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Summary

The strategy of first-episode psychotic studies provides a va-
luable method for homogenizing variability due to its course.
For this strategy to be effective, definition and operationaliza-
tion of criteria for such studies are crucial. Studies of early
schizophrenia offer several adventages for unraveling the
biology treatment and outcome of this disorder. Methodological
criteria in operationally defining illness onset and remission
have allowed more carefull studies of treatment response in
first-episode patients. The initial evaluation of first-episode
patients should include complete neurological, general medical
and psychiatric conditions. It's necessary to include a comple-
te assessment to determinate some variables associated with
the outcome, such as premorbid adjustment, psychosocial
functioning and movement disorders. The studies of the first-
episode of psychosis related with the treatment support the
efficacy of antipsychotic medication as both acute and main-
tenance treatment. The optimal duration of maintenance treat-
ment, however, has not been determined and the risk factors
for relapses following medication withdrawal cannot be
specifically identified. First-episode psychotic patients have a
long time untreated psychosis associated with a poor outcome.
Early intervention may improve the outcome in these patients,
and the use of novel antipsychotics may improve it and redu-
ce the relapses. This paper is a review of the methodological
strategies and treatment followed by some authors in patients
who experienced the first psychotic episode.
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Resumen

La estrategia empleada en los estudios sobre el primer episo-
dio psicético proporciona una metodologia adecuada para
homogeneizar la variabilidad que existe en relacién con el cur-
so de la esquizofrenia. Para que esta estrategia sea efectiva
es importante establecer las definiciones y los criterios ope-
racionales. Los estudios recientes sobre la esquizofrenia ofrecen
grandes ventajas para establecer la neurobiologia, tratamiento
y pronostico de este trastorno. Los criterios operacionales so-
bre el principio de la enfermedad y su remision permiten estu-
diar la respuesta al tratamiento de una forma mas adecuada.
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La evaluacion inicial de los pacientes con un primer episodio
psicotico debe incluir un completo examen neurologico, médico
y psiquiatrico. Es necesario incluir una evaluacién completa
para determinar algunas variables relacionadas con el pro-
nostico, tales como el ajuste premorbido, el funcionamiento
psicosocial y los trastornos del movimiento. Los estudios so-
bre el primer episodio psicotico, relacionados con el tratamiento,
apoyan la eficacia de los antipsicdticos tanto en la fase aguda
como en la de mantenimiento. Sin embargo, no se ha deter-
minado la duracién optima del tratamiento, ni los factores de
riesgo de recaer después de suspender el antipsicético. Los
pacientes con un primer episodio psicético han permanecido
largo tiempo con una psicosis no tratada, que se relaciona
con un mal prondstico. La intervencién temprana y el uso de
antipsicéticos atipicos pueden mejorar el prondstico y reducir
las recaidas. En este articulo se revisan las estrategias meto-
dolégicas y de tratamiento empleadas por otros autores en
los pacientes con el primer episodio psicético.

Palabras clave: Primer episodio psicético, diagnostico, trata-
miento, medicamentos antipsicoticos.

Introduccién

En las dltimas dos décadas se han efectuado estudios
sobre el primer episodio psicético, que han permitido
aumentar la exactitud del diagnostico, la fisiopatologia
y el tratamiento, especialmente de la esquizofrenia. Los
estudios sobre el primer episodio ofrecen muchas ven-
tajas, como eliminar el efecto de la cronicidad y el de la
hospitalizacion; incluyen a los pacientes sin tratamien-
to farmacolégico, quienes permiten hacer una mejor
evaluacidn clinica, y permiten efectuar estudios
prospectivos que evallen el curso del padecimiento y
hagan posible identificar algunos factores biolégicos,
sociales y clinicos que pueden estar relacionados con
la etiologia y la psicopatologia de estos episodios (41).

Es importante conocer las caracteristicas de la esqui-
zofrenia desde que empieza, por lo que la investiga-
cion actual se dirige hacia el estudio de los sujetos que
han tenido un primer episodio psicético, definiéndose
éste como el principio del sindrome psicético que se ca-
racteriza por alucinaciones, delirios, alteraciones con-
ductuales y deterioro del funcionamiento global. Estas
son las principales manifestaciones de dicho sindrome,
pero cada trastorno psicético tiene sus caracteristicas
particulares.

Hay diversos métodos para evaluar a los pacientes
que han tenido un primer episodio psicético. Entre ellos
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estan los estudios comunitarios y los de alto riesgo.
Estas dos estrategias son poco utilizadas por su alto
costo y por la dificultad para generalizarlas, por lo que
se ha optado por la estrategia de incluir a los pacientes
que acuden por primera vez a un servicio de salud de-
bido a algun sintoma psicético.

La estrategia (69) de captar a los pacientes psicoticos
cuando ingresan al hospital por primera vez ha resulta-
do ser la mas accesible por representar un menor cos-
to y ser efectiva para obtener grandes muestras de pa-
cientes que han tenido un primer episodio psicético.
Esto permite describir de manera adecuada y comple-
ta las caracteristicas demograficas y clinicas propias
de estos trastornos, y hacer estudios prospectivos para
evaluar los factores prondsticos del curso de los tras-
tornos psicéticos. Cuando se escoge a los pacientes
que por primera vez acuden a un servicio especializa-
do de atencion psiquiatrica, para evaluar el curso y otros
aspectos de un padecimiento, se puede cometer el error
de incluir a los que ya han tenido multiples episodios
psicoticos, por lo que es importante contar con ciertos
criterios para llevar a cabo este modelo de investiga-
cion.

Para evitar diferencias en los criterios y en las varia-
bles que se van a estudiar se ha propuesto una serie
de definiciones y caracteristicas importantes que de-
ben ser incluidas en todos los estudios sobre el primer
episodio psicético (41, 43, 47). En este articulo se revi-
san los criterios metodolégicos y las estrategias
diagnosticas y de tratamiento utilizadas en los estudios
sobre el primer episodio psicotico.

Diagnéstico

El diagnéstico de un primer episodio psicotico debe ob-
tenerse con instrumentos estandarizados, como las
entrevistas psiquiatricas estructuradas o semiestructu-
radas. Es necesario evaluar la estabilidad del
diagndsico a través del tiempo, ya que se ha observa-
do que las categorias diagnodsticas frecuentemente
cambian durante el seguimiento (26), especialmente
en los pacientes con diagndstico de trastorno
esquizofreniforme, ya que a cerca del 70% de estos
pacientes se les asigna posteriormente un diagnostico
diferente (10).

En los estudios de investigacion el diagnéstico de los
transtornos psicéticos se basa principalmente en en-
trevistas clinicas semi-estructuradas que ayudan a ob-
tener una informacion valida y confiable de la psicopa-
talogia del paciente. Las entrevistas semiestructuradas
contienen preguntas abiertas, sobre todo en la parte
inicial de las secciones en las que se evallia la psico-
patologia. Las entrevistas estructuradas, por el contra-
rio, se componen de un disefio rigido con preguntas
cerradas; eliminan las preguntas abiertas y cualquier
proceso subjetivo de toma de decisién por parte del
entrevistador. La ventaja de esta estrategia es su bajo
costo, ya que no se requieren entrevistadores con pre-
paracion en psicopatologia, sin embargo, esto genera
que los resultados sean poco confiables en comparacion
con los obtenidos en las entrevistas semiestructuradas
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(12). Lo anterior parece ser consecuencia de la estruc-
tura cerrada de las respuestas y la falta de conocimien-
tos sobre psicopatologia de los entrevistadores (74).
Las principales entrevistas semi-estructuradas que
se utilizan son el “Examen del Estado Actual " (Present
State Examination, PSE), el cual se califica con un pro-
grama computarizado llamado CATEGO. Actualmente
se cuenta con la version actualizada en castellano de
esta entrevista, denominada Sistema SCAN (80,83).
Incluye al PSE-10 y al CATEGO-5, que arrojan diag-
ndsticos compatibles con los dos principales sistemas
de clasificacion diagnodstica: el Manual de los Trastor-
nos Mentales (DSM-III-R)(2) y la Clasificacion Interna-
cional de las Enfermedades, de la OMS (CIE-10) (62).
En la actualidad se esta desarrollando la version 2.1
del SCAN, que es compatible con el DSM-IV (3).
Durante muchos afios, la principal entrevista diag-
nastica en los Estados Unidos fue la Cédula para Tras-
tornos Afectivos y Esquizofrenia (SADS-C), (73) que
abarca un conjunto de criterios relacionados: los Crite-
rios Diagnésticos de Investigacion “Research Diagnostic
Criteria” (RDC) (72). EI SADS es un cuestionario flexi-
ble que puede ser adaptado a una gran variedad de
algoritmos diagnésticos, sin embargo, se ha dejado de
utilizar y se le ha remplazado con el SCAN y con la Entre-
vista Clinica Estructurada para el DSM-IV (SCID)(75).

Diagnéstico diferencial

Todos los pacientes que han padecido un primer epi-
sodio psicético deben someterse a un examen médico
completo que incluya una exploracién neurolégica. Se
deben obtener estudios de laboratorio, como biometria
hematica, electrolitos séricos, creatinina sérica, urea
sérica, pruebas de funcionamiento tiroideo, VDRL, exa-
men general de orina y un perfil toxicolégico. Si presen-
tan signos neurolégicos, como asimetria, debilidad o
alteraciones sensomotoras, se les debe pedir un elec-
troencefalograma, una tomografia axial computarizada
0 una resonancia magnética (71).

Los criterios de exclusion en este tipo de estudios
deben escogerse cuidadosamente, ya que algunos ex-
cluyen a los pacientes que tienen caracteristicas organi-
cas que se clasifican en categorias de acuerdo con su
relacién con la etiologia: a) una estrecha relacion con
la etiologia del cuadro psicotico (traumatismos craneo-
encefalicos), b) poca relacion con la etiologia (antece-
dentes de haber usado sustancias) y c) alteraciones
neurolégicas concurrentes (los signos blandos neurol6-
gicos). Es recomendable utilizar siempre, como criterio
de exclusion, la primera categoria, ya que es necesa-
rio evaluar el efecto de la comorbilidad sin descartar a
los pacientes con movimientos involuntarios y signos blan-
dos neurolégicos, pues muchos esquizofrénicos pre-
sentan este tipo de alteraciones al principio de su pa-
decimiento (31). Por otro lado, hay que recordar que
es necesario comenzar a evaluar las diferentes cate-
gorias diagnosticas de los trastornos psicéticos, por lo
gue los criterios de exclusion tendran que descartar a
los pacientes que no atraviesen por su primer episodio
psicotico.



Criterios metodolégicos
Definicion del curso del padecimiento

Deben distinguirse los términos “temprano " y “de re-
ciente inicio ", de los de “primer episodio ", “primer ini-
cio "y “primera admision ". El término “primer episodio”
indica el estado; el término “temprano” indica una eta-
pa o época de la enfermedad y la “primera admisién”
se refiere al momento en que se interviene farmacolé-
gicamente. Hay que tomar en cuenta que un primer
episodio puede durar varios afios, ya que generalmen-
te el paciente tarda en obtener atencion, por lo que per-
sisten los sintomas.

El “episodio” se describe como un periodo de minima
duracién durante el cual se manifiestan sintomas es-
pecificos que cumplen con un criterio sindroméatico y
categorizan un trastorno psicotico. Todo episodio tiene
un inicio, que es cuando se presentan los sintomas
especificos que definen un sindrome, y tiene una ter-
minacién, que ocurre con la remisién de los sintomas;
puede ser total cuando desaparecen por completo o
parcial cuando persisten ciertos sintomas residuales.

Para establecer el criterio sindromatico de un episo-
dio es necesario utilizar criterios diagnoésticos estanda-
rizados como: el RDC; la Clasificacion Internacional de
Enfermedades décima versién (CIE-10) (62); el DSM-
lI-R (2) y, recientemente, el DSM-IV (3).

Es necesario evaluar periédicamente los sintomas,
utilizando escalas para cuantificar su severidad y po-
der desarrollar criterios que definan el inicio y la termi-
nacion de un episodio (19).

Las principales escalas para evaluar los sintomas
psicoticos son la Escala Breve de Apreciacion Psiquia-
trica (BPRS) (66), la Escala de Evaluacion de Sinto-
mas Negativos (SANS) (4), la Escala de Evaluacion de
Sintomas Positivos (SAPS) (5) y la Escala de Sinto-
mas Positivos y Negativos de la Esquizofrenia (PANSS)
(39, 40). Todas estas escalas se encuentran estandari-
zadas y tienen una adecuada validez y confiabilidad,
excepto la SAPS, que ha demostrado su falta de con-
sistencia interna que impide, por lo tanto, reproducirla.

Ademas de evaluar los sintomas psicoticos se reco-
mienda examinar la presencia y la severidad de los sin-
tomas afectivos, ya que tienen una alta prevalencia du-
rante el primer episodio psicotico, especialmente los
sintomas depresivos, que varian entre 22% (33) y 80%
(11), dependiendo de los criterios utilizados. Para eva-
luar los sintomas depresivos en la esquizofrenia se uti-
liza la Escala de Calgary para la Depresion que ha
mostrado una adecuada validez y conflabilidad (1) y de
la que se cuenta con la traduccion y estandarizacion
en espariol (65). Los sintomas maniacos son menos
frecuentes pero es conveniente evaluarlos, para lo cual
se puede utilizar la Escala para la Evaluacién de la
Mania de Young (7,85).

El concepto de enfermedad se define por el periodo
durante el cual se presentan los sintomas que caracte-
rizan la descripcion clinica del trastorno, incluyendo los
sintomas propios del episodio (sintomas psicéticos) y
los duraderos (prodromicos y residuales). Los térmi-
nos “prodromico” y “residual” se definen por su rela-
cion temporal con el primer episodio psicético.

Definicién de “inicio”

Es importante contar con la adecuada definicion de “ini-
cio del primer episodio”, ya que hay evidencias de que
es diferente la presentacion clinica, la respuesta al tra-
tamiento y otras variables en los pacientes con inicio
temprano e inicio tardio (67).

Se recomienda anotar la fecha correcta en la que se
inicio el episodio psicético, por lo que es necesario in-
terrogar directamente al paciente cuando se encuentre
clinicamente estable, y corroborar esta informacion con
las personas que tengan contacto cercano y frecuente
con él. La fecha de inicio se puede verificar registrando
otras fechas, como: en la que se iniciaron los sintomas
psiquiatricos, los negativos, los positivos y los afectivos,
la fecha en la que tuvo el primer contacto con los servi-
cios de salud, la de su primera hospitalizacion, en la
que inicié su tratamiento y en la que empezo su dete-
rioro social. Por Ultimo, se aconseja establecer la for-
ma en la que inicié el episodio por sus implicaciones
clinicas (14). Sin embargo, como es dificil establecer
una fecha cuando el trastorno se inicia gradualmente,
se sugiere seguir estos criterios: a) hace menos de una
semana, b) de una semana a un mes, c) de 1 a 6 me-
ses, d) de 6 meses a un afo y e) hace mas de un afio.

Definiciones de recuperacion, recaida y recurrencia
Recuperacion funcional

La recuperacion funcional se refiere a la posibilidad de
funcionar vocacional, laboral y socialmente. Esta de-
finicién parte de las diferencias que surgen al evaluar
la evolucion de los pacientes comparando los sintomas
con la funcién (18).

La recuperacion funcional se puede evaluar por me-
dio de la Escala de Funcionamiento Psicosacial (79) y
la Escala Pronostica de Strauss y Carpenter (77).

Recuperacion sindromatica

Los criterios operacionales de recuperacion se esta-
blecen en una escala del 1 al 7, siguiendo las definicio-
nes de la Escala de la Impresion Clinica Global (ICG)
(28), y el paciente se considera recuperado sindroma-
ticamente cuando se obtiene una puntuacioén igual o
inferior a 2. Ademas se aplican los criterios postulados
por Tohen y colaboradores (78), utilizando la ICG para
considerar el grado de recuperacion sindromatica de
los pacientes con esquizofrenia y otros trastornos
psicoticos:

* T. Bipolar con Sintomas Psicéticos. Como se des-
cribe en el DSM-IV el Criterio “A”; un periodo dife-
renciado de un estado de animo anormal y persisten-
temente elevado, expansivo o irritable debera ser
evaluado con una puntuacion = 3; ningun Criterio “B™
1) Autoestima exagerada o grandiosidad, 2) Disminu-
cién de la necesidad de dormir, 3) Verborrea, 4) Fuga
de ideas, 5). Distractibilidad, 6) Aumento de la acti-
vidad laboral, estudios o sexualidad; deberé ser eva-
luado > de 3 puntos y no mas de dos Criterios “B”
seran > 3 puntos (76).
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* Depresién Mayor con Sintomas Psicoticos. Ningu-
no de los sintomas de tristeza y apatia como lo de-
fine el DSM-IV sera > 3 y de criterios anexos seran
no mas de > 3 puntos.

Esquizofrenia y Trastorno Esquizofreniforme. Ningun
Criterio “A” tendra dos o mas de los siguientes: 1)
Ideas delirantes, 2) Alucinaciones, 3) Lenguaje des-
organizado, 4) Comportamiento cataténico, 5) Sin-
tomas negativos, por ejemplo, aplanamiento afecti-
vo, alogia o abulia; no deberan ser evaluados ma-
yor a 2 puntos, y menor de 3 criterios seran evalua-
dos >2 puntos.

Trastorno Delirante y Psicosis no Especificas. Los
sintomas afectivos, delirantes o alucinatorios debe-
ran tener una puntuacién < 2 puntos.

Trastorno Esquizoafectivo. Llenar tanto los criterios
de recuperacion de esquizofrenia como los sindro-
mes afectivos pertinentes.

Ademas, considerando los criterios anteriores, es ne-
cesario un periodo de recuperacion de por lo menos 6
semanas.

Recaida

Aparicién de un nuevo episodio antes de seis semanas
continuas en remision.

Recurrencia

De acuerdo con los criterios de Frank, sdlo se considera
la recurrencia cuando se presenta un nuevo episodio
después de 6 semanas continuas en remision (25).

Hay otros aspectos que deben tomarse en considera-
cion por influir claramente en el curso de un padecimien-
to: los tratamientos anteriores, las hospitalizaciones
anteriores y los criterios para un tratamiento optimo (41).
El primer episodio psicético se define como la primera
ocasion en la vida del paciente en la que se presentan
sintomas psicéticos, incluyendo: trastornos formales del
pensamiento, alucinaciones, delirios o desorganizacién
de la conducta. También se puede definir como la prime-
ra admision a un servicio de atencion psiquiatrica para
recibir tratamiento especifico debido a la presencia de
sintomas psicéticos. La primera admisién se considera
como el primer ingreso a un servicio de atencion psiquia-
trica en el que se inicia un tratamiento especifico para
combatir los sintomas psicéticos, que el paciente acepta
seguir sin suspenderlo. El tratamiento especifico se de-
fine como el manejo continuo con antipsicoticos duran-
te un mes, lo que permite la adecuada evaluacion del
paciente debido a la mejoria de sus sintomas psicéticos.
Se considera que hay mejoria cuando la puntuacién de
la Escala de Sintomas Psicéticos utilizada en la eva-
luacién final se reduce 20% respecto a la evaluacion
inicial (6).

En la evaluacion inicial de estos pacientes se debe
determinar también el nivel de ajuste premdérbido que
se asocia con el prondstico (29,45), para lo cual se utiliza
la Escala de Ajuste Premérbido para Pacientes Esquizo-
frénicos, que determina el nivel de funcionamiento du-
rante las diferentes etapas del ciclo vital (13, 52). Los
movimientos anormales involuntarios, los sintomas
extrapiramidales y la acatisia se documentan desde que
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se inicia el primer episodio psicético. Hay escalas es-
pecificas que tienen que aplicarse consecutivamente
para evaluar estas alteraciones (9, 17, 60, 63).

Tratamiento

Los estudios sobre el tratamiento deben ser diferentes
de los estudios de pronéstico, en los que se evalda el
curso de la enfermedad sin evaluar el tratamiento (55).
El primer estudio sobre el tratamiento agudo en los pa-
cientes con el primer episodio de esquizofrenia se efectud
en 228 pacientes que recibieron aleatoriamente 5 tipos
de tratamiento: psicoterapia individual, trifluoperazina,
psicoterapia mas trifluoperazina, terapia electroconvul-
siva o intervencion psicosocial. Al empezar el estudio
los pacientes estaban hospitalizados pero sin tratamien-
to. El tratamiento que se les dio se evalud durante 6
meses, y se observé que de los pacientes que recibie-
ron psicoterapia y medicamento respondié 95%; con
trifluoperazina como unico tratamiento 96%; con tera-
pia electroconvulsiva 79%; con psicoterapia 65%; y con
intervencion psicosocial 58%. Los resultados demues-
tran la superioridad del tratamiento antipsicético (53,54).
En el seguimiento de 3 a 5 afios se observo un mejor
prondstico en los grupos tratados con antipsicéticos y
terapia electroconvulsiva, sin embargo, el estudio tie-
ne la limitacion de que durante el seguimiento no se
controld el tratamiento (55).

El Grupo Escocés de Investigacion en Esquizofrenia
(70) hizo un estudio aleatorio doble ciego durante 5 se-
manas, utilizando pimozide vs. flupentixol en un grupo
de 49 pacientes con un primer episodio de esquizo-
frenia. El 63% de los pacientes respondié al tratamien-
to y no se encontraron diferencias entre ambos trata-
mientos. Los que no respondieron generalmente eran
del sexo masculino, presentaban sintomas neuroldgi-
cos, alteraciones cognoscitivas y sintomas negativos.

En un estudio prospectivo en el que se evaluo la psi-
cobiologia de la psicosis, se dieron los resultados de un
tratamiento antipsicético en un estudio abierto de 70
pacientes esquizofrénicos que habian tenido un primer
episodio. El tratamiento antipsicético se establecio
mediante un algoritmo de estudios secuenciales con
flufenazina (20 mg durante 6 semanas y después 40
mg durante 4 semanas), haloperidol (20 mg durante 6
semanas y después 40 mg durante 4 semanas),
hidroclorato de molindone (con dosis ascendentes hasta
300 mg al dia) y finalmente, clozapina (con dosis as-
cendentes hasta 900 mg al dia). Los pacientes siguie-
ron el algoritmo dependiendo del criterio establecido
de respuesta. Basado en los sintomas positivos y ne-
gativos y en las puntuaciones del ICG se establecieron
los criterios operacionales de respuesta para definir la
remisién parcial o total. Se utilizé un anélisis de
sobrevivencia para determinar el porcentaje de remi-
sion al afio de seguimiento, y se encontré que 83% de
los pacientes presentaba remision y el tiempo prome-
dio para alcanzarla habia sido de 35 semanas. El 62%
de los pacientes desarrollaron sintomas extrapiramida-
les (15). Las alteraciones morfolégicas en el cerebro y
la secrecion anormal basal de la hormona de crecimien-
to se relacionaron con el tiempo de remision (48,49). El



tiempo transcurrido entre la aparicion de los sintomas
psicoticos y la inclusion del paciente en el estudio (la
duracion de la psicosis no tratada) también se relacio-
né con el tiempo de remisién en este grupo de pacien-
tes psicéticos (51). Durante la fase de seguimiento del
estudio se estableci¢ la eficacia de la clozapina en 10
pacientes que no habian respondido al tratamiento con
neurolépticos tipicos; la dosis promedio de clozapina
fue de 687.5 mg/dia (300 - 900 mg/dia). El criterio de
respuesta fue una reduccion de 20% en la puntuacion
del BPRS basal y una puntuacion del ICG < 3 en el
apartado de severidad. Tres de estos 10 pacientes tu-
vieron una remision total con el tratamiento a base de
clozapina. Este indice de 30% de respuesta es compa-
rable al de Kane y colaboradores (36) en el tratamiento
de la esquizofrenia resistente, lo que sugiere que los
pacientes refractarios al tratamiento administrado du-
rante su primer episodio tienen un cuadro psicotico mas
severo.

Kopala y colaboradores (44) describieron la eficacia
del tratamiento con risperidona en un grupo de 22 pa-
cientes con un primer episodio de esquizofrenia. La res-
puesta al tratamiento se definié como la reduccién de
20% o mas en la puntuacion total del PANSS. El tra-
tamiento se inicié con 1 mg de risperidona dos veces al
dia, y se fue incrementando paulatinamente; la dosis
promedio fue de 4.7 mg/dia (2 - 8 mg/dia). En prome-
dio, el tratamiento duré 7. 1 semanas (d. e. = 3.2 ran-
go= 1. 8 - 14. 1), y 59% de los pacientes respondi6
bien.

Keshavan y colaboradores (42) utilizaron la estrate-
gia de las dosis minimas de antipsicoticos para determi-
nar la dosis de haloperidol y risperidona que aplicaron
como tratamiento a un grupo de 16 pacientes con un
primer episodio psicético.

La estrategia de las dosis minimas de antipsicotico
establece que éstas deben aumentarse gradualmente
hasta que el paciente desarrolle los primeros sintomas
extrapiramidales (rigidez de la mufieca). Posteriormen-
te, la dosis del antipsicético se mantendra constante.
Esta estrategia ha mostrado ser clinicamente efectiva
y producir minimos sintomas extrapiramidales en com-
paracion con las dosis estandar de los antipsicoticos
convencionales (56,64). La dosis inicial de haloperidol
fue de 1-2 mg/dia y se incrementé gradualmente hasta
4 mg/dia. La dosis inicial de risperidona fue de 1 mg
diario y se incrementé gradualmente, en un periodo de
7 dias, hasta alcanzar una dosis maxima de 4 mg/dia.
Las dosis se ajustaron a cada caso, dependiendo de la
respuesta terapéutica y de los efectos adversos. La do-
sis maxima de haloperidol fue de 3.95 mg (d.e. +/- 2.74)
y la de risperidona fue de 4.16 mg (d.e. +/- 2.03). En
ambos grupos de tratamiento disminuyeron los sinto-
mas psicéticos, y los pacientes tratados con risperidona
necesitaron menos anticolinérgicos. El estudio anterior
establece que la utilizacion de dosis minimas de
antipsicoticos es una estrategia adecuada para tratar a
los pacientes con un primer episodio psicoético, y que
los neurolépticos atipicos, como la risperidona, presen-
tan menos sintomas extrapiramidales.

Es importante reconocer el momento en que se pue-
de descontinuar el tratamiento farmacoldgico de los pa-
cientes con un primer episodio de esquizofrenia. Sin

embargo, no se cuenta con informacion que sugiera
cuanto tiempo se debe mantener el tratamiento anti-
psicotico. Los estudios que examinan el indice de
recaidas durante el primer afio posterior a la desconti-
nuacion del tratamiento de los pacientes que experi-
mentaron un primer episodio, han mostrado distintos
resultados. Por ejemplo, los indices de recaida en un
afo que dan Johnson (34), Kane (35) y Crow (16) son
de 29%, 41%, y 56%, respectivamente. Los sujetos del
estudio de Crow (16) se subdividieron en dos grupos:
los que tenian menos de un afio con el padecimiento
cuando iniciaron el tratamiento, y aquellos que tenian
mas de un afio con el padecimiento cuando iniciaron el
tratamiento. Esto contrasté con los hallazgos en los pa-
cientes que se mantuvieron bajo tratamiento farmaco-
l6gico. Aunque en el estudio de Johnson (34), sélo 4
pacientes se mantuvieron bajo tratamiento antipsicético,
Kane (35) encontré indices de recaida de 0% en los
pacientes de su muestra, mientras que Crow (16) en-
contré indices de recaida de 20% en los pacientes que
habian estado enfermos menos de un afio antes de
recibir tratamiento, y 67% en aquellos que habian es-
tado enfermos durante mas de un afio antes de recibir
tratamiento.

Estos resultados contradictorios en el indice de re-
caidas pueden deberse a varios factores que incluyen:
la administracion de medicamentos, las intervenciones
psicosociales y el tiempo que permanecieron sin trata-
miento. Sin embargo de los resultados aportados por
estos estudios, aunque son variados, se puede con-
cluir gue es necesario mantener el tratamiento con
antispicéticos en los pacientes con un primer episodio
de esquizofrenia para prevenir la recaida (84).

Otras variables relacionadas con las recaidas son:
la expresién emotiva de la familia del paciente, que
puede predecir la recaida (61), la utilizaciéon de antip-
sicéticos de depésito, los cuales se relacionan con un
indice de recaidas de entre 0 y 7% (32,35) y, por ulti-
mo, la aplicacion de intervenciones psicosociales que
disminuye el indice de recaidas (27).

Conclusiones

Aunque los estudios sobre el tratamiento de los pacien-
tes con un primer episodio psicético son limitados, aun
asi proporcionan suficientes datos para establecer la
eficacia del tratamiento antipsicético tanto en la fase
aguda como en la prevencion de la recaida durante los
dos primeros afios posteriores a su estabilizaciéon. En
comparacion con los pacientes cronicos, un gran por-
centaje de pacientes con un primer episodio psicotico
responden al tratamiento farmacolégico (50), sin em-
bargo entre 10 y 20% de ellos pueden ser resistentes
al tratamiento antipsicético convencional durante este
primer episodio. Los que sélo han tenido un primer epi-
sodio psicotico parecen ser mas vulnerables a presen-
tar efectos secundarios en comparacion con los pacien-
tes croénicos.

Varios investigadores han indicado que pasan entre
12 y 24 meses antes de que los pacientes que experi-
mentan el primer episodio psicético activo reciban tra-
tamiento (8, 23, 46, 51). La relacion entre la duracion
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de la psicosis no tratada y el tiempo necesario para
alcanzar la remision adn no se ha definido, sin embar-
go los pacientes con una prolongada psicosis no trata-
da presentan un mal pronoéstico de recuperacion sin-
dromatica y funcional (30).

Aunque el tratamiento antipsicético esta indicado para
controlar los sintomas psicéticos agudos, y en los es-
tudios sobre el primer episodio, con un seguimiento de
uno o dos afios se ha comprobado que reduce la vul-
nerabilidad a las recaidas, la pregunta que falta por
responder es cuanto tiempo se puede mantener un tra-
tamiento profilactico. A pesar de la reduccion de las re-
caidas con un tratamiento de mantenimiento, los datos
porporcionados por los estudios de seguimiento de dos
afos indican que una proporcion significativa de pa-
cientes no recaeran durante este periodo (16). El trata-
miento de mantenimiento durante uno a dos afios, se-
guido por la reduccion gradual del medicamento (20%
cada mes) junto con un tratamiento psicosocial que
ponga énfasis en la psicoeducacion del paciente y su
familia, parece ser la recomendacion mas adecuada
(24). Mientras se reduce el medicamento, tanto el pa-
ciente como su familia deben estar en contacto con el
psiquiatra para determinar si hay sintomas que indi-
quen que puede recaer, tales como alteraciones del
suefio, aislamiento social, suspicacia o ideas de refe-
rencia. Ademas, los clinicos deben evaluar frecuente-
mente a estos pacientes para detectar los signos de
una recaida, especialmente en aquellos pacientes que
no pueden identificar estos sintomas por si mismos.
Los riesgos y beneficios de retirar o continuar el trata-
miento deben ser discutidos con el paciente y su fami-
lia antes de empezar a reducir el tratamiento y se debe
obtener su consentimiento por escrito.

Las investigaciones recientes han permitido compro-
bar que la estrategia de administrar dosis minimas de
neurolépticos son efectivas en el tratamiento de los
pacientes con un primer episodio de esquizofrenia. Uti-
lizando la tomografia por emision de positrones se ha
podido establecer que un porcentaje de ocupacion en
los receptores D2, menor de 60%, se relaciona con una
mala respuesta clinica, y una ocupacién mayor de 75%
aumenta el riesgo de presentar sintomas extrapirami-
dales (21). Las dosis relativamente bajas de haloperidol,
por ejemplo, 2 mg/dia, originan una ocupacién en los
receptores D, que excede, en la mayoria de los casos,
de 60% (38), y se ha demostrado que la falta de res-
puesta no se relaciona con un bloqueo dopaminérgico
inadecuado (81), lo cual es un argumento en contra del
empleo excesivo de altas dosis de neurolépticos para
alcanzar la mejoria clinica (68).

La respuesta con dosis minimas de antipsicoticos en
los pacientes con un primer episodio psicético sugiere
gue pueden administrarse diferentes dosificaciones
entre las etapas temprana y tardia de la enfermedad.
Sin embargo, existen evidencias de que los pacientes

cronicos también responden a las dosis minimas de
antipsicoticos. Al parecer, los pacientes que han tenido
un primer episodio psicoético y reciben dosis minimas
de haloperidol (2-5 mg/dia) presentan una mejor res-
puesta clinica que los que reciben dosis mayores de 5
mg/dia (82). Esto sugiere que los que no responden
pueden ser identificados por su falta de respuesta a
dosis minimas, pero esto tendra que ser evaluado con
estudios de seguimiento (68).

Los antipsicéticos atipicos, como la clozapina, la
risperidona, la quetiapina, la olanzapina y, recientemen-
te la ziprazidona y el sertindol comparten las caracte-
risticas de mejorar los sintomas negativos al bloquear
los receptores 5HT,, tienen eficacia en los sintomas
positivos por bloqueo de receptores D, y producen
menos sintomas extrapiramidales por su relacion 5SHT,-
D, (37, 59). Al igual que otros investigadores, conside-
ramos que los antipsicéticos atipicos deben ser el tra-
tamiento de primera opcidn para los pacientes con un
primer episodio psicético, ya que mejoran la adheren-
cia terapéutica al permitir mantener un tratamiento a
largo plazo. Desafortunadamente, la clozapina causa
alteraciones hematoldgicas que deben ser monitorea-
das mediante analisis sanguineos, especificamente de
leucocitos, por lo que este medicamento no puede ser
utilizado como tratamiento de primera eleccion, sino que
habra que considerarlo como una opcion para el ma-
nejo de los pacientes resistentes.

El tratamiento del primer episodio psicético, ademas
de incluir la farmacoterapia, debe complementarse con
intervenciones psicosociales tales como la psicoedu-
cacion, el manejo del estrés, la psicoterapia, el entrena-
miento de habilidades sociales y vocacionales, etc. Es
necesario una evaluacion integral del paciente para es-
tablecer el tratamiento mas adecuado, y el entrenamien-
to de otros profesionales de la salud para que puedan
detectar oportunamente el trastorno (21).

La evaluacién integral de un paciente que ha experi-
mentado el primer episodio psicotico permite conocer
las variables relacionadas con su recuperacién y su
recaida, y los estudios sobre el primer episodio permi-
ten administrar un tratamiento oportuno que podria
mejorar el prondstico. Sin embargo, la mayoria de es-
tos estudios han comprobado que estos pacientes tar-
dan alrededor de uno o dos afios en recibir tratamiento
especializado, por lo que en la actualidad se estan de-
sarrollando programas dirigidos a la intervenciéon tem-
prana durante la fase prodrémica de la enfermedad (20,
57, 58). Este tipo de estudios necesitan ser multicén-
tricos para contar con una muestra lo suficientemente
amplia que permita establecer su eficacia.
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