nitmero 2
volumen 20

Re\(ista .
L atinoamericana de

PSIQUIATRIA

Organo oficial de la Asociacidn Psiquiatrica de América Latina

Editorial

Enrique Bojorquez Giraldo

Intervenciéon temprana en psicosis en Latino América.
2Qué esperamos para actuar?
Nicolas Crossley, Rodrigo Bressan, Ricardo Corral, Rodrigo Cérdoba

Cambios biolégicos en la psicosis temprana

Mariana N. Castro, Leticia Sanguinetti Czepielewski,
Agustina E. Wainsztein, Gabriela De Pino, Mirta F. Villarreala,
Salvador M. Guinjoan, Nicolas' A. Crossley

Intervencién antes del desarrollo del primer episodio de psicosis
Nicolas Crossley, Rodrigo Bressan, Ricardo Corral, Rodrigo Cérdoba

Intervencién Temprana en Psicosis, una perspectiva clinica
Juan Undurraga, Pablo Gaspar, Ruben Nachar, Camila Diaz, Guillermo Rivera, Cristiano Noto

Manejo farmacolégico de la psicosis temprana

Juan David Palacio-Ortiz, Jorge Guillermo Soto,
Claudia P. Quintero-Cadavid, Carlos Lopez-Jaramillo

Panordmica del concepto de recuperacion

(recovery) y evidencia en América Latina
Norha Vera San Juan, Cristidn Mena H., Mdrio César Rezende Andrade

Servicios de Intervenciéon Temprana en Psicosis: caracteristicas y

desafios para Latinoamérica
Alfonso Gonzalez-Valderrama, David Aceituno, Jairo M. Gonzdlez Diaz, Rodrigo Cérdoba Rojas

Presentacién de libros
Claudia Sterling




Revista

Latinoamericana de

Volumen 20
2021

COMITE EJECUTIVO APAL 2020 -2022
Presidente
Enrique Bojorquez Giraldo (Pert)

Vice - Presidenta
Marisol Taveras Ulerio (Reptiblica Dominicana)

Secretaria General
Elizabeth Rivera Chavez (Pert)

Secretaria de Finanzas
Gisella Vargas Cajahuanca (Pert)

Directora de Secciones
Cora Luguercho (Argentina)

Secretarios Regionales
Paises del Cono Sur
Alejandra Armijo Brescia (Chile)
Paises Bolivarianos
Rommel Artieda Maruri (Ecuador)
México, Centroamérica y el Caribe
Edilberto Peiia de Leon (México)

COMITE DE REDACCION
Coordinador
Rodrigo Nel Cérdoba Rojas

Miembros
Alexie Vallejo
Angela Vélez T.
Jairo Gonzales
Juan F. Cano R.

PSIQUIATRIA

Organo oficial de la Asociacidn Psiquidtrica de América Latina

COMITE EDITORIAL
Argentina
Manuel Vilaprifio
Maximiliano Cesoni

Chile
Ulises Rios Diaz
Leonor Bustamante Calderén

Colombia

José Manuel Santacruz
Cuba

Myriam de La Ossa
Ecuador

Carlos Le6n Andrade
Espaiia

Luis Caballero
Meéxico

Jestls Ramirez Bermudez
Peru

Ricardo Bustamante Quiroz
Repubica Dominicana

Eddy Peralta
Uruguay

Cecilia Idiarte

Reglamento de Publicaciones (ver detalle en pag. 55)

La Revista Latinoamerica de Psiquiatria, 6rgano oficial de la Asociacion Psiquiatrica de América Latina

(APAL), se publica semestralmente en espafiol, con resimenes en espafiol e inglés.

Los articulos publicados son trabajos originales de investigacion, de revision, casos clinicos, cartas de editor, edito-

riales, comentarios de libros publicados, asi como temas y actividades sobresalientes relacionados con la Psiquiatria.

www.webapal.org

Revista Latinoamericana de Psiquiatria Volumen 20, niimero 2, 2021



Revista
. Latinoamericana de

" PSIQUIATRIA

Organo oficial de la Asociacidén Psiquidtrica de América Latina

PRESIDENTES DE SOCIEDADES INTEGRANTES DE APAL

Argentina El Salvador
Asociacion de Psiquiatras Argentinos Asociacion Salvadorefia de Psiquiatria
Presidente: Santiago Levin Presidente: Mario Ernesto Flores
Bolivia Guatemala
Sociedad Boliviana de Psiquiatria Asociacion Guatemalteca de Psiquiatria
Presidente: Cesar Oliva Castrillo Presidenta: Mirna Santos Ruan
Brasil México
Asociacion Brasilena de Psiquiatria Asociacion Psiquiatrica Mexicana
Presidente: Antonio Geraldo Da Silva Presidente: Bernardo Ng
Chile Paraguay
Sociedad de Neurologia, Psiquiatria y Sociedad Paraguaya de Psiquiatria
Neurocirugia Presidente: Miguel Angel Cuellar Hoppe
Presidente: Lientur Taha M. Perti
Secretaria General: Alejandra Armijo Brescia Asociacién Psiqui4trica Peruana
Colombia Presidenta: Elizabeth Rivera Chdvez
Asociacion Colombiana de Psiquiatria Puerto Rico
Presidente: José Manuel Santacruz Asociacion Puertorriquefia de Psiquiatria
Costa Rica Presidente: Esgardo Prieto Agostini
Asociacion Costarricense de Psiquiatria Repiblica Dominicana
Presidente: Francisco Golcher Valverde Sociedad Dominicana de Psiquiatria
Cuba Presidenta: Marisol Taveras Ulerio
Asociacion Cubana de Psiquiatria Uruguay
Presidenta: Miriam de La Ossa O’ Reilly Sociedad de Psiquiatria del Uruguay
Ecuador Presidente: Luis Villalba
Asociacion Ecuatoriana de Psiquiatria Venezuela
Presidente: José Ordonez Sociedad Venezolana de Psiquiatria
Presidenta: Petra Aponte Martinez

www.webapal.org

Revista Latinoamericana de Psiquiatria Volumen 20, niimero 2, 2021



INDICE

17

22

29

37

45

52

55

Editorial
Enrique Bojorquez Giraldo

Intervencion temprana en psicosis en Latino América.
2Qué esperamos para actuar?

Nicolas Crossley, Rodrigo Bressan, Ricardo Corral, Rodrigo Cérdoba

Cambios biolégicos en la psicosis temprana

Mariana N. Castro, Leticia Sanguinetti Czepielewski,
Agustina E. Wainsztein, Gabriela De Pino, Mirta F. Villarreala,
Salvador M. Guinjoan, Nicolas A. Crossley

Intervencion antes del desarrollo del primer episodio de psicosis
Nicolas Crossley, Rodrigo Bressan, Ricardo Corral, Rodrigo Cérdoba

Intervencion Temprana en Psicosis, una perspectiva clinica

Juan Undurraga, Pablo Gaspar, Ruben Nachar, Camila Diaz,
Guillermo Rivera, Cristiano Noto

Manejo farmacolégico de la psicosis temprana

Juan David Palacio-Ortiz, Jorge Guillermo Soto,
Claudia P. Quintero-Cadavid, Carlos Lopez-Jaramillo

Panordmica del concepto de recuperacién
(recovery) y evidencia en América Latina
Norha Vera San Juan, Cristidn Mena H., Mdrio César Rezende Andrade

Servicios de Intervenciéon Temprana en Psicosis:
caracteristicas y desafios para Latinoamérica
Alfonso Gonzalez-Valderrama, David Aceituno,

Jairo M. Gonzdlez Diaz, Rodrigo Cérdoba Rojas

Presentaciéon de libros
Claudia Sterling

Reglamento de Publicaciones

Disefo y Diagramacion
D.I. Pilar Diez - Estudio de disefio
mdpdiez@gmail.com / (+53) 011 3373-1054 - Argentina

www.mdpdiez.wixsite.com/pdestudio



EDITORIAL

Estimados amigos(as):

Uno de los compromisos que asumimos al hacernos cargo de la gestiéon
de la Asociacion Psiquiatrica de América Latina (APAL), fue recuperar el
esfuerzo editorial de la institucion, ya que la Revista es uno de los canales
de comunicacion con nuestros asociados y otros interesados en el desarro-
llo de la Psiquiatria y la Salud Mental. Este es el segundo niimero de este
afio, que sale dentro de los plazos que nos habiamos propuesto, y esto en
gran parte por el compromiso y dedicacion de su Director y sus Comités de
Redaccion y Editorial, a los que quiero agradecer de modo especial.

El contenido de este namero tiene un tema actual y desafiante: Las Psi-
cosis de Inicio Temprano. Como sabemos las psicosis son un conjunto de
trastornos psiquiatricos, generalmente graves, de curso cronico, asociados
con discapacidad severa, y mayor riesgo de suicidio. Evidencias cada vez
mayores indican que la intervenciéon precoz, dentro de los primeros dos
o tres afos, previene gran parte de la discapacidad que se asocia con la
enfermedad; pues la emergencia de la sintomatologia psicotica no seria
el inicio de la enfermedad sino el comienzo de un proceso de neurodege-
neracion que llevaria a un deterioro funcional mucho méas marcado y a la
cronicidad. Por lo tanto, una intervencién precoz mejora el prondstico y
nos exige usar todos nuestros recursos en asegurar ese objetivo. En ese
sentido, encontraran en las paginas que siguen excelentes articulos que
debatiran y daran luces sobre esta tarea.

Finalmente, estando en visperas del XXXI Congreso de APAL, estoy se-
guro que en ese evento compartiremos ciencia, pero también, fraternidad
como hermanos latinoamericanos

Enrique Bojérquez Giraldo
Presidente de la APAL

www.webapal.org
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Resumen En este nimero especial se revisan temas asociados a la inter-
vencion temprana en psicosis, que también es un llamado a su imple-
mentacion y desarrollo en la region.

Abstract In this special issue several topics around early intervention in
psychosis are reviewed. We argue that this should be a wake-up call for
its wider implementation and development in the region.

La esquizofrenia y otras psicosis tienen un curso generalmente croni-
co remitente, con alto porcentaje de discapacidad y carga comunitaria,
acompafiando a nuestros pacientes durante toda su vida. Sin embargo,
existe clara evidencia de que el inicio de la enfermedad es diferente al
resto, un periodo critico (Birchwood et al., 1998) que requiere atenciéon
especial por parte de los profesionales de salud ya que una adecuada
y sostenida intervenciéon impactaria en mejorar el pronostico. En esta
edicion de la revista se presentan varios articulos relacionados con el
concepto y manejo de este periodo, conocido internacionalmente como
intervencion temprana, con un enfoque en Latino América. Particular-
mente se presentan trabajos de miembros de la Red Latinoamericana
para el Estudio de la Psicosis Precoz ANDES (ANDES, n.d.), que ha es-
tado trabajando en esto en los Gltimos afnos. Asi, se revisan los cambios
biologicos propios de este periodo (Castro et al.), el abordaje de recupe-
racion o recovery (Vera et al.), el desarrollo e implementacion de ser-
vicios para su manejo (Gonzalez-Valderrama et al.), y la posibilidad de
prevencion de la psicosis antes del primer brote (Crossley et al.).

Después de efectuar este trabajo no podemos dejar de mencionar que,
a pesar de la evidencia indudable de la importancia del primer episodio
y el beneficio de la creacion de servicios especializados en el mundo, la
agenda de intervencion temprana no ha recibido mucha atencién en La-
tinoamérica. Por un lado, los centros en que se aplica son pocos y tienden
a ser universitarios, beneficiando a relativamente poca gente (Aceituno
et al., 2020; Brietzke et al., 2011). Existe poca penetracion de la necesi-
dad de identificacién e intervencion rapida de los pacientes, tanto en los
otros profesionales de salud como en la poblacion general. Y lamentable-

www.webapal.org
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mente existen todavia pocos servicios de salud men-
tal con enfoque rehabilitador de casos cronicos, lo que
puede desincentivar la incorporacién social rapida y
estigmatizar a pacientes mas jovenes.

De esta forma, esta edicién es una revision de un tema
importante, pero también un llamado a la accion, en
el cual debemos:

= Incorporarintervencion temprana en los programas
de formacion de médicos generales y psiquiatras.

= Promover la identificaciéon y consulta precoz en la
poblacion general.

m Formar servicios multidisciplinarios especializa-
dos en intervencion temprana, con énfasis en in-
tervenciones psicosociales, separados de servicios
para sujetos mas cronicos.

= Medir resultados como duraciéon de psicosis no
tratada, o reincorporaciéon educacional o laboral,
para monitorear servicios.

m Lograr que los gobiernos acepten desarrollar estas
iniciativas sanitarias de forma sostenida como po-
liticas de estado a lo largo del tiempo.

www.webapal.org

Esperamos poder contribuir a llenar el vacio existente
en nuestra region e incentivar la implementacion de
intervenciones efectivas en este ambito.
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Resumen Los primeros anos de los trastornos psicoticos como la esquizo-
frenia han sido descritos como una etapa critica de la enfermedad, cuan-
do la patologia causa los mayores cambios con consecuencias duraderas.
En este articulo hacemos un resumen sobre la evidencia de esos procesos
tempranos en el dominio biolégico. Particularmente nos centramos en
la aparicion de dificultades cognitivas, en alteraciones de la estructura
cerebral estudiados mediante las neuroimagenes, y en posibles proce-
sos inflamatorios involucrados en su patogenia. En todos estos ambitos
encontramos evidencia de cambios importantes en el periodo entre la
adolescencia y primeros afios de enfermedad, que deberian ser blanco de
intervenciones tempranas en psicosis.

Palabras clave: Psicosis temprana, cambios cognitivos, neuroimagenes,
neuroinflamacion, intervencién temprana.

Abstract The early years of psychotic disorders such as schizophrenia
have been described as a critical period, when the pathology causes the
greatest impact with long-lasting consequences. In this article we sum-
marize the evidence for these early changes in the biological domain. In
particular, we focus on the cognitive difficulties appearing during this
period, on the structural brain abnormalities, and on possible inflam-
matory processes involved in its pathogenesis. In all these settings we
find evidence of important changes in the period between adolescence
and the first years of illness, which should be the target of early inter-
ventions in psychosis.

Keywords: Psicosis, cognicién, MRI, neuro-inflamacion.

La importancia de estudiar las fases Cambios en la cognicién

tempranas de la psicosis Los déficits cognitivos estdn presentes en diferen-

Los anos iniciales de la psicosis han sido foco de mu-
chas investigaciones en los tltimos afios. Esto porque
se considera un periodo critico de la enfermedad (1),
durante el cual la patologia causaria grandes cambios
en ambitos como el social, psicoldgico y también en el
biolégico. En este articulo nos enfocaremos principal-
mente a este Gltimo 4mbito, explorando los cambios
biologicos que ocurren en la psicosis precoz, que pue-
dan ser evidenciados en estudios enfocados en cog-
nicién, neuroimagenes, y relacionados con procesos
inflamatorios.

www.webapal.org

tes tipos de psicosis (2), lo que brinda una excelente
oportunidad parala investigacién basada en dominios
(3). Su presencia en etapas tempranas (4), es de rele-
vancia en tanto potencial marcador de un neurodesa-
rrollo anémalo (5). Hoy sabemos que el rendimiento
cognitivo es predictor de la recuperacion funcional en
el primer episodio de psicosis (FEP: First Episode of
Psychosis) (6). Incluso, los diferentes dominios cog-
nitivos, evaluados tanto transversal como longitudi-
nalmente, predicen el funcionamiento psicosocial (7),
reflejado en las habilidades, relaciones interpersona-
les, empleo e independencia del individuo.
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Una pregunta crucial en el area es el momento en el
cual suceden los cambios cognitivos. El estudio del
FEP ha permitido investigar el deterioro cognitivo
previo al uso de antipsicéticos y de cualquier potencial
proceso neurodegenerativo asociado a la enfermedad.
Asi, se ha observado un deterioro global y heterogé-
neo en varios dominios cognitivos en pacientes con
FEP (8). Un primer aspecto es que un meta-analisis
reciente sugiere que el desempefio en la mayoria de
los dominios cognitivos parece no estar relacionado
con la duracioén de la psicosis no tratada (9). Estudios
en México en poblacién con una duracion de psicosis
tratada muy larga también muestran que la cogniciéon
es similar a aquellos con duracién de psicosis méas
corta (10). Esto sugiere que el cambio sucede antes
que aparezcan los sintomas psicéticos (principalmen-
te sintomas positivos). Esto esta en linea con la ob-
servacion de que el ajuste educacional pre-moérbido
temprano predice el rendimiento cognitivo en FEP,
sugiriendo que el deterioro cognitivo podria estar re-
lacionado incluso a la susceptibilidad a la enfermedad
(11). Ademas, estudios recientes han demostrado que
la cognicion est4 deteriorada en individuos identifica-
dos en el prodromo y que posteriormente desarrollan
esquizofrenia (SZ), antes del primer episodio (12).
Estudios poblacionales han estudiado el desarrollo
cognitivo premoérbido, mostrando que ademas de al-
teraciones muy tempranas (asociadas probablemente
a problemas perinatales), hay una sustancial caida del
coeficiente intelectual y de diversos dominios cogniti-
vos durante el desarrollo, desde la etapa premorbida
hasta el periodo post-inicio de la enfermedad (13). Los
individuos que convierten posteriormente a psicosis
muestran una reduccion del coeficiente intelectual al-
rededor de los 16 afios de edad (14). Por lo tanto, los
déficits cognitivos parecen estar establecidos antes de
la fase prodromica (15), con alteraciones que vienen
del periodo perinatal, pero también con un deterioro
durante la adolescencia.

Otra pregunta interesante a hacerse es si el patron
y magnitud de los déficits cognitivos cambian con el
curso de la enfermedad. En ese sentido, los pacien-
tes con FEP muestran un perfil de deterioro cognitivo
similar al de pacientes con SZ bien establecida (16).
El rendimiento cognitivo en el FEP es similar al de
los individuos con un curso crénico de la enfermedad
(17) en la velocidad de procesamiento, atencion o vigi-
lancia, aprendizaje verbal y visual, razonamiento y re-

solucion de problemas. Particularmente, la velocidad
de procesamiento mostr6 un déficit mas pronunciado
tanto en la etapa inicial como crénica, con un déficit
generalizado de fondo (17). A pesar de los grandes
esfuerzos por identificar déficits cognitivos especifi-
cos para SZ, se ha visto que estos déficits son gene-
ralizados y similares a los observados en el trastorno
bipolar (TB), la psicosis depresiva y otros trastornos
psicoticos, aunque mas severos y profundos (18). Los
estudios longitudinales con seguimiento a diez afos
también sugieren que luego del FEP el curso del des-
empeilo cognitivo parece ser estable (19,20), aunque
estudios recientes han empezado a sugerir que podria
haber un deterioro en algunos ambitos en algunos pa-
cientes (21). Lo que consistentemente se encuentra en
los estudios es que existe una gran heterogeneidad en
el desempefio cognitivo en el grupo de pacientes. Los
estudios que investigan los clusters cognitivos han
encontrado tres perfiles cognitivos en FEP: severa,
moderada y relativamente deteriorado, tal como en la
psicosis bien establecida, y estan también asociados
con el ajuste cognitivo premorbido (22).

En conjunto, la trayectoria del deterioro cognitivo,
con una caida cognitiva antes del periodo prodrémico
y la aparente estabilizacion después del FEP, respal-
da el modelo de neurodesarrollo de las psicosis (15),
con procesos patologicos que ocurren en el desarrollo
tardio (adolescencia), y la importancia de una inter-
vencion temprana.

Cambios cerebrales estructurales

Existe bastante evidencia de que la esquizofrenia se
acompana de varios cambios en la estructura cere-
bral. Estos son principalmente un volumen cerebral
global mas bajo (23,24), alteraciones en el volumen/
espesor de la materia gris cortical (25-27), en talamo
(24), niacleo caudado, putamen, globo palido (24,26),
hipocampo (28,29) y en los volimenes ventriculares
(24). Sin embargo, se debate atin el momento de su
manifestacion y su posible confusion con el efecto de
los antipsicoticos.

El estudio de sujetos en el prédromo ha permitido
examinar los cambios dindmicos cerebrales en la SZ.
Un reciente meta-analisis estudi6 individuos con ries-
go aumentado para SZ, individuos con SZ recién diag-
nosticada y con SZ cronica, encontrando al cingulo
anterior derecho como la tinica region comin con un
menor volumen. Describen ademas una reduccion del
volumen en insula, amigdala y parahipocampo late-

www.webapal.org
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ralizados hacia la izquierda en los recién diagnostica-
dos, que aparecen afectados de manera bilateral en SZ
cronica (30).

Por otro lado, estudios longitudinales prospectivos
han detectado mayor pérdida de sustancia gris en
aquellos con alto riesgo que luego convirtieron a psi-
cosis en relacion a los controles y a los no converti-
dores (31). La corteza prefrontal ha sido una de las
maés implicadas y se la asocia incluso con el deterioro
cognitivo (32). Un reciente estudio longitudinal mul-
ticéntrico realizado en mas de tres mil participantes
revel6 un espesor cortical reducido de manera gene-
ralizada en individuos con alto riesgo para psicosis
(33). La reduccién en las areas fusiforme, temporal
superior y paracentral se asoci6 con la conversion a
psicosis, de manera similar a otras investigaciones a
gran escala (24,27).

Una forma alternativa de ver los cambios generaliza-
dos estructurales cerebrales en la SZ es considerarlos
como un proceso equivalente al del envejecimiento,
pero de forma mas precoz. Varios estudios han de-
mostrado que algoritmos de machine learning tien-
den a sobre-estimar la edad basada segun la estruc-
tura cerebral en pacientes con SZ (les otorgan mayor
edad que el cronolodgico). Este proceso de envejeci-
miento acelerado pareciera ocurrir principalmente en
los primeros anos de la enfermedad (34).

En cuanto al tratamiento antipsicotico, existe eviden-
cia de que el uso acumulativo de antipsicoticos se aso-
cia a disminucion global de sustancia gris y sustancia
blanca (35). Sin embargo, la naturaleza observacio-
nal de dicho estudio (y otros similares) no ha podi-
do resolver que esto no sea debido a otros factores
de confusién. Particularmente estos cambios que se
adjudican a los antipsicoticos podrian ser debidos a
otro factor de confusiéon como la gravedad del cuadro,
donde aquellos con mayor gravedad reciben dosis
mayores de antipsicoticos. En ese sentido, un estudio
reciente randomizado que compar6 tratamiento con
antipsicoticos (risperidona o paliperidona) contra
psicoterapia (sin antipsicoticos) en primer episodio
fue el diseno ideal para diferenciar cambios efecto de
la enfermedad de los asociados a antipsicoticos (36).
Observaron una disminucién relacionada con la en-
fermedad (grupo psicoterapia) y un aumento rela-
cionado con los antipsicéticos del volumen del globo
palido, y este aumento se asoci6é a una mayor reduc-
cion de la severidad de los sintomas a los 3 meses de
seguimiento. Estos resultados muestran que la enfer-
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medad y la exposicion a antipsicéticos ejercen efectos
distintos sobre el cerebro, y coinciden con trabajos
previos al sugerir que la eficacia terapéutica esta me-
diada principalmente por sus efectos sobre los gan-
glios basales (37,38). Asi, la medicacion antipsicotica
parece prevenir o incluso revertir la pérdida de vo-
lumen relacionada con la enfermedad en esta region
(36). Utilizando criterios estadisticos menos estrictos,
encontraron reducciones de la corteza y la sustancia
blanca prefrontal a los 12 meses, en los grupos psio-
terapia y medicados, lo que podria reflejar un efecto
de la enfermedad que no es modificado por la medi-
cacién (36). Aunque requiere replicacion, esto va en
linea con los estudios mencionados que muestran re-
duccion del volumen/espesor cortical (26,27,31,33), v
podrian explicar por qué la disfunciéon prefrontal se
informa con tanta frecuencia en la psicosis bien es-
tablecida. Los autores proponen que la sefalizacion
alterada del cuerpo estriado podria desencadenar
una pérdida volumétrica temprana en el palido, que
posteriormente se extiende a areas prefrontales rela-
cionadas funcionalmente (39). Esto se alinea con la
evidencia de un volumen palido mas pequefio en pa-
cientes que no han recibido antipsicéticos asociado a
sintomatologia psiquiatrica mas grave (40), y con la
asociacion del volumen del globo palido aumentado
con una mejor evolucién de los sintomas (36). Plan-
tean ademas un posible efecto neuroprotector de los
antipsicoticos, apoyado por estudios en animales que
muestran induccién de neurogénesis (41), proteccion
contra el estrés oxidativo (42), asi como efectos posi-
tivos sobre la cognicion (43).

En conjunto, existe evidencia consistente de que los
cambios en la estructura cerebral observados en es-
quizofrenia son un proceso dindmico complejo, y que
parecieran acontecer particularmente en los primeros
afos de la enfermedad, incluyendo durante el prodro-
mo. Probablemente la exposicion a antipsicoticos esta
asociada a algunos de estos cambios, y estos tienen
un efecto complejo incluyendo disminucion en la cor-
teza pero también aumentos de volumen de ganglios
basales opuestos a los observados por el proceso pa-
toldgico en si.

Cambios neuroinflamatorios

Muiltiples estudios han sugerido que la inflamaciéon
tendria un rol central en la psicosis (44). Estos proce-
sos inflamatorios sucederian en dos momentos tem-
pranos pero diferentes de la psicosis: en el periodo
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perinatal y, por otro lado, en la adolescencia y prime-
ros anos de enfermedad.

Durante la pandemia de influenza de 1957 los estu-
dios epidemioldgicos ya mostraban una fuerte aso-
ciacion entre la infeccion materna en el embarazo y
el desarrollo de SZ en la descendencia (45). Poste-
riormente se observd que este efecto dependia de la
activacion inmune materna (MIA: Maternal Immune
Activation) méas que del agente infeccioso (46). Mode-
los animales de MIA muestran anomalias cerebrales
tempranas en la descendencia (47), como hipofun-
ciéon del NMDAR en hipocampo y mayor sensibilidad
a la estimulacién dopaminérgica aguda (48). Otros
estudios observaron sobre-expresion del componen-
te C4 del complemento en la corteza prefrontal de la
descendencia, evidenciando que la MIA puede causar
un trastorno similar a la SZ (48). Sin embargo, no
estan dilucidados los mecanismos subyacentes a la
relacion entre la MIA y la sobre-expresion de C4. En
humanos, variantes alélicas de C4 han sido asociadas
con SZ (49,50). C4 participa en la senalizacion para
la fagocitosis impulsando, consecuentemente, la poda
sin4ptica por la microglia (48).

Mas recientemente el foco se ha volcado hacia pro-
cesos inflamatorios temporalmente mas cercanos al
inicio de la enfermedad, o incluso durante los prime-
ros afos. Se ha propuesto una tormenta de glutamato
localizada, consecuencia de un desequilibrio gluta-
mato/GABA, que desencadena una poda dendritica
excesiva, y que se agravaria por la activacion de la
microglia a través de la sefializacion anémala de C4 y
del MHC, llevando a una sobrepoda y a una plastici-
dad sinaptica aberrante (51). Una exposicion al estrés
durante la adolescencia podria resultar en una acti-
vacién inmune elevada en hipocampo y en una hipe-
rreactividad de la dopamina mesolimbica en animales
que desarrollan un fenotipo conductual semejante a la
SZ (52). Esto sugiere un mecanismo a través del cual
las influencias genéticas y ambientales pueden actuar
de forma sinérgica y conducir a la activacién patolo-
gica de la microglia (48), y podria explicar el nimero
reducido de sinapsis y la pérdida de sustancia gris en
SZ (49). En esta linea, una desregulacion de las vias
pro/antiinflamatorias ha sido descripta en FEP (53),
y es mas severa al ano de seguimiento (54). Incluso,
ciertos marcadores inflamatorios parecen predecir la
conversion a psicosis (55).

La tomografia por emision de positrones (PET) de la
proteina translocadora mitocondrial (TSPO), permite

estudiar la neuroinflamacion in vivo midiendo la acti-
vacion microglial (56). Si bien los estudios recientes,
no han podido detectar un aumento significativo de
TSPO en la SZ o en personas con riesgo de padecerla
(56-58), esto no anula la hipotesis de activacion pro-
inflamatoria en la psicosis, ya que recientemente se
ha observado que la TSPO no es especifica de la mi-
croglia (57). Los datos in vitro han demostrado una
falta de correspondencia entre la TSPO y la activacion
pro-inflamatoria (57), incluso en SZ (59). Adn asi,
algunos estudios han informado asociaciones positi-
vas entre la TSPO en hipocampo y la gravedad de los
sintomas, incluidos los déficits cognitivos, en indivi-
duos en el espectro de la psicosis (56,58), asi como
asociaciones con la reduccion de sustancia gris en SZ
(60). Respaldando estos datos, estudios post-mortem
muestran un aumento de la tincién de la microglia en
el hipocampo en SZ (61). Incluso, un estudio prelimi-
nar reciente reporté una asociacioén negativa entre la
liberacion de dopamina de la corteza prefrontal en
respuesta al estrés psicosocial agudo y la expresion
de TSPO hipocampal en SZ e individuos en riesgo de
padecerla (62).

Conclusiones

En conjunto, podemos concluir que la psicosis se
asocia a cambios en cognicion, estructura cerebral,
y pareciera que la inflamacién esti involucrada en
su patogénesis. En linea con la teoria de la esquizo-
frenia como un trastorno del neurodesarrollo que se
expresa tras un segundo golpe en la adolescencia, se
observan cambios biol6gicos importantes en el perio-
do perinatal (inflamatorios, cognitivos, desarrollo ce-
rebral) y en un segundo momento en la adolescencia
y primeros afnos de la enfermedad. De esta forma, las
intervenciones tempranas que pretendan modificar
estos procesos patolégicos deberan estar dirigidas a
los periodos criticos de la enfermedad, como la eta-
pa prodrdémica, la transicion a la psicosis, o incluso
el periodo perinatal, apuntando tanto a la apoptosis
dendritica, la microglia, la prevencion de la tormenta
de glutamato, como a la salud materna y placentaria.
Probablemente la intervencion de factores perinata-
les requiera un abordaje poblacional, pero modifica-
ciones del segundo momento podrian ser implemen-
tadas en grupos identificados como de alto riesgo y en
los primeros afios de la enfermedad.
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Mensajes principales.

Evidencia desde estudios cognitivos, neuroimagenes y procesos inflamatorios sugiere cambios importantes concentrados entre la adolescencia y los
primeros anos de enfermedad, que pueden ser blanco de intervencion.

Los déficits cognitivos estan presentes antes de la fase prodromica en la psicosis, con alteraciones de nacimiento ademas de un deterioro en la adolescencia,
y permanecen mayoritariamente estables luego del primer episodio psicético.

Las anomalias estructurales se presentan en personas con alto riesgo para psicosis, previo al inicio de la enfermedad, y empeoran progresivamente, sobre
todo en los primeros afios de la enfermedad.

La activacion perinatal de la microglia junto a una sefializacion inmune anémala, podria hacerlas vulnerables a una sobre-activacion posterior por factores
psicosociales, conduciendo a poda sindptica en regiones sensibles al estrés durante la adolescencia o en el periodo inicial de la enfermedad.
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Resumen Se puede prevenir el primer episodio de psicosis? En este
articulo revisamos los avances en el area en la Gltima década. Prime-
ro describimos las iniciativas enfocadas en identificar grupos de riesgo,
particularmente aquellos en el prodromo putativo de la psicosis. Exami-
naremos brevemente las definiciones, asi como los avances y detracto-
res. Finalmente mencionaremos aproximaciones poblacionales para la
reduccion de la psicosis.

Palabras clave: prodromo, prevencion primaria, estados mentales en
riesgo, cannabis.

Abstract Is it posible to prevent the first episode of psychosis? In this
article we review the state of the art of the research into psychosis pre-
vention. We first describe the attempt to identify high risk groups, spe-
cifically those in the putative prodromal period. We discuss the different
approaches and definitions, its advances and promises, as well as po-
tential pitfalls. We will finally discuss populational-level interventions
to prevent psychosis.

Keywords: prodrome, primary prevention, at risk mental state, cannabis.
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Introduccién

El énfasis en los momentos iniciales de la psicosis y el
desarrollo de los llamados servicios de intervencion
temprana han llevado también a considerar la posibili-
dad de prevenir que los jovenes se enfermen desde un
primer momento. La idea del periodo critico en psico-
sis, que postula que los mayores cambios que determi-
nan la evolucién de la enfermedad se instalan de forma
temprana en su historia (Birchwood et al., 1998), no
s6lo apoya la intervencién intensiva en los afios inicia-
les de la enfermedad, pero también resaltan el hecho
que la mejor forma de incidir positivamente y no llegar
tardiamente a estos cambios tempranos es evitarlos
desde un principio. La prevencion primaria de la psi-
cosis es sin duda el santo grial del area.

En este articulo revisaremos el estado del arte de la
prevencion de la psicosis que se ha desarrollado al
alero del estudio de la psicosis temprana. Inicialmen-
te describiremos las aproximaciones focalizadas en
ciertos grupos de alto riesgo, que ha sido el desarrollo
maéas novedoso y propio de la intervencién primaria,
pero también mencionaremos aproximaciones pobla-
cionales de prevencion.

Intervencién en grupos de riesgo

La psicosis es un trastorno relativamente poco frecuen-
te en la poblacién general. Entre 1 en 100 a 1 en 50 per-
sonas sufriran de ésta en su vida (Perila et al., 2007),
lo que significa que la mayoria de la poblacién no la de-
sarrollaran. Esto es obviamente positivo. Sin embargo,
es un dato clave para las intervenciones preventivas,
donde las intervenciones tienen que ser de bajo costo
y bajo riesgo para una poblacién de gran volumen en
la que pocas van a ser realmente beneficiadas. Una op-
cion es tratar de enfocarse en grupos de mayor riesgo,
que disminuya el universo de poblacion a intervenir,
permitiendo intervenciones de mayor costo, ademas
de justificar la exposicion a potenciales efectos secun-
darios de ésta por el potencial mayor beneficio.

En este contexto, estudios han identificado subgrupos
de sujetos con un mayor riesgo, tales como aquellos
con historia familiar de esquizofrenia (Hodges et al.,
1999), con un riesgo 10 veces mayor que la poblaciéon
general. Estudios genéticos posteriores identificaron
a sujetos portadores de algunos tipos de copy-number
variations (CNVs) tales como la deleciéon del 22q11
como sujetos con muy alto riesgo a desarrollar psi-

cosis, con 1 de cada 3 desarrollando un episodio psi-
cotico (Schneider et al., 2014). Aunque estos grupos
siguen siendo blanco de intervenciones especificas,
la mayoria de los pacientes que desarrollaran psico-
sis no tienen un antecedente familiar o la delecion del
22q11. De tal forma que el impacto a nivel poblacional
es potencialmente menor en estos grupos.

Por otro lado, se sabia que los pacientes que desarro-

llan psicosis presentan cambios previos a la aparicion

de sintomas psicoticos positivos (Conrad, 1979), in-
cluso por anos, y que pueden ser pesquisados de for-
ma estandarizada retrospectivamente (Héfner et al.,

1998). Un influyente grupo aleméan, basado en la fe-

nomenologia de la psicosis, postuldé cambios precoces

en sintomas cognitivos en el prodromo (Schultze-Lut-
ter et al., 2010). Pero sin embargo el mayor impacto
en el area se produjo cuando este conocimiento de los
sintomas presente en el prodromo se transformé en
definiciones operacionales de sujetos que potencial-
mente estarian cursando con un prédromo (Yung et
al., 1998), los llamados estados de alto riesgo clinico.

Dos instrumentos han sido ampliamente usados en la

literatura para la identificaciéon de estos sujetos: CA-

ARMS (Yung et al., 2005) y SIPS/SOPS (Miller et al.,

2003). Ambos son similares en tanto identifican tres

grupos de sujetos en poblacién consultante segiin su

presentacion clinica:

1. aquellos con sintomas psicoticos atenuados, espe-
cificamente sintomas positivos, que probablemen-
te corresponden a la mayor proporciéon de estos
sujetos. Estos serian por ejemplo ideas persecuto-
rias, inusuales o grandiosas que no alcanzan a ser
delirantes (sin conviccidn), o alteraciones percep-
tuales de menor claridad (murmullos no claros) o
baja frecuencia.

2. sujetos episodios psicoticos limitados e intermi-
tentes, que son episodios psicdticos claros pero de
resoluciéon espontanea y menor a 77 dias de dura-
cioén.

3. sujetos con historia genética de alto riesgo (fami-
liar primer grado, o trastorno esquizotipico) que
presentan un deterioro en su funcionamiento en el
altimo ano.

Esta formulacion ha resultado bastante exitosa en el

sentido de identificar sujetos con un alto riesgo a de-

sarrollar psicosis en el futuro cercano, descrito hasta
un 30% en los dos afos siguientes (Fusar-Poli et al.,
2012a). Esto abrid la oportunidad de crear servicios
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especificos para estos sujetos (Broome et al., 2005;
Yung et al., 1995), e incluso se discutié introducirlo
dentro de la edicion del DSM-5 (Tsuang et al., 2013).
El estudio en la Gltima década de estos sujetos ha
aportado un valioso conocimiento sobre la psicosis
al permitir examinar aspectos tales como los cambios
cerebrales (Cannon et al., 2015), tono dopaminérgico
(Howes et al., 2009), o cambios cognitivos (Fusar-
Poli et al., 2012b), antes que los sujetos presentaran
un primer episodio. Sin embargo, también ha tenido
sus detractores (Ajnakina et al., 2019). Por un lado,
se ha criticado el potencial estigma de la etiqueta de
prédromo de psicosis para aquellos (mayoria) que no
desarrollaran psicosis, aunque el hecho que el sin-
drome se define en poblacion consultante, y por ende
sufriente, reduce estas criticas. Por otro lado, se ha
discutido bastante sobre la reduccién observada con
el tiempo en las tasas de conversiéon en servicios es-
tablecidos (Yung et al., 2007), probablemente debido
a lo inespecifico del sindrome y la derivacion de mu-
chos jovenes sufrientes que requieren una evaluacion
rapida y efectiva. Esto sin duda que ha dificultado el
encontrar una terapia adecuada para disminuir los
riesgos de transicion (Morrison et al., 2012). A pesar
de la poca especificidad, sigue siendo poblacién jo-
ven consultante con necesidades, con algunos centros
ampliando su rol hacia prevencion en salud mental en
general y no s6lo en psicosis (Malla et al., 2016). La
reduccion en la tasa de conversion también ha sido
un aliciente para desarrollar nuevas herramientas
que permitan mejorar la prediccion, incluyendo el uso
de métodos de machine learning con datos genéticos
o de neuroimagenes (Koutsouleris et al., 2021). Una
limitacién que si ha sido dificil de rebatir es el poten-
cial impacto de servicios enfocados en el alto riesgo a
nivel poblacional. Asi, hemos aprendido bastante de
la psicosis, e identificado un grupo de jovenes con ne-
cesidades que pueden ser intervenidas. Sin embargo,
de forma similar a intervenciones enfocadas en gru-
pos de alto riesgo genético, el nimero de sujetos con
primer episodio que potencialmente se beneficiarian
de estos servicios es limitado (Ajnakina et al., 2017).

Mas alla de la pregunta si se pueden identificar estos
sujetos, debemos ver si es que se les puede ofrecer al-
guna intervencién que modifique su alto riesgo. Los
estudios randomizados definitivos hasta ahora han
estado limitados por la relativamente bajas tasas de
transicion y el largo tiempo que se requiere de segui-
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miento para ver resultados, por lo que las recomen-
daciones siguen basandose en estudios pilotos. Existe
consenso que el uso de antipsicoticos en esta pobla-
cién no se recomienda. Quizés las dos intervenciones
mas prometedoras, terapia cognitivo conductual y
acidos grasos poliinsaturados omega 3, han resulta-
do ser negativos en estudios grandes multicéntricos
en parte por las bajas tasas de transicién observadas
(McGorry et al., 2017; Morrison et al., 2012).

Intervenciones poblacionales

Como vimos anteriormente, en la altima década he-
mos podido identificar grupos de alto riesgo que se
beneficiarian de intervenciones especificas para pre-
venir la psicosis que estan actualmente en desarrollo.
Sin embargo, la cobertura a nivel poblacional es re-
lativamente baja, por lo que es importante conside-
rar otras intervenciones que puedan abarcar a mayor
cantidad de pacientes.

En ese sentido, los estudios epidemioldgicos han dado
una gran cantidad de conocimiento para disefar es-
trategias de reduccion poblacional de psicosis. Para
Latino América, muchas de éstas probablemente se
relacionan con la deprivacién material existente. Por
ejemplo, es esperable que un mejor manejo obstétrico
(Cannon et al., 2002), mejor salud en nifios menores
(Khandaker et al., 2012), y reduccion de pobreza en
general (Hakulinen et al., 2020), conlleven una dismi-
nucion en el riesgo a desarrollar psicosis en el futuro.
Menci6n aparte merece el rol de cannabis, un factor de
riesgo conocido para psicosis (Castaneda et al., 2020;
Moore et al., 2007). El uso de cannabis se ha relacio-
nado con variaciones en la incidencia de psicosis de
diferentes paises (Di Forti et al., 2019), o variaciones
en la incidencia en un mismo pais, explicando un nt-
mero sustancial de nuevos casos a nivel poblacional
(Hjorthgj et al., 2021). La participacién en discusio-
nes sobre regulaciones de cannabis es probablemente
una de las 4reas en las que la intervencion temprana
puede tener mayor impacto a nivel poblacional en re-
lacion a la disminucion de las tasas de psicosis.

Conclusion

La intervencion temprana abri6 las puertas a la po-
tencial prevencion de psicosis, con la identificacion de
grupos de alto riesgo a desarrollar la enfermedad en
el futuro cercano, pero también al apuntar a interven-
ciones poblacionales de cobertura global.
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Mensajes principales.

Es posible identificar a un grupo con un alto riesgo a presentar psicosis en el futuro segtn su presentacion clinica, los llamados alto-riesgo clinico.

Este grupo ha otorgado una plétora de conocimiento nuevo sobre la psicosis en general, ademds de resaltar las necesidades de salud de una poblacidn de
jovenes consultantes. Sin embargo el potencial efecto poblacional de este tipo de intervenciones es probablemente limitado.

El uso de intervenciones poblacionales, tales como requlacion de cannabis, probablemente tendria un impacto significativo en las tasas de psicosis.
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Resumen Identificar a aquellas personas que tienen un mayor riesgo
para desarrollar trastornos psiquiatricos severos e intervenir precoz-
mente para evitar el desarrollo de éstos o mejorar su prondstico en el
largo plazo, ha sido el motor principal de los programas de intervencion
temprana. Hoy sabemos que existen estrategias de intervencién sistema-
tizadas que permiten disminuir la transicién a psicosis en esta poblacion.
Asimismo, sabemos que las intervenciones clinicas en los primeros afios
desde el inicio de los sintomas, mejoran la respuesta al tratamiento y
el pronostico funcional en el largo plazo de nuestros pacientes. Sin em-
bargo, estas intervenciones son complejas y requieren de grupos inter-
disciplinarios con un enfoque flexible, para dar respuestas apropiadas
a cada etapa de la enfermedad, que incluyan a los pacientes, familiares
y a la comunidad. Esta revision narrativa tiene como objetivo revisar el
conocimiento actual sobre la intervencién temprana desde una perspec-
tiva clinica y proponer un acercamiento contingente y progresivo en la
poblacion de alto riesgo y psicosis temprana.

Palabras clave: psicosis temprana, esquizofrenia, trastorno bipolar, in-
tervencion temprana

Abstract Identifying people at risk for developing severe psychiatric di-
sorders and intervening early to prevent their development or improve
their long-term prognosis has been the main driver of early interven-
tion programs. Reducing transition to psychosis in this population is
possible through systematic intervention strategies. Likewise, we know
that clinical interventions in the first years from the onset of symptoms
improve our patient’s response to treatment and long-term functional
prognosis. However, these interventions are complex and require in-
terdisciplinary groups with a flexible approach to provide appropriate
responses to each stage of the disease, including patients, their fami-
lies, and the community. This narrative review aims to review current
knowledge about early intervention from a clinical perspective and
propose a contingent and progressive approach in the high-risk and
early psychosis population.

Keywords: early psychosis, schizophrenia , bipolar disorder, early inter-
vention
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Introduccién

Identificar a las personas que tienen un mayor riesgo
para desarrollar patologias psiquiatricas severas e in-
tervenir precozmente para evitar el desarrollo de éstas
0 mejorar su pronostico en el largo plazo, ha sido el
motor principal de los programas de intervenciéon tem-
prana. La gran mayoria, se han centrado en la psicosis
y algunos, mas especificamente, en la esquizofrenia. En
los tltimos afios, a la luz de las observaciones y los re-
sultados obtenidos en estos programas, se ha ampliado
el foco de intervencion, incorporando una vision mas
abierta sobre estas etapas iniciales, considerando su
naturaleza y sus diversas formas de presentacion (1).
Dentro de las modificaciones mas relevantes en el
abordaje a estos pacientes, se ha adoptado una es-
trategia de clasificaciéon por etapas, tomando los mo-
delos de riesgo y progresion utilizados en salud car-
diovascular y oncologia. Este enfoque propone una
etapificacion dimensional, basada en riesgos genéticos
o familiares en las primeras etapas, y progresando ha-
cia fenotipos clinicos inespecificos, etapas de alto ries-
go, fenotipos completos o sindrémicos y enfermedades
cronicas (2). A modo de ejemplo, un paciente con un
primer episodio psicotico que requiera hospitalizacion,
seria clasificado como etapa 2, y requeriria un tipo de
intervencion diferente a un paciente con sintomas sub-
sindrémicos, 0 a otro paciente que lleve afios de evolu-
ci6on de su enfermedad. La progresion entre etapas o
transicion no es inevitable, y la disminucion del riesgo
de progresion e incluso la remision parece ser posible.
La intervencion precoz puede ser definida como “la in-
tervencion en el punto mas temprano posible, incluso
pre-sintomaticamente, seguida de una intervencion
proporcional o especifica para cada etapa”(1).

El objetivo de esta revision narrativa es revisar el es-
tado actual de la intervencion temprana desde una
perspectiva clinica y proponer un acercamiento gene-
ral a la poblacion de alto riesgo y psicosis temprana.

La esquizofrenia como una enfermedad
progresiva

Uno de los aspectos mas destacados de la vision de
Kraepelin sobre la llamada “demencia praecox”, tiene
que ver con la mirada longitudinal de la enfermedad,
es decir su naturaleza deteriorante en el largo plazo.
Esto influy6 fuertemente en la manera de entender
la psicosis, que estaba centrada principalmente en
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los sintomas de presentaciéon y no en su trayectoria.
Varias décadas después, McGlashan y Wyatt introdu-
jeron la idea de los periodos criticos de tratamiento
como determinantes del pronoéstico de los pacientes.
Especificamente, mostraron que los pacientes que pa-
saban mas tiempo con psicosis no tratada, presenta-
ban una peor respuesta al tratamiento y un peor pro-
noéstico en el largo plazo. Asimismo, si se trataban a
tiempo, una proporcién importante de pacientes res-
pondian adecuadamente (3,4).

En 1998, Birchwood acufi6 la hipétesis del “periodo
critico”. Segin sus observaciones, los primeros afos
después de la PEP serian especialmente importantes
en la evolucién de la enfermedad, ya que durante este
periodo las influencias biologicas, psicosociales y psi-
colbgicas estan en desarrollo y muestran una gran plas-
ticidad. Asimismo, en esta fase, las crisis ocurren con
mayor frecuencia e intensidad, y se establecen la mayo-
ria de los déficits encontrados en la esquizofrenia (5).
Estos hallazgos clinicos han sido replicados consis-
tentemente, y se ha incorporado también evidencia
proveniente de estudios de otras areas como las iméa-
genes o la neuropsicologia, que refuerzan la impor-
tancia de la intervencién precoz (6).
Lamentablemente, la esquizofrenia es un fenotipo
tardio, es decir, en general es diagnosticable mucho
tiempo después de la aparicion de los primeros sinto-
mas (1). Esto implica que nuestra “intervenciéon pre-
coz” suele ser tardia, y pone en relevancia la impor-
tancia de tener una mirada mas amplia desde el punto
de vista de los sintomas de presentacion para poder
intervenir en forma precoz. Asimismo, pone en relie-
ve la necesidad de tener servicios especificos de in-
tervencion temprana en la comunidad, que permitan
disminuir el estigma y mejorar la accesibilidad para
poder llegar antes y hacer intervenciones proporcio-
nales a la etapa del paciente, con el fin de mejorar su
pronostico en el largo plazo (1,7,8).

El estudio de Melle y colaboradores sobre interven-
cion temprana en psicosis (TIPS), mostr6 de forma
consistente como los sistemas de detecciéon tempra-
na, con intervenciones informativas en la comunidad,
reducen la duracién de psicosis no tratada y, en con-
secuencia, el funcionamiento y sintomas de los pa-
cientes al momento de consultar y en el largo plazo
(9). Este y otros estudios similares, han aumentado el
interés progresivamente para estudios e intervencio-
nes en poblaciones de alto riesgo.
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Estudios en poblacién de alto riesgo

Una manera de aproximarse a la intervenciéon tem-
prana, son los estudios en personas con alto riesgo
genético, esto es, estudios en hijos o hermanos de pa-
cientes con psicosis. La heredabilidad de las psicosis
es alta, alrededor de un 13% si uno de los padres esta
afectado y 46% si son ambos (2,10).

Como manera complementaria de abordar este tema,
asociado a la idea de detectar precozmente (y mejorar
el pronostico de estos pacientes), se desarrollaron y
sistematizaron criterios operacionales de deteccion:
los estados de riesgo mental (“at risk mental state”
ARMS), los estados de ultra alto riesgo (“ultra high
risk” UHR) o alto riesgo clinico (“clinical high risk”
HRP) (11). Estos criterios estan basados tipicamente
en la aparicion de sintomas atenuados o subclinicos o
la presencia de historia familiar y disminucion signifi-
cativa del funcionamiento (12). Han mostrado una ca-
pacidad de prediccion alta, con aproximadamente 1/3
de pacientes haciendo transicion a psicosis en el se-
guimiento a tres afios, aunque estas cifras han dismi-
nuido en el Gltimo tiempo, probablemente asociado a
una mayor presencia de centros de deteccion precoz
y también mayor conciencia en la poblacion general
(13,14). Un metaanalisis de 128 estudios publicado re-
cientemente, muestra que algunos factores asociados
a menor riesgo de transiciéon serian un mejor funcio-
namiento global (OR 0,59) y tener empleo (OR 0,55).
Por otro lado, factores de mayor riesgo de transiciéon
serian la presencia de sintomas psicoticos atenuados
(OR 2,56), sintomas negativos (OR 2,68), sintomas
desorganizados o alteraciones cognitivas (OR 2,4),
ser diestro (OR 1,6), tener mas sintomas totales (OR
1,74), ser hombre (OR 1,18), exposiciéon a estrés o
trauma (OR 1,15) (14). También se ha observado que
existen trayectorias diferentes para estos pacientes.
En efecto, del total de pacientes identificados como
de alto riesgo segun estos criterios, aproximadamen-
te 1/3 remiten y el tercio restante mantienen algunos
sintomas subsindrémicos (12).

La mayoria de los estudios de transicion de estados
del alto riesgo clinico han sido hechos en poblaciéon de
riesgo de psicosis no afectiva, o del llamado “espectro
de la esquizofrenia”. De acuerdo a un meta-analisis
incluyendo 2182 pacientes de alto riesgo clinico para
psicosis, del total que hicieron la transicion, un 73% lo
hizo hacia psicosis del espectro de la esquizofrenia y

s6lo un 11% a psicosis del espectro afectivo (RR 5.43,
95% CI 3.35 - 8.83)(13). Como veremos en la siguien-
te seccidn, esto introduce sesgos y limitaciones en la
clasificacion de pacientes.

Para el trastorno bipolar, la mayor parte de la infor-
macion disponible viene de estudios de alto riesgo
familiar, que al igual que en la esquizofrenia, es el fac-
tor de riesgo més robusto para predecir el inicio de
la enfermedad sindrémica (2,15). La mayoria de las
cohortes muestran que uno o mas episodios depresi-
vos pueden ocurrir antes el primer episodio mania-
co o hipomaniaco, que es condicidén necesaria para el
diagnostico de trastorno bipolar (segin los sistemas
de clasificacion més aceptados actualmente). Ha ha-
bido intentos de definir diferentes criterios de prodro-
mos para el trastorno bipolar y su valor predictivo, de
manera similar a lo que ocurri6 con los grupos de ul-
tra alto riesgo de psicosis no afectiva (16—18). A modo
de ejemplo, en los criterios BAR (“Bipolar at Risk” o
bipolares en riesgo), se incluyen criterios generales
como la edad, y sintomas subclinicos de mania, de-
presion con caracteristicas ciclotimicas y depresion
con riesgo genético y muestran una transicion de
aproximadamente 1/5 de los pacientes (16,19). En
términos globales, los principales predictores clinicos
de transicion son sintomas subclinicos de depresion,
alteraciones del suefio, ansiedad, labilidad emocional
y sintomas maniformes subclinicos (2). En el caso de
la depresion unipolar, hay menos estudios de progre-
sién y estados de riesgo. Los principales predictores
encontrados en estudios con poblacion de alto riesgo,
son historia familiar, sintomas depresivos subclini-
cos, ansiedad y estresores vitales (2).

Intervenciéon temprana en equipos clini-
cos: una mirada inicial amplia

A partir de las observaciones sobre la importancia
de las etapas tempranas de los trastornos psicoticos,
comenzaron a aparecer centros de intervencion tem-
prana en todo el mundo (para mayor informaciéon en
relacion a estos servicios, visite: https://iepa.org.au/
services). La base de esta intervencion es ofrecer cui-
dados intensivos, oportunos e interdisciplinares des-
de las primeras etapas de enfermedad.

Hoy existe un debate relacionado a la estrategia de
centrarse en intervenir precozmente en personas con
diagnosticos o areas especificas (intervencion precoz
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en esquizofrenia o trastorno bipolar, por ejemplo) o te-
ner una vision mas abierta e inclusiva en la detecciéon
e intervencion. El argumento principal para lo prime-
ro es que hay tratamientos que son especificos, como
es el caso de los estabilizadores del &nimo, por poner
un ejemplo. Tener grupos clinicos mas especializados
permitiria dar tratamientos adecuados en forma mas
precoz. Otro argumento es que los diagnosticos como
la esquizofrenia y el trastorno bipolar son relativamen-
te estables en el tiempo. Por otro lado, tener grupos
de alta especializacion sindréomica, no sélo aumen-
ta el riesgo de excluir a pacientes en etapas iniciales
con sintomas mas inespecificos, sino también podria
hacernos perder tiempo valioso de tratamiento, dado
que, a veces se requieren anos para hacer diagnosticos
en forma mas o menos segura, como veremos en la si-
guiente seccion. Este tiempo, potencialmente perdido,
es critico ya que influye en la respuesta al tratamiento y
pronostico funcional en el largo plazo (20).

Sabemos que las experiencias psicoticas son fenome-
nos relativamente frecuentes en la poblacion gene-
ral, llegando a aproximadamente un 6% (21). Estas
experiencias estan asociadas a un mayor riesgo de
presentar trastornos psicoticos a lo largo de la vida,
pero también se han asociado a un mayor riesgo de
presentar un rango amplio de trastornos mentales
como son la depresion, la ansiedad, el trastorno de
estrés post-traumatico, la fobia social, los trastornos
del uso de sustancias, las alteraciones conductuales,
ete. (22). Este hecho es consistente con la idea de la
psicosis como un marcador inespecifico de patologia
mental severa. Asimismo, los estudios de transicion
a psicosis en poblacion de alto riesgo, utilizando los
criterios operacionales descritos, muestran que del
total de pacientes que hacen transicion a psicosis, s6lo
un 60% son clasificables como esquizofrenia o tras-
torno esquizofreniforme (1). También, sabemos que
del grupo que no hace la transicién, muchos persisten
con sintomas psicéticos o progresan a alteraciones del
animo, ansiedad, trastornos de personalidad o abuso
de sustancias (1). Es decir, muchos siguen una trayec-
toria heterotipica de sus sintomas, cambiando a otras
categorias diagnosticas.

Por dltimo, gracias a las cohortes de grupos de alto
riesgo, sabemos que, en etapas iniciales de las enfer-
medades mentales, frecuentemente aparecen sintomas
inespecificos y cambiantes, incluyendo sintomas an-
siosos, depresivos, alteraciones del suefio, experiencias
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psicoticas o desregulacion emocional, que producen
una serie de fenotipos (o microfenotipos) indiferencia-
dos. Estos van diferenciandose progresivamente y ha-
ciéndose mas reconocibles en el tiempo (23).

La alta prevalencia de trastornos mentales en po-
blacion joven, las limitaciones de nuestros sistemas
de clasificacion categoriales, las trayectorias hetero-
tipicas, hace necesario desarrollar una mirada mas
amplia para abordar estos pacientes. Teniendo esto
en cuenta, se han propuesto los llamados “estados
de alto riesgo clinico” (Clinical High At Risk Mental
State” CHARMS), como un sindrome mas amplio de
patologia mental de alto riesgo que requiere una in-
tervencion, considerando el distress que produce y las
conductas de solicitud de ayuda asociadas (1). Esto in-
cluye estados subsindromicos de sintomas psicoticos
atenuados, alteraciones del animo, alteraciones de
personalidad limitrofes, y también la historia familiar
en primer grado de patologia mental severa asocia-
da a disminuci6n significativa de la funcionalidad (1).
Estudios iniciales muestran resultados promisorios,
con una transicion de esta poblaciéon de aproximada-
mente un 30% a patologia mental severa en un afio(1).
Mantener una actitud flexible, nos permite pesqui-
sar e intervenir antes, centrandonos en las necesida-
des comunes de estos pacientes y adecuandonos a la
etapa de enfermedad en la que estdn (24). También
permitira hacer intervenciones mas especificas en la
medida que éstas se requieran.

Intervencién temprana: enfoque operacional

Una preocupacion importante de la psiquiatria tiene
que ver con lavalidez yla fiabilidad delos diagnosticos.
El desarrollo del DSM esta relacionado con la crea-
cion de criterios validados empiricamente, asociados
a los sintomas y signos de las distintas enfermedades
mentales. Para el desarrollo de su tltima version, el
DSM-5 (25) se realizaron estudios de campo, en los
que se evalud el grado de acuerdo diagnoéstico entre
distintos especialistas entrenados, provenientes de
centros académicos. El estadistico utilizado para eva-
luar el grado de acuerdo fue kappa, que a veces resulta
dificil de entender para los clinicos. Cuando kappa es
igual a 1 el grado de acuerdo es total y es 0 cuando el
grado de acuerdo es explicado sblo por azar. A modo
de ejemplo, una enfermedad que ocurre en 10% de
los pacientes que acuden a un centro, y dos colegas
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que evaltan al paciente estan de acuerdo en su diag-
nostico el 85% de las veces, tiene un kappa de 0,46
(26,27). Este ejemplo, ilustra el kappa de la esquizo-
frenia, y los nimeros varian mucho segin el tipo de
trastorno, siendo 0,56 y 0,40 para el trastorno bipolar
I y II respectivamente, 0,31 para el trastorno obsesi-
vo compulsivo, 0,28 para la depresion, por nombrar
algunos de los principales (26). Esto muestra que in-
cluso cuando nos enfrentamos a pacientes con cuadros
sindrométicos mejor definidos que los primeros epi-
sodios psicoticos, existe un porcentaje de desacuerdo
entre clinicos expertos que es significativo.

En el 2011, Bromet y colaboradores publicaron los
resultados de una cohorte de 470 pacientes que ha-
bian ingresado por un primer episodio psicotico y los
siguieron durante 10 afos. En términos globales, el
50,7% de los pacientes recibieron un cambio en su
diagnostico inicial en algiin punto del estudio. Un
30% de los que fueron originalmente diagnosticados
con depresion, y un 15% de los que fueron original-
mente diagnosticados con trastorno bipolar fueron
luego diagnosticados con esquizofrenia (28,29). Por
otro lado, s6lo un 11% y un 22% de quienes fueron
originalmente diagnosticados como esquizofrenia
y trastorno bipolar respectivamente, cambiaron su
diagnoéstico en el largo plazo. Como era esperable,
el peor funcionamiento basal y la mayor cantidad de
sintomas negativos y psicoticos predijeron el cambio
a esquizofrenia y el mejor funcionamiento basal y la
menor cantidad de sintomas predijeron el cambio ha-
cia trastorno bipolar (28). Un metaanélisis incluyen-
do cuarenta y dos estudios, en los que se observo la
estabilidad diagnostica de catorce mil pacientes con
primeros episodios, mostré buenos resultados para
esquizofrenia (0,9, 95% CI 0,85-9,95) y trastornos
del espectro afectivo (0,84, 95% CI 0,79-0,89), y mas
bajos para otros trastornos como el trastorno esquizo-
afectivo (0,72, 95% CI 0,61-0,73), el trastorno psico-
tico inducido por sustancias (0,66, 95% CI 0,51-0,81),
trastorno delirante (0,59, 95% CI 0,47-0,71), tras-
torno psicotico breve (0,56, 95% CI 0,52-0,60), por
nombrar algunos (30). Los resultados de “McLean on
Track” son similares (31), con un 50,5% de cambios
en el diagnostico durante el seguimiento, siendo los
mas estables el trastorno bipolar tipo 1 (con 4.2% de
cambios) y la esquizofrenia (con un 44,4% de cam-
bios). Estos parecen ser los diagnosticos més estables
en el tiempo, lo que concuerda con los resultados de
los estudios de campo del DSM-5 (26). Sin embargo,

los resultados no son 6ptimos y nos alertan sobre la
necesidad de mantener una perspectiva flexible en el
momento de evaluar y hacer intervenciones sobre es-
tos pacientes y sus familias.

Conclusiones

Los estudios en poblacién de alto riesgo para psicosis,
nos han dado informacion relevante sobre la enfer-
medad mental en sus primeras etapas de desarrollo.
Las intervenciones en etapas tempranas en poblacién
de alto riesgo, han mostrado de forma consistente la
reduccion de transicién a psicosis en 1-2 afios y tam-
bién la mejoria de la funcionalidad en el largo plazo
(32). Los sindromes de alto riesgo clinico, se asocian
a estrés, dificultades funcionales y disminucién de la
calidad de vida. Esto fue una de las principales razones
para incluirlo como una categoria en el DSM-5 (25).
Asimismo, sabemos que, en etapas iniciales, la presen-
tacion muchas veces es inespecifica, cambiante y las
trayectorias pueden ser heterotipicas. Mantener una
vision flexible y mas abierta en relacion a los sintomas
iniciales, nos permitira pesquisar e intervenir de forma
precoz, adaptandonos a la etapa de la enfermedad y re-
ducir el malestar de nuestros pacientes y el tiempo de
psicosis sin tratar, que es muy relevante en la respuesta
y en el pronostico a largo plazo (20,33).

Una vez que la enfermedad debuta sincronicamente,
los primeros afos de tratamiento son un periodo cri-
tico para intervenir, y las intervenciones que hagamos
pueden cambiar el pronostico y las trayectorias de en-
fermedad de nuestros pacientes (1). En la practica, mu-
chos programas de primeros episodios se centran en
pacientes con probables diagndsticos de esquizofrenia.
Sin embargo, muchos pacientes debutan sindromatica-
mente con cuadros clinicos inespecificos, con distintos
grados de sintomas psicoticos, afectivos o disminuciéon
de la funcionalidad. Los cambios en los diagnoésticos en
el tiempo son frecuentes y esto nos obliga a mantener
una actitud abierta. Podemos utilizar diagnosticos ope-
racionales (psicosis afectiva, psicosis no afectiva, por
ejemplo) y adecuar nuestras intervenciones a la etapa
en la que el paciente se encuentra. El tipo de interven-
ciones seran revisadas en otros articulos de esta mis-
ma edicion especial, sin embargo, queremos recalcar la
importancia del abordaje interdisciplinar, que incluye
la perspectiva psicosocial, la farmacolégica y muy espe-
cialmente, los abordajes psicoeducativos en los pacien-
tes, familiares y su entorno.
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Intervenir a tiempo requiere salir a la comunidad,
realizar acciones orientadas a la educacién, a la crea-
cién de mayor conciencia, a la disminucion del estig-
ma asociado a la salud mental, y facilitar el acceso a
equipos clinicos. Asimismo, requiere intervenciones
orientadas a disminuir otros determinantes de salud
mental y factores de riesgo de psicosis como son el
consumo de sustancias, en particular el cannabis, y la
exposicion a violencia y experiencias traumaticas en
nifos, nifias y adolece.
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Resumen El uso del tratamiento farmacol6gico se considera la base fun-
damental para el manejo de la psicosis temprana. Hasta la fecha los estu-
dios aleatorizados controlados doble ciego no muestran una superioridad
en la eficacia de los antipsicoticos de segunda generaciéon (ASG) versus
los antipsicoticos de segunda generacion (ASG) versus los APG, pero si
en las diferencias en el perfil de efectos adversos. El aumento de peso y
los cambios metabdlicos y endocrinos se observan en los ASG, mientras
que los sintomas extrapiramidales en los APG. La seleccion de la medi-
cacion para cada paciente es un ejercicio individual, y en varios casos la
decision del clinico puede estar orientada por el perfil de efectos adver-
sos de los antipsicoticos mas que por la eficacia. El uso antipsicoticos
inyectables de accion prolongada en comparacion con los orales confiere
una mejor adherencia, lo que puede aumentar la prevencién de recaidas
en la psicosis temprana. La clozapina sigue siendo el inico medicamento
aprobado para el manejo de los pacientes con esquizofrenia resistente
al tratamiento. Finalmente, se deben identificar algunas barreras para
la recuperacion de un episodio psicotico con el fin de asegurar un trata-
miento adecuado.

Palabras clave: psicosis temprana; esquizofrenia; antipsicoticos; trata-
miento.

Abstract The use of pharmacological treatment is considered the funda-
mental basis for the management of early psychosis. To date, rando-
mized double-blind controlled studies do not show a superiority in the
efficacy of second-generation antipsychotics (SGA) versus first-genera-
tion antipsychotics (FGA), but they do show a difference in the adverse
effect profile. Weight gain, metabolic and endocrine changes are seen
in SGAs, while extrapyramidal symptoms are seen in FGAs. Choosing
a specific medication for each patient is an individual exercise, and
many times the clinician’s decision may be guided by the adverse effect
profile of antipsychotics rather than efficacy. The use of long-acting
injectable antipsychotics compared to oral ones confers better adhe-
rence, which may increase the prevention of relapse in early psychosis.
Clozapine remains the only drug approved for the management of pa-
tients with refractory schizophrenia. Finally, some barriers to recovery
from a psychotic episode must be identified in order to ensure adequate
treatment.

Keywords: early psychosis; schizophrenia; antipsychotics; treatment.

www.webapal.org

Revista Latinoamericana de Psiquiatria Volumen 20, niimero 2, 2021

29 I



I 30

Manejo farmacolégico de la psicosis
temprana

La psicosis temprana es un trastorno del neurodesa-
rrollo que se asocia a deficiencias cognitivas, afecti-
vas y del funcionamiento social. Su incidencia crece
paulatinamente a lo largo de la adolescencia, (1) y
algunos casos de psicosis temprana evolucionan a
esquizofrenia. Se piensa que el 5% de los pacientes
esquizofrénicos debutan con un primer episodio psi-
cotico (PEP) antes de los 14 afios, y hasta el 20% antes
de los 18 anos. (2) Algunos autores acufian el termino
de esquizofrenia de inicio precoz (EOS: siglas del in-
gles: “Early Onset Schizophrenia”) a aquella que co-
mienza antes de los 18 afos. (1) La psicosis temprana
cursa frecuentemente con otros trastornos psiquiatri-
cos comorbidos asunto que debe considerarse para la
evolucion y el tratamiento (3).

El abordaje terapéutico de la psicosis temprana ha de
ser multimodal e incluir tratamiento farmacologico,
psicoeducacion de la familia, intervenciones psicote-
rapéuticas, habilidades sociales y un contexto educa-
tivo/laboral adecuado, entre otras. Las intervenciones
psicologicas integradas han resultado mas eficaces
que los tratamientos clasicos a la hora de retrasar el
inicio de la psicosis en seguimientos de dos afios. (3)
En algunos casos de psicosis temprana, como parte
del tratamiento es necesaria la hospitalizaciéon con el
fin realizar un estudio mas completo, o cuando no es
posible el manejo ambulatorio de las alteraciones de
conducta y/o la agresividad. (3)

Sin lugar a dudas, el enfoque del tratamiento debe es-
tar orientado al control de los sintomas, a la estabili-
dad funcional, y a la prevencion de recaidas, todo con
el fin de mejorar el prondstico del paciente. La mayo-
ria de las guias sobre el abordaje de psicosis temprana
sugieren un tratamiento conjunto entre las interven-
ciones psicosociales y tratamiento farmacologico.

Mensajes principales.

Tratamiento psicosocial

Para las intervenciones psicolégicas con adolescen-
tes con psicosis temprana se debe tener en cuenta el
nivel de desarrollo, madurez emocional y capacidad
cognitiva. (4) Las terapias cognitivo- conductuales
(incluyendo entrenamiento en habilidades sociales y
resolucién de problemas) estin ampliamente acep-
tadas como intervenciones efectivas que mejoran la
adherencia y la prevencién de recaidas. La psicoedu-
cacion con la familia (incluyendo las estrategias para
mejorar el funcionamiento familiar y de resoluciéon
de problemas, en especial para familias con alta ex-
presividad emocional negativa) permite una mejor
comprension y manejo de la enfermedad. Finalmen-
te, otras sugeridas como el asesoramiento a pacientes
y familia, apoyo psicologico, terapias conductuales,
rehabilitacion y asistencia social y escolar/laboral.
(3)(5) Las psicoterapias no estan dirigidas al manejo
de los sintomas psicoticos positivos, pero si tienen un
papel importante para el manejo de comorbilidades
como depresion, ansiedad y consumo de sustancias.

Tratamiento farmacologico

El uso del tratamiento farmacoldgico se considera la
base fundamental para el manejo de la psicosis tem-
prana. Con este se pueden controlar los sintomas de
la fase aguda, reducir el numero de hospitalizaciones
y recaidas, para mejorar el desempeno del individuo.
Los antipsicoticos de primera generacion (APG) o ti-
picos son eficaces en el control de los sintomas psi-
coticos pero producen un bloqueo amplio sobre di-
versos receptores dopaminérgicos cerebrales, que
explica por que producen sintomas extrapiramidales
(SEP) como distonia, acatisia, disquinesia, rigidez y
temblor. Debido a estos SEP y con la aparicion de los
antipsicoticos de segunda generacion (ASG) se ha de-
jado de estudiar los APG, y en algunos paises se han
dejado de utilizar.

de recaida.

Los antipsicéticos son fundamentales en el tratamiento de la psicosis temprana, estos son eficaces en la fase aguda, el mantenimiento y la prevencion

No hay una superioridad en la eficacia de los antipsicoticos atipicos versus los tipicos, pero si en las diferencias en el perfil de EA.

continuo de mantenimiento.

Los pacientes con episodios mdltiples en tratamiento farmacoldgico intermitente presentan tasas de recaida mayores que los que reciben un tratamiento
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Los ASG o atipicos producen bloqueos directos e in-
directos de receptores dopaminérgicos, causando una
menor presentacion de los SEP. Ademas acttian sobre
vias serotoninérgicas, y receptores de histamina y ace-
tilcolina. Los ASG tienen un perfil de eventos adversos
(EA) diferente, y pueden causar cambios metabolicos,
alteraciones endocrinologicas, sedacion. Algunos pue-
den causar discrasia sanguinea e incluso acatisa.

Los adolescentes son mas sensibles a los efectos se-
cundarios de los antipsicdticos y el tratamiento debe
ser individualizado. Entre los principales efectos
secundarios se encuentran los extrapiramidales, el
sindrome neuroléptico maligno, hiperprolactinemia,
prolongacion de segmento QT en el electrocardiogra-
ma y el sindrome metabélico (6,7).

A continuacidn se presentan algunos secciones de es-
tudios con el fin de dar herramientas al clinico para
tomar decisiones en la seleccion del tratamiento far-
macoldgico. Se presenta algunos estudios de compa-
racién de APG y ASG, otros estudios relacionados con
el perfil de EA, un aparte sobre estudios con antipsi-
coticos inyectables de accion prolongada, finalizando
con dos secciones mantenimiento y descontinuacion,
y resistencia al tratamiento.

Comparacion entre antipsicoticos

Un estudio evalub 498 sujetos (edades entre: 18 y 40
afios) en 50 centros universitarios, con diagnostico de
esquizofrenia, trastorno esquizofreniforme y trastor-
no esquizoafectivo segin DSM-1V, (8) para determi-
nar las causas de descontinuacion del tratamiento a
los 12 meses. Se comparo el uso haloperidol (4 mg/
dia) con otros ASG (amisulpiride, olanzapina, quetia-
pina y ziprasidona). Se encontrd un menor riesgo de
descontinuacion en aquellos que recibieron ASG, una
mejor tolerancia con el uso de olanzapina y quetiapi-
na. La mejoria sintomatica por la PANSS fue de un
60%, y no hubo diferencias en la tasa de hospitaliza-
cion. Finalmente, hubo diferencia en el perfil de EA,
mayor parkinsonismo con haloperidol, aumento de
peso con olanzapina, y mayor uso de anticolinérgicos
con haloperidol y amisulpiride. (8)

Otro estudio llevado a cabo en 14 centros de EEUU y
Europa (9), buscoé comparar la eficacia terapéutica y
desenlace de 2 tratamientos: olanzapina o haloperi-
dol. El estudio se realiz6 en 263 sujetos (edades entre:
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16 y 40 afios) que presentaron un PEP antes de los 35
afios, todos en el estadio temprano de la enfermedad
(59% esquizofrenia, 31% con trastorno esquizofreni-
forme y 10% trastorno esquizoafectivo). De la mues-
tra inicial s6lo algunos completaron la fase aguda del
tratamiento por 12 semanas (el 68% con olanzapina
y el 54% con haloperidol). No hubo diferencias en la
eficacia, pero si en cuanto a EA siendo esa la principal
causa de discontinuaciéon. Se presentaron mas SEP
con haloperidol, y mayor uso de otros tratamientos
para amilorar los EA. Un 61% del grupo con olanzapi-
na tuvo un aumento de peso (un 7% superior al peso
base), comparado un 22,7% con haloperidol. (9)

El TEOSS (por sus siglas del ingles “Treatment of
Early Onset Schizophrenia Spectrum Disorder Stu-
dy”) (10) aleatoriz6 119 jovenes (edades entre: 8 y 19
afios) con esquizofrenia (66%) y trastorno esquizoa-
fectivo (34%). Se uso una metodologia ensayo aleato-
rizado controlado doble ciego de tratamiento agudo
por 8 semanas con molindona (n=40), risperidona
(n=41) u olanzapina (n=35). Del total, 56 sujetos pre-
sentaron una mejoria clinica. Las tasas de respuesta
al tratamiento fueron similares para los tres antipsi-
coticos (53%, 49% y 43%, respectivamente). El perfil
de EA present6 diferencias como mayor acatisia con
molidona, y ganancia de peso con olanzapina. La
aleatorizacion al grupo de olanzapina se suspendio
maés temprano por los efectos metabdlicos secunda-
rios. (11) No se encontraron diferencias significativas
entre medicamentos en cuanto al tiempo de inicio en
la respuesta clinica, pero si se concluyo que el no tener
ninguna mejoria a las semanas 3, 4 6 5 tenia un valor
predictivo més alto para la ausencia de respuesta al
final del ensayo (75%, 80% y 83% respectivamente).
(10) Una fase posterior del TEOSS de continuacién,
demostr6 que la respuesta inicial se mantuvo por 44
semanas mas. (12)

Hay algunos estudios en adultos con otros antipsico-
ticos ziprasidona y asenapina demostrando eficacia
y seguridad en el tratamiento de episodio psicotico,
mientras que en adolescentes no hay diferencias en la
eficacia frente a placebo, sin embargo se encuentran
mas EA que en los estudios de adultos. Por otra parte,
pocos estudios en adultos con iloperidona, brexpipra-
zol y cariprazina respaldando su uso en psicosis en
adultos, pero no hay estudios en adolescentes. (13,14)
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Finalmente, los estudios que sugieren superioridad
de olanzapina, amisulpiride y risperidona sobre halo-
peridol tanto en un metaanalisis como en un analisis
en red tienen una evidencia de calidad baja a mode-
rada (15,16).

Teniendo en cuenta los estudios anteriormente men-
cionados se puede concluir que no hay una superiori-
dad en la eficacia de los ASG versus los APG, pero si
en las diferencias en el perfil de EA.

Perfil de EA

Hay diferentes estudios de tratamiento de psicosis tem-
prana que demuestran diferencias en el perfil de EA de
los antipsicoticos. Se debe tener presente que los EA
son dependientes de las dosis. Por ejemplo, un estudio
concluy6 que el uso de haloperidol en baja dosis (2mg/
dia)es al menos tan efectiva que dosis mayores (8mg/
dia) para el tratamiento de psicosis del PEP y con me-
jor tolerabilidad. (17) Los SEP son més frecuentes en
los APG (haloperidol, molidona) (8—12), mientras que
el aumento de peso es mas frecuente con los ASG (es-
pecialmente con Olanzapina). (8—12,18). Finalmente,
considerar que el uso de dosis bajas de antipsicoticos
disminuye el riesgo de disquinesia tardia.

Las guias NICE (por sus siglas del inglés: “National
Institute for Health and Care Excellence”) sugieren
varios aspectos importantes para el manejo del PEP.
(19,20) Al igual que en otras guias se sugiere que la
eleccion del antipsicotico deben realizarla el paciente
y el profesional de forma conjunta, teniendo en cuen-
ta los probables beneficios y posibles efectos secun-
darios como metabdlicos, SEP, cardiovasculares, hor-
monales, entre otros. (incluido el aumento de peso y
la diabetes) (19—21).

Antes de comenzar un tratamiento con ASG se debe
registrar peso, circunferencia abdominal, pulso y pre-
sién arterial, glucosa en sangre en ayunas, hemoglo-
bina glicosilada (HbA1c), perfil lipidico y niveles de
prolactina, evaluacion de trastornos del movimiento,
actividad fisica y estado nutricional. La frecuencia
de control de los datos anteriores se debe individua-
lizar, pero inicialmente se recomienda hacerlo a las
12 semanas del inicio del tratamiento y continuar los
controles cada 6 meses. Ademas, un electrocardio-
grama si el medicamento tiene reportes de efectos en
la conduccion eléctrica cardiaca o se ha identificado
un riesgo cardiovascular especifico, hay antecedentes
personales de enfermedad cardiovascular o es un pa-
ciente hospitalizado (19,20).

Las dosis efectivas diarias aproximadas para los an-
tipsicoticos son los siguientes: risperidona 2-4 mg.,
haloperidol 2 a 5 mg, quetiapina 400 a 500 mg, ami-
sulpiride 450 mg y olanzapina 10 mg. (8,15).

Enlas guias del Colegio Real de Psiquiatras se sugiere
no prescribir mas de una medicacion antipsicotica a la
vez(21). En caso de que sea necesario se debe registrar
en la historia la l6gica subyacente para tal decision.
Como excepcion se puede tener un periodo breve de
tiempo mientras se realiza un cambio de medicacion,
o cuando se da como coadyuvante la clozapina (21).

Antipsicoéticos inyectables de accién
prolongada (AIAP)

Acerca de los ATAP un estudio de seguimiento a dos
anos no encontr6 diferencias en eficacia y tolerabi-
lidad de la risperidona inyectable y la presentacion
oral. (22) Sin embargo, algunos de estos estudios que
inicialmente sugerian una mayor eficacia y adheren-
cia que los antipsicoticos orales, se basaban en estu-
dios abiertos (23).

Propuestas posteriores como el estudio prevenciéon de
recaidas en la esquizofrenia (PRELAPSE, por sus siglas
del inglés), encontr6 que el aripiprazol inyectable es
superior al oral en la prevencion de las recaidas. Algu-
nos sugieren que los AIAP pueden mejorar la adheren-
cia al tratamiento, y de todas formas es recomendable
proponer el uso de los ATAP en aquellos pacientes que
han tenido recaidas y repetidas hospitalizaciones (24).
Se sugiere al clinico discutir con el paciente las ventajas
y desventajas de prescribir ATAP, igualmente anotar en
la historia clinica la justificacion de este método de ad-
ministracion del antipsicotico (21).

Mantenimiento y descontinuacion

La fase aguda usualmente tiene una duracion de 4-8
semanas. Después de este tiempo, y si el paciente
esta en un estado de remision se considera la fase de
mantenimiento. Cerca de un 20% de los pacientes con
tratamiento farmacoldgico recaen durante el primer
afio versus un 60% de aquellos que no tienen el tra-
tamiento. Por esta razén se recomienda después del
PEP continuar el tratamiento farmacol6gico en la fase
de mantenimiento por al menos un afio. En aquellos
casos de varios episodios psicoticos o en pacientes
que habian alcanzado un buen nivel de desempefio
laboral, se debe considerar un tratamiento indefinido.
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Generalmente un ntimero importante de pacientes
con PEP deja de tomar el antipsicoético, lo que aumen-
ta el riesgo de recaida y reduce las tasas de recupe-
racion. (25) En pacientes con episodios multiples se
ha demostrado tasas de recaida mas altas en aquellos
que reciben tratamiento farmacol6gico intermitente
en comparaciéon con los que reciben un tratamiento
continuo de mantenimiento. Sin embargo, se desco-
nocen los efectos a largo plazo de las estrategias de
tratamiento y las guias de manejo actuales estan diri-
gidas principalmente a la prevencién de recaidas (26).
Un ensayo clinico aleatorizado titulado “Recupera-
cion en el primer episodio de psicosis en remision a
los 7 afios de seguimiento de una estrategia de reduc-
cién/suspension temprana de las dosis o tratamiento
de mantenimiento” (n=128), encontraron mayores
tasas de recuperacion en el grupo de reduccion/sus-
pensiéon comparado con el grupo de mantenimiento.
Igualmente en el primer grupo se encontr6 una dife-
rencia en recuperacion (40.4% vs. 17.6%) y mejoria
funcional (46.2% vs. 19.6%). Finalmente, no se en-
contr6 diferencia entre las dos estrategias para remi-
sion de los sintomas a los 7 afios (26).

Un estudio reciente llamado “estudio prevencion de
recaidas en la esquizofrenia” (PRELAPSE, por sus
siglas del inglés), es un ensayo clinico multicéntrico,
aleatorizado en el que se incluyeron pacientes con
esquizofrenia con menos de 5 afios de uso de anti-
psicoticos (edades entre: 18 y 35 anos). El objetivo
principal fue determinar el tiempo hasta la primera
hospitalizacion psiquiatrica usando aripriprazol in-
yectable de accion prolongada (n=234) en compa-
racion con el tratamiento antipsicotico oral habitual
(n=255) (24). El periodo maximo de seguimiento fue
de 2 afos, y encontraron que el primer grupo tuvo
una reduccion significativa del 44% en la incidencia
de la primera hospitalizacién en comparaciéon con el
grupo de antipsicoticos orales (24).

Durante el seguimiento a largo plazo del paciente con
EOS, el clinico debe considerar algunas barreras para
la recuperaciéon de un episodio psicotico. En general
se han tenido unos peores resultados en los pacientes
con negacion de la enfermedad, sintomas como deli-
rios, comorbilidad con depresién, abuso de sustancias
(especialmente cannabis), y discapacidad cognitiva
concomitante. También en los casos de estigma, ac-
titud negativa de la familia y los amigos, un insight
bajo, y las creencias falsas de que la medicaciéon ya no
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es necesaria. Finalmente, algunas barreras relaciona-
das con los EA como la disforia inducida por medi-
cacion, la acatisia, el sobrepeso, los altos costos de la
medicacion y la falta de una red de apoyo y de servi-
cios especializados para psicosis (27).

Resistencia al tratamiento

Un tercio de los pacientes con esquizofrenia presen-
tan resistencia al tratamiento. La resistencia al tra-
tamiento se puede definir como la falta de respues-
ta después de dos ensayos terapéuticos, con tiempo
(4-6 semanas) y adherencia adecuados, y con las dosis
aprobadas por agencias internacionales. Se debe te-
ner en cuenta que los dos esquemas con antipsicoticos
son diferentes a la clozapina. La resistencia confiere
peor pronostico, mayor impacto en el funcionamiento
y mas costos para el sistema de salud (28).

La clozapina es el inico medicamento aprobado para
el manejo de los pacientes con esquizofrenia resisten-
te al tratamiento, mejorando el prondstico pero con
una respuesta clinica que sigue siendo variable (28).
El uso de clozapina amerita un seguimiento estrecho
de efectos secundarios como neutropenia, agranuloci-
tosis, entre otros.

Una revision sistematica con meta analisis en adultos
con esquizofrenia acerca de las variables clinicas y de-
mogréaficas asociadas a la respuesta con clozapina, en-
contr6 en la mayoria de los estudios que los pacientes
de menor edad presentan mejor respuesta a clozapi-
na, como también una menor duracién de la estancia
hospitalaria (28). Por otra parte, se encontr6 una po-
bre respuesta a la clozapina en los casos de inicio tem-
prano, o con mayor duracion de la enfermedad (28).
Finalmente encontraron que el retraso en el inicio del
medicamento estaba asociado a una peor respuesta.
Otra variable asociada con una peor respuesta a clo-
zapina fue la mayor duracién de la enfermedad (28).
Finalmente se debe tener en cuenta que en nifos y
adolescentes el riesgo de efectos hematolégicos con la
clozapina es mayor (29).

El estudio realizado para el tratamiento pacientes con
esquizofrenia y trastorno esquizofreniforme (edades
entre 18 y 40 afios) llamado “OPTiMiSE” (por sus si-
glas del ingles), utiliz6 amisulpiride en la primera fase
abierta (4 semanas). En la segunda fase doble ciego
(6 semanas) los pacientes sin remision fueron asigna-
dos aleatoriamente para continuar con amisulpiride
o cambiarlos a olanzapina. Los pacientes que no pre-
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sentaron remision de sintomas pasaron a la tercera
fase de tratamiento con clozapina (2 semanas). El es-
tudio concluyo que la mayoria de los pacientes en las
primeras fases alcanzaron una remision de sintomas
con el amisulpiride, que no se mejoro el desenlace
en aquellos que cambiaron a olanzapina, pero que si
hubo remisi6on al cambiar a la clozapina. Aunque pue-
de ser controversial, los autores sugieren que en los
pacientes con resistencia al tratamiento con un ensa-
yo con un antipsicotico, se contintde con la clozapina,
en lugar de esperar un segundo ensayo (30).

Combinacion de psicoterapia y antipsicoticos

Un estudio en adolescentes compar6 el tratamiento
del PEP con monoterapia con psicofarmaco versus
monoterapia con psicoterapia versus la combinacion
de los dos. Se encontrd que para el manejo de los sin-
tomas positivos, la combinaciéon no es superior a la
monoterapia con psicofadrmaco; sin embargo, se reco-

Lectura recomendada.

noce el papel de la psicoterapia sobre otros aspectos
cruciales en el tratamiento (31).

A manera de conclusion se puede decir es fundamen-
tal el tratamiento farmacologico para la psicosis tem-
prana. Los antipsicoticos son eficaces en la fase agu-
da, el mantenimiento y la prevencion de recaida. Las
comparaciones entre APG y ASG no hay mayores di-
ferencias en eficacia, ni tampoco en adherencia, aun-
que si se reconoce que los ASG son mas eficaces sobre
los sintomas negativos. No obstante, existen otros
pardmetros a considerar como los costos del trata-
miento que son menores en los APG, y se encuentran
disponibles en Latinoamérica en las regiones rurales.
Finalmente, la seleccion de la medicacion para cada
paciente es un ejercicio individual, y en varios casos la
decision del clinico puede estar orientada por el perfil
de EA de los antipsicoticos mas que por la eficacia.
En la tabla 2 se encuentran algunas lecturas recomen-
dadas sobre el tratamiento de la psicosis temprana

tiapina, que con el haloperidol.

Kahn R, Fleischhacker W, Boter H, Davidson M, Vergouwe Y, Keet I, et al. Effectiveness of antipsychotic drugs in first-episode schizophre-
nia and schizophreniform disorder: an open randomised clinical trial. Lancet. 2008. 371(9618):1085-97.
Este articulo sefiala que existe un menor riesgo de descontinuacion en aquellos que recibieron ASG, una mejor tolerancia con el uso de olanzapina y que-

Taylor J, Appel S, Eli M, Alexander-Bloch A, Maayan L, Gur R, et al. Time to Clinical Response in the Treatment of Early Onset Schizophrenia
Spectrum Disorders Study. J Child Adolesc Psychopharmacol. 2021. 31(1):46-52.

EITEOSS (por sus siglas del inglés “Treatment of Early Onset Schizophrenia Spectrum Disorder Study”) es un ensayo aleatorizado controlado doble ciego de
tratamiento agudo por 8 semanas con molindona, risperidona u olanzapina. Demuestra una tasa de respuesta similar entre los tres antipsicoticos.

Kane JM, Schooler NR, Marcy P, Correll CU, Achtyes ED, Gibbons RD, et al. Effect of Long-Acting Injectable Antipsychotics vs Usual Care on
Time to First Hospitalization in Early-Phase Schizophrenia: A Randomized Clinical Trial. JAMA Psychiatry. 2020;77(12):1217-24.

El estudio PRELAPSE es un ensayo clinico multicéntrico, aleatorizado sobre el tratamiento de esquizofrenia. Encontrd que el uso del aripriprazol inyectable
de accién prolongada reduce la incidencia la primera hospitalizacion en comparacién con el antipsicotico oral habitual.
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Resumen El movimiento de recuperacion personal (recovery) aboga por
un modelo de cuidado orientado a alcanzar objetivos definidos por el pa-
ciente-usuario. Esta ligado a conceptos como calidad de vida, inclusién
y empoderamiento. Contrasta con la idea clésica de recuperacion clini-
ca, guiada por objetivos clinicos. Cuatro dimensiones son reconocidas
dentro de un modelo de recuperacion: prosperidad, recuperacion social,
experiencia de recuperacién clinica y recuperaciéon individual. América
Latina tiene experiencias innovadoras y exitosas de desarrollo de ser-
vicios de salud mental orientados a promover la recuperaciéon personal,
destacandose las experiencias de Brasil y Chile. Estudios cualitativos
realizados muestran que las percepciones de recuperaciéon de usuarios
latinoamericanos presentan un mayor énfasis en alcanzar estabilidad
econémica, mantener buenas relaciones con familiares, y cursar educa-
cién superior. Por otra parte, la imposibilidad de alcanzar un bienestar
econdmico, las barreras legales y el estigma afectan la posibilidad de re-
cuperacion en usuarios de la region. Para continuar desarrollando una
cultura recovery en América Latina se reconocen varios desafios: cono-
cer la cultura local y practicas populares que promueven el bienestar; re-
conocer e impulsar la contribucién de los usuarios; reducir el énfasis en
los objetivos clinicos en los planes de intervencion, y facilitar el camino
hacia la justicia social.

Palabras clave: Recuperacion personal, recovery, Empoderamiento, usua-
rios, salud mental.

Abstract The recovery movement advocates for a care model aimed at
achieving goals defined by the patient/service user. It is connected to
concepts like quality of life, inclusion, and empowerment. It contrasts
with the classical idea of clinical recovery, guided by clinical goals.
Four dimensions are recognized within a recovery model: prosperity,
social recovery, clinical recovery experience and individual recovery.
Latin America has innovative and successful experiences in the develo-
pment of mental health services aimed at promoting personal recovery,
highlighting the experiences of Brazil and Chile. Qualitative studies
show that the recovery understandings of Latin American users pre-
sent a greater emphasis on achieving economic stability, maintaining
good relationships with family members, and pursuing higher educa-
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tion. On the other hand, the impossibility of achieving economic stabi-
lity, the legal barriers and the stigma experienced by users affect their
possibility of recovery in the region. To continue developing a recovery
culture in Latin America, several challenges are identified: getting to
know the local culture and popular practices that promote well-being;
recognize and boost the contribution of users; reduce the emphasis on
clinical objectives in intervention planning, and facilitate the path to
social justice in cases of human rights abuse.

Keywords: Personal recovery, recovery, empowerment, service users,
mental health

Mensajes clave

= El movimiento de recuperaciéon aboga por un modelo de cuidado
orientado a alcanzar objetivos definidos por el paciente-usuario de los
servicios de salud mental. Estos objetivos incluyen metas de desarro-
llo personal, tanto como la eliminacion de barreras legales o sociales
que impiden el ejercicio pleno de los derechos.

= Alinear los servicios de salud mental con los ideales orientados a la
recuperacion implica el empoderamiento de los usuarios, construir
canales de comunicacion entre los profesionales de salud mental y los
usuarios, y avanzar conjuntamente en el desarrollo de los servicios de
salud mental.

= Latinoamérica cuenta con tradiciones teodricas y practicas que gene-
ran condiciones favorables para desarrollar servicios de salud mental
orientados a la recuperacion.

I 38

Origen y definicién de la recuperacién
personal

El concepto de recuperacion personal o “recovery” de-
riva de iniciativas del movimiento de usuarios-super-
vivientes de servicios de salud mental abogando por
un modelo de cuidado orientado a alcanzar objetivos
definidos por el paciente (1—3). Esta influenciado por
la psicologia positiva y las ciencias comportamentales,
y esta ligado a conceptos tales como la calidad de vida,
la inclusion y el empoderamiento (4—6). Esto contras-
ta con modelos de cuidado clasicos que se centran en
la recuperacion clinica, que es entendida como remi-
si6n de sintomas y adecuado funcionamiento psico-
social (7). El modelo clinico ha sido criticado por sus

limitaciones con relacion a considerar la variabilidad
entre individuos y contextos, y por sus tratamientos
paliativos - no orientados a la recuperacion (8). Es-
tas practicas, se considera, van en contra de la amplia
evidencia que apoya la posibilidad de recuperacién en
personas con problemas severos de salud mental. Se
ha visto que personas que han recibido diagnoésticos
psiquiatricos, incluyendo el de psicosis, pueden vivir
una vida satisfactoria e independiente, tener relacio-
nes sociales adecuadas, e incluso interrumpir trata-
mientos farmacolégicos (9,10).

En un proceso similar al vivido en el area de las dis-
capacidades fisicas, donde se ha demostrado vivir una
vida plena es posible més all4 de la remision de sinto-
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mas, la amplia evidencia cientifica a favor de la recupe-
racion en salud mental produjo este importante cam-
bio de paradigma que ha sido central al desarrollo de
las leyes y servicios a nivel global (11). Ha sido un cam-
bio progresivo hacia una perspectiva més holistica que
tiene en cuenta los determinantes y objetivos sociales
ademas de (o por encima de) los clinicos. Desde la
perspectiva recovery, una intervencion clinica es con-
siderada adecuada cuando proporciona herramientas
para que el usuario cumpla sus metas; hace énfasis en
laidea de los profesionales como facilitadores de buena
salud mental (no “creadores” de buena salud mental) y
resalta el papel central de la red de apoyo informal y la
comunidad en la recuperacion (12,13).
Con el objetivo de definir las dimensiones que con-
forman la recuperacién personal, Vera San Juan et al.
(2021) realizaron una revision sistematica de la evi-
dencia sobre objetivos de recuperacion desde la pers-
pectiva de usuarios con problemas severos de salud
mental y sus cuidadores. El modelo de recuperacion
SPICE (por su acrénimo en inglés) cuenta con cuatro
dimensiones:
= Recuperacidon social: Extrinseca (ej. ser tratado
como un igual) e intrinseca (ej. desarrollar habili-
dades sociales), ligada al concepto de stigma.
= Prosperidad: Recuperacion legal y politica, ligada
al concepto de empoderamiento y el bienestar en-
tendido como calidad de vida.
= Recuperacion individual: Logro de objetivos per-
sonales incluyendo objetivos educativos, mante-
ner una rutina, adecuada higiene personal, y cum-
plir con responsabilidades.
= Experiencia de recuperacion clinica: Se desarrolla
en torno a las funciones sociales y personales que
cumple el diagnostico, la medicacion y el uso de
terminologia médica para describir experiencias
personales.

Dos limitaciones importantes fueron identificadas
durante la realizaci6n de esta revision de la literatura
existente sobre recovery: 1. la mayor parte de la lite-
ratura es proveniente de paises de alto ingreso (94%),
y/o de habla inglesa (82%), y 2. Los paradigmas de
recuperacion mas citados en la literatura descuidan
valores colectivistas que estdn marcadamente pre-
sentes en grupos culturales mas gregarios (15—18). El
modelo de recuperacion SPICE resalta paradigmas de
recuperacion que consideran factores sociales y poli-
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ticos, y afiade el ejercicio de los derechos civiles a los
posibles objetivos del plan de recuperaciéon de indi-
viduos que padecen malestar mental severo (19—21).
Esto es relevante para el contexto Latinoamericano
donde la criminalidad o la pobreza son comunes en
numerosas partes de la region (22—24) y las discusio-
nes en torno a la interdiccién han cobrado vigencia
(25—28). Asi pues, personas con problemas de salud
mental en ocasiones deben soportar inestabilidad so-
cial y barreras legales que no les permiten desarrollar
plenamente su recuperacién personal y esto las ha lle-
vado a abogar por la inclusion de estos factores entre
los objetivos de recuperacién en salud mental.

Recuperacién personal en américa latina

a. Historia y Sistemas de Salud Mental

La forma en que la salud mental se conceptualiza va-
ria entre culturas y por ende, la recuperacion también
(29,30). Se han identificado caracteristicas distintivas
del contexto y la cultura Latinoamericana que afec-
tan a la experiencia de recuperacion, incluyendo: des-
igualdad de género o machismo, marcada jerarquia
social que afecta la relacion paciente-profesional, cri-
minalidad y conflictos politicos que vulneran la segu-
ridad personal, y limitaciones de los sistemas de salud
que aumentan las responsabilidades de los cuidado-
res informales (31—33).

La Declaracion de Caracas (1990) senal6 implicita-
mente la intencién de hacer que los servicios de salud
mental fueran orientados a la recuperacion (34). Esta
intencidén es apoyada en tres principios fundamenta-
les de la Declaracion: 1) el paso desde servicios asila-
res en los hospitales psiquiatricos clasicos a servicios
de salud mental comunitarios; 2) la integracion de
los servicios de salud mental en el nivel primario de
atencion en salud, y; 3) la proteccién y defensa de los
derechos humanos de las personas con enfermeda-
des mentales (35). El combate a la discriminacién y
abuso, junto con la protecciéon de derechos humanos
y civiles son parte esencial de la Declaracion dentro de
un marco conceptual asociado a la Recuperacion. Las
experiencias de reforma psiquiatrica y de salud men-
tal surgidas desde entonces dan cuenta de conjunto de
procesos de cambio con experiencias innovadoras y
exitosas en Brasil, Chile, Cuba, Panama, Belice y, mas
recientemente, Perti (36,37). Se han realizado avances
importantes en las politicas del sector con un 84% de
los paises de América Latina con programas de salud
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mental implementados (35) y avances de la cobertura
de atencion en servicios comunitarios (38).

A pesar de los esfuerzos sefalados, indicadores de la
Organizacion de Estados Americanos (OEA) muestran
que la implementacién de los planes de salud mental
ha sido bajo, con s6lo 7 de 16 paises con un cumpli-
miento de entre 10 a 25 % de sus respectivos planes
(39). Otras mediciones de la misma OEA han revelado
que la mayoria de la region esté lejos de alcanzar los
objetivos propuestos por la Declaracion de Caracas y
que los abusos en las instituciones psiquiatricas conti-
nian siendo una realidad cotidiana en América Latina.
Un duro ejemplo de esto ha sido el informe reciente
del Instituto de Derechos Humanos de Chile en el que,
a pesar de los avances en el modelo comunitario de
dicho pais, se vuelve a constatar la necesidad de pro-
tocolos y estrategias intersectoriales (salud, vivienda,
poder legislativo) que permitan una mayor defensa de
los derechos de las personas ingresadas en estableci-
mientos de larga estadia psiquiatrica (40).

Con las luces y con las sombras sefaladas, los proce-
sos de reforma atn en curso y ajuste en América Lati-
na generan una oportunidad dnica para que los idea-
les del movimiento recovery sean una realidad. Las
experiencias de dos paises son claves en este sentido,
a saber, Brasil y Chile, quienes han liderado la inves-
tigacién sobre recuperacion personal y su integracion
en el modelo de servicios (41,42).

En Brasil, aunque no se ha adoptado el enfoque del
Recovery, el cambio en la atencién psiquiatrica en
el pais, que ha ocurrido en el contexto mayor de la
precedente reforma del sistema publico de salud en
general, ha logrado grandes avances en materia de
derechos de los usuarios y expansion de los servicios
comunitarios. Brasil ha desarrollado un modelo de
reforma psiquiatrica inspirado en el modelo italiano,
con énfasis en practicas de rehabilitacion psicosocial
orientadas a (1) la integraciéon de servicios dentro de
las comunidades locales, y (2) la reconstrucciéon de
la ciudadania y el empoderamiento (43,44). Esto ha
dado lugar a un reconocimiento cada vez mayor de
que una orientacion explicita de la politica hacia la
recuperacion podria impulsar los logros de la aten-
cion de salud mental en el pais en las tltimas déca-
das (43,45,46). Existe un nimero creciente de expe-
riencias locales que promueven el empoderamiento,
ademés de las intervenciones de apoyo entre pares
(usuarios), a pesar de que no se definen explicitamen-

te como orientadas a la recuperacion. Esto se ve favo-
recido por la estructura descentralizada del Sistema
Unico de Salud nacional, que también se fundamenta
en muchos principios y practicas en convergencia con
una atencién centrada en la persona, como la inte-
gralidad y la formulacion colaborativa de proyectos
terapéuticos individuales (46,47). En particular la re-
forma psiquiétrica en Brasil descansa en los Centros
de Atencidon Psicosocial (CAPS, Centro de Atencao
Psicossocial) y el programa de Vuelta a Casa, con su
alto énfasis en la participacion e inclusion de la socie-
dad civil. Abordajes socioclinicos generan mediante
un proceso colectivo una interdisciplinariedad que
incorpora el saber popular, dando espacio a la escu-
cha y participacion de los usuarios y sus familias (48).
En el caso de Chile, la reforma psiquiatrica ha teni-
do a su base la articulacién de tres planes nacionales
de salud mental (1993, 2000 y 2017) que han segui-
do y reforzado los principios de un modelo comuni-
tario. Mediante una implementacién progresiva de
servicios, se ha podido avanzar en el rol clave de la
atencion primaria en salud, la existencia de Centros
Comunitarios de Salud Mental y el cierre de camas
de internacion prolongada (asilares). Atn existen, sin
embargo, brechas en relacion con la legislacion (Chile
aun no dispone de una ley de salud mental) y con la
participacion de usuarios y organizaciones comunita-
rias (49). Desde el punto de vista de la Recuperacion,
un gran avance se ha dado tanto en la dltima version
del plan nacional de Salud Mental (2017) como en los
lineamientos técnicos de implementacién del mismo
(2018). Ambos documentos oficiales han incorpora-
do la idea de recuperacion personal dentro del mar-
co conceptual sobre salud mental en general y como
aspecto clave de una atencidén comunitaria en salud
mental (50,51). Este reconocimiento, tanto desde la
politica publica de salud mental como desde su eje-
cucidn, genera una ventana de oportunidad para de-
sarrollo, crecimiento e investigacion de acciones de
Recuperacion en los distintos niveles de atencion.

b) Definicién de Recuperacién Personal en
América Latina

Numerosos estudios en América Latina han explo-
rado las experiencias de usuarios con problemas de
salud mental y sus familiares/cuidadores (52—55).
Sin embargo, esta literatura se centra principalmen-
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te en experiencias de malestar y retos afrontados por
cuidadores informales. Identificamos cuatro estudios
enfocados en la recuperacion realizados en Brasil y
Chile (31,41,56,57). En su conjunto, las definiciones
de recuperaciéon en América Latina coinciden con el
modelo de recuperaciéon SPICE presentado en el pri-
mer apartado de este texto (Figura 1). Sin embargo,
las percepciones de recuperacion de usuarios lati-
noamericanos presentan un mayor énfasis en aspec-
tos como alcanzar estabilidad econémica, mantener
buenas relaciones con familiares, y cursar educacion
superior. Fueron frecuentes entre los usuarios y cui-
dadores Latinoamericanos objetivos de recuperaciéon
tales como ser respetado por la comunidad, tener
igualdad de oportunidades, acceder a un puesto de
trabajo, y formar una familia. Adicionalmente, los
usuarios latinoamericanos valoraron particularmente
el logro de objetivos académicos, el acceso a educa-
cion psicosocial, y el acceso a un empleo que permita
la independencia econémica (31).

La imposibilidad de alcanzar un bienestar econémico,
las barreras legales y el estigma surgieron como as-
pectos centrales afectando la posibilidad de recupera-
cion en la region (41). En el estudio realizado por Vera
San Juan et al. (2021) entrevistando a 41 usuarios y
cuidadores en Santiago de Chile y Sao Paulo, muchas
familias se veian obligadas a declarar al usuario inter-
dicto con el fin de asegurar un minimo de ingresos a
través de los beneficios estatales. Incluso en los casos
en que los usuarios recibian apoyo de salud mental
de dltima generacion (orientado a la recuperacion),
las dificultades financieras llevaron a las familias a
recurrir a la interdiccion y, por lo tanto, imposibilita-
ron pasos necesarios para lograr objetivos bésicos de
recuperacion tales como firmar documentos oficiales
para obtener empleo formal, propiedad legal o con-
traer matrimonio civil (26).

Carcamo Guzman et al. (2019) destacaron entre sus re-
sultados aspectos ligados a la dimensién de “Experien-
cia de recuperacion clinica” del modelo SPICE, como la
importancia del trato profesional que legitima al otro,
en el que priman aspectos éticos y de competencia téc-
nica profesional. Subrayaron cémo interacciones que
menoscaban a los usuarios y restringen posibilidades
de participacion y derechos, obstaculizan la recupera-
cion. En este sentido, Ricci et al. (2021) encontraron
que los usuarios de servicios de salud mental en Cam-
pinas, Brazil describian los servicios como una ayuda
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para mejorar sintomas clinicos, pero menos eficaces
para ayudar a retornar a sus comunidades. La solida-
ridad de amigos y familiares fue nombrada como un
activo clave para este &mbito de la recuperacion.

Los defensores de la reforma en el campo de la sa-
lud mental en América Latina tienen una larga tradi-
cion de promover la “pleno estatus como ciudadano”
(28,58,59). Este movimiento liderado principalmente
por reconocidos usuarios/supervivientes latinoame-
ricanos se ha centrado especialmente en la capacidad
juridica de los usuarios para tener responsabilidades
y dar su consentimiento informado, también conoci-
do como “dignidad del riesgo” (27,60). Sin embargo,
el impacto de estas protestas ha sido modesto y en
gran parte desconocido para el pablico (ej. 47).

Conclusion / futuro

En consonancia con lo anteriormente expuesto, los
altimos 30 afios de desarrollo de los servicios de sa-
lud mental en América Latina han creado condiciones
suficientes y necesarias para el surgimiento del movi-
miento de recuperacién en la regiéon en la altima dé-
cada. Se han planteado cuatro desafios principales en
el camino hacia el desarrollo de una cultura recovery
en América Latina: conocer la cultura local y practicas
populares que promueven el bienestar; reconocer e
impulsar la contribucién de los usuarios; reducir el én-
fasis en los objetivos clinicos en los planes de interven-
cion, y facilitar el camino hacia la justicia social (12).
Numerosos estudios han encontrado que las condi-
ciones sociales contribuyen al desarrollo y el curso a
largo plazo de los problemas de salud mental (62—64).
Identificar y analizar las desigualdades sociales y su
relacion con la salud mental es un paso fundamental
hacia la elaboracion de politicas y servicios que pro-
muevan el bienestar y respalden un verdadero cambio
de un enfoque clinico a uno bio-psico-social holistico
de la salud mental (23,65,66).

Empoderar a los usuarios y avanzar con ellos hacia
el desarrollo de los servicios de salud mental trae-
ra a la luz dilemas, por ejemplo, en casos en que las
recomendaciones clinicas son incompatibles con las
preferencias del usuario del servicio (7). Por esta ra-
zOn, existe la necesidad de un esfuerzo activo para
construir canales de comunicacion entre los profesio-
nales de salud mental y los usuarios para emprender
el proceso de alinear los servicios de salud mental
con los ideales orientados a la recuperacion (67,68).
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Ademas, extender el uso de mediciones de resultados
notificados por el paciente (PROMs en inglés), como
la Escala de Evaluacion de la Recuperaciéon (Recovery
Assessment Scale en inglés) (69,70), para evaluar y
guiar la toma de decisiones clinicas y el desarrollo de
servicios basados en la evidencia.
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Resumen Estudios en Brasil y Chile han demostrado que alrededor de 19
personas por cada 100.000 habitantes presentaran un primer episodio
psicotico cada afio. La evidencia ha demostrado que intervenir tempra-
namente en el curso de los trastornos del espectro de la esquizofrenia
es eficaz y costo-efectivo. Sin embargo, en Latinoamérica las unidades
de primeros episodios son notoriamente escasas. La implementacion de
unidades de intervencion temprana es una necesidad imperiosa en nues-
tra regidon que requerira de la labor mancomunada de multiples actores
interinstitucionales. En esta revision abordamos la necesidad de imple-
mentar programas de intervencion temprana en psicosis en Latinoamé-
rica, sus caracteristicas, sus ventajas, sus desafios y sus limitaciones.

Palabras clave: Esquizofrenia, Servicios de intervenciéon temprana, Pri-
mer episodio, Psicosis, Latinoamérica.

Abstract Studies in Brazil and Chile have shown that around 19 people
per 100,000 inhabitants will have a first psychotic episode each year.
Evidence has shown that intervening early in schizophrenia spectrum
disorders is effective and cost-effective. However, in Latin America,
first episode units are notoriously rare. The implementation of these
services is an urgent need in our region that will require the joint work
of multiple inter-institutional actors. In this review we address the need
to implement early intervention programs in psychosis in Latin Ameri-
ca, its characteristics, its advantages, its challenges and its limitations.
Keywords: Schizophrenia, Early intervention services, First episode,
Psychosts, Latin America.
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Introduccién

Desde hace algin tiempo se han ido desarrollando y
fortaleciendo alrededor del mundo las unidades de
atencion en primeros episodios. La evidencia cienti-
fica que se ha acumulado en los dltimos afios apunta
a que el prondstico de los trastornos mentales seve-
ros se ve determinado por la rapidez y calidad en la
atencion de estos pacientes (1). No obstante, existen
marcadas dificultades en la implementacién de estas
estrategias en paises de bajos y medianos ingresos, en
los que la atencién en salud mental es reactiva, frag-
mentada y episodica (2).

Los primeros episodios aparecen generalmente en la
segunda década de la vida. Se caracterizan porque los
sintomas mentales alcanzan una severidad tal que re-
quieren atencion médica por primera vez en la vida y
suelen ser el debut de enfermedades mentales mayo-
res. En los primeros episodios psicoéticos el cuadro cli-
nico esta dado por la aparicion de sintomas psicoticos
francos (experiencias perceptivas anémalas, interpre-
taciones delirantes de la realidad, desorganizacion
conductual y del pensamiento, entre otros) y si bien
constituyen un diagnoéstico sindromético pueden dar
paso al diagnoéstico de enfermedades como la esqui-
zofrenia, la enfermedad bipolar y la depresién mayor,
entre otros. El impacto que estos trastornos mentales
generan en la vida de los individuos puede compro-
meter de manera significativa su calidad de vida, asi
como la salud publica.

Durante mucho tiempo el énfasis de la atencion espe-
cializada estuvo orientado hacia la prevencion tercia-
ria, interviniendo sobre pacientes con largos afios de
evolucion clinica e intentando generar programas de
rehabilitacion enfocados en disminuir el compromiso
cognitivo y el deterioro funcional. Sin embargo, hoy
se sabe que el curso de la enfermedad mental severa
es heterogéneo y modificable (3), haciendo de la im-
plementaciéon de unidades de intervenciéon tempra-
na una necesidad imperiosa en la region. Desde una
perspectiva econémica se ha demostrado que inter-
venir tempranamente es favorable a nivel poblacional
(4-6). En esta revision abordamos la necesidad de
implementar programas de intervenciéon temprana
en esquizofrenia y otros trastornos relacionados en
Latinoamérica, sus caracteristicas, sus ventajas, sus
desafios y sus limitaciones.

Epidemiologia y poblacién objetivo

La epidemiologia de los trastornos psicoticos presenta
una marcada variacion tanto en su area geografica de
presentacion como en la metodologia utilizada para
su registro. Un meta-analisis reciente sobre la inci-
dencia internacional de trastornos psicoticos (inclu-
yendo psicosis afectivas y no afectivas) entre el 2002y
el 2017, mostré que la incidencia global de los trastor-
nos psicoticos fue de 26,6 por 100.000 afios-persona
(IC95% 22-31.7), con una variaciéon de aproximada-
mente 15 veces entre los diferentes lugares evaluados.
Para las psicosis no afectivas, los hombres tuvieron
un riesgo mayor (IRR=1.6; IC95% 1.4-1.8) en compa-
racion con las mujeres, pero no hubo diferencias de
género para las psicosis afectivas (IRR=0,9; 1C95%
0.7-1.0). La incidencia global de esquizofrenia fue
de 18.6 por 100.00 afios-persona (IC95% 15.1-22.9)
con un mayor riesgo para hombres que para mujeres
(IRR=1.7; IC95% 1.5-2.0) (7).

En Latinoamérica, un estudio en Brasil mostré una in-
cidencia del Primer Episodio de Psicosis (incluyendo
psicosis afectivas y no afectivas) de 19.1 por 100.000
anos-persona (IC95% 18.7-20.2)(8). En Chile, un re-
ciente estudio con mas de 30.000 casos reportados, se
observo una incidencia de 18.9 por 100.000 afos-per-
sona (IC95% 18.7—19.1) de Psicosis No Afectivas (9).
La figura 1 muestra la tasa de Incidencia por 100.000
anos-persona en Chile estratificado por sexo y edad.
La importancia de conocer la incidencia de los tras-
tornos psicoticos radica en estimar la poblaciéon po-
tencialmente consultante en los servicios de salud y
asi asignar los recursos en forma adecuada por parte
de quienes toman las decisiones en salud.

Servicios de intervencion temprana en
psicosis: caracteristicas y eficacia

Los estudios de seguimiento a personas desde el pri-
mer episodio de psicosis en la década de los ochenta
comenzaron a mostrar que, en la mayoria de los ca-
sos, los pacientes con esquizofrenia alcanzaban una
“meseta” en cuanto a su psicopatologia y no necesa-
riamente tenian un curso deteriorante (10-12). Por
otro lado, el tratamiento con antipsicoticos comenzd
a mostrar mayor efectividad y el impacto negativo de
la duracion prolongada de la psicosis no tratada se
transformo en foco de una posible intervenciéon tem-
prana para la psicosis (13-16). En este escenario més
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Figural. Tasa de Incidencia de Psicosis No Afectivas por 100.000 afios-persona en Chile, estratificado por sexo y edad (3).

optimista, a principios de la década de los noventa,
se inici6 en Australia el primer Programa de Inter-
vencion Temprana en Psicosis (Early Psychosis Pre-
vention and Intervention Centre, EPPIC) dirigido por
Patrick McGorry, junto con otros servicios, especial-
mente en Reino Unido, Canada y Noruega (17).

Uno de los modelos teéricos detras de la Implementa-
cién de los Servicios de ITP, impulsado por McGorry,
es el Modelo de Estadificaciéon o Estadios, similar a
lo que ocurre en el Cancer (18). Este modelo propone
una vision dimensional de la psicopatologia, es decir,
desde el estado asintomatico, pero en poblacion de
riesgo (estadio 0); avanzando hacia estados clinicos
con sintomas inespecificos, como sintomas ansioso-
depresivos, pero con un impacto significativo en el
funcionamiento (estadio 1a). Mas adelante, se plantea
un estadio con sintomas mas especificos subsindro-
maticos o sintomas psicoticos breves y transitorios
(etapa 1b). La progresion, si esto ocurre, resulta en un
primer episodio de psicosis completo (estadio 2). Este
episodio podria continuar con recaidas frecuentes
(estadio 3) o establecerse con una resistencia al trata-
miento (estadio 4). McGorry afirma que este modelo
proporciona una guia mas adecuada para la eleccion
de la intervencion terapéutica, garantizando que los
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tratamientos seleccionados sean proporcionales tanto
a la necesidad clinica como al riesgo de progresion de
la enfermedad (19). Por lo tanto, bajo este modelo, la
poblaciéon objetivo de los Servicios de ITP serian las
personas con un primer episodio de psicosis y, even-
tualmente, las personas en riesgo de desarrollar un
episodio de psicosis (estadios 0, 1ay 1b).

El modelo de atencion de ITP, en los paises en que se
ha implementado, sigue los componentes esenciales
del “Tratamiento Asertivo en la Comunidad” en tér-
minos de personal, organizacion y servicios. Esto es,
equipos multidisciplinarios comunitarios, con bajas
tasas de usuarios por profesional; con coordinadores
de casos como elementos centrales del seguimiento;
y con servicios de alta intensidad en términos de fre-
cuencia y disponibilidad (20).

Adaptado a personas con un primer episodio de psico-
sis, especialmente jovenes, los Servicios de ITP habi-
tualmente reciben a personas con criterios explicitos
de inclusion, entre los 15-45 anos o 15-65 afios de-
pendiendo de los servicios (21-24). Con una marcada
mirada anti-estigma, estos servicios intentan reducir
la duracion de la psicosis no tratada, por lo que se en-
fatiza un contacto precoz, eventualmente antes de las
dos semanas, luego de que el usuario es derivado al ser-
vicio. Asimismo, se promueve que los Servicios de ITP
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sean activos en realizar psicoeduacién a la comunidad
tanto para disminuir el estigma como para promover la
atencion lo mas precozmente posible. Los servicios de
ITP prestan atenciones las 24 horas del dia, los 7 dias
de la semana, e incluyen servicios de intervencion en
crisis, idealmente. Las evaluaciones y el seguimiento
son realizados por equipos multidisciplinarios, con una
relaciéon usuario/personal de aproximadamente 20:1 0
menos y de usuario/coordinador de caso de aproxima-
damente 10:1 0 menos. En toda la evaluacion clinica
integral, los usuarios del servicio y sus familias estan
plenamente involucrados en el plan de tratamiento, de
acuerdo con las necesidades de cada individuo o Inter-
venciones Basadas en las Necesidades.

El tratamiento farmacol6gico en pacientes con psico-
sis se basa en antipsicoticos en las menores dosis efec-
tivas posibles, lo cual es explicitamente supervisado,
e idealmente con bajo potencial de efectos adversos,
especialmente en lo metabdlico. Ademas, se enfati-
za una prescripcion rapida de clozapina en casos de
resistencia a tratamiento. Las intervenciones psico-
sociales estan fuertemente dirigidas al compromiso
activo tanto del usuario como de su familia/red de
apoyo y con un fuerte trabajo para evitar el abando-
no de tratamiento, basado en la psicoeducacion y la
recuperacion funcional. Se proporcionan interven-
ciones familiares, individuales y apoyo entre pares,
asi como Terapia Cognitivo-Conductual Conductual
enfocada en Psicosis; Rehabilitacién Vocacional (es-
pecialmente con un apoyo dirigido a la reinsercion
laboral-educacional) apoyo educativo y laboral); Te-
rapia Cognitivo-Conductual para el trastorno por uso
de sustancias; e intervenciones centradas en la salud
fisica. Todas las intervenciones y resultados clinicos
se registran periddicamente, y el equipo clinico esta
capacitado en intervenciones especificas para las eta-
pas tempranas de la psicosis. Los Servicios de ITP
realizan un seguimiento de los usuarios de al menos
dos afos, pero se ha incentivado al seguimiento méas
extendido como una buena préctica clinica.

La eficacia de los servicios de ITP en personas con un
primer episodio de psicosis (PEP) fue evaluada en un
metaanalisis que agrup6é diez ensayos controlados
aleatorizados (ECA) desarrollados en reino unido;
Dinamarca; Noruega; México; Estados Unidos; Italia;
y Hong Kong , agrupando 2176 pacientes con PEP
(25).Los programas de ITP estaban organizados en
equipos multidisciplinarios que realizaban entre cua-
tro y seis intervenciones especificas, con una intensi-

dad de tratamiento dos veces mayor en términos de
frecuencia del uso del servicio, en comparaciéon con la
Atencion Habitual No Especializada (AHNE).

Con un promedio de seguimiento de 16,2 meses (ran-
go entre 9-24 meses), los programas de ITP presen-
taron un riesgo significativamente menor de inte-
rrupcion del tratamiento por cualquier causa (como
resultado primario global) en comparacion con quie-
nes recibieron una AHNE, con un riesgo relativo (RR)
de 0,70 (95% IC: 0,61-0,80; p <.001) y con un Nu-
mero Necesario para Tratar (NNT) de 12.4 (95% IC:
7.3-40.5; p = .005). Es decir, quienes recibieron las
intervenciones de los programas ITP tuvieron un 30%
menos de riesgo de discontinuar el tratamiento y por
cada 12 usuarios tratados en los programas de ITP, se
previene que uno de ellos discontinte el tratamiento.
El riesgo de presentar al menos una hospitalizacion
psiquiatrica durante el seguimiento fue significati-
vamente menor en los programas de ITP (32.3%) en
comparacion con la AHNE (42.4%) con un RR de 0.74
(95% IC: 0.61-0.90; p = .003) y un NNT de 10.1 (95%
IC: 6.4-23.9; p = .001). Ademas, si el usuario del ser-
vicio requiri6 hospitalizacion, el nimero de dias-ca-
ma durante la hospitalizacién fue significativamente
menor en quienes recibieron las intervenciones de los
programas de ITP en comparacion con los usuarios
que recibieron la AHNE, con una media en dias de
21.20 (Desviacion Estandar (DE): 48.94) para ITP y
de 30.41 (DE: 61.05) dias para la AHNE con una di-
ferencia estandarizada de la media (DEM) de -0.17
(95% IC: —0.29 a —0.05; p = .006).

En cuanto a las recaidas, la proporcion fue menor
para quienes recibieron tratamiento en los progra-
mas de ITP con un 19,6% versus 29,1% de quienes
recibieron una AHNE, con un RR de 0,71 (95% IC:
0,53-0,93; p = 0,01) y un NNT de 10,0 (95% IC: 5,5-
54,0; p = 0,02). Los pacientes de los programas de
ITP mostraron una mayor remision de los sintomas
psicoticos (57,3% frente al 50,7%) con un RR de 1,29
(95% IC: 1,07-1,55; p = .007) y un NNT de 5.7 (95%
IC: 3.3-20.4; p = .006) y una menor gravedad de los
sintomas depresivos (diferencia estandarizada de la
media de —0.19 (IC 95%: —0.35 a —0.03; p = .02). La
proporcion de recuperacion fue mayor en los progra-
mas de ITP (30.3% versus 27.6%) con un RR de 1.24
(95% IC: 1.03-1.50; p = .02) y un NNT de 13.9 (95%
IC: 5.6-27.5; p = .019). Por ultimo, mas usuarios de
los programas de ITP estaban estudiando o trabajan-
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do (52.5% vs 45.3%) con un RR de 1.13 (95% IC: 1.03
-1.24; p=.01) yun NNT de 17.8 (95% IC: 9.8-100.0; p
=.02) en comparacion a quienes recibieron la AHNE.
En conclusion, este meta-analisis nos entrega una evi-
dencia contundente de que los servicios de ITP son
mas eficaces en los resultados evaluados en relacion
con los programas habituales no especializados.
En cuanto a la costo-efectividad, una revision siste-
matica realizada recientemente, Aceituno y cols. eva-
luaron 16 estudios que comparaban Servicios de ITP
vs tratamientos habituales en que se realizaron eva-
luaciones econémicas. Se concluye que los Servicios
de ITP serian costo-efectivos, incluso en diferentes
sistemas de salud, aunque la mayoria de los estudios
fueron realizados en paises con altos ingresos (26).
Con respecto a la poblaciéon de “Ultra-Alto Riesgo”
o de “Alto Riesgo Clinico” o que presenta un “Esta-
do Mental de Riesgo (ARMS)” para desarrollar una
psicosis (o estadios 0, 1a'y 1b en el Modelo de Estadi-
ficacion) hay que destacar que no todos los servicios
de ITP tienen incorporado equipos para evaluar y rea-
lizar un seguimiento a este grupo clinico.

Servicios de intervencion temprana en
psicosis: situacién mundial y desafios para
latinoamérica

A pesar de la demostrada efectividad y costo-efecti-
vidad de los servicios de ITP, su implementaciéon ha
sido lenta y desigual (27). Si bien existen paises que
han incluido este tipo de servicios en sus sistemas
de salud general (ej. Reino Unido, Australia y Esta-
dos Unidos), la mayor parte del mundo esta lejos de
adoptar este tipo de servicios (17). Los factores que
han incidido en una amplia implementacion atn es-
tan pobremente estudiados. Sin embargo, los casos de
implementacion exitosa se han relacionado al trabajo
mancomunado de investigadores, grupos organizados
de usuarios y familiares y tomadores de decisiones en
politicas publicas.

Por ejemplo, el instituto nacional de excelencia en
los cuidados (NICE por sus siglas en inglés) de Reino
Unido incluye en su guia de manejo de psicosis y es-
quizofrenia los servicios de intervencion precoz (28).
Asimismo, Reino Unido cuenta con una red de servi-
cios a nivel nacional, escalas para medir la fidelidad
de las intervenciones y tiempos de espera para acce-
der a estos servicios (29). Ademas, la investigacion en
intervencién precoz en psicosis es parte habitual de
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varios programas de formaciéon en salud mental. Del
mismo modo, Australia ha implementado servicios
de salud mental adolescente llamados “Headspace”.
Dichos centros proveen cuidados en salud mental de
una forma adaptada para la poblaciéon adolescente.
Dentro de los programas ofrecidos por Headspace se
encuentran intervenciones especificamente disena-
das para las etapas tempranas de psicosis, las cuales
incluyen elementos mencionados previamente. Ac-
tualmente, Headspace estid siendo escalado a nivel
nacional en Australia, con catorce centros plenamen-
te instalados al momento de esta publicacion (30).
En Escandinavia, particularmente Noruega y Dina-
marca, es posible encontrar una situaciéon similar a la
de Reino Unido. En ambos paises los servicios de in-
tervencion precoz han sido expandidos al interior de
los sistemas nacionales de salud. Los servicios ademas
incluyen guias de practica nacional y tiempos de acceso
definidos (31). Por su parte, en Estados Unidos el desa-
rrollo de estos servicios se realizd de forma maés lenta
que en Europa y Australia. Sin embargo, los resultados
de un estudio multicéntrico a nivel de multiples Esta-
dos motivaron la expansion de dichos servicios. Breve-
mente, el estudio Recovery After an Initial Schizophre-
nia Episode: Early Treatment Program (RAISE-ETP)
demostro la factibilidad y efectividad de implementar
servicios ITP en un sistema de salud mixto como el es-
tadounidense (32). Asimismo, la intervenciéon demos-
tr6 ser costo-efectiva, particularmente en aquel grupo
de psicosis no tratada menor (5).

La situacion en otras partes del mundo es menos alen-
tadora. McDaid et al. llaman la atencién sobre las des-
igualdades en la implementacién de estos servicios
en Europa, donde existen ejemplos exitosos como el
inglés y Escandinavo, pero con paises como Polonia
y Grecia donde estos servicios son practicamente
inexistentes (34). Una situacién similar se observa en
algunos paises asiaticos como Japon y Singapur que
han logrado implementar exitosamente servicios de
intervencion precoz en ciudades capitales. Sin em-
bargo, dichos servicios no han logrado una expansion
nacional (35,36). Del mismo modo, en paises de me-
dianos y bajos ingresos existen ejemplos de iniciativas
fundamentalmente asociadas a centros universitarios
y de investigacion. Ejemplos de dichas iniciativas se
han reportado en India, Tailandia, Turquia y Zimba-
bwe (37,38). Hasta el momento de esta publicacién
no existen indicios de que dichas iniciativas hayan
sido escaladas a nivel nacional.
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Finalmente, el desarrollo de servicios ITP en Latinoa-
mérica ha reflejado la disparidad de la region. De he-
cho, actualmente la regién sélo cuenta con 3 paises
con servicios activos: Brasil, Chile y México. Ninguno
de estos paises ha escalado dichos servicios a nivel
nacional (39). No obstante, el escaso desarrollo, Lati-
noamérica cuenta con guias nacionales de tratamien-
to de esquizofrenia en la mayoria de los paises de la
region. Ademas, existe un capital humano y colabo-
raciones en desarrollo que permiten esperanzarse en
un futuro mejor para el desarrollo de los servicios de
intervencién precoz en psicosis.

Conclusiones

El desarrollo de un primer episodio psicético no es
tan infrecuente: en Latinoamérica alrededor de 19
personas por cada 100.000 habitantes presentaran
un cuadro de estas caracteristicas al ano. La evidencia
poco a poco ha demostrado que el curso de los trastor-
nos del espectro de la esquizofrenia es heterogéneo y
su pronostico puede verse modificado con interven-
ciones interdisciplinares culturalmente adaptadas de
alta calidad que se realicen durante los primeros anos
después del diagnostico. Aunque los estudios han
mostrado que esto constituye una estrategia costo-
efectiva, las unidades de primeros episodios son noto-
riamente escasas. En este sentido, la implementacion
de unidades de intervencion temprana es una necesi-
dad imperiosa en la region que requiere del concurso
de multiples actores interinstitucionales que apunte
a disminuir las brechas en atencién en salud mental
entre los paises de la region y redunden en la mejoria
de la calidad de vida de los pacientes.

Mensajes principales.
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DEL AMOR, LA SANGRE Y OTRAS CUESTIONES MAGICAS

Adriana Serna Lozano (Colombia)

Es una médica cirujana, la cuarta mujer en el pais en obtener el titulo de cirujana toracica en Colombia, lider
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Hace unos dias lleg6 a mis manos, amorosamente, a través de una amiga con la que luchamos juntas por un
mejor sistema de salud centrado en las personas, un precioso ejemplar editado por Taller de Edicién Rocca.
Una edicion ilustrada a cargo de Liza Ariza, con ilustraciones de Ana Paloma del Valle. Su nombre: “Sin miedo
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ternidad y también la del miedo.

Confieso que, desde que la empecé, es decir, desde los epilogos, no queria terminar de leer la novela... y encon-
tré la frase perfecta para eso en la mitad del libro: “Demorar placeres puede ser en si mismo un gran placer” ...
pero todo tiene un fin, hasta los més deliciosos y extensos placeres.

Se trata de un libro epistolar, a ratos autobiografico, una “comuni6n entre cartas y canciones”, de un personaje
ficcional, la médica cirujana Clara Inés Sierra Esquivel, quien en junio de 2018 comienza a escribirle cartas al
Dr. Ricardo Ferreira, una eminencia médica paulista a quien conoci6 en Brasil en una practica en un hospital,
en donde pudo ser testigo de la magia de compartir una vocacion que, como la médica, esta en el arte de sanar
con las manos: “Conoci por fin alguien que, como yo, encuentra inmenso gozo en el acto de arreglar con las
manos, paso a paso (...)” “(...) la cirugia pareci6 tan sencilla, bien podria haberse compuesto una melodia con
la suavidad de cada uno de sus movimientos ejecutados sin torpezas, con pausas ritmicas, sin dudas, con la
certidumbre mistica del verdadero curandero.”

A partir de 11 cartas — capitulos del libro — asistimos a la historia de los momentos méas importantes en la vida de
Clara pero, sobre todo, a sus profundas reflexiones sobre la sangre, sobre las renuncias que supone el ejercicio
de la practica médica por parte de una mujer que decide apartarse de su misién matriarcal (“A esto se le entrega
entera la vida se le vende el alma”), sobre el matrimonio y la soledad — inevitable reflexionarlos juntos-, sobre el
feminismo y las luchas sociales, sobre la pandemia, sobre la muerte misma, sobre el miedo, sobre el amor.

La musica que nos describe, y que aconsejo sea escuchada a lo largo de la novela, desde Césaria Evora, pasando
por la misica cubana, por Luis Fernando Aute y Fito Paez, por Michael Neyman, por Sting, entre otros, es ma-
ravillosa... La buena noticia es que la musica esta en el listado de Spotify llamado “Ricardo&Clara” y se accede
a él a través del codigo QR que viene en el libro...
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Las cartas no son una mera excusa para la construcciéon de una relacion con el Dr. Freire: son verdaderas pro-
tagonistas de la novela. Cartas que empiezan de “usted” y van migrando a un “tu” y a una intimidad que solo se
logra con la cadencia de la “epistolaridad” (creo que me acabo de inventar esta palabra). Son cartas fluidas en
las que intuyo la consciencia de la ausencia de varios puntos seguidos y puntos y comas, para bien del bombeo
de la sangre del relato. Porque eso es leer a Adriana: sumergirse en los fluidos de la vida, entendiendo que “no
se necesitaba nada, ni duendes, para encontrar la magia del teatro quirargico (...) que es més bien una obra de
arte viva, cambiante, mia, pero que no depende solo de mi (...)”

Cuando se ha trabajado toda una vida en el sector salud se aprende a admirar a los/las médicos/as in crescen-
do. Y cuando una de ellas osa bajar su mirada al plano terrenal para contarnos a través de letras que entrelazan
sus miedos, sus emociones, sus pensamientos, y la adivinamos humana y mortal, lejos de la infalibilidad, pero
con una humanidad infinita, es cuando admiramos el milagro, el nacimiento de una rara avis de la escritura.
Desde el inicio nos cautiva con su relato sobre su ano rural en el Amazonas en donde los meses “pasaron dul-
cemente entre la sensacion de vivir sin miedo y la de no tener mayor obligacion que la de ejercer la buena
medicina procurando honrar a nuestros maestros.” Alli aprendi6 que “la gente criada en la selva vive una
estrecha conexion con lo espiritual, concibe el equilibrio en medio de la pureza del cuerpo y del alma, (...)
viven en paz con los cuatro elementos, tierra, agua, aire, y fuego, estan conectados con la fuerza interior del
hombre “... Y es por ello que “asi como los curas usan el viaje y se limpian y se hacen dignos de convertirse
en curanderos, también nosotros deberiamos buscar un estado mas reflexivo a la hora de meter las manos
dentro de otro ser humano que busca alivio”.

iComo no querer que el dia en que me enferme del cuerpo, pero también del alma, Adriana sea mi médica de
cabecera! ...Pero también quiero que sea mi palabrera, mi amiga, la autora de las letras que curen mi alma.
Clara Inés nos habla sobre el terrible aburrimiento que le causan los prejuicios “porque es una ridiculez lidiar
con ellos toda la vida siempre que nos percibimos distintos de alguna manera nos sentimos en desventaja
y nos esforzamos intitilmente en demostrar verdades absolutas verdad es inexplicablemente contradichas
por la sociedad en ese intento de la mayoria de llegar al confort de pertenecer de identificarse.”

Y Clara-Adriana nos escribe sobre el sentido y el valor de ensenar, ella que ha formado a tantos médicos y a quien
rogamos no lo deje de hacer nunca...”Ensefiar es dejar herencia, cada minuto de medicina bien hecha se queda
en la memoria de alguien que esté observando o sintiendo o aliviando (...) no existe nada mas duradero que
seguir con vida porque después solo sigue la nada, o eso creo, y si el reloj suyo o el mio se detienen y hemos
ensefniado lo que aprendimos, entonces habra quedado la huella mas profunda de nuestro paso por la tierra.”

Clara Inés nos enfrenta también a la muerte, ese lugar profundo al que deberian llevar a los estudiantes de
medicina, porque, como profesionales de la medicina“..uno va ganando confianza y enfrentandose a todo
sintiéndose invencible porque es necesario para dedicarse a esto, es indispensable entrenar el cuerpo y el es-
piritu, empezar adoctrinado y terminar entrenado. (...) somos capaces de contener lo que el resto del mundo
repudia, de familiarizarnos con la sangre y los liquidos corporales con el dolor y el miedo buscamos el equili-
brio usando manos de artista y conocimiento profundo. Y lo mas importante somos capaces de ver a los 0jos
a la muerte.” Esa que “siento venir helada, oscura, sonriente, triunfal, como diciéndome que esta noche tiene
hambre y que yo no soy nadie para detener el curso de lo que esta por suceder.”

De la religion, nos dice que “es un accidente geografico en muchos de nosotros, en otros una auténtica biisque-
da de verdades que en el fondo coinciden, de manera que la verdad debe ser una sola, que se va adaptando
de acuerdo con las circunstancias de tiempo lugar que corresponde a cada hombre o mujer poblador de este
planeta.”

No alcanzaria aca a escribirles todos los tesoros que encontré en su novela... porque la he subrayado, rayado,
leido y releido; sus frases me ocuparon mas de 8 hojas: sus reflexiones sobre la fuerza interior y sobre el paso
implacable del tiempo y la finitud de la vida, son extraordinarias.
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Solo quiero finalizar diciéndoles que la descripcion de las navidades familiares bogotanas me transport6 a un
pasado lejano en el tiempo, pero cercano en el corazén. Tengo los mismos recuerdos de la Navidad, con un
monton de comida preparada por todas las abuelas y las mamas, y tengo los mismos recuerdos de la pélvora,
de los ninos y nifias quemando chispitas de bengala y los adultos buscapiés, voladores y volcanes. Todos re-
zando antes de medianoche la novena de aguinaldos ansiosos por los regalos que nos iba a traer el Nifio Dios,
y todos reunidos frente al pesebre tocando instrumentos musicales artesanales y cantando villancicos. Tus
recuerdos alcanzaron mis recuerdos, Adriana. Gracias por tus letras venideras, gracias también...desde ya.
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REGLAMENTO DE PUBLICACIONES

apalrevista@gmail.com

CUESTIONES GENERALES

La Revista Latinoamericana de Psiquiatria, 6rgano oficial de la Asociacion Psiquiatrica de América latina, es
una revista en espafol que publica trabajos sobre Psiquiatria, Neurociencias y disciplinas conexas. Esta dirigi-
da especialmente a profesionales del campo de la Salud Mental.

Las condiciones de presentacion y publicacion de manuscritos que se detallan mas abajo se ajustan alas normas
del Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas, y se pueden consultar en: http://www.medicinale-
gal.com.ar/vancog7.htm, en su versién en espaiiol, o en http://content.nejm.org/cgi/content/full/336/4/309,
en su version original en idioma inglés.

El envio de un manuscrito a la Revista Latinoamericana de Psiquiatria constituye en si mismo una constancia
de aceptacion de este Reglamento de publicaciones, y por lo tanto de las responsabilidades en cuanto a autoria,
originalidad y confidencialidad que en él se enuncian.

Originalidad

Los manuscritos enviados a la Revista Latinoamericana de Psiquiatria seran aceptados en el entendimiento de
que son materiales originales, no publicados previamente, ni enviados simultaneamente para ser publicados
en otra revista y que han sido aprobados por cada uno de sus autores.

La reproduccion de figuras o tablas previamente publicadas, ya sea por los autores del manuscrito, o por otros auto-
res, debera contar con la autorizacion por escrito de la fuente (revista, libro, material electrénico u otro) originales.

Avutoria

Todas las personas que firman el trabajo deben reunir los requisitos para ser autores de un trabajo cientifico.
De acuerdo con el Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas se considera que un autor es una
persona que ha realizado una contribucion intelectual sustancial a un estudio, entendiendo esta como el cum-
plimiento de los tres requisitos que se enumeran a continuaciéon: 1) haber contribuido a la concepcion, diseno,
adquisicion de datos, anélisis o interpretacion de los mismos; 2) escribir el borrador del articulo o revisarlo cri-
ticamente en sus aspectos sobresalientes; 3) proporcionar la aprobacion final de la version enviada para su pu-
blicacion. A la inversa, cualquier persona que cumpla con los requisitos mencionados debe figurar como autor.
Cuando un grupo lleva a cabo un ensayo multicéntrico, los autores son aquellos que detentan la responsabili-
dad directa del manuscrito. Son éstos quienes deben reunir los criterios de autoria que acabamos de mencio-
nar. Los demas colaboradores deberan ser enlistados en el apartado de

Agradecimientos

Para la Revista Latinoamericana de Psiquiatria, en consonancia con las normas vigentes en las publicaciones
médicas, la provision de fondos, la supervision general del grupo de investigadores o un rol jerarquico en la
institucion en que se realiz6 el trabajo no justifican la autoria.

Todas las personas designadas como autores deben calificar como tales, y todos aquellos que retinen las condi-
ciones para serlo deben ser mencionados.

Cada uno de ellos debe haber participado en forma suficiente en el trabajo como para poder responsabilizarse
del mismo publicamente.

En el apartado de “Agradecimientos” pueden mencionarse a todos aquellos que hayan contribuido econ6mica
o técnicamente al trabajo de manera tal que no justifique su autoria. También puede agradecerse a quienes
facilitaron la realizacion del trabajo o la preparacion del manuscrito.

www.webapal.org

55 Il

Revista Latinoamericana de Psiquiatria Volumen 20, niimero 2, 2021



Transferencia de derechos y envio del manuscrito

El envio de un articulo a la Revista Latinoamericana de Psiquiatria supone que todos los autores aprueben el
manuscrito que es enviado para su consideracion, como asi también que todos ceden a la revista el derecho de
publicacion y reproduccion posterior.

Si en el trabajo se realizan citas extensas (de méas de 500 palabras) o figuras de otros textos, los autores deben
contar con autorizacion de los editores del material citado.

Aclaracién de conflictos de intereses

Toda forma de apoyo (subsidios, financiacion de laboratorios farmacéuticos, etc.) debe ser mencionada en el
apartado “Agradecimientos”.

Ademas, los autores deben especificar, en un apartado especial a continuacion del apartado de Agradecimien-
tos, y bajo el titulo “Declaracion de conflictos de intereses”, los compromisos comerciales o financieros que
pudieran representar un aparente conflicto de intereses en relacion con el articulo enviado, incluyendo pagos
de asesorias, de sueldos, u otras retribuciones. La lista de empresas o entidades privadas o de otro tipo que
hubieran pagado al o los autores honorarios en concepto de los rubros antes mencionados debe ser explicita-
mente aclarada.

Si no hubiera conflicto de intereses, en este apartado se consignara “El /los autor/es no declara/n conflictos
de intereses”.

Esta informacién no debera necesariamente limitar la aceptaciéon del material, y podra o no, a criterio del Co-
mité Editorial, ser puesta a disposiciéon de los evaluadores del manuscrito.

Preservacién del anonimato de los pacientes
El material clinico enviado para su publicacion debe cuidar especialmente la proteccion del anonimato de los
pacientes involucrados.

Consentimiento informado

Los trabajos de investigacién clinica deben incluir, en el apartado “Materiales y Métodos” una clausula que
senale que todos los pacientes participantes han sido informados de las caracteristicas y objetivos del estudio
y han otorgado el consentimiento para su inclusiéon en el mismo.

Proceso de revisién de manuscritos

El proceso de evaluacion por pares constituye la piedra angular de la comunicacion cientifica. La revista cuenta
con un Consejo Editorial y un numeroso grupo de asesores cientificos. Todos los trabajos enviados para su pu-
blicacion son sometidos a la evaluacion de al menos dos de los miembros de dichas instancias. Los evaluadores
reciben una copia del trabajo en la que se omiten los nombres de los autores, de manera tal de evitar sesgos
en el proceso de evaluacion. Si fuera necesario, se podra solicitar ademés una evaluacion de lo procedimientos
estadisticos empleados, o la opinién de algtin evaluador externo a la revista.

Si las opiniones de ambos revisores fueran divergentes, el Editor o el Comité Cientifico pueden solicitar una
tercera opinion, o decidir como cuerpo colegiado acerca de la publicacion o no del trabajo. Si los revisores
consultados lo solicitan, el Editor podra requerir al o los autores, modificaciones para adecuar el manuscrito
a las sugerencias realizadas. El o los autores recibiran, junto con la decisiéon del Editor, los comentarios de los
revisores a fin de conocer los fundamentos de la decision final adoptada.

Envio de trabajos

La revista acepta los siguientes tipos de articulos: Investigacion original, Revisiones, Casos clinicos y Articulos
cientificos de controversia o de opinién.

Todos los trabajos deberan enviarse, via correo electrénico, a la direccion: apalrevista@gmail.com. Los tex-
tos deben presentarse en el programa Word. Es importante que no incluyan macros ni ningtn tipo de plantillas.
Antes de enviar el trabajo verifique haber cumplido con las normas utilizando el apartado titulado ANTES DE
ENVIAR EL TRABAJO que se incluye al final de este Reglamento.
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Tipos de trabajos

a) Investigacion original: describe nuevos resultados en la forma de un trabajo que contiene toda la infor-
macion relevante para que el lector que asi lo desee pueda repetir los experimentos realizados por los autores
o evaluar sus resultados y conclusiones. Las investigaciones originales no deben exceder los 19.500 caracteres
incluyendo un resumen de no méas de 200 palabras, texto, referencias y datos contenidos en tablas y figuras. Se
recomienda especialmente la utilizacion del menor namero de figuras posible. El Comité de Redaccion valora
especialmente la capacidad de sintesis, siempre que esta no comprometa la claridad y exhaustividad del trabajo.

b) Revision: estos textos compilan el conocimiento disponible acerca de un tema especifico, contrastan opi-
niones de distintos autores e incluyen una bibliografia amplia. La longitud de estos trabajos no debe exceder
los 19.500 caracteres incluyendo un resumen de no més de 200 palabras, el texto propiamente dicho y las
referencias bibliograficas. Como se mencion6 mas arriba el uso de figuras o tablas publicadas previamente por
el autor o por otros autores debe haber sido expresamente autorizado por el editor original, y debe ser citado
apropiadamente al pie de la figura y en el apartado “Referencias”)

¢) Casos clinicos: son textos breves en los que se presenta uno o varios ejemplos de casos clinicos de una
determinada patologia. El articulo debe incluir un resumen en espanol y en inglés con sus correspondientes
Palabras clave y Keywords, respectivamente; luego comentar las generalidades de la patologia en cuestion, su
semiologia habitual, epidemiologia, criterios diagnosticos, eventual etiologia y tratamiento y, por fin ejemplifi-
car con uno o varios casos originales diagnosticados por el autor. El trabajo debe incluir una breve bibliografia.

d) Articulo cientificos de controversia o de opinién: son trabajos en los que se presentan o discuten
temas cientificos particularmente polémicos. Pueden publicarse dos o més de estos articulos, sobre un mismo
tema en el mismo ntimero o en nimeros sucesivos de la revista. Su longitud no debe exceder los 8000 caracte-
res incluyendo las referencias bibliograficas.

ORGANIZACION INTERNA DE CADA TIPO DE MANUSCRITO

Instrucciones generales

Todos los materiales enviados a la Revista Latinoamericana de Psiquiatria para su publicacién seran escritos a
doble espacio, en letra de cuerpo de 12 puntos.

Primera pagina (comtn a todos los tipos de trabajos, salvo Cartas de lectores)

El texto del trabajo sera precedido por una pagina (pagina de titulo) con los siguientes datos: titulo, nombre
y apellido de los autores, direccion profesional y de correo electronico del autor principal, titulo profesional,
lugar de trabajo y lugar en el que el trabajo fue realizado.

El titulo debe ser informativo y lo mas breve posible (ver mas abajo las restricciones al uso de abreviaturas).
Segunda pagina (s6lo para Investigaciones originales, revisiones y articulos de opinién)

La segunda pagina contendr4 los resimenes en espaiiol y en inglés y bajo el subtitulo “Palabras clave” y “Ke-
ywords” se especificaran 5 (cinco) palabras o frases cortas en inglés y espafiol respectivamente. Se proporcio-
naré un titulo en inglés.

El resumen de 200 palabras deber4 proporcionar los antecedentes del trabajo, los propositos del mismo, los me-
dios de que se vali6 para lograrlo, los resultados obtenidos y las conclusiones que de los mismos se desprenden.
Cuando se trate de revisiones debe aclararse cuales son los puntos esenciales que se exploraron y la conclusiéon
principal a la que se llego.

El resumen es la tinica parte del trabajo que resulta visible para la totalidad de los lectores, ya que esta indexa-
da en bases de datos internacionales. Por lo tanto, se recomienda especialmente a los autores que cuiden su
redaccion, haciéndola lo mas informativa y completa posible. Debe también cuidarse que su contenido refleje
con precision el del articulo.
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Agradecimientos
En un texto breve los autores podran agradecer a quienes hayan contribuido a la realizacién del trabajo (por
ejemplo colaboradores técnicos). Las fuentes de financiacion deberan ser explicitamente mencionadas.

Referencias bibliogrdficas

Las referencias bibliograficas se incluiran en una pagina aparte de la del texto.

Las referencias seran citadas con niimeros correlativos, entre paréntesis, a medida que aparezcan en el texto
y con ese numero seran luego enlistadas en la seccion “Referencias bibliograficas”- No usar supraindices para
las citas bibliograficas.

Ejemplo:

“Algunos autores observaron que la administracién de un placebo, acompafiada de un seguimiento clinico
que no incluia ni siquiera una psicoterapia formal, proporcionaba alivio sintoméatico duradero a alrededor
de un 50% de los pacientes con depresion leve (1,2).

Referencias bibliograficas

1.- Shea MT, Elkin I, Imber SD, Sotsky SM, Watkins JT, Collins JF, Pilkonis PA, Beckham E, Glass DR, Do-
lan RT. Course of depressive symptoms over follow-up: findings from the NIMH treatment of depression
collaborative research. Arch Gen Psychiatry 1992, 49: 782-787.

2.- Rabkin JG, McGrath P, Stewart JW, Harrison W, Markowitz JS, Quitkin F. Follow-up of patients who
improved during placebo washout. J Clin Psychopharmacol 1986, 6: 274-278.

La forma de cita se ajusta a las normas del Comité Internacional de Editores de
Revistas Médicas y pueden ser consultados en
http://www.hospitalarias.org/publiynoti/libros/art%C3%ADculos/163/art1.htm

Se ilustran a continuacion los principales casos:

Articulos de revistas

1. Articulo estandar

Incluir los seis primeros autores y a continuacién escribir et al.

Molto J, Inchauspe JA. Libertad de prescripcién en Espaiia. VERTEX 2005; XVI (59): 130-132.

2. Autor corporativo

The Cardiac Society of Australia and New Zeeland. Clinical exercise stress testing. Safety and performan-
ce guidelines. Med J Aust 1996; 164:282-4.

3. Suplemento de un volumen

Shen HM, Zhang QF. Risk assessment of nickel carcinogenicity and occupational lung

cancer. Environ Health Perspect 1994; 102 Supl 1:275-82.

Libros y otras fuentes de informacién impresa

4. Autores individuales

Bagnati P, Allegri RF, Kremer J, Taragano FE. Enfermedad de Alzheimer y otras demencias. Manual
para los familiares y el equipo de salud. Buenos Aires, Editorial Polemos, 2003.

5. Editor(es) como autores

Norman IJ, Redfern SJ, editores. Mental health care for elderly people. New York: Churchill Livingston;
1996.

6. Capitulo de libro

Phillips SJ, Whisnant JP. Hypertension and stroke. En: Laragh JH, Brenner BM, editors.

Hypertension: pathophysiology, diagnosis and management. 2.% ed. New York: Raven Press; 1995. p. 465-78.
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~. Actas de conferencias

Kimura J. Shibasaki H, editors. Recent advances in clinical neurophysiology. Proceedings of the 10th In-
ternational Congress of EMG and Clinical Neurophysiology; 1995 Oct 15-19; Kyoto, Japan. Amsterdam:
Elsevier; 1996.

8. Ponencia presentada en un Congreso

Bengtsson S, Solheim BG. Enforcement of data protection, privacy and security in medical informatics.
En: Lun KC, Degoulet P, Piemme TE, Rienholf O, editors. MEDINFO 92. Proceedings of the 7th World
Congress on Medical Informatics; 1992 Sept 6-10; Geneve, Switzerland. Amsterdam: North-Holland;
1992. p. 1561-5. Material No publicado

9. En prensa
Leshner AI. Molecular mechanisms of cocaine addiction. N Engl J Med. En prensa 1996.

Material Informdtico

10. Articulo de revista en formato electrénico

Morse SS. Factors in the emergence of infectious diseases. Emerg Infect Dis [serial online] 1995 Jan-Mar
[citado 5 Jun 1996]; 1(1): [24 pantallas]. Disponible en http://www.cdc.gov/ncidod/EID/eid.htm

Comunicacién personal
Se debera limitar al maximo este tipo de citas, se debera contar con la autorizacion escrita de la fuente.

Figuras

Las figuras deberan ser en blanco y negro, lo que incluye el tramado de superficies para diferenciar distintos
grupos experimentales. No se aceptan medios tonos, grises ni colores.

Las figuras seran identificadas con niimeros arabigos, en orden correlativo segiin aparecen en el texto. Debe
enviarse el nimero minimo de figuras que facilite la comprensién de los resultados obtenidos. No se aceptaran
figuras que utilicen tres dimensiones (3D), a menos que en éstas se cuantifiquen y relacionen entre si tres pa-
rametros distintos. En la realizacion de las figuras los autores deben tener en cuenta que el tamano de las letras
y de los nameros debe ser tal que, atin reducidos para su inclusion en la revista, éstos sean legibles.

Las figuras seran enviadas en pagina aparte (documento aparte en el CD), formato Word. Se desaconseja
explicitamente el uso de figuras para mostrar resultados que pueden ser facilmente enunciados en forma de
texto o tabla (por ejemplo la distribucién por sexos o edades en una poblacion, la proporcion de pacientes que
responden a una de tres o cuatro caracteristicas en una muestra, etc.). Como se menciona mas arriba, si se
reproducen figuras previamente publicadas, los autores deberan contar con una autorizacion por escrito para
su reproduccion. En la leyenda correspondiente se citara la fuente original con la aclaraciéon “Reproducido con
autorizacion de ... (cita de la fuente original)”.

Leyendas de las figuras

En pagina aparte, a continuacion del cuerpo principal del manuscrito, deberan consignarse todos los pies de
figura correctamente identificados con el namero arabigo correspondiente. Las leyendas seran los suficiente-
mente explicativas como para que los lectores puedan comprender la figura sin recurrir al texto.

Tablas

Se presentaran en hojas aparte y deberan ser identificadas con ntimeros arabigos en orden correlativo segiin
sean citadas en el texto. Estaran provistas de su correspondiente encabezamiento, lo suficientemente claro
como para que, al igual que las figuras, puedan ser interpretadas sin volver al texto del articulo. La informacion
contenida en las mismas no debe ser incluida en el cuerpo del trabajo.
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Abreviaturas

Las tnicas abreviaturas aceptadas son aquellas consagradas por el uso, como ADN (por acido desoxirribonu-
cleico), ATP (por adenosintrifosfato), etc. Cuando un término es excesivamente largo o es una frase de mas de
tres palabras (ejemplo: trastorno obsesivo compulsivo) y aparece més de seis veces en el cuerpo principal del
manuscrito los autores podran optar por abreviarlo. La abreviatura debera ser presentada entre paréntesis a
continuacién de la primera vez que se utiliza el término o frase, y a partir de ese punto podra reemplazarlos.
Ejemplo: El trastorno obsesivo compulsivo (TOC)...

No se aceptan abreviaturas en el titulo ni en el resumen. Deben evitarse oraciones con més de una abreviatura,
ya que su lectura se hace muy dificil.

No deben utilizarse abreviaturas de frases o palabras escritas en un idioma distinto al espanol.

ANTES DE ENVIAR EL MANUSCRITO

Antes de enviar el manuscrito controle haber cumplido con los siguientes requisitos:

Hoja de titulo

Titulo.

Autor o autores.

Titulos académicos.

Lugar de trabajo y/o instituciéon de pertenencia.
Direccion postal.

Direccién de correo electronico.

Resumen
= Controle que no tenga mas de 200 palabras.
m No utilizar abreviaturas.

Resumen en inglés

= Titulo en inglés.

= Controle que el nimero de palabras sea igual o menor a 200.
= No utilizar abreviaturas.

Cita correcta de la bibliografia
m ¢Cada una de las citas indicadas en el texto tiene su correspondiente referencia en el apartado de Bibliografia?
m c¢Las referencias estan citadas de acuerdo al reglamento de publicaciones?

Figuras

= ¢Estan numeradas?

= ¢Cada una esta correctamente citada en el texto?

= ¢Se acompanaron los pies o leyendas indicando a qué figura corresponde cada uno?

m ¢Latipografia utilizada es legible una vez reducida la figura al tamano de una o a lo sumo dos columnas de
la revista?

Tablas

= (¢Estan numeradas?

m ¢Cada una esta correctamente citada en el texto?

m (¢Cada tabla esta encabezada por un titulo suficientemente explicativo?

Declaracién de posibles conflictos de intereses
= ¢Estan debidamente aclarados?
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