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  Introducción 
 
  La primera vez que escuché sobre la esquizofrenia fue en una clase de Psicopatología; para entonces, mi reducido conocimiento clasificó esta penosa enfermedad como “el patito feo” de la psiquiatría y de la psicología, pero ¿qué sabemos de la esquizofrenia?, mucho y nada al mismo tiempo; existen numerosos imaginarios, estereotipos y temores alrededor de esta enfermedad, para algunas personas, la esquizofrenia es la expresión exacta del término locura, para otros, la locución de la genialidad. 

   Este libro reúne información relevante y actual de la esquizofrenia, sirve como guía de estudio para aquellos profesionales de la salud que acaban de adentrarse en el crudo trabajo con estos pacientes y sus familias. En este texto, usted encontrará datos epidemiológicos, información sobre los factores de riesgo genéticos y psicosociales, haciendo hincapié en el posible rol mediador de los eventos estresantes de vida como desencadenantes de la misma, en el impacto del ambiente como un mantenedor sintomatológico en el curso y pronóstico de la enfermedad; y una explicación etiológica basada en un modelo biológico, partiendo de una descripción de correlatos que incluyen la morfología cerebral y la relación de la alteración neuroquímica. Adicional a esto, se presenta una explicación clínico-patológica de la esquizofrenia con una base multidimensional, que incluye la descripción de perfiles cognitivos que aportan al estudio de la neuropsicología de la esquizofrenia. 

   Por último, se presentan de manera general los programas de intervención que han mostrado ser eficaces en pacientes con diagnóstico de esquizofrenia, lo cual es de especial interés para el profesional que trabaje o desee trabajar con pacientes que padecen esta enfermedad. 

   Ana María Salazar Montes 
 
    
 1 Introducción a la esquizofrenia
 
  Hace unos años conocí en la ciudad de Bogotá-Colombia a un sujeto habitante de calle, un hombre joven como de 25 o 26 años, que al parecer terminó viviendo en las calles por culpa del consumo de psicoactivos; el hombre estaba hablando solo, su mirada era desorbitada, su aspecto desorganizado y sucio, se me acercó y me pidió dinero para comer, a pesar de su aspecto desaliñado, me inspiró pesar y comenzamos a hablar. En medio de una charla informal, me contó que tenía esquizofrenia, o que al menos eso le habían dicho un par de años atrás; al escuchar la palabra esquizofrenia mis pensamientos pasaron de sentir pesar a sentir un profundo miedo y prevención, pensé que podría hacerme daño y en cualquier momento reaccionar violento hacia mí, así que le di un par de monedas y me fui de allí tan rápido como pude (Salazar, 2020). 

   La esquizofrenia es una de las enfermedades más temidas, pues popularmente se piensa que quien padece esta enfermedad se convierte en una persona violenta, inestable y peligrosa. No obstante, esto no es necesariamente cierto, dado que muchas personas con este diagnóstico tienen un buen pronóstico, trabajan y se relacionan con otros sin mayor dificultad. Es insuficiente lo que la gente del común e incluso algunos profesionales de la salud sabemos sobre esta enfermedad, en algunos casos somos insensibles al sufrimiento de los afectados y sus familias, creemos que solo unos pocos están en riesgo de padecer esquizofrenia, y que es poco probable el contacto con alguien que la padece, pero está claro que esta enfermedad se encuentra en todas partes, ocultándose bajo diferentes caras, al menos así lo evidencia el estudio meta analítico de Subotnik et al. (2020), en el que se evidenció el deficiente conocimiento que tienen las familias, los profesionales de la salud y hasta los mismos pacientes frente a diferentes factores relacionados a la esquizofrenia, tales como los síntomas cognitivos, factores de tipo social, síntomas negativos, desorganización y metacognición. 

   El reto de los profesionales de la salud mental, y en especial del trabajo clínico, es poder hablar de la esquizofrenia como hablar de cualquier otra enfermedad, es quitar los estigmas y mitos, es diseñar intervenciones más eficaces y con resultados duraderos en el tiempo, que logren mitigar la discapacidad generada, disminuir las recaídas y devolverle la funcionalidad y calidad de vida a los pacientes y sus familias. Los tratamientos farmacológicos han dado algunos resultados, pero evidentemente son insuficientes para tratar la complejidad de esta enfermedad, por tal razón, es imperativo el diseño de nuevas estrategias complementarias, no farmacológicas y que incluyan programas de prevención basada en el individuo, su familia y la comunidad, para tener un mejor panorama de la enfermedad. 

   En este capítulo se describe brevemente la historia de evolución del término esquizofrenia, su prevalencia, etiología y factores de riesgo. 
 
 Un vistazo histórico 
 
  La concepción de la esquizofrenia como enfermedad mental sigue teniendo vacíos importantes, a pesar de ser uno de los trastornos psiquiátricos más estudiados. La historia de la esquizofrenia es prácticamente la historia de la psicología y psiquiatría (Belloch, 2008), porque es al mismo tiempo cuando se empiezan a esclarecer las inquietudes frente a la llamada “locura”, término atribuido popularmente a las enfermedades mentales. 

   ¿Qué es la esquizofrenia?, ¿qué la causa?, ¿qué la mantiene?, ¿cuál es la cura? Todas estas son preguntas respondidas a medias, y que aún continúan abiertas (Belloch, 2008; Insel, 2010). La esquizofrenia ha sido definida tradicionalmente como una psicosis crónica con deterioro funcional, caracterizada por un cambio en la personalidad del individuo, alteraciones en la percepción, en las relaciones sociales y en el sentido de la realidad misma, cada paciente podría presentar diferentes subconjuntos de síntomas y curso de la enfermedad (Cuesta et al., 2007). El término “esquizofrenia” tiene un poco más de 100 años de antigüedad, pero es probable que haya acompañado a la humanidad en toda su historia. Estudios etnográficos demuestran que ha estado presente en todas las culturas existentes. Prueba de ello, son los papiros escritos por faraones del antiguo Egipto en el segundo milenio antes de Cristo, en donde se describen con detalle aspectos como depresión, demencia y perturbaciones, sintomatología que caracteriza a esta enfermedad (Kyziridis, 2005). 

   Una figura importante en la historia de la esquizofrenia es John Haslam, quien, en 1809, describió los síntomas de la esquizofrenia en su libro Observation on Madness and Melancholy. También, el médico francés Philippe Pinel describió algunos casos entre 1801-1809; tiempo después, en 1852, Benedict Morel acuñó el término “Démence précoce”, que significa pérdida temprana de la mente para describir la esquizofrenia (Barlow & Durand, 2012); por la misma línea, Emil Kraepelin, la identifica como una enfermedad mental discreta, y en 1919, la denomina igual que Benedict, es decir, “Dementia Praecox”. Por medio de observaciones clínicas, Kraepelin pudo establecer diversos síntomas de la enfermedad: alteraciones del pensamiento, del lenguaje, de la personalidad, del afecto y de la conciencia (Belloch, 2008). De tal modo, Kraeplelin unificó las distintas categorías de la esquizofrenia en hebefrénica, caracterizada por alteraciones espontáneas sin ningún propósito, agitación y desinhibición; paranoide, en la cual se afecta la personalidad del individuo y se presentan delirios y alucinaciones; y catatónica, caracterizada por alteración psicomotora que puede incluir inmovilidad, actividad motora excesiva, negativismo extremo, o incluso mutismo (Barlow & Durand, 2012). 

   En esta misma época, Eugen Bleuler le da una aproximación diferente, cambiando la denominación “Dementia Praecox” por la de esquizofrenia (Kyziridis, 2005; Moskowitz & Heim, 2011). Bleuler define esta enfermedad como una “división o fragmentación del proceso de pensamiento”, como la anormalidad fundamental y unificadora en la esquizofrenia, sin restar importancia a los síntomas del trastorno, tales como aplanamiento afectivo, abulia, alogia, aislamiento emocional, falta de empatía, de espontaneidad y pensamiento estereotipado; así mismo, reconoce síntomas anexos como los delirios y alucinaciones, los cuales se acuñan de tal modo debido a que también pueden aparecer en otros trastornos; por último, vale la pena mencionar que Bleuler pensó en la esquizofrenia como un grupo heterogéneo de trastornos, a los que llamó “grupo de las esquizofrenias” (Peralta & Cuesta, 2011). Por otra parte, el psiquiatra alemán Kurt Schneider (como se citó en Belloch, 2008) también juega un papel fundamental en el desarrollo del estudio de este trastorno, ya que fue uno de los pioneros en intentar sistematizar el diagnóstico de la esquizofrenia, utilizando síntomas específicos. 

   Ahora bien, la concepción actual de esquizofrenia deriva principalmente de la obra de Kraepelin (1919), Bleuler (1911) y Schneider (1959), pero la existencia de diferencias en sus ideas acerca de la naturaleza básica de esta enfermedad ocasionó discrepancias en su definición a lo largo del siglo pasado (Silveira et al., 2012). No obstante, tanto Bleuler (1911) como Kraepelin (1919) subdividen la esquizofrenia dentro de categorías, basándose en la prominencia de síntomas y pronóstico. A lo largo de los años, el trabajo en este campo ha continuado con la clasificación de tipos. Cinco tipos fueron delimitados en el DMS III y IV: desorganizada, catatónica, paranoide, residual e indiferenciada. Sin embargo, estas clasificaciones no mostraron ser útiles en la predicción del resultado de la enfermedad, y los tipos no son diagnosticados con fiabilidad (Braff et al., 2013; Kyziridis, 2005). En la actualidad, el Manual de Diagnóstico y estadístico de trastornos mentales DSM-5 ha cambiado esta concepción clasificatoria (Ver apartado “comprensión clínico-patológica”) (American Psychiatric Association, 2014), por una concepción más amigable y multifactorial. 

   Finalmente, aunque la esquizofrenia no podría representar a una sola enfermedad con un proceso patogénico único (Tandon et al., 2009), es entendida en la actualidad como un trastorno psicótico crónico y recurrente, generalmente con remisiones incompletas, grados variables de deterioro funcional y discapacidad social, además de que es frecuente que presente comorbilidad con el abuso de sustancias y la disminución de la longevidad (Hofer et al., 2011). Se considera una enfermedad crónica y permanente a lo largo del ciclo vital, que con frecuencia inicia al final de la adolescencia o en adultos jóvenes (segunda década); ocurre tanto en hombres como en mujeres y en cualquier grupo socioeconómico (Pacheco & Raventos, 2004). 
 
 Epidemiología 
 
  Cuando hablamos de estimar la prevalencia de la esquizofrenia, es muy posible que los hallazgos reportados en numerosos estudios no contemplen la estimación real. Esto se debe a que es muy difícil identificar a aquellos individuos no diagnosticados, especialmente en países en vía de desarrollo, en donde los sistemas de salud presentan fallas importantes en cuanto a la atención primaria y comunitaria, así como en el seguimiento de casos y en la atención de la salud mental. Sin embargo, la prevalencia anual de la esquizofrenia oscila entre 0,9 y 1,3 por cada 10 000 habitantes, según lo arrojado por estudios de ensayo clínico aleatorizado (ECA), desarrollados por el Instituto Nacional de Salud Mental de Estados Unidos (Tizón et al., 2007). Otros estudios de prevalencia e incidencia de esquizofrenia en países como Dinamarca, Estados Unidos, Inglaterra, Irlanda e Italia, en donde la prevalencia oscila entre 2,7 y 8,3 por 1000, teniendo en cuenta que el cálculo estimado depende de la distribución de edad en la población. Por otra parte, la incidencia anual de esquizofrenia es de aproximadamente 0,20 por 1000. Además, se estima que 45 millones de personas la padecen en el mundo, y un 70 % de ellos equivalente a 31 millones 500 mil personas, aproximadamente, se encuentran en los países en desarrollo. Por ejemplo, para el caso de Colombia, existen alrededor de 300 mil personas con esquizofrenia (Ministerio de Salud Colombiano, 2013). A partir de las diferentes prevalencias descritas en distintos lugares, se puede concluir que estas estimaciones varían en torno a diferentes factores, por ejemplo, la metodología e instrumentos usados para su medición, y las características socioculturales y de salud de cada región, información que merece la pena ser estudiada. 

   En cuanto al coste social, familiar y para la salud pública que implica el manejo de cada caso, es un punto que se debe considerar cuidadosamente, ya que, a pesar de ser una enfermedad con una prevalencia no muy alta, al ser crónica y para toda la vida, se debe considerar como de alto costo. Justamente, en el estudio de revisión realizado por Chong et al. (2016), se estimó que los valores anuales para tratar la enfermedad podían oscilar entre 94 y 102 millones de dólares. En este punto, se debe mencionar que dicho estudio incluyó la revisión de más de 56 artículos, el 80 % de los cuales correspondió a estadísticas de países desarrollados. En cuanto a Colombia, existen pocos estudios al respecto; uno de ellos es el de Quitian-Reyes et al. (2016) quienes describen costos basados en el tratamiento farmacológico; para ellos, usando el antipsicótico más económico del mercado colombiano (clozapina), este tiene un costo apróximado de $500 000 pesos colombianos por año de tratamiento para cada paciente; a este costo valdría la pena sumarle las recaídas con internación a centros psiquiátricos por año, el número terapias no farmacológicas, y los efectos secundarios de los medicamentos que dificultan la incorporación laboral del enfermo, lo que disminuye los ingresos económicos de un gran número de estos pacientes, haciendo que dependan de sus familias (Cowan et al., 2002); todos estos factores hacen de esta compleja enfermedad una de las más costosas en términos económicos y sociales. 
 
 Explicaciones etiológicas y factores desencadenantes de la esquizofrenia 
 
  Esta enfermedad es de origen multicausal, las explicaciones más aceptadas se amparan bajo explicaciones del modelo genético ambiental, en el que ambas variables interactúan y dan origen a la enfermedad. Dentro de los factores mayormente estudiados se encuentran la identificación de genes candidatos de susceptibilidad a la enfermedad, factores ambientales como por ejemplo vivir en zonas urbanas y la migración entre otros, factores de dificultades obstétricas o durante el proceso de neurodesarrollo, deficiencias nutricionales, incompatibilidad de Rh de los padres, etc. 
 
 Genética y esquizofrenia 
 
  Según Owen et al. (2016), la esquizofrenia tiene una heredabilidad del 60-80 %, este porcentaje es atribuible a alelos de riesgo 

   comunes. Los estudios de adopción corroboran la importancia del componente genético en el desarrollo de la esquizofrenia, sin dejar a un lado el papel del ambiente. En los estudios con gemelos se evidencia mayor riesgo de presentar esquizofrenia en gemelos homocigóticos, como se observa en la Figura 1. Los estudios de ligamento muestran que no existe un gen concreto que se asocie de forma indiscutible a la esquizofrenia, como puede verse en la Tabla 1. Si bien todos los estudios muestran la importancia del componente genético, sigue sin aclararse del todo el papel interactivo entre la genética y el ambiente en la aparición de la enfermedad (Agerbo et al., 2015; Saiz et al., 2010). 

   Figura 1
 Epidemiología genética de la esquizofrenia (Gutiérrez et al., 2005) 
   [image: images/img-22-1.jpg]

   % de genes familiares compartidos en pacientes esquizofrénicos 

   Los modelos de transmisión genética hasta ahora pospuestos son: el modelo monogénico, que postula un mismo gen compartido para todos los tipos de esquizofrenia; el modelo heterogénico, que propone que la esquizofrenia consiste en varias patologías asociadas y; por último, el modelo poligénico, que mantiene la hipótesis de una combinación de múltiples genes defectuosos, con eventuales interacciones con el ambiente. En la Tabla 1, se presenta el modelo poligénico, que es uno de los más aceptados para la explicación genética de la esquizofrenia (Agerbo et al., 2015; Gejman et al., 2010; Pekka et al., 2003). 



  
  
   Tabla 1
 Genes de susceptibilidad a la esquizofrenia


 
  

  
  
    
  
  
	 GEN 
  	 Localización cromosómica 
  	 Probables funciones   

    
  	 D T N B P 1 
  	 6p22.3 
  	 Implicación de la neurotransmisión glutamatérgica.   

    
  	 N R G 1 
  	 8p12-p21 
  	 Neurodesarrollo, plasticidad sináptica, implicación de la neurotransmisión glutamatérgica.   

    
  	 G 7 2 
  	 13q22-q34 
  	 La DAAO es una enzima capaz de oxidar la serina, que es un activador alostérico del receptor NMDA.   

    
  	 COMT 
  	 22q11 
  	 Inactivación de neurotransmisores Catecolamínicos.   

   
  	 PRODH2 
  	 22q11 
  	 Prolina deshidrogenasa   

   
  	 ZDHHC8 
  	 22q11 
  	 Desconocidas   

    
  	 DISC1 
  	 1q42.1 
  	 Neurodesarrollo, citoesqueleto, Señalización basada en AMPc.   

    
  	 C A P O N 
  	 1q22 
  	 Alteraciones del Receptor NMDA.   

    
  	 T R A R 4 
  	 6q23.2 
  	 Señalización y posiblemente metabolismo o internalización de aminas trazas   

    
  	 R G S 4 
  	 1q21-22 
  	 Control de la duración y el tiempo de señalización intracelular de muchos receptores asociados a proteínas G.   

    
  	 P P P 3 C C 
  	 8p21.3 
  	 Relacionadas con las funciones de la Calcineurina   

    
  	 EPSIN4 
  	 5q33 
  	 Transporte y Estabilidad de las Vesículas que albergan Neurotransmisores   

    
  	 G A B R 
  	 5q33 
  	 Relacionadas con las funciones del ÁcidoGamma-Amino Butírico 
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