ideacidn suicida, menor nimero de hospitalizaciones y
menor uso de medicaciones antidepresivas en el grupo de pacientes
medicados con clozapina.

MELTZER afirma que la clozapina es efectiva porque posee una accion
antidepresiva al actuar sobre diferentes neurotransmisores, mejorar la
funcion cognoscitiva, disminuir los sintomas negativos, aumentar el cumpli-
miento, mejorar los sentimientos de desesperanza y desencadenar es-
casos sintomas extrapiramidales.

Estos estudios fueron tenidos en cuenta por la FDA para aprobar el uso
de la clozapina en la prevencion y el manejo del suicidio en pacientes
esquizofrénicos.

Silaintensidad de los sintomas depresivos requiere la formulacion de
medicacion antidepresiva, los inhibidores de la recaptacion de serotonina
son los farmacos de eleccion. Al prescribirlos es necesario disminuir la
dosis de los antipsicoticos de primera generacion o neurolépticos.

El tratamiento psicosocial, fundamental en el abordaje terapéutico
del paciente con esquizofrenia, debe incluir estrategias de psicoterapia
de tipo individual, grupal y familiar para mejorar los patrones de adhe-
rencia terapéutica, identificar precozmente los sintomas depresivos y las
vivencias de desesperanza, generar o mejorar redes sociales de apoyo,
desarrollar estrategias de afrontamiento.

A nivel asistencial es preciso disefiar servicios interdisciplinarios para
la atencidn en crisis y servicios de consulta ambulatoria que permitan
hacer un seguimiento continuo de los pacientes y sus sintomas psicoticos
y depresivos, para actuar en forma precoz y disminuir los cifras de inten-
tos de suicidio y suicidios consumados.

Por ultimo, se debe brindar apoyo emocional a la familia para estimular
su participacion en el tratamiento y disminuir los niveles de expresion
emocional, que como lo han observado varios investigadores, estan rela-
cionados con mayor presencia de sintomatologia psicdtica y de sintomas
afectivos asociados.
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