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Resumen

Este estudio se llevd a cabo en el Hospital Psiquiatrico Fray
Bernardino Alvarez, en una muestra de 6 pacientes masculinos
con diagndstico de esquizofrenia paranoide, segln criterios del
DSM-I11, que recibfan terapia electroconvulsiva no modificada,

Cuatro horas después de la quinta sesion de terapia electro-
convulsiva se les aplicd a los pacientes la Prueba de Memoria de
Wechsler y el Examen Cognoscitivo Breve. Posteriormente se
les instalé una solucién de 250 mi con 1 mg de fisostigmina a
pasar en 30 minutos. A los 15 minutos de iniciada la solucién
se volvieron a aplicar la Prueba de Memoria de Wechsler y el
Examen Cognoscitivo Breve.

No se encontraron diferencias significativas entre ias califi-
caciones obtenidas por los pacientes en ambas pruebas antes y
después de la aplicacion de fisostigmina.

Se enumeran varios factores que pudieron influir en la
obtencién de estos resultados.

Introduccion

La terapia electroconvulsiva esta considerada como
uno de los tratamientos mas efectivos contra la enfer-
medad depresiva (1, 2, 3). Sus efectos secundarios més
importantes y significativos son las alteraciones de la
memoria (1,2, 5, 6, 7, 8).

La disminucién de la memoria se inicia después del
segundo tratamiento y mejora gradualmente con el
trascurso de! tiempo después del Gitimo (1, 4). La me-
moria se recupera en un maximo de 6 a 9 meses des-
pués de haberse completado la terapia electroconvulsi-
va, haya sido ésta unilateral o bilateral (2, 3). Se sabe
que ambos tipos de terapia son efectivos, pero las alte-
raciones de la memoria son mas importantes cuando la
aplicacion es bilateral (1, 2, 4, 5, 8, 10, 11).

La relacién entre terapia electroconvulsiva y memo-
ria puede resumirse como sigue:

1. La mayoria de los defectos de la memoria, induci-
da por la terapia electroconvulsiva, es reversible (2, 4,
8).

2. En ciertos pacientes persisten algunos defectos
sutiles durante unos meses después del tratamiento,
especialmente en lo que respecta al material personal o
autobiogréafico. Estos defectos persistentes de la memo-
ria son mas irritantes que incapacitantes (4).

3. La pérdida de la memoria para acontecimientos
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Abstract

This study was carried out in the Psychiatric Hospital "'Fray
Bernardino Alvarez”, in a sample of six male patients diagno-
sed with paranoic schyzophrenia, following the criteria of the
DSM-111. These patients were being treated with electroconvul-
sive therapy without modification.

Four hours after the fifth session of electroconvulsive
therapy they were given the Wechsler Memory Test and the
Brief Cognitive Test,

In the scores obtained by the patients in both tests, after
the application of fisostigmine, there were no important diffe-
rences,

Various factors which helped to obtain these results are
mentioned.

remotos se recupera mas rapidamente que la pérdida
de la memoria para acontecimientos recientes (2, 4, 8).

4. LLos efectos sobre la memoria parecen ser acumu-
lativos, y aumentan con los tratamientos sucesivos (4).

Por lo que respecta al punto de vista bioquimico y
farmacoldgico de la memoria, se sabe que la acetilco-
lina juega un papel importante en las funciones de
aprendizaje y de memoria. Estudios realizados en ani-
males, en voluntarios sanos y en pacientes con enferme-
dad de Alzheimer, han mostrado que algunos agentes
colinomiméticos, como la fisostigmina (inhibidor de la
colinesterasa), la arecolina {agonista muscarinico) v la
colina {precursor de la acetilcolina), tienen un efecto
positivo sobre la memoria, a diferencia de {a escopola-
mina, agente anticolinérgico gue disminuye el aprendi-
zaje y la memoria. La amnesia que causa la escopolami-
na, tanto en monos como en humanos, puede ser rever-
tida con fisostigmina (13, 14, 15, 16, 17, 18).

La dosis 6ptima de fisostigmina para mejorar la me-
moria es muy variable. En pacientes con enfermedad de
Alzheimer se han usado dosis que varian entre 0.25 mg
vy 1 mg, generalmente administrada en infusion intrave-
nosa continua durante 30 minutos. Aun cuando una
proporciéon considerable de enfermos responde a este
procedimiento, no se ha encontrado una relacion direc-
ta entre la dosis y la mejoria en la memoria (16, 17, 19,
20). Lo que si se ha observado es que, independiente-
mente de las dosis, la mejorfa mas ostensible en la me-
moria se presenta alrededor de los 15 minutos, es decir,
cuando ha pasado la mitad de la dosis de fisostigmina.

Dado que la terapia electroconvulsiva afecta la me-
moria y que la fisostigmina mejora la capacidad de ésta,
en este estudio se evalud el efecto de la fisostigmina
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sobre las alteraciones de la memoria que causa la tera-
pia electroconvulsiva.

Pacientes

El estudio se hizo en el tercer piso del Hospital Psi-
quiatrico Fray Bernardino Alvarez, de la Secretaria de
Salubridad y Asistencia.

Se incluyeron 6 pacientes masculinos, cuya edad
promedio era de 27 afios.

Seglin criterios del DSM-{Il (21), 5 pacientes te-
nian diagnostico de esquizofrenia paranoide, y uno,
diagnéstico de trastorno esquizoafectivo.

Durante el estudio continuaron recibiendo neuro-
lépticos, pero ninguno tomaba anticolinérgicos.

Las caracteristicas de la muestra se enumeran en el
cuadro 1.

CUADRO 1

CARACTERISTICAS DE LA MUESTRA

PACIENTES EDAD SEXO MEDICAMENTOS
{afios} {Dosis/Dia VOI

DIAGNQSTICO DSM-IN

1 20 Maseulino Haloperidol 15 mg. Trastorno Esquizoafectivo

2 44 Masculino Haloperidol 30 mg.
Levomepromacina 26 mg.

Esquizofrenia Paranoide

CUADRO 2
DISERNO

4 hrs, después
ba. sesién TEC
no modificada

24

30

a1

24

Sin Medi

ia Paranoide

Masculino

Masculino

Haloperidal 15 mg.

Haloparidol 15 mg.

Esquizofrenta Psranoide

Esquizofrenia Paranoide

L ina 25 mg. ia Paranoide

Método

L.os B pacientes recibieron una sesion diaria de terapia
electroconvulsiva no modificada, con electrodos bilate-
rales, voltaje de 120-140 V, y duracién de 0.4-0.5
segundos.

El estudio se llevd a cabo cuatro horas después de la
quinta sesion de terapia electroconvulsiva, aplicandose
a los pacientes la Prueba de Memoria de Wechsler (22)
y el Examen Cognoscitivo Breve (23).

Posteriormente, previa administracion de 20 mg por
via oral de metilbromuro de anisotropina (anticolinér-
gico cuaternario gue no cruza la barrera hematoencefa-
lica, pero que contrarresta los efectos periféricos de la
fisostigmina), se inicid infusién intravenosa de 1 mg de
fisostigmina disuelto en 250 mi de solucién salina, a
pasar en 30 minutos.

A los 15 minutos de iniciada ésta, se volvieron a
aplicar las mismas pruebas.

E! disefio del estudio se muestra en el cuadro 2.

Resultados

En la prueba de Memoria de Wechsler no se encon-
traron diferencias significativas entre las calificaciones
obtenidas antes y después de la aplicacion de la fisos-
tigmina.

En el cuadro 3 se muestran fos promedios y la des-
viacion estandar de las calificaciones de los 6 pacientes,
en cada uno de los siete apartados de la Prueba, asf
como el puntaje total y el cociente de memoria.

En el Examen Cognoscitivo Breve todos los pacien-
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Aplicacién
Prueba Memoria Wechsler
Examen Cognitivo Breve

Fisostigmina 1 mg. en
250 mi. solucidén sali-
na, a pasar en 30 mi-
nutos

A los 15 minutos de
iniciada la solucién
se repitio la aplica-
cién de las mismas
pruebas

tes obtuvieron calificaciones entre 14,5 y 23.5, lo que
corresponde al sindrome organico cerebral dudoso;
fas calificaciones, con excepcion de las del paciente
ndGmero uno, fueron iguales para los demds pacientes tan-
to antes como después de la aplicacion de fisostigmina.

En el cuadro 4 se anotaron las calificaciones que
recibidé cada paciente tanto antes como después de la
aplicacion de fisostigmina.

Los resultados indican que no hubo mejoria en la
memoria al aplicar 1 mg de fisostigmina diluido en
250 ml de solucién salina, 4 horas después de la quinta
sesion de terapia electroconvulsiva,

Este resultado fue diferente al que se ha encontrado
al aplicar colinomiméticos a voluntarios sanos o a pa-
cientes con enfermedad de Alzheimer, en quienes estos
medicamentos tienden a mejorar la memoria {14, 15,
16, 18, 19, 20, 24, 25, 27).

CUADRO 3
FISOSTIGMINA Y MEMORIA
PRUEBA DE MEMORIA WECHSLER | ANTES DE LA DESPUES DE LA
APARTADOS FISOSTIGMINA | FISOSTIGMINA { P
fnformacién personal e
Informacidn general 48110 48t11 NS
Orientacién inmediata 2108 23%07 NS
Control mental 8511 85%+1.1 NS
Memoria Iégica 3012 29*08 NS
Memoria de cifras 75%18 7.6%+1.8 NS
Diseffo de dibujos 6*16 55%19 NS
Parsjas de palabras 64128 54126 NS
Puntaje total 383+tas 3750 NS
Coclente de Memoria 67658 65.6 6.2 NS
Discusion

Se puede suponer que la diferencia arriba menciona-
da se debid a varjos factores:



CUADRO 4
EXAMEN COGNITIVO BREVE
PACIENTES ANTES DE LA DESPUES DE LA
FISOSTIGMINA FISOSTIGMINA
1 18 17
2 235 235
3 14.5 145
4 21 21
5 21 21
18 18
XED.E. 188 £3.3 19.1 %29

1. Se trataba de un estudio piloto con una pequefia
muestra de pacientes, lo cual pudo haber influido para
que no se encontraran cambios significativos.

2. Una caracterfstica propia de ia enfermedad de
Alzheimer es la reduccién en la acetil-colin-transferasa,
enzima que sintetiza la acetilcolina, lo que indica un
déficit central colinérgico (16, 19, 26, 27}, a diferen-
cia de los pacientes que reciben terapia electroconvul-
siva, en quienes no es Unicamente el sistema colinérgico
el que estd alterado (8).

3. Es ampliamente conocido que la enfermedad de
Alzheimer no provoca por si misma alteraciones en el
estado de conciencia, a diferencia de lo que sucede en
los pacientes que reciben terapia electroconvulsiva (9),

como lo sugieren en este estudio las calificaciones del
Examen Cognoscitivo Breve.

4, Un factor que debe tomarse muy en cuenta es
que los efectos cognoscitivos de los colinomiméticos
estan especificamente relacionados con la dosis. Las
dosis mayores a 2 mg de fisostigmina parenteral no
s0lo no mejoran la memoria, sino que la empeoran
(28). La dosis debe ser individualizada para cada pa-
ciente.

5. A pesar de que a los pacientes se fes administro
un anticolinérgico para prevenir o disminuir los efec-
tos periféricos de la fisostigmina, éstos presentaron
sintomas molestos, como nauseas, vomito, deseos de
evacuar, mareo y dolor de cabeza, sintomas que influ-
yeron negativamente en la realizaciéon de las pruebas
después de la aplicacion de fisostigmina.

6. Es interesante mencionar que asi como se ha
reportado que la fisostigmina mejora la memoria en
voluntarios sanos y en pacientes con enfermedad de
Alzheimer, y no, como se sugiere en este estudio, la de
pacientes que reciben terapia electroconvulsiva; se ha
reportado algo muy similar con la vasopresina y su
anédlogo sintético, 1-desamino-8-D-arginina-vasopresina
DDAVP, que han probado mejorar la memoria en volun-
tarios sanos y en pacientes con alteraciones de memo-
ria, y no asi en pacientes deprimidos que recibieron
terapia electroconvulsiva (29, 30, 31, 32).

Por Gltimo, es importante recordar que el paciente
que recibe terapia electroconvulsiva es muy buen mo-
delo para estudiar un tipo “reversible’’ de sindrome
organico cerebral, por to que en futuras investigaciones
se e deberfa dedicar mayor interés.

CUADRO 5

ESQUEMA DEL METABOLISMO DE LA
ACETILCOLINA

COLINA COLINA
ACETIL-COLIN
TRANSFERASA ACETILCOLINA COLINESTERASA
ACETIL ACETIL
COENZIMA A COENZIMA A
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