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diferencial y tratamiento. Esta segunda edición se apoya en los puntos fuertes de la
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clínica, el hospital o en la consulta. Es el tipo de texto que un estudiante o residente
necesita tener a mano en su planta y también el que un médico en ejercicio
consultaría si necesita recordar algunas cosas o se enfrenta a un cuadro poco
frecuente o extraño. Resulta ideal también para el médico de familia, que muchas
veces es el que debe realizar un primer diagnóstico psiquiátrico. Cada capítulo
incluye una corta lista de referencias bibliográficas y muchos capítulos incluyen
radiografías que muestran las características del proceso patológico.
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SECCIÓN I

SINTOMATOLOGÍA GENERAL

1

1 Sintomatología general

Tal como ocurre en todas las especialidades médicas, los síntomas
que se describen en este capítulo muestran grados variables de espe-
cificidad y sensibilidad. En algunos casos, la especificidad es bastante
elevada; por ejemplo, los síntomas de primer rango schneiderianos,
aunque inespecíficos respecto de la esquizofrenia, son muy sugestivos
de esta enfermedad. Por desgracia, este grado de especificidad es poco
frecuente en la mayoría de los síntomas psiquiátricos; generalmente,
gran parte de estos síntomas (como el estado de ánimo deprimido) se
pueden observar en un elevado número de enfermedades.

Dada la relativa inespecificidad de la mayoría de los síntomas que
se describen a continuación, es necesario conocer al menos los tras-
tornos más frecuentes contemplados en este libro. Hay que destacar
la enorme importancia del cuadro clínico global; en casi todos los
casos, el diagnóstico no se puede efectuar únicamente en función de
uno o dos síntomas. En el cuadro de la página 2 se recogen los signos
y síntomas expuestos en este capítulo.

A. ASPECTO EXTERNO 
El aspecto externo global del paciente ofrece una información diagnós-
tica muy útil. La forma de vestirse y de arreglarse, así como el porte,
pueden formar parte integral de la sintomatología de una enfermedad.

Algunos pacientes visten de manera estrafalaria o bien presentan
un aspecto desarreglado o desaliñado. Pueden llevar el pelo sin cor-
tar, sucio y sin peinar, y las uñas largas y sucias. La ropa puede pre-
sentar desgarros y tener colores extraños, sin conjuntar; a veces el
paciente lleva superpuestas varias camisas, jerseys y calcetines. El pa-
ciente puede utilizar adornos y bisutería en zonas extrañas; algunos
usan un colgante metálico para ahuyentar los peligros o bien tienen
tapones en los oídos para no escuchar voces. Este aspecto global se
puede observar en la esquizofrenia.

En los casos de depresiones graves, la forma de vestirse y arreglar-
se del paciente dejan ver con claridad que estas cuestiones no son
atendidas. El pelo, aunque quizá limpio, puede no estar peinado; las
mujeres pueden dejar de maquillarse. En los casos menos graves, los
pacientes presentan un aspecto relativamente normal, pero su porte
puede indicar la presencia de depresión. Los hombros están hundi-
dos, la postura es encorvada, la cabeza baja y la impresión global es la
de un cuerpo al que se le han consumido las energías. En algunos ca-
sos, este aspecto de agotamiento puede ser especialmente notable.
En la depresión, la piel puede presentar arrugas profundas y carecer
de turgencia, y el pelo y los ojos carecen de brillo. Tras la recupera-
ción, el cambio puede ser asombroso. Los pacientes pueden parecer
10 años más jóvenes; los ojos brillan, el pelo parece casi lustroso y la
piel tiene un aspecto liso, turgente y vital.

Al contrario de lo que ocurre con los pacientes deprimidos, el as-
pecto externo de las personas con manía puede indicar una vitalidad
excesiva. Su ropa es de colores chillones, en ocasiones provocadora.
El paciente puede llevar encima abundante bisutería muy llamativa,

incluso puede estar literalmente recubierto de bisutería. El arreglo
del cabello es inadecuado y las mujeres se pueden trenzar el pelo co-
locándose flores y cintas de colores. Este aspecto de colorido excesi-
vo también se puede observar en los pacientes con trastorno histrió-
nico de la personalidad. Sin embargo, la ropa de los pacientes his-
triónicos no suele ser tan chillona como la del paciente maníaco, a
pesar de tener mucho colorido.

En ocasiones, los pacientes con anorexia nerviosa intentan ocul-
tar su emaciación manteniendo el pelo largo y utilizando jerseys
gruesos y camisas largas. Sin embargo, su cara demacrada y hundida
contrasta con la robusta impresión que ofrece la ropa que llevan.

B. TRASTORNOS DE LA ACTIVIDAD 
B1. Inactividad 

La inactividad puede deberse a diversas causas, como el inhibición
psicomotriz y la falta de interés (o anhedonia), tal como se observa
en la depresión; la inhibición general de todos los procesos, propio
del hipotiroidismo; la actitud ambivalente y de «aniquilación de la
voluntad», que se aprecia en la esquizofrenia; la abulia del síndrome
del lóbulo frontal, y la peculiar combinación de ambivalencia parali-
zante y tensión que se percibe en el estupor catatónico.

Los pacientes con depresión pierden su capacidad de disfrutar:
no consiguen satisfacción con nada; no hay nada que les excite o mo-
tive y pierden el interés por cosas que previamente sí les gustaban.
Para ellos, la vida parece haber perdido todo su color, y haberse con-
vertido en una carga dura, insípida y aburrida. Junto a esta falta de
interés se observa en líneas generales una anergasia (o falta de ener-
gía) más o menos intensa. Los pacientes tienen una sensación de fa-
tiga, de pérdida de energía y agotamiento. Algunos muestran una
sensación de pesadez opresiva y de inhibición dolorosa de todos los
procesos. En ocasiones, la fatiga de carácter opresivo puede ser tan
intensa como para que acciones muy sencillas, como coger un tene-
dor, sean realmente imposibles de realizar.

Así, los pacientes deprimidos con sensación de fatiga y de aburri-
miento vital pueden permanecer sentados y quietos durante horas;
hasta las tareas más sencillas les suponen un esfuerzo enorme. Pue-
den hablar poco y, cuando lo hacen, su voz es un susurro que se in-
terrumpe rápidamente para volver a permanecer en silencio.

La inhibición de los movimientos que se observa en el hipotiroi-
dismo está constituida por los elementos de fatiga y de falta de ener-
gía. Al contrario que los pacientes con depresión, las personas con
hipotiroidismo muestran a menudo cierto interés por las cosas y no
suelen percibir una sensación de inhibición opresiva.

La actitud de ambivalencia que se observa en la esquizofrenia
puede paralizar al paciente y hacer que permanezca inactivo. En este
caso no es tanto la incapacidad para mantener la voluntad como la
aparición simultánea de dos inclinaciones opuestas y de intensidad
similar. Por tanto, cuando deben tomar una decisión, estos pacientes
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pueden ser incapaces de realizar ninguna de las posibles elecciones.
En un caso, un paciente que realmente tenía hambre se sentó delan-
te de la comida sin comer nada debido a que era incapaz de decidir si
para ello tenía que utilizar el tenedor o la cuchara.

En otros casos de esquizofrenia se puede observar una aniquilación
real de la voluntad: el paciente puede perder la capacidad para actuar
de manera voluntaria, para concebir un propósito y para ejecutarlo.
Estos pacientes no son capaces de llevar a cabo ninguna actividad in-
tencionada y pueden pasar las horas realizando tareas carentes de sig-
nificación, como coger motas de polvo, o bien pueden permanecer
inactivos en actitud de quietud completa, sentados o en la cama.

La abulia, tal como se observa en el síndrome del lóbulo frontal,
comparte ciertas características con la aniquilación de la voluntad de la
esquizofrenia. El paciente abúlico no sufre depresión, inhibición de los
movimientos ni fatiga, pero muestra un aspecto apático y carente
de motivación. Sus horizontes mentales no están perturbados por nin-
gún impulso o necesidad de esfuerzo, de manera que estos pacientes
pueden permanecer sentados y quietos durante largos períodos.

En el estupor catatónico, el paciente puede permanecer inmóvil
durante horas, días, semanas o incluso más tiempo. La saliva cae de su
boca y pueden manchar la ropa interior con orina o heces. Con inde-
pendencia del grado de estupor, estos pacientes muestran una gran
actividad en su interior y, como prueba de ello, en ocasiones presen-
tan unos episodios súbitos de una excitación catatónica frenética.

B2. Agitación e hiperactividad 

Los pacientes con depresión pueden presentar en ocasiones un grado
extraordinario de agitación psicomotriz. Se pueden lamentar a voces,
implorando socorro o incluso reclamando violentamente la muerte.
Pueden caminar de manera agitada arriba y abajo en su habitación y
se suelen retorcer las manos de manera intensa e incesante.

La catatonía con excitación presenta un cuadro clínico distinto. En
este caso, los pacientes no están desesperados ni imploran ayuda; más

que ello, su hiperactividad carece de sentido y adopta formas extrañas.
Un paciente puede permanecer en un rincón gritando en un tono de-
clamativo; otros pueden caminar arriba y abajo de la planta hospitala-
ria yendo de una puerta de habitación a otra y tocando dos veces el
pomo de cada una de ellas; otro puede simplemente hacer movimien-
tos frenéticos de caminar sin moverse de donde está, pasando luego a
otro punto para hacer lo mismo. En la excitación catatónica extrema,
los pacientes pueden saltar, dar botes en el suelo, hacer movimientos
de tipo salto mortal o despedazar las sábanas de la cama, de manera
que finalmente es necesario aplicar restricciones físicas.

La excitación maníaca difiere de la agitación psicomotriz que se ob-
serva en la depresión debido a la abundante energía que se manifiesta
en la manía, mientras que se diferencia de la excitación catatónica por
la existencia de un propósito evidente en el comportamiento maníaco.
Los pacientes exaltados y excitados pueden abordar rápidamente a una
persona detrás de otra proclamando sus noticias. Golpean las puertas
de las habitaciones, se suben a las mesas para pronunciar un discurso, le
echan agua a la gente e insisten para que se emborrachen «ahora»; en
general, en su excitación muestran una actitud de imposición hacia sí
mismos y hacia cualquier persona que esté a la vista. En la manía agu-
da y en la manía confusa puede ser difícil determinar el objetivo de la
hiperactividad que muestra un paciente. El aturdimiento puede ser tan
intenso que los pacientes, ni bien inician una acción intencionada, diri-
gen rápidamente su atención y sus esfuerzos hacia otra actividad que
reclama su atención. Finalmente, su comportamiento se caracteriza
por una fragmentación y cambio de objetivo continuos. El paciente
puede iniciar montones de cosas, algunas de ellas al mismo tiempo, sin
finalizar ninguna de las mismas.

B3. Impulsividad 

Aunque en un elevado número de trastornos los pacientes pueden
realizar actos impulsivos aislados, la impulsividad como tal es menos
frecuente. De los diferentes trastornos caracterizados al menos en
parte por impulsividad, los dos más importantes son la manía y la
catatonía con excitación.

El comportamiento de un paciente maníaco es casi siempre el de
un auténtico brote de impulsividad: siempre presentan algún impul-
so que anula cualquier resto de constancia o regularidad que todavía
pueda presentar el paciente. No toleran ninguna interferencia y no
consideran que haya obstáculo suficiente que les impida hacer en
cada momento lo que desean. En efecto, si alguien intenta bloquear
el impulso de un paciente, esta persona puede recibir un torrente de
insultos por parte del mismo.

La impulsividad del paciente con esquizofrenia catatónica con ex-
citación (y, en menor grado, de los pacientes con los demás subtipos
de esquizofrenia) es menos constante y más fluctuante que la de la
manía. Así, entre los actos impulsivos, los pacientes catatónicos pue-
den mostrar una actitud de retraimiento e incluso de mutismo. Sin
embargo, súbitamente y sin que exista ningún signo de alarma o pro-
vocación, el paciente catatónico puede saltar hacia adelante, golpear
el mobiliario, cantar a gritos una canción, atacar a cualquier persona
que esté cerca o rasgarse la ropa; después, de manera igualmente sú-
bita, puede volver a romper todo contacto y a presentar retraimiento,
colocándose quizá en un rincón o metiéndose en la cama.

El trastorno de déficit de atención/hiperactividad en los niños y
los adolescentes se puede caracterizar por impulsividad y estos pa-
cientes pueden soltar cualquier cosa que les venga a la cabeza o ac-
tuar a través de cualquier impulso que presenten.

Los alcohólicos activos pueden mostrar una impulsividad consi-
derable, no solamente cuando están en situación de intoxicación sino
también cuando se encuentran más o menos sobrios. La irritabilidad
y a menudo el acalorado resentimiento que sufre el alcohólico supe-
ran fácilmente cualquier sistema de sujeción que se utilice o cualquier
razonamiento que se les haga. Los pacientes con adicción a la cocaína,

2 Sección I � Sintomatología general
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F6. Delirios de grandeza
F7. Delirios de referencia
F8. Síntomas schneiderianos
F9. Delirios de carácter extraño
F10. Delirios erotomaníacos
F11. Falsos recuerdos

G. Alucinaciones
G1. Alucinaciones auditivas
G2. Alucinaciones visuales
G3. Alucinaciones táctiles
G4. Alucinaciones olfativas

H. Alteraciones del pensamiento
H1. Pérdida de asociaciones
H2. Empobrecimiento del

pensamiento y del habla
H3. Bloqueo del pensamiento
H4. Mutismo

I. Alteraciones cognoscitivas
I1. Confusión
I2. Desorientación
I3. Dismnesias y amnesias
I4. Discalculias
I5. Pensamiento abstracto
I6. Juicio e introspección

J. Otros síntomas
J1. Obsesiones y convulsiones
J2. Fobias

A02911-001-066 (001-114)  7/3/05  13:46  Página 2



a estimulantes o a opioides pueden mostrar también una gran impul-
sividad, y cuando no pueden acceder a la droga adoptan una actitud
de búsqueda intensa de la misma. En estas situaciones, no son infre-
cuentes los actos impulsivos de violencia. Los pacientes con trastorno
histriónico de la personalidad muestran casi una caricatura de im-
pulsividad. La buena representación requiere actos impulsivos y estos
pacientes pueden llegar incluso a fingir la impulsividad con el fin de
«estar en el candelero». Las personas con trastorno límite de la perso-
nalidad presentan un cuadro clínico distinto: en este caso, el paciente
carece de un control interno fiable; en situaciones de estrés los meca-
nismos de contención del paciente y su buen juicio son frágiles, lo
que hace que sea presa de sus propios impulsos autodestructivos.

Los pacientes con demencia (especialmente, los que sufren sín-
drome del lóbulo frontal) pierden el dominio completo de sí mis-
mos, mientras que los que padecen retraso mental nunca llegan a al-
canzar este dominio. Por tanto, cuando ven algo que desean conside-
ran que no hay nada que les impida obtenerlo. En este sentido, son
parecidos a los niños de 2 años que actúan como si consideraran que
todo lo que está a la vista les pertenece o les debería pertenecer.

B4. Comportamiento extraño 

El comportamiento extraño o muy desorganizado siempre debe plan-
tear la posibilidad de una esquizofrenia. Bajo la influencia de sus ideas
delirantes, los pacientes pueden almacenar frutas podridas en un rin-
cón, empapelar la habitación con papel de aluminio para que no en-
tren radiaciones peligrosas, pintar las ventanas de negro para desbara-
tar los planes de las personas que les espían, o bien poner un anuncio
en el periódico detallando sus planes para conseguir la paz mundial a
través de un vegetarianismo estricto. Sin embargo, en ocasiones el
comportamiento extraño puede tener lugar sin una motivación apa-
rente: el paciente acumula fervientemente trozos de papel en sus bolsi-
llos; puede realizar movimientos de marcha sin avanzar, caminar hacia
atrás, declamar hacia una pared o poner al revés todos los muebles.

Especialmente la manía confusa puede dar lugar a un cuadro simi-
lar y en ocasiones casi indistinguible del que aparece en el comporta-
miento extraño. Tal como se señala en el capítulo correspondiente al
trastorno bipolar, el diagnóstico diferencial se basa en este caso en la
demostración de la existencia de signos típicos de manía antes de
que el paciente haya comenzado con su comportamiento extraño y
desorganizado.

Algunos pacientes con autismo pueden presentar un comporta-
miento especialmente extraño. Durante la consulta, estos pacientes
pueden evitar la mirada del médico, dirigiendo su vista a cualquier
otra persona excepto al mismo. En situaciones de estrés también
pueden presentar una asterixis peculiar, o bien pueden meterse en un
rincón, mantenerse agachados, defecar y gatear bajo las sillas, todo
ello mientras hablan de cualquier cosa. En el capítulo sobre autismo
se expone el diagnóstico diferencial, en ocasiones difícil, entre el au-
tismo y la esquizofrenia de inicio durante la infancia.

El comportamiento extraño también se puede observar en los
cuadros de leucodistrofia metacromática, porfiria hepática, psicosis
interictal e intoxicación medicamentosa con fenciclidina.

C. MOVIMIENTOS ANÓMALOS 
C1. Tics, corea y temblores 

Los movimientos anómalos, como tics, corea y temblores peculiares,
son muy sugestivos de ciertos trastornos específicos. No obstante, es
necesario diferenciar los movimientos anómalos de los movimientos
estereotipados y de los manierismos, que se exponen más adelante.

Los tics son movimientos involuntarios rápidos y repetitivos que
tienen una similitud en mayor o menor grado con los comportamien-
tos intencionados. Los tics simples pueden consistir en movimientos
como el parpadeo o los gestos faciales; los complejos son mucho más

parecidos a los comportamientos intencionados e incluso pueden
incluir vocalizaciones. Un ejemplo clásico, aunque poco frecuente,
de tic vocal complejo es la coprolalia o vocalización involuntaria de
obscenidades. Los tics siempre deben plantear la posibilidad de un
síndrome de Tourette, aunque también pueden aparecer como efec-
tos adversos de diversos medicamentos (p. ej., estimulantes, carba-
mazepina o lamotrigina), como parte de la discinesia tardía y, con
poca frecuencia, en los pacientes que presentan enfermedad de Hun-
tington, neuroacantocitosis y corea de Sydenham.

La corea consiste en una serie de movimientos rápidos no intencio-
nados que aparecen de manera aleatoria tanto en el tiempo como en su
localización en el cuerpo. Así, los movimientos parecen dispararse des-
de una parte del cuerpo a otra, como un relámpago. Son causas fre-
cuentes de corea la enfermedad de Huntington, la discinesia tardía y la
corea de Sydenham; otras son los medicamentos (p. ej., fenitoína, anti-
conceptivos orales y estimulantes), el hipertiroidismo y el lupus.

El temblor suele ser postural, de reposo o intencional. El temblor
postural se puede observar en los cuadros de temblor esencial, ansie-
dad, hipertiroidismo e hipoglucemia; como efecto adverso de nume-
rosos medicamentos; durante el delirio de diferentes causas, y –lo
más frecuente– en las situaciones de abstinencia de alcohol. El tem-
blor de reposo se observa en el parkinsonismo, tanto debido a la pro-
pia enfermedad de Parkinson como a alguna otra causa, por ejemplo
como efecto adverso de un antipsicótico. El temblor intencional se
aprecia en las lesiones cerebelosas y en los cuadros de intoxicación
por alcohol o por hipnóticos sedantes, como las benzodiazepinas.

Tanto en el autismo como en la enfermedad de Wilson se puede
detectar una asterixis peculiar.

C2. Movimientos estereotipados 

Los movimientos estereotipados o estereotipias son una forma de
perseverancia que se puede observar en la esquizofrenia y en algunos
casos de intoxicación por cocaína o estimulantes. En la esquizofrenia,
las estereotipias son a menudo de carácter extraño. Por ejemplo, un
paciente puede leer una página, darle la vuelta, leer el otro lado y des-
pués volver a la página original, repitiendo una y otra vez estos movi-
mientos de manera forzada y ritual hasta que acaba destrozando la
página. Otro paciente puede cantar repetidamente el mismo frag-
mento de una canción durante toda la mañana, chillando o con voz
vacilante. Otro paciente puede arrastrarse por el vestíbulo mirando
todo el tiempo hacia la pared y apoyando a ratos un dedo curiosa-
mente contraído, arriba y abajo, durante horas. Algunos pacientes re-
piten una y otra vez la misma frase, carente de sentido. Esta estereoti-
pia verbal se denomina verbigeración cuando es rápida y sostenida.

En algunos casos de intoxicación por cocaína o por estimulantes
caracterizados por un comportamiento estereotipado, las estereoti-
pias resultantes tienden a presentar un mayor grado de intención
que las que se observan en la esquizofrenia, al menos en las primeras
fases. Por lo general hay máquinas o aparatos implicados: un pacien-
te desmonta repetidamente un aparato de radio y después lo vuelve
a componer, mientras que otro intenta la misma maniobra con un
reloj. Sin embargo, en los cuadros de intoxicación grave se puede
perder la intencionalidad: un paciente puede sencillamente golpear
de manera rápida y repetitiva su frente con la mano.

C3. Manierismos 

Los comportamientos de manierismo se caracterizan por afectación,
actitud forzada o ritualización extraña. Así, la actividad normal pierde
su gracia, su fluidez y su intencionalidad tranquila y se transforma casi
en una caricatura anómala del comportamiento normal. Más que pre-
sentar una sonrisa, la cara muestra una contorsión torcida; la mano
que le ofrece el paciente al médico puede tener los dedos totalmente se-
parados en hiperextensión. Los gestos presentan una tendencia especial
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a la transformación manierística. En ocasiones, los dedos y las manos
parecen tener vida propia, con movimientos que no tienen nada que
ver con lo que el paciente está diciendo o haciendo. El paciente retuer-
ce sus dedos o hace que adopten posiciones totalmente antinaturales y
carentes por completo de cualquier posible comunicación gestual. La
expresión facial también puede presentar manierismos. En concreto, el
paciente puede realizar muecas extrañas de manera repetida.

Los manierismos también se pueden observar en el retraso men-
tal y en diversas formas de delirium y demencia. Así, en presencia de
cuadros de confusión o de alteraciones de la memoria, la orientación
o el razonamiento abstracto, los manierismos carecen de especifici-
dad diagnóstica. No obstante, en los pacientes con un intelecto nor-
mal y con capacidad de orientación y razonamiento, los manieris-
mos son muy sugestivos de esquizofrenia.

C4. Síntomas catatónicos 

Tradicionalmente, los siguientes síntomas se han considerado cata-
tónicos: catalepsia y flexibilidad cérea, adopción de posturas, negati-
vismo y obediencia automática (incluidas la ecocinesis y la ecolalia).
Aunque son más típicos de la esquizofrenia catatónica y de los episo-
dios depresivos o maníacos, estos síntomas se observan en ocasiones
en las lesiones de los lóbulos frontales, en las psicosis relacionadas
con la epilepsia y como efecto adverso de ciertos medicamentos, so-
bre todo del disulfiram.

En la catalepsia, los pacientes se quedan frente al médico que les
explora en la posición en la que se les coloca, con independencia de
lo difícil o incómoda que ésta sea. Así, aunque los miembros y el tó-
rax permanezcan en posiciones antinaturales, los pacientes pueden
mantener estas posturas quizá durante horas sin presentar signos de
fatiga. A menudo, la catalepsia se acompaña de flexibilidad cérea. En
este caso, el médico detecta una rigidez peculiar cuando intenta mo-
ver los miembros del paciente, como si estuviera intentando incur-
var una vela de cera, o quizá un punto de soldadura reciente.

En la postura catatónica, los pacientes asumen espontáneamente
posturas extrañas sin motivación aparente y las mantienen durante
largos períodos de tiempo. Uno estuvo de pie con una pierna levanta-
da como una cigüeña; otro sentado con la cabeza colgando y los bra-
zos extendidos por delante de la misma, como si intentara coger algo.

El negativismo, o tendencia a hacer o decir lo contrario de lo que
se le solicita al paciente o de lo que es adecuado a la situación, se sue-
le confundir con la tozudez o la oposición sistemática. La diferencia
entre el negativismo y la tozudez es de carácter cualitativo: en la se-
gunda, el comportamiento del paciente es intencionado y puede ser
modificable en cierta medida por el convencimiento o la persuasión.
Por el contrario, el negativismo tiene un carácter instintivo, como si
el paciente no tuviera otra elección que la de hacer lo contrario. La di-
ferencia entre tozudez y negativismo es más clara cuando este último
es intenso. Son ejemplos de ello el rechazo a vestirse, retirar la mano
cuando el médico la ofrece como saludo, realizar muecas extrañas y
mantener una actitud de mutismo cuando se le hace una pregunta.

La obediencia automática es casi lo contrario del negativismo. En
este caso, los pacientes hacen o dicen cualquier cosa que se les pida, con
independencia de las consecuencias. No es simplemente una actitud de
intentar agradar sino que el paciente actúa de una manera rígida y me-
cánica, casi como si fuera un robot, y parece no tener en cuenta los po-
sibles peligros. Por ejemplo, en el siglo XIX estos pacientes mantenían la
lengua fuera cuando se les pedía, a pesar de que sabían que el profesio-
nal que les evaluaba la iba a perforar con una aguja; no rechistaban ni
tampoco intentaban retirar la lengua cuando tenía lugar la perforación.
En algunos casos de obediencia automática, el paciente puede presen-
tar ecolalia o ecocinesis. En este caso, y sin que se le haya solicitado, el
paciente repite lo que dice o hace la persona que le estudia. Si el médi-
co habla, el paciente repite las palabras, a menudo con una voz monó-
tona. Si el médico levanta un brazo, el paciente hace lo mismo.

D. RELACIÓN CON EL MÉDICO 

Es muy difícil definir la calidad de la relación entre un paciente y su
médico, por lo que pocos sistemas diagnósticos utilizan este aspecto
como criterio diagnóstico. No obstante, la sensación que tiene el mé-
dico durante la consulta puede ofrecer información diagnóstica im-
portante. Esta consideración es especialmente notable en el caso del
«sentimiento precoz» relacionado con la esquizofrenia y en el caso
del «buen humor contagioso» de la manía.

La expresión «sentimiento precoz» procede de la antigua denomi-
nación de la esquizofrenia, que era demencia precoz. En el curso de la
anamnesis realizada a algunos pacientes con esquizofrenia, el médico
puede percibir un sentimiento espeluznante, como si estuviera ha-
blando con un ser extraño, es decir, con alguien que no tiene reaccio-
nes normales. En los pacientes con otras enfermedades, hay una cier-
ta armonía afectiva entre el médico y el paciente, de manera que las
reacciones del médico entroncan con el propio estado emocional del
paciente, tanto si son de simpatía como de enojo o compasión. Sin
embargo, en algunos pacientes que padecen esquizofrenia no se esta-
blece un lazo afectivo: no parece haber manera de conectar con el pa-
ciente, como si se estuviera hablando con un autómata.

El buen humor contagioso de la manía es a menudo bienvenido
por el médico. Cuando están en fase de euforia, los pacientes manía-
cos se encuentran tan animados y presentan un humor tan bueno
que resulta difícil para el médico no reír con el paciente. Así, cuando
el médico se siente estimulado de forma inexplicable y casi impru-
dentemente alegre durante la consulta, una de las primeras posibili-
dades a considerar en el diagnóstico diferencial es la de la manía.

Una respuesta receptiva de características similares puede hacer
que el médico muestre un aspecto sombrío, desanimado y pesimista
tras atender a un paciente con depresión.

E. ALTERACIONES DEL ESTADO DE ÁNIMO Y DEL AFECTO 
Al hablar de estado de ánimo nos referimos al tono emocional sosteni-
do y relativamente duradero del paciente. Así, el estado de ánimo pue-
de ser deprimido, maníaco (eufórico o irritable) o ansioso. Por el con-
trario, el afecto se refiere al «aspecto» emocional del paciente: expresión
facial, gestos y posturas, todos los cuales transmiten un cierto compo-
nente emocional. Mientras que el estado de ánimo es bastante constan-
te, el afecto puede cambiar en cada momento en el contexto de las dis-
tintas reacciones que presenta el paciente frente a los acontecimientos y
a las demás personas. Así, en ciertos casos el afecto puede cambiar tan
rápidamente que puede considerárselo «lábil». Como analogía, el esta-
do de ánimo es al afecto lo que el clima al tiempo atmosférico.

La distinción entre el estado de ánimo normal y anormal puede ser
difícil debido a que todas las personas presentan en algún momento
depresión, irritabilidad, regocijo o ansiedad. El aspecto diferencial clave
es la presencia o ausencia de autonomía o independencia del estado de
ánimo del paciente, no sólo respecto de sus propios intentos de control
sino también de los acontecimientos de sus vidas. Durante la vida nor-
mal, el estado de ánimo va y viene gradualmente, es comprensible a la
vista de los acontecimientos que ocurren en la vida del paciente y, en
gran medida, está sometido a un cierto grado de control voluntario: la
mayoría de las personas se puede «quitar de encima» un estado de áni-
mo bajo y seguir con su vida. Sin embargo, los patológicos son autóno-
mos y evolucionan por sí mismos. Son desproporcionados respecto de
los acontecimientos que tienen lugar en las vidas de los pacientes; son
simplemente demasiado intensos o duraderos en relación con cual-
quier supuesto acontecimiento vital precipitante. Además, en los casos
en los que el supuesto factor precipitante desaparece, el estado de áni-
mo en cuestión persiste sin desaparecer gradualmente, de nuevo sin ra-
zón aparente. La autonomía del estado patológico también es evidente
en su persistencia pese a todos los intentos razonables realizados por el
paciente para «sacudírselo» o «quitárselo de encima».
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E1. Síntomas depresivos 
El estado de ánimo patológicamente deprimido se suele acompañar
de una «estructura cognoscitiva» y de síntomas como disminución de
la sensación de energía, pérdida del interés y dificultades con la con-
centración y la memoria. En el capítulo relativo a la depresión mayor
se describen otros síntomas depresivos.

El estado de ánimo deprimido se puede describir de varias maneras.
Los pacientes pueden referir que se sienten «decaídos», «melancólicos»,
infelices o simplemente tristes. En algunos casos, los pacientes señalan
que perciben un agotamiento y vacío emocionales; en otros casos pue-
den presentar una sensación de pesadez y opresión. En los casos graves,
los pacientes pueden negar la percepción de ninguna forma de senti-
miento: algunos dicen únicamente que «están muertos por dentro».

En la depresión, el razonamiento puede estar distorsionado por
un pesimismo penetrante: los razonamientos y las percepciones que
no encajan con la depresión simplemente son descartados o rechaza-
dos. Al revisar su pasado, el paciente sólo se acuerda de sus desgracias
y fechorías: si alguien le recuerda algún éxito o logro que consiguió
anteriormente, el paciente lo niega o desprecia, o simplemente lo de-
sestima como carente de importancia. Al contemplar el futuro, el pa-
ciente sólo ve inutilidad y fracaso. La falta de esperanza puede ser tan
intensa como para hacer que el paciente no intente nada. Al contem-
plarse a sí mismos, los pacientes sólo ven que «no dan la talla» y que
se sienten agobiados por la culpa, por la vergüenza y por un senti-
miento completo de indefensión. En los casos graves, pueden mostrar
una actitud de «rumia». En este caso, los mismos sentimientos de
condena y depresión aparecen una y otra vez, como una cadena terri-
blemente pesada de la que el paciente no se puede desembarazar.

La anergasia se manifiesta en forma de una sensación de agota-
miento y de flojera, o bien como una sensación de pesadez y fatiga
plomiza. Al paciente todo le supone un enorme esfuerzo y, en los ca-
sos en los que la anergasia es intensa, incluso los obstáculos más pe-
queños le pueden parecer insuperables. Un paciente puede no tener
la energía suficiente para vestirse al acudir al trabajo y se sienta sin
moverse en la silla del dormitorio durante horas.

La pérdida de interés por actividades que previamente le eran
agradables al paciente se define quizá mejor como anhedonia o inca-
pacidad para sentir placer. Para el paciente anhedónico el mundo
parece haber perdido su colorido y su atractivo. El alimento le sabe a
cartón y todas las cosas se le aparecen de color gris, como si todo el
color de la vida se hubiera perdido. Desaparece la libido y las situa-
ciones de provocación sexual que en el pasado le habían excitado
ahora le dejan al paciente frío e indiferente.

Se pueden perder la memoria y la capacidad de concentración.
Los pacientes no son capaces de recordar los nombres ni dónde han
puesto las cosas; a veces, en medio de una frase no se acuerdan de lo
que querían decir. El razonamiento es lento y trabajoso, y los pacien-
tes tienen grandes dificultades para atender a lo que dicen los demás
o lo que están leyendo. Le piden continuamente a otras personas que
repitan lo que han dicho o bien pueden leer una y otra vez la misma
frase, sin llegar a comprenderla. Algunos describen una sensación de
«bloqueo mental», como si su cabeza no pudiera retener ningún tipo
de conocimiento. Algunos pacientes pueden incluso desconocer la
fecha en la que viven. Un paciente se sentía absolutamente incapaz
de comprender cómo era posible llevar a cabo las tareas matutinas
cotidianas y, perplejo por ello, se quedaba en la cama. En estos casos,
los pacientes pueden sentir como si todo estuviera cubierto por una
especie de niebla. Así, uno de los primeros signos de recuperación
puede ser la sensación de que desaparece «la niebla».

E2. Síntomas maníacos 

El estado de ánimo exaltado (eufórico o irritable), la sensación de
aumento de la energía, la fuga de ideas, el habla incontrolada y la hi-
peractividad constituyen los síntomas maníacos cardinales y repre-

sentan una imagen especular de la sintomatología depresiva. Se pue-
den observar en el trastorno bipolar, en la ciclotimia, en la hiperter-
mia y en la manía secundaria.

Los pacientes eufóricos pueden mostrar una actitud de gran regoci-
jo y jovialidad. Todo les parece maravilloso, satisfactorio y estupendo.
Pueden irradiar sentimientos positivos con confianza y buena volun-
tad, y ninguna tarea les parece insuperable. Tal como se ha señalado, su
entusiasmo y buen humor son a menudo «contagiosos», de manera
que sólo el médico experimentado es capaz de resistir esta «marea».

La irritabilidad puede ser extrema y finalizar en situaciones de
violencia. Algunos pacientes maníacos son predominantemente irri-
tables, mientras que otros tienden a la euforia y sólo muestran irrita-
bilidad cuando queda frustrado alguno de sus numerosos proyectos.
Los pacientes irritables suelen tener una actitud despótica e insisten-
te; se ofenden con facilidad y ejercen una presión constante para que
los demás acepten sus opiniones y planes. Dado que buscan el con-
trol de todo lo que les rodea, inevitablemente entran en conflicto
con otras personas, para las cuales se convierten a menudo en una
amenaza que puede degenerar en violencia.

Al igual que el estado de ánimo, el nivel de energía está incrementa-
do en la manía, en ocasiones hasta un grado casi ilimitado. Estos pa-
cientes parecen inagotables, atacan cada nuevo proyecto con un entu-
siasmo incansable y a menudo tienen una necesidad escasa o nula de
dormir. La fatiga es algo extraño para ellos. En algunos casos pueden
trabajar sin pausa durante días, dejando agotados a todos sus colabora-
dores. En la manía grave, el nivel de energía puede superar al que el pa-
ciente es capaz de mantener y, al igual que una locomotora a toda mar-
cha, el paciente tiene una sensación de pérdida completa de control.

Tal como era de esperar, la hiperactividad se acompaña en casi to-
dos los casos de este aumento en el nivel de energía. Los pacientes pa-
recen estar siempre en marcha, inquietos, incapaces de sentarse y de
permanecer tranquilos. En las formas leves de la manía, la actividad se
suele canalizar y suele ser claramente intencionada, a pesar de estar
desencaminada. En un período de pocos días, un paciente comenzó
tres nuevos negocios, se compró una casa, se casó y visitó a todos sus
familiares solteros. Sin embargo, cuando la hiperactividad es más gra-
ve, el comportamiento del paciente empieza a presentar desintegra-
ción en objetivos múltiples, fragmentados y en ocasiones contradicto-
rios. Inicia muchos proyectos y no termina ninguno o casi ninguno.

En los cuadros de fuga de ideas, los pacientes sienten que sus pen-
samientos tienen una progresión rápida, incontrolable y, en ocasio-
nes, desorganizada. Algunos señalan que poseen «demasiados pensa-
mientos», que sus pensamientos «están desbocados»; otros hablan
de un «revoltijo de ideas» que no pueden comprender.

Los cuadros de habla incontrolada son casi inconfundibles. Los pa-
cientes verbalizan un auténtico torrente de palabras inundando con el
mismo a cualquier persona que esté lo suficientemente cerca como para
escucharlas. El habla es rápida, a menudo en tono alto y típicamente
plagada de rimas, juegos de palabras y con abundantes asociaciones fo-
néticas. Otros pacientes «casi no pueden dejar de verbalizar».

E3. Irritabilidad 

El síntoma de irritabilidad está muy influido por el trastorno en cuyo
contexto aparece. Los pacientes con paranoia pueden ser muy quejo-
sos; los que presentan manía tienden a discutir y a amenazar de ma-
nera activa y constante. En los pacientes con esquizofrenia paranoide,
el paciente suele mantener controlada su irritabilidad (casi siempre
presente), aunque con una actitud constante de amenaza velada.

E4. Ansiedad 

La ansiedad puede ser crónica o aparecer en episodios que a menudo
se denominan «crisis de angustia»; estos episodios pueden tener fac-
tores precipitantes o carecer de ellos. Generalmente, la ansiedad se
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acompaña de síntomas relativos al sistema nervioso autónomo,
como temblores, palpitaciones y sudación profusa.

Las causas más frecuentes de la ansiedad crónica son la distimia,
los episodios depresivos, el trastorno de ansiedad generalizada, el
uso de sustancias (p. ej., cafeína) y –lo más importante– los cuadros
de abstinencia de alcohol o de medicamentos sedantes-hipnóticos.

Las crisis de ansiedad con factor precipitante (también denomina-
das «crisis de situación o de predisposición») pueden aparecer en los
cuadros de fobia (simple, social y agorafobia), en los trastornos de an-
gustia, en el trastorno por estrés postraumático, en el trastorno de
ansiedad por separación y en los pacientes con trastorno obsesivo-
compulsivo que no pueden controlar sus impulsos.

Las crisis de ansiedad sin factor precipitante aparente se observan
en el trastorno de angustia, durante los episodios depresivos y en al-
gunos otros procesos patológicos, por ejemplo, la hipoglucemia.

E5. Labilidad afectiva 

En el adulto normal, el afecto se suele despertar lentamente, se man-
tiene durante un cierto tiempo y desaparece también de manera len-
ta. Por el contrario, en los cuadros de labilidad afectiva, el afecto
puede ir y venir como ocurre con las tormentas pasajeras de verano.
Este tipo de labilidad es normal en los niños y un buen ejemplo de
ello es el de casi cualquier niño de 3 o 4 años.

En los adultos, se puede observar labilidad afectiva o emocional en
los cuadros de manía, trastorno histriónico de la personalidad, deli-
rium y demencia. En los pacientes con manía aguda o delirante, el
afecto puede ser extremadamente voluble con cambios cada pocos se-
gundos sin causa aparente. Por el contrario, en el trastorno histriónico
de la personalidad se suele detectar un factor precipitante para el cam-
bio afectivo, aunque en la mayor parte de los casos este factor precipi-
tante es relativamente menor, mientras que el efecto resultante sobre
el afecto suele ser espectacular y desproporcionado. Asimismo, los pa-
cientes con demencia pueden llorar o reír en situaciones en las que
otras personas sólo sienten una ligera pena o un cierto regocijo.

La risa y el llanto patológicos, tal como se describen en el capítu-
lo correspondiente a la parálisis seudobulbar, representan una forma
peculiar de labilidad emocional. En este caso, los pacientes pueden
reír o llorar sin razón aparente; además, niegan honestamente sen-
tirse felices o tristes. Hay una situación de divorcio entre la emoción
percibida y la expresión facial de la emoción.

E6. Afecto inapropiado 

El afecto inapropiado, tal como se observa en la esquizofrenia, tiene
un cierto tinte extraño, como si las expresiones afectivas del paciente
(parcialmente o en su totalidad) fueran inapropiadas respecto de lo
que dicen sentir. Por ejemplo, un paciente hablaba del pesar que sen-
tía por la muerte de su padre; sin embargo, mientras declaraba esta
pena mostraba una franca sonrisa en el lado izquierdo de su cara.
Otro ejemplo es el de un paciente que, al relatar las horribles tortu-
ras que tenía que soportar cada día, lo hacía con una expresión facial
de carácter beatífico.

La expresión «afecto inapropiado» también se ha utilizado en situa-
ciones en las que hay correspondencia emocional y afectiva pero en las
que las personas que escuchan al paciente consideran que lo declarado
por éste es ofensivo o inapropiado para la ocasión. Por ejemplo, es ina-
propiado que alguien se ría en el funeral de su padre, lo que choca cier-
tamente a otros deudores del mismo, aunque esta muestra de la actitud
emocional puede no indicar la existencia de patología. Si el padre era
una persona violenta y el hijo lo odiaba, entonces la risa puede ser en
este caso «apropiada» respecto de la emoción que siente el paciente.
Para evitar la confusión, se debe reservar el término de «afecto inapro-
piado» sólo para las situaciones en las que hay una falta de concordan-
cia entre lo que el paciente dice que siente y lo que se refleja en su cara.

E7. Embotamiento afectivo 
En el embotamiento afectivo, los pacientes carecen de cualquier tipo
de sentimiento y de expresión emocional. Este síntoma es casi especí-
fico de la esquizofrenia y se acompaña a menudo de un grado impor-
tante de indiferencia. Aunque el paciente no está deprimido, nada al-
rededor le afecta y no muestra ninguna emoción. Los grados menores
de este síntoma se denominan a menudo «aplanamiento» afectivo.

La cara de máscara del parkinsonismo se puede diferenciar del
embotamiento afectivo por el hecho de que estos pacientes sí tienen
emociones, sólo que no pueden expresarlas mediante gestos faciales.

De la misma manera, la aprosodia expresiva difiere del embota-
miento afectivo también en el hecho de que estos pacientes presen-
tan emociones. La aprosodia global puede ser muy difícil de diferen-
ciar. Sin embargo, la ausencia de otros signos o síntomas caracterís-
ticos de la esquizofrenia obliga a descartar la existencia de una lesión
en la corteza parietotemporal derecha.

F. IDEAS DELIRANTES 
La idea delirante (o delirio) es una creencia falsa que no está justificada
por la cultura, la educación ni por la religión del paciente. Por ejemplo,
para un seguidor de Confucio la fe en la resurrección de los muertos
debe ser considerada una idea delirante, mientras que no lo debe ser
para un cristiano. Por supuesto, algunas creencias nunca son normales,
con independencia de su contexto, y se debe considerar que son ideas
delirantes: un ejemplo puede ser la creencia del paciente de que su pelo
se ha transformado en una miríada de antenas cuyo objetivo es la cap-
tación de señales electrónicas emitidas por seres de otro mundo.

En algunos casos, las ideas delirantes pueden aparecer gradualmen-
te y maduran de manera lenta hasta convertirse en creencias inque-
brantables. En otros casos, aparecen de manera súbita, como a través de
una revelación. Una vez establecidas, pueden ser sistematizadas o no.
En el primer caso, representan un punto de vista elaborado y más o
menos internalizado del mundo. Esta sistematización es frecuente en el
trastorno de ideas delirantes y menos común en la esquizofrenia para-
noide. Por el contrario, las ideas delirantes no sistematizadas son a me-
nudo fragmentarias y pueden ser contradictorias entre sí, un hecho que
a menudo le causa problemas al paciente que las sufre.

Quizá la distinción clínica más importante en las ideas delirantes es
la de si son congruentes o incongruentes con el estado de ánimo. Al
menos en EE.UU., hacia la mitad del siglo XX se consideraba errónea-
mente que su presencia indicaba casi con certeza un diagnóstico de es-
quizofrenia. Hoy sabemos que son muy frecuentes en la manía y en la
depresión, y que en estos casos suelen ser congruentes con el estado de
ánimo del paciente. Por ejemplo, cuando una persona deprimida, llena
de odio por sí misma y de sentimientos de culpa desarrolla la creen-
cia de que ha cometido pecados imperdonables, esta consecuencia pa-
rece lógica y comprensible a la vista de su estado de ánimo. De la mis-
ma manera, no debería sorprendernos el paciente maníaco que cree
haber heredado millones de dólares. Un corolario relativamente fre-
cuente de estos delirios de grandeza es la creencia por parte del pacien-
te de ser perseguido por personas que quieren robarle su fortuna.

Sin embargo, ciertas ideas delirantes casi nunca muestran con-
gruencia con el estado de ánimo. Por ejemplo, la suposición por parte
del paciente de que sus pensamientos están siendo succionados por el
cable telefónico no tiene relación con ningún estado de ánimo concebi-
ble. Aunque estos delirios no congruentes con el estado de ánimo son
más probables en la esquizofrenia, hay excepciones; por ejemplo, en la
manía confusa. A continuación se exponen los delirios más frecuentes.

F1. Delirios somáticos 

Los pacientes pueden creer que padecen todo tipo de enfermeda-
des. Los ruidos en el abdomen indican un tumor, la cefalea un acci-
dente cerebrovascular y la tos un cáncer. Están convencidos de que
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sufren enfermedades, con independencia de lo que digan los médi-
cos. Los huesos son quebradizos, la piel es seca y se desprende. Los
intestinos se han solidificado, el cerebro se ha convertido en polvo y
todos los órganos internos se han consumido y secado. En los ca-
sos más extremos, el paciente puede creer que ya está muerto.

No obstante, se deben diferenciar de la hipocondría, en la que los
pacientes solamente sospechan el padecimiento de una enfermedad
grave.

F2. Delirios de pobreza 

Los pacientes están convencidos de que sus recursos económicos se
han agotado y de que han perdido todo. La situación es desesperada;
los acreedores se van a llevar la casa y todos los bienes; la familia se
morirá de hambre. Los extractos bancarios que indican la existencia
de fondos no le justifican nada al paciente; los descarta; refiere que el
banco está equivocado o que las salidas más recientes de fondos toda-
vía no han sido contabilizadas. Les espera la miseria, la vida bajo las al-
cantarillas y la muerte; además, serán enterrados en una fosa común.

F3. Delirios nihilistas 

En este caso, el paciente cree que todo está muerto, sin vida, inanimado.
Las personas que le rodean no son realmente personas, son autómatas.
Los árboles y los animales se convierten lentamente en cenizas. Algu-
nos pacientes creen que parte de ellos ha muerto: aunque todavía pue-
den mover el brazo, piensan que está muerto y que debe ser amputado.

F4. Delirios de culpa 

A medida que los pacientes cargados de culpa repasan su vida, pue-
den comenzar a comprobar que han cometido numerosos pecados,
algunos de ellos monstruosos. Hacían trampas en el colegio, roba-
ban a los vecinos y trataban con violencia a los hermanos menores.
Han cometido adulterio en su corazón, han llevado a cabo desfalcos
económicos y han desperdiciado todo el dinero. En los casos graves,
pueden tener un grado intenso de fantasía. Los pacientes pueden
creer que han amenazado al presidente, han envenenado los embal-
ses o han traicionado a su país. Incluso pueden llegar a presentarse a
las autoridades solicitando ser arrestados y castigados.

F5. Delirios de persecución 

En este caso, los pacientes se sienten acorralados, perseguidos y ataca-
dos por todas partes, incluso creen que tienen la línea telefónica inter-
venida. En su persecución pueden estar implicadas organizaciones im-
portantes, como la CIA, el FBI o la mafia. Camionetas de policías pa-
trullan la calle enfrente de su casa; los pacientes encuentran pruebas
que alguien había destruido. A veces estos delirios pueden ser extraños.
Los pacientes señalan que han sido atacados por la noche, acuchillados,
sometidos a descargas eléctricas o abrasados con agua hirviendo. Otros
están convencidos de que es inminente su tortura, e incluso su ejecu-
ción. Oyen ruidos de cadenas, perciben olor a carne quemada, ven los
maderos preparados para la construcción del patíbulo.

F6. Delirios de grandeza 

Pueden aparecer aisladamente; sin embargo, a menudo se acompañan
de delirios de persecución. En su forma más leve, algunos pueden ser
difíciles de identificar como tales. Por ejemplo, algunos mendigos
pueden insistir en que sus padres eran millonarios y que ellos están
atravesando una mala racha. Sin embargo, por lo general los delirios
de grandeza se alejan de la realidad. Los pacientes declaran que son
multimillonarios, que han inventado la máquina de movimiento per-
petuo o que el presidente les ha preguntado su opinión. Se pueden

considerar herederos del trono, elegidos de Dios o profetas de la paz y
la salvación. Pueden creer que tienen poderes sobrenaturales: el pa-
ciente puede atravesar las paredes, librarse de los medios físicos de su-
jeción o hacer levitar un coche.

Estos delirios, aunque son típicos de la manía, también se pueden
observar en la esquizofrenia y en el trastorno de ideas delirantes.

F7. Delirios de referencia 

En este caso, los pacientes creen que diversos acontecimientos o en-
cuentros aleatorios se refieren o pertenecen a ellos mismos de una ma-
nera u otra. En líneas generales, sirven para reafirmar otros delirios,
como los de culpa, grandeza o persecución.

Los pacientes, convencidos de que han pecado, pueden notar la
forma peculiar con la que les mira el policía: un signo de que su de-
tención está cercana. El repique de las campanas de la iglesia se detie-
ne cuando pasa el paciente: una indicación de que sus almas están
perdidas y de que nadie va a rezar por ellos. Alguien que está en la
habitación se ríe y el paciente considera que sus pecados ya son co-
nocidos por todos y se han convertido en objeto de burla.

Para un paciente con delirio de grandeza, un paseo por la calle se
puede convertir en una ocasión de exaltación. Los coches tocan el
claxon a su paso, a modo de salutación; los transeúntes se cambian
de acera para observarles mejor; las nubes se apartan para dejar pa-
sar la bendición que le envían los ángeles.

Los delirios de referencia son quizá más frecuentes en los pacien-
tes con delirio de persecución. Las conversaciones se detienen cuan-
do entran en la habitación y los pacientes están convencidos de que
esas personas están hablando de ellos. Las luces parpadean cuando
entran en un edificio, un signo con el que sus perseguidores se co-
munican entre sí que su presa ha entrado. Los pacientes encuentran
alusiones indirectas a ellos mismos en el periódico, en la radio o la
televisión. Los intentos para convencer a estos pacientes de que todas
estas cuestiones pueden ser simples coincidencias están condenados
al fracaso. El paciente piensa sencillamente que son demasiadas
coincidencias. Todo tiene su significado y el paciente está preparado
para comprender esta significación, considera que quizá lo único
que ocurre es que él es más listo que las personas que le atormentan.

F8. Síntomas de primer rango schneiderianos 

Kurt Schneider, psiquiatra alemán, describió diversos delirios que con-
sideraba «de primer rango» y más comunes en la esquizofrenia que en
otros trastornos, como los de influencia, la radiodifusión del pensa-
miento, la inserción del pensamiento y el robo del pensamiento.

Los pacientes con delirio de influencia o control creen que sus
pensamientos, sentimientos o acciones no están bajo su propio con-
trol sino que se hallan influidos y dirigidos por alguna fuerza u orga-
nismo externo. Algunos creen que sus pensamientos están orquesta-
dos por ondas de radio dirigidas hacia ellos y procedentes de un or-
denador lejano. Otros pueden pensar que son autómatas o marionetas
aunque mueven sus piernas para caminar y sus labios para hablar,
consideran que éstos no son realmente movimientos suyos sino que se
llevan a cabo bajo el control directo de seres de otro mundo que ejer-
cen su control mediante radar.

En el delirio de control del pensamiento mediante radiodifusión,
los pacientes consideran que sus pensamientos son extraídos literal-
mente de su cabeza o leídos por otros. Algunos pacientes hablan de
telepatía, otros de difusión de los pensamientos como si fueran on-
das de radio. Un paciente pensaba que le extraían los pensamientos
con imanes y que después los transmitían a través de líneas telefóni-
cas hasta máquinas preparadas para recibirlos.

El delirio de inserción del pensamiento consiste en creer que los
pensamientos del paciente no son propios sino que han sido coloca-
dos allí o insertados directamente en su cabeza. Un paciente (un mé-
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dico) comparó el pensamiento insertado como «un cuerpo extraño
en la mente»; aunque comprendía claramente que él tenía el pensa-
miento, también consideraba que era un pensamiento extraño no
elaborado por él.

El robo del pensamiento es en cierto sentido lo contrario del de-
lirio de inserción del pensamiento. En el primero, el paciente consi-
dera que sus pensamientos son succionados o extraídos por una
fuerza externa. Puede haber un corte súbito de sus pensamientos,
con extracción de todos los fragmentos de los mismos. El paciente
no tiene idea de cómo continuar el pensamiento previo. Cuando
aparece el robo del pensamiento mientras el paciente está hablando,
el signo que se observa se denomina bloqueo del pensamiento, tal
como se describe más adelante.

F9. Delirios de carácter extraño 

Especialmente en lo que se refiere a los pacientes con desorganiza-
ción mental, se pueden escuchar en ocasiones diversas creencias fan-
tásticas que resisten cualquier clasificación, excepto la de que son
creencias extrañas. Las hormigas recorren las pupilas, el pelo está
electrificado, las uñas de los dedos emiten luz, por la noche vienen
unos seres pequeños que revuelven las sábanas.

F10. Delirios erotomaníacos 

En este caso, los pacientes creen que otra persona, a menudo de po-
sición social mucho más alta, se ha enamorado de ellos pero que, por
alguna razón de carácter irrenunciable, no puede manifestarles
abiertamente su amor. Este delirio no es infrecuente en los pacientes
con trastorno de ideas delirantes y con esquizofrenia paranoide.

F11. Falsos recuerdos 

Con más frecuencia de lo que se considera, los pacientes comunican
como recuerdos suyos acontecimientos y experiencias que nunca
ocurrieron. En algunos casos, lo que el paciente cree que ocurrió es
una tergiversación o modificación de los episodios reales, mientras
que en otros casos el supuesto recuerdo no tiene de hecho ningún
tipo de fundamento. De esta forma, la historia clínica relativa a la en-
fermedad obtenida a partir del paciente carece de fiabilidad.

Un paciente con esquizofrenia paranoide señalaba que la persecu-
ción que sufría se había iniciado al terminar el doctorado, unos pocos
meses antes. Tras preguntar a sus familiares, se descubrió que el pacien-
te había abandonado los estudios antes de terminar la licenciatura.

Otros pacientes con una estructuración menor del pensamiento
señalan con honestidad que nacieron en una familia de la realeza,
fueron raptados por gitanos y enviados a un orfanato. Enfrentados a
las pruebas de su nacimiento, por lo demás convencional, estos pa-
cientes rechazan los papeles señalando que son una «falsificación».

Los falsos recuerdos se deben diferenciar de las mentiras simples
por el hecho de que en el primer caso el paciente se los creyó desde
que acudieron por primera vez a su mente; no le fueron sugeridos
por nadie ni se iniciaron como una mentira, sino que fueron acepta-
dos gradualmente como la verdad.

G. ALUCINACIONES 
Las alucinaciones pueden aparecer en las cinco modalidades de sen-
tidos: los pacientes pueden escuchar, ver, sentir, oler o degustar cosas
que no son reales.

Los pacientes reaccionan de manera diferente ante estas experien-
cias. En ocasiones pueden tener información acerca de las mismas y
reconocer que, aunque parecen tan vívidas y evidentes como las cosas
que escuchan en otras personas, estas experiencias no son de hecho
reales. Sin embargo, lo más frecuente es que los pacientes insistan en

que sí son reales, y cuando el médico niega escuchar o ver las mismas
cosas que el paciente, éste puede asumir que el médico está mintien-
do o que quizá forma parte del complot urdido contra él. En estos ca-
sos, es inútil intentar convencer a los pacientes de que están equivoca-
dos. Un paciente tenía la alucinación de que el demonio estaba senta-
do en otra silla de la habitación; el médico, al intentar convencer al
paciente de lo contrario, se levantó y se sentó en la silla en la que esta-
ba supuestamente el demonio. El paciente no se inmutó y comentó
que «todo el mundo sabe que el demonio es un espíritu».

Al igual que las ideas delirantes, las alucinaciones pueden ser o no
congruentes con el estado de ánimo. Por ejemplo, la percepción de una
voz que anuncia un veredicto de culpabilidad y una sentencia de muer-
te puede tener una gran congruencia con el estado de ánimo de un pa-
ciente profundamente deprimido con delirio de culpa, o bien un pa-
ciente maníaco exaltado puede ver ángeles que descienden de los cielos
y puede escuchar un coro de voces celestiales procedente de las nubes.
No obstante, un ejemplo de alucinación incongruente con el estado de
ánimo es el del paciente deprimido que escucha voces y risitas relacio-
nadas con obscenidades. Aunque hay excepciones, la observación de
alucinaciones incongruentes con el estado de ánimo suele ser un fuerte
argumento en contra del diagnóstico de un trastorno del estado de áni-
mo y sugiere en cambio un diagnóstico de esquizofrenia, de trastorno
esquizoafectivo o de algún proceso similar.

También se pueden observar alucinaciones en la demencia, el de-
lirio, la psicosis sintomáticas, el alcoholismo, diversas intoxicaciones
y algunas situaciones de abstinencia de sustancias.

G1. Alucinaciones auditivas 

En ocasiones, sólo se escuchan sonidos sencillos: campanas, cruji-
dos, «el sonido de masticar chicle» o el rugido de animales. También
se puede escuchar música. En el caso de las voces, pueden ser sólo
susurros o un hablar entre dientes sin que se entienda el mensaje. En
otras ocasiones, el mensaje puede ser claro e incluso abrumador:
«puta», «asesino», «culpable», «alerta». Por último, en otros casos los
pacientes escuchan frases largas e incluso conversaciones.

En su mayor parte, el mensaje indicado por las voces es desagra-
dable e incluso aterrador. Sin embargo, algunas veces los pacientes
escuchan voces tranquilizadoras e incluso de felicitación.

Algunos pacientes sufren «alucinaciones auditivas conminatorias»
o voces que les ordenan a hacer cosas específicas. Estas «órdenes» pue-
den ser inocuas: la voz puede indicar que el paciente se vista o que no
tome ciertos alimentos. No obstante, en algunas circunstancias los pa-
cientes escuchan voces que les ordenan hacer cosas peligrosas, como
suicidarse o asesinar a alguien. La mayoría de los pacientes puede resis-
tir estas alucinaciones verbales conminatorias, pero no siempre es así.

Casi todos los pacientes tienen su propia opinión acerca del ori-
gen de las voces. Pueden estar «en el aire», en las paredes o en los
muebles, o bien proceder de la televisión, la radio o los aparatos eléc-
tricos. No es infrecuente que los pacientes escuchen las voces en me-
dio de la música, de las noticias de la radio, en el sonido del agua que
corre o en el viento que agita las hojas de los árboles. A veces, las vo-
ces proceden del cuerpo, quizá del bazo o de algún otro órgano.

Kurt Schneider identificó tres tipos de alucinaciones auditivas
que consideraba «de primer rango» y observó que eran más frecuen-
tes en la esquizofrenia que en otras enfermedades. Estas tres alucina-
ciones son: voces que se hablan entre sí, voces que comentan lo que
está haciendo el paciente y voces que repiten y verbalizan en tono
alto los pensamientos del paciente. Esta última alucinación, denomi-
nada a menudo «alucinación de pensamientos audibles», es quizá la
más sugestiva de esquizofrenia. Los pacientes escuchan en voz alta
sus propios pensamientos, como si fuera un eco, y a menudo creen
que otras personas también pueden oírlos, por lo que saben lo que
están pensando. En ocasiones tienen la sensación de que sus pensa-
mientos salen de manera verbal a través de un altavoz.

8 Sección I � Sintomatología general

A02911-001-066 (001-114)  7/3/05  13:46  Página 8



G2. Alucinaciones visuales 
Las alucinaciones visuales varían en su complejidad desde simples des-
tellos luminosos hasta escenas más detalladas. En ocasiones se observan
sombras «en el ángulo del ojo». En otros casos el paciente ve formas flo-
tantes en la oscuridad de la noche, «como si hubiera alguien allí». Pue-
den percibir formas de colores que flotan en el aire. Las caras de las de-
más personas pueden aparecer desfiguradas, grotescas o incluso fundi-
das o derretidas. Los cuerpos pueden flotar en el aire; se observa un
esqueleto a través de la ventana. En el horizonte aparece un anfitrión
celestial; los miembros del jurado caminan para anunciar su veredicto.

Las alucinaciones visuales que acompañan a las alucinaciones
auditivas no tienen ninguna significación diagnóstica especial y se
pueden observar en pacientes con esquizofrenia, manía, depresión,
demencia, delirium y otras enfermedades. Sin embargo, cuando las
alucinaciones visuales aparecen sin relación alguna con las auditivas,
entonces posiblemente nos encontramos ante un paciente con de-
mencia, delirium o psicosis secundaria.

G3. Alucinaciones táctiles 

Cualquier sensación táctil imaginable puede percibirse en forma de
alucinación. En los hormigueos se pueden percibir bichos que recorren
la cara o enjambres en el cuerpo. El paciente puede sentir una agitación
interna o sensaciones eléctricas profundas en el intestino. En la piel se
pueden sentir quemaduras o pinchazos de cientos de agujas. Con me-
nos frecuencia, las alucinaciones táctiles pueden ser agradables, gene-
ralmente de naturaleza sexual: la percepción de terciopelo suave sobre
la piel, el disfrute de placeres inefables y en ocasiones orgasmos.

Las alucinaciones táctiles pueden aparecer en pacientes con esqui-
zofrenia, manía, depresión, intoxicaciones (especialmente con cocaí-
na) y cuadros de abstinencia de alcohol o de sedantes-hipnóticos.

G4. Alucinaciones olfativas 

Los pacientes pueden percibir olores hediondos, «como si procedie-
ran de un muerto». También pueden oler gases tóxicos o de humos
con azufre «del infierno». En ocasiones perciben olores agradables,
como los de un perfume. Estas alucinaciones se pueden observar en
la esquizofrenia y en las convulsiones parciales simples o complejas,
en las denominadas «crisis uncinadas o hipocámpicas».

G5. Alucinaciones gustativas 

Los sabores que aparecen como alucinaciones son casi siempre desa-
gradables. El alimento puede tener un sabor pútrido. Los pacientes
pueden percibir el sabor de las heces.

Los sabores de tipo metálico se pueden observar en pacientes
con convulsiones parciales simples o complejas y en algunos pa-
cientes con intoxicación por metales pesados.

H. ALTERACIONES DEL PENSAMIENTO 
H1. Pérdida de asociaciones 

Los cuadros de pérdida de asociaciones, denominados «trastorno
formal del pensamiento», se pueden observar en la esquizofrenia, el
trastorno esquizoafectivo y la manía confusa, y este síntoma tiene
gran importancia diagnóstica.

Cuando se produce la pérdida de asociaciones, el médico no en-
cuentra sentido a lo que dice el paciente. Los pensamientos parecen
carecer de un objetivo y estar relacionados entre sí de manera acci-
dental, casi por azar, como si fueran fragmentos de pensamientos
distintos que hubieran sido mezclados de manera aleatoria. Un
ejemplo puede aclarar este concepto. Tras ser preguntado por el mé-
dico sobre la causa que había dado lugar a su hospitalización, un pa-
ciente con esquizofrenia contestó: «Oh, pero doctor, los tranvías, los

coches y las estrellas, escribí una carta a mi madre, el perro, un color
azul, si sólo fuera una vez, dos veces, ¡que tenga un buen día!». En su
forma más grave, la pérdida de asociaciones se caracteriza por una
«ensalada de palabras» en la que los distintos vocablos utilizados por
el paciente no tienen ninguna relación entre sí, como si formaran
parte de una «ensalada lingüística».

Por lo general, si el médico confiesa que tiene alguna dificultad
para comprender lo que dice el paciente y le pide una explicación, el
paciente no se muestra preocupado por ello ni hace ningún esfuerzo
por aclarar lo que quiso decir.

La pérdida de asociaciones se acompaña a menudo de neologismos.
En este caso, el paciente utiliza palabras totalmente particulares e in-
ventadas con la misma facilidad que las palabras del lenguaje común.
Por ejemplo, cuando se le pide que describa su actividad favorita, el pa-
ciente puede responder «discausatoteca». Cuando se le pregunta por el
significado de este término, el paciente simplemente lo repite.

Dada la importancia diagnóstica que tiene la detección de la pér-
dida de asociaciones, es clave su diferenciación de otros síntomas (p.
ej., de la fuga de ideas).

La fuga de ideas, tal como se observa en los pacientes con manía, se
caracteriza por saltos súbitos de un pensamiento a otro, de manera
que el paciente abandona cada pensamiento antes de desarrollarlo por
completo. Aunque éste es a menudo un proceso rápido, hay excepcio-
nes, y en ocasiones la fuga de ideas puede ser un proceso muy lento. La
clave para diferenciar este trastorno de la pérdida de asociaciones radi-
ca en la presencia o ausencia de coherencia. En el primer caso, aunque
los pensamientos no han sido completamente desarrollados son, sin
embargo, coherentes mientras los mantiene el paciente; por el contra-
rio, en la pérdida de asociaciones no existe ningún tipo de coherencia.

La afasia expresiva se diferencia de la pérdida de asociaciones por-
que el paciente afásico se puede comunicar con otras modalidades dis-
tintas de la verbal. El paciente afásico puede escribir, utilizar el lenguaje
de los signos o el «lenguaje corporal». Por el contrario, el paciente con
pérdida de asociaciones no realiza ningún intento por comunicar sus
ideas con mayor claridad a través de otras modalidades de lenguaje. La
afasia receptiva o de Wernicke puede ser muy difícil de diferenciar de
los cuadros de pérdida de asociaciones. Al igual que con los pacientes
que presentan pérdida de asociaciones, los pacientes afásicos no com-
prenden lo que se les dice y a menudo es imposible comprender su ha-
bla incoherente. Por otra parte, como ocurre con los pacientes que su-
fren pérdida de asociaciones, a veces no muestran ninguna preocupa-
ción por su incoherencia ni por la incapacidad de los demás para
comprenderles. La preservación de los gestos corporales y faciales co-
rrespondientes a la emoción puede ser un dato. Los pacientes con afasia
de Wernicke suelen responder a los gestos emocionales y pueden reac-
cionar ellos mismos con gestos de este tipo. Por el contrario, los pacien-
tes con pérdida de asociaciones muestran casi siempre anomalías en la
afectividad que puede estar disminuida, con manierismos o embotada.

H2. Empobrecimiento del pensamiento y del habla 

Tal como su denominación indica, en estos cuadros el paciente senci-
llamente tiene pocos o ningún pensamiento. En consecuencia, puede
mostrar una comunicación verbal espontánea escasa o nula. El cuadro
es distinto de la inhibición psicomotriz que se observa en la depresión,
dado que estos pacientes no están deprimidos. También es diferente del
mutismo debido a que estos pacientes responden a diversas preguntas,
aunque de manera lacónica.

En la pobreza de pensamientos, el paciente puede conversar nor-
malmente, incluso de manera prolongada, pero «dice» poco. Dadas
las abundantes palabras y la escasez de contenido y significación, su
conversación suele estar llena de frases hechas, repeticiones o refe-
rencias vagas o incluso extrañas.

Los cuadros de pobreza de pensamientos y de pobreza de habla se
pueden observar en la esquizofrenia y en algunos casos de demencia.
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H3. Bloqueo del pensamiento 
El bloqueo del pensamiento se debe considerar en los casos en los
que los pacientes dejan de hablar súbitamente en medio de una frase
o incluso en medio de una palabra y actúan como si su mente se hu-
biera quedado en blanco. Si el médico pregunta qué es lo que ha pa-
sado, el paciente puede responder que, en efecto, se ha quedado en
blanco. Cuando se le insiste para que nos explique cómo ha ocurri-
do, el paciente suele expresar el robo de pensamiento, ya comentado
bajo el epígrafe de los síntomas schneiderianos. Los pensamientos le
fueron arrebatados y el paciente quedó «privado» de ellos; «las voces
se los llevaron».

El bloqueo del pensamiento es diferente de los cuadros de habla
escasa e interrumpida que se observan en la inhibición psicomotriz
de la depresión. En la depresión toda el habla es lenta, y cuando se de-
tiene, esta interrupción parece la consecuencia natural del lento des-
gaste que caracteriza el habla previa del paciente. Por el contrario,
inmediatamente antes de los cuadros de bloqueo del pensamiento el
paciente puede estar hablando de manera normal e incluso de ma-
nera animada.

H4. Mutismo 

El mutismo, o ausencia de cualquier forma de elaboración verbal,
puede aparecer en varias enfermedades. El estupor depresivo puede
ser sugerido por el afecto deprimido del paciente, por su postura en-
corvada o por signos similares. En el estupor catatónico se observan
por lo general síntomas de catatonía, como rigidez o flexibilidad cé-
rea. En el mutismo selectivo, los pacientes suelen ser niños, adoles-
centes o jóvenes, normales por lo demás. Los pacientes con afasia
global grave o de Broca pueden no hablar pero hacen esfuerzos para
comunicarse de otras formas. El mutismo acinético, tal como apare-
ce en los pacientes con lesiones de la parte medial del lóbulo frontal,
se debe considerar cuando se observa una acinesia global además de
mutismo, sin síntomas depresivos o catatónicos acompañantes.

I. DEFECTOS COGNOSCITIVOS 
Tradicionalmente, los síntomas cognoscitivos han sido: confusión, de-
sorientación, disminución de la memoria, deficiencia en la capacidad
de cálculo, deficiencia en la capacidad de abstracción y niveles bajos de
juicio e introspección. Su significación diagnóstica aumenta en gran
medida cuando se consideran su evolución y otras características aso-
ciadas. Por ejemplo, la falta de desarrollo de estas capacidades a la
edad esperada durante la niñez indica generalmente retraso mental o
una alteración específica del desarrollo, como la discalculia. Las defi-
ciencias «adquiridas» se observan en el delirium, la demencia, la de-
presión, la manía confusa y la esquizofrenia. La presencia de síntomas
asociados de carácter vegetativo puede sugerir depresión, mientras
que los manierismos pueden indicar esquizofrenia.

I1. Confusión 

Los pacientes con confusión no pueden comprender claramente ni
sus propios pensamientos y sentimientos ni los acontecimientos que
ocurren a su alrededor. La atención es errática y el paciente tiene di-
ficultades para entender lo que está ocurriendo. «Todo era como en
un sueño», señaló un paciente.

Son sinónimos de confusión los términos de «obnubilación del
intelecto» y de «obnubilación de la conciencia».

I2. Desorientación 

Los pacientes deben ser evaluados en cuanto a su orientación en tres
áreas: personas, lugares y situaciones. La orientación temporal se de-
termina preguntándoles a los pacientes la fecha en la que se encuen-

tran: el día, el mes y el año. La orientación espacial se determina pre-
guntándoles simplemente el nombre del hospital en el que están y la
ciudad en la que se halla dicho hospital. La orientación respecto de
las personas no se pierde casi nunca. Son excepciones algunos casos
de demencia profunda, de amnesia disociativa y de fuga disociativa.

Al evaluar a un paciente psicótico, es necesario no interpretar erró-
neamente la desorientación delirante como un cuadro de desorienta-
ción verdadera. Los pacientes con esquizofrenia pueden señalar que se
encuentran en un castillo en el año 1584. Sin embargo, cuando se les
insiste con suavidad, reconocen la fecha correcta en la que viven.

I3. Dismnesias y amnesias 

Desde un punto de vista clínico, es más útil considerar las tres for-
mas siguientes de memoria: inmediata, a corto plazo y a largo plazo.
La memoria inmediata se puede evaluar solicitando al paciente que
recuerde series cada vez más largas de números elegidos al azar, ano-
tando la serie más extensa que es capaz de recordar. La mayoría de
las personas normales puede recordar siete dígitos en dirección di-
recta y cinco o seis en sentido inverso. La memoria a corto plazo se
puede valorar nombrando tres cosas no relacionadas y pidiendo al
paciente que las memorice. Cinco minutos después, se le pregunta
para comprobar su capacidad de recuerdo: hay que procurar no in-
troducir material que le distraiga demasiado durante los 5 minutos
que transcurren hasta que se le vuelve a preguntar. Las personas nor-
males pueden recordar las tres palabras. La memoria a largo plazo se
determina preguntándole a los pacientes acerca de acontecimientos
de sus vidas que puedan recordar, como sus años en el colegio, los
nombres de sus hijos y su ocupación laboral antes de ser hospitaliza-
dos. La evaluación de la memoria a largo plazo se suele realizar de
manera informal a lo largo de la anamnesis general y siempre con re-
ferencia a acontecimientos que pueden ser verificados por el médico.

I4. Discalculias 

La habilidad para el cálculo se puede evaluar pidiéndole al paciente
que realice operaciones sencillas de suma o resta, por ejemplo, restar
3 de 9. Si lo hace correctamente, se pueden proponer restas de nú-
meros con dos dígitos como que reste 4 de 13. Si el paciente tiene
éxito, el médico puede pasar a las series de sietes, pidiéndole al pa-
ciente que reste 7 de 100, después que reste 7 del resultado anterior,
etc. Las series de sietes requieren una concentración considerable y,
por tanto, en los pacientes con dificultades de concentración estas
series pueden no ser un indicador válido de la capacidad de cálculo.
Aunque se puede observar en los cuadros de retraso mental, demen-
cia e ideas delirantes de distinto tipo, la deficiencia en la capacidad
de cálculo no implica necesariamente por sí misma la existencia de
patología, dado que esta deficiencia se observa también en las perso-
nas que han tenido poca educación formal.

I5. Pensamiento abstracto 

La capacidad para el razonamiento abstracto se puede determinar
pidiéndole al paciente que explique con sus propias palabras el signi-
ficado de ciertos proverbios. Un proverbio típico es el de «las perso-
nas que viven en casas de cristal no deben arrojar piedras». Una res-
puesta abstracta podría ser algo como «todo el mundo tiene sus pro-
pios defectos». Por otra parte, una respuesta concreta podría ser la de
«porque se pueden romper los cristales».

Esta incapacidad para realizar abstracciones se denomina a menu-
do concretismo o pensamiento concreto. Se pueden detectar indicios
del pensamiento concreto en la anamnesis general. Un ejemplo clási-
co de ello es cuando el médico le pregunta al paciente qué es lo que le
ha llevado al hospital, y el paciente responde «un coche». Se pueden
observar cuadros de pensamiento concreto en el retraso mental, la
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demencia y el delirium. Además, también se observa en pacientes con
esquizofrenia; en este caso, el paciente puede ofrecer respuestas de ca-
rácter más extraño a las preguntas relativas a los proverbios. Por
ejemplo, la respuesta al proverbio de «las casas de cristal» puede ser
tan extraña como «la transparencia del cristal y la opacidad de la pie-
dra se yuxtaponen al yin y yang de la fuerza de la vida».

I6. Juicio e introspección 

El juicio, o capacidad para valorar adecuadamente las situaciones
nuevas y para elaborar las respuestas apropiadas a las mismas, puede
estar alterado en varios trastornos, sobre todo en la esquizofrenia, la
demencia y el delirio. La capacidad de juicio se puede evaluar de dos
maneras: con preguntas de test específicas y con preguntas hechas
más a medida. Una pregunta típica de test podría ser la siguiente:
«¿Qué haría usted si estuviera en un teatro y oliera a humo?». Las
preguntas más elaboradas tienen en cuenta la situación actual del
paciente: por ejemplo, a un policía se le podría preguntar qué actitud
hay que tomar si un sospechoso se resiste a su detención.

La baja capacidad de juicio no es específica de ninguna enferme-
dad: muchas personas normales la sufren en diversas ocasiones. Sin
embargo, si el médico detecta una capacidad de juicio escasa debe
evaluarla con mayor detalle para determinar si está relacionada con
problemas como el razonamiento concreto (que podría alterar la
evaluación de la situación), las ideas delirantes, las alucinaciones u
otros síntomas. En los casos en los que la alteración de la capacidad
de juicio es secundaria a alguno de estos síntomas, se puede conside-
rar en sí misma como parte del cuadro clínico.

Tal como se emplea en este capítulo, el término introspección se
refiere sencillamente al reconocimiento o apreciación por parte de los
pacientes de qué parte de su experiencia vital no es normal. Algunos
con alucinaciones pueden no tener introspección en absoluto y qui-
zá se pregunten cómo es posible que el médico no escuche las voces
que ellos oyen. Por otra parte, algunos pacientes reconocen que,
aunque ellos escuchan voces, estas voces no son de hecho reales y no
pueden ser escuchadas por los demás. La introspección por parte del
paciente de que un síntoma es justamente eso (un síntoma de una en-
fermedad y no algo real) es fuertemente deseable, debido a que puede
motivar al paciente a solicitar y aceptar el tratamiento. Los pacientes
que se dan cuenta de que están «enfermos» tienen más posibilidades
de tomar la medicación que los que consideran que «todo está bien».

J. OTROS SÍNTOMAS 
J1. Obsesiones y compulsiones 

Las obsesiones son pensamientos injustificados, involuntarios, repe-
titivos y persistentes a pesar del esfuerzo del paciente para pensar en
alguna otra cosa (se pueden encontrar ejemplos en el capítulo corres-
pondiente al trastorno obsesivo-compulsivo). Las obsesiones tienen
un carácter intrusivo y a menudo le aparecen al paciente como un
absurdo. Definidas en términos médicos, las obsesiones se deben di-
ferenciar de lo que vulgarmente se considera como obsesión. Por ejem-
plo, aunque una persona que no hace otra cosa que trabajar puede ser
etiquetada de «obsesionada» por las personas que la rodean, realmente
no sufre una obsesión en el sentido médico. La diferencia es que la
persona obsesionada con su trabajo desea que esto sea así, trabaja
duro para conseguirlo y se resiste a los consejos para reducir su dedi-
cación al trabajo y disfrutar de la vida.

Las compulsiones son un ansia más o menos irresistible de hacer
algo de manera repetida, y generalmente en respuesta a un temor de
carácter obsesivo en el sentido de que puede pasar algo malo si no se
lleva a cabo el acto compulsivo. El paciente reconoce que su temor es
irracional pero, no obstante, es incapaz de disiparlo y de eliminar el
ansia. En efecto, los intentos de resistir la compulsión causan inicial-
mente una ansiedad mayor. Son compulsiones frecuentes el ansia en

el lavado de las manos por temor a la contaminación, los impulsos
de comprobar y volver a comprobar la estufa por el temor a que no
haya sido apagada, y la necesidad de comprobar una y otra vez la
puerta por temor a que no haya quedado bien cerrada. Cuando un
paciente se abandona a la compulsión y lleva a cabo el acto compul-
sivo, disminuye su ansiedad y en ese momento muestra un alivio. Sin
embargo, al poco tiempo vuelven a aparecer las dudas: quizá las ma-
nos no fueron lavadas de manera concienzuda; quizá, al comprobar
si estaba bien cerrada la puerta se abrió de manera inadvertida. Por
tanto, la compulsión de volver a realizar la actividad patológica es
cada vez mayor a medida que aumenta la ansiedad.

Las obsesiones y las compulsiones se pueden observar en pacien-
tes con trastorno obsesivo-compulsivo, episodios depresivos, esqui-
zofrenia, síndrome de Tourette o corea de Sydenham, y como efecto
adverso de ciertos antipsicóticos, como clozapina, olanzapina y ris-
peridona.

J2. Fobias 

Las fobias son temores de cosas o situaciones específicas que el pa-
ciente reconoce como no razonables. Por ejemplo, un paciente con
fobia a las polillas puede admitir fácilmente que «no hay nada de lo
que asustarse», aunque si permanece en una habitación en la que hay
una polilla puede desarrollar rápidamente una crisis de angustia.

Desde el punto de vista clínico, las fobias se suelen subdividir en
los siguientes tipos: fobia simple (o «específica»), fobia social, agora-
fobia y fobia «escolar». En la fobia simple, el paciente teme a cosas es-
pecíficas, como arañas, serpientes, grandes altitudes, espacios cerra-
dos, etc. En la fobia social, la persona siente temor a ser humillado o
avergonzado en situaciones específicas. Son ejemplos de ello el te-
mor a hablar en público, a comer en público, a orinar en un servicio
público, etc.

En la agorafobia, el paciente teme las situaciones en las que no hay
una disponibilidad inmediata de ayuda o en las que no es posible el
escape inmediato en el caso de que hubiera necesidad de evacuación.
Así, el paciente con agorafobia tiene miedo a permanecer solo en las
multitudes, a quedar detenido sobre un puente en un atasco de tráfi-
co o a realizar un largo viaje con destino desconocido. En los casos
extremos, las personas pueden sentir tanto temor que permanecen
recluidos en su casa y rechazan abandonar la seguridad de su hogar.

La «fobia escolar», denominada más apropiadamente «trastorno
de ansiedad por separación», es similar a la agorafobia en el sentido de
que el niño muestra temor y ansiedad a dejar la seguridad que le
proporcionan la madre y el hogar, y se niega a acudir al colegio.

Cada una de estas fobias se describe con mayor detalle en los ca-
pítulos respectivos.
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SECCIÓN II

TRASTORNOS DIAGNOSTICADOS HABITUALMENTE
DURANTE LA LACTANCIA, LA NIÑEZ O LA ADOLESCENCIA

2 Retraso mental
(DSM-IV-TR #317–319)

En el retraso mental, el desarrollo del paciente se detiene en un cier-
to punto tanto en el sentido intelectual como en el sentido social, a
pesar de que existan oportunidades adecuadas. Por convención, el
retraso mental se clasifica en los cuatro grados que se recogen en la
tabla 2-1, que se corresponden genéricamente con los niveles de de-
sarrollo que tienen lugar durante la lactancia y la niñez.

El retraso mental es un síndrome secundario a numerosas causas,
tal como se expone bajo el epígrafe de Etiología. La prevalencia del
retraso mental de cualquier grado es de aproximadamente el 1% en
la población general. Los grados más leves de retraso mental son los
más frecuentes: el 80-85% de los casos son leves; el 10-12% de inten-
sidad moderada; el 3-7% graves y quizá sólo el 1% corresponde a re-
traso mental profundo. En el grupo de retraso mental leve predomi-
na el sexo masculino; sin embargo, a medida que aumenta el grado
de retraso mental, la proporción entre ambos sexos se iguala de ma-
nera gradual.

INICIO
En la mayor parte de los casos, el retraso mental es un trastorno con-
génito. Entre las excepciones figuran diversos procesos posnatales,
como la malnutrición grave, la fenilcetonuria y la eritroblastosis fe-
tal. No obstante, la edad a la que se hace clínicamente aparente el re-
traso mental varía según su gravedad, oscilando entre la lactancia en
el caso del retraso mental profundo y quizá el final de la enseñanza
primaria en los pacientes con un retraso mental muy leve.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
El retraso mental de grado leve puede no ser aparente hasta que el pa-
ciente inicia la enseñanza primaria. Estos niños tienen dificultades
para aprender la lectura, la escritura y las matemáticas, de manera que
finalmente llegan como mucho al cuarto, el quinto o quizá el sexto
curso de primaria. El razonamiento de estos pacientes es más o menos
concreto, y tienen dificultades para contemplar las cosas desde el pun-
to de vista de otra persona o para darse cuenta de la importancia de
cualquier aspecto que exceda sus preocupaciones inmediatas. Estos
pacientes no captan los matices sociales y suelen parecer «inmaduros».
Su afecto suele ser exagerado, con pocos «matices»: el paciente puede
pasar en pocos momentos de una inmensa alegría a una desesperación
inconsolable. Su capacidad de juicio suele ser escasa y a menudo
muestra un cierto sentimiento de culpabilidad. Los cambios súbitos o
las nuevas situaciones hacen que a menudo estos pacientes se sientan
indefensos y con necesidad de una supervisión directa y personal para
poder atravesar estas situaciones excepcionales. Sin embargo, en cir-
cunstancias tranquilas muchos de ellos pueden realizar trabajos senci-
llos y vivir independientemente o con una supervisión mínima.

El retraso mental moderado se hace aparente durante los años de
educación preescolar. A menudo, estos niños son capaces de hablar
pero tienen grandes dificultades para aprender a leer, escribir o a ha-
cer operaciones aritméticas, de manera que por lo general sólo lle-
gan hasta el segundo curso de primaria. Su razonamiento es escaso,
muy concreto y limitado a las necesidades inmediatas. Estos pacien-
tes no comprenden las convenciones sociales más elementales y tie-
nen grandes dificultades para mantener relaciones con otras perso-
nas. Con una supervisión estrecha, pueden realizar tareas simples y
vivir fuera de una institución, quizá en hogares de grupo.

El retraso mental grave se suele manifestar durante los primeros
años de vida. Algunos de estos pacientes presentan malformaciones
visibles desde el parto y no son infrecuentes las crisis convulsivas. Es-
tos lactantes tardan en empezar a reír, tienen dificultades para imitar
a otras personas y, como mucho, adquieren un habla limitada. No
aprenden a escribir y su único razonamiento aritmético es el de con-
tar; en los mejores casos pueden reconocer algunas palabras simples.
Algunos de estos pacientes pueden vivir con su familia o en hogares
de grupo altamente organizados, mientras que otros no pueden vivir
fuera de alguna institución. Sin embargo, con independencia del lu-
gar donde vivan, necesitan una supervisión estrecha y relativamente
constante.

El retraso mental profundo se hace aparente por lo general du-
rante el primer año de vida. En estos pacientes son frecuentes las
malformaciones y las crisis convulsivas. Habitualmente, los lactantes
no pueden caminar y algunos son incapaces incluso de permanecer
de pie o sentados. No suelen adquirir el lenguaje y sus vocalizaciones
se limitan a gruñidos, llantos o alguna forma de expresión de placer.
Para el mantenimiento de una nutrición y una higiene personal ade-
cuadas es necesaria una supervisión estrecha y constante. A menudo
se requiere su asistencia en alguna forma de institución.

Además de los déficit específicos que se acaban de describir, los
pacientes con retraso mental pueden presentar otras características
asociadas. En todos los grados de retraso mental se pueden observar
agresividad, impulsividad y un umbral bajo a la frustración. Tam-
bién es frecuente la insistencia en el mantenimiento de las rutinas.
Los pacientes con un grado moderado e intenso de retraso mental
pueden presentar movimientos estereotipados y comportamientos
autolesivos. Entre los que sufren retraso mental intenso o profundo
se pueden observar actitudes de disfrute con el recto y coprofagia.

Estos pacientes no suelen ser capaces de soportar una demora en
la gratificación ni de aguantar la frustración en el sentido de los con-
vencionalismos sociales, de forma que cuando «no se hace a su ma-
nera» pueden presentar berrinches o comportamientos agresivos.

La mayoría de los pacientes con retraso mental tiene un gran
apego por las actividades rutinarias. En los casos extremos pueden
ritualizar todo el contenido de cada día, de manera que el paciente
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sufre accesos de furia si se producen variaciones. En estos pacientes,
el cambio de una familia a otra o de una institución a otra puede
acarrear consecuencias catastróficas.

Los movimientos estereotipados más habituales son el balanceo
repetido, los giros de la cabeza, los movimientos ondulantes con las
manos, la succión de los dedos o las expresiones verbales repetidas y
sin sentido. Los comportamientos repetitivos autolesivos son las bo-
fetadas, los arañazos, el arrancamiento del pelo, los golpes en las ma-
nos o los brazos y la presión sobre los globos oculares. Las mordedu-
ras de los labios sugieren la posibilidad de un síndrome de Lesch-
Nyhan.

El disfrute con el recto sólo se suele observar en los pacientes con
retraso mental profundo atendidos en instituciones. En ocasiones
esta actitud puede ser secundaria a la presencia de algún trastorno
irritante, como hemorroides; sin embargo, a menudo es sólo algo in-
trínseco al propio retraso mental. Los pacientes pueden también ju-
gar con las heces, y en ocasiones presentan coprofagia.

La pica, los vómitos por rumia y el rechazo de los alimentos sóli-
dos son actitudes ocasionales que pueden poner en peligro al pa-
ciente; los vómitos y el rechazo de los alimentos sólidos pueden ser
secundarios a algún otro proceso, como el paladar hendido, la espas-
ticidad faríngea o la dismotilidad esofágica; sin embargo, tal como
ocurre con el disfrute rectal, a menudo no se observa otra causa que
el propio retraso mental.

Los pacientes con retraso mental tienen una probabilidad varias
veces mayor que la existente en la población general de padecer otros
trastornos psiquiátricos, como hiperactividad, autismo, alteraciones
del desarrollo, depresión y trastorno bipolar. En los casos en los que
existe algún otro trastorno psiquiátrico, el retraso mental en sí mis-
mo modifica la forma de presentación clínica de la segunda enfer-
medad, que en ocasiones resulta irreconocible. La depresión puede
evolucionar simplemente como un cuadro de insomnio, pérdida de
peso o alteraciones psicomotrices. La manía puede cursar en forma
de agitación, irritabilidad y falta de sueño. En los casos de esquizo-
frenia, su presencia se puede detectar únicamente por la presencia de
manierismos o de un afecto extraño. Dado que el retraso mental al-
tera la capacidad del paciente de comunicar sus síntomas, es necesa-
rio valorar con detalle los signos que pueden facilitar el diagnóstico
de estos trastornos concurrentes.

CURSO CLÍNICO
Con pocas excepciones (tal como ocurre en algunas enfermedades
por depósito), el retraso mental se mantiene de manera crónica y a
lo largo de la vida del paciente, sin mostrar progresión.

COMPLICACIONES
Cuando son niños y adolescentes, estos pacientes suelen ser objeto
de las burlas de sus compañeros, que los ponen en ridículo. La pu-
bertad es una época de transición especialmente difícil. Los pacien-
tes con retraso mental leve pueden ser capaces de trabajar de mane-
ra independiente y de establecer una familia, aunque con más difi-
cultades que las personas de inteligencia normal. Los grados
mayores de retraso mental suelen ser incapacitantes y hacen que el
paciente dependa de otras personas para su supervivencia.

ETIOLOGÍA

En conjunto, es posible determinar la etiología en el 50-80% de los
pacientes con retraso mental. En el retraso mental leve se establece
una causa específica en alrededor del 50% de los casos, mientras que
en el resto se considera que es un proceso idiopático o que se debe
posiblemente a causas familiares poligénicas. A medida que aumen-
ta el grado de retraso mental también lo hace la posibilidad de esta-
blecer la etiología, de forma que es posible determinar la misma en
más del 90% de los pacientes con retraso mental profundo.

Actualmente, hay más de 1.000 procesos que pueden causar re-
traso mental; sin embargo, la mayor parte de ellos es muy infrecuen-
te y, en la práctica, la inmensa mayoría de los casos se puede explicar
por varias decenas de cuadros etiológicos. Estos cuadros etiológi-
cos se clasifican en varios grupos: procesos genéticos o cromosómicos
(p. ej., síndrome de Down, síndrome del cromosoma X frágil), que
constituyen aproximadamente la mitad de las causas conocidas; pro-
cesos intrauterinos (p. ej., el síndrome alcohólico fetal), que repre-
sentan alrededor de la quinta parte de los casos, y los procesos peri-
natales o posnatales (p. ej., la eritroblastosis fetal), que representan
aproximadamente la tercera parte. En el recuadro que aparece en
esta página se presentan ejemplos de procesos etiológicos de cada
uno de estos grupos. Con mucha diferencia, las causas más frecuen-
tes de retraso mental en Estados Unidos son el síndrome de Down, el
síndrome del cromosoma X frágil y el síndrome alcohólico fetal.

En el estudio diagnóstico de un paciente con retraso mental es
adecuada la consulta al especialista en los casos en los que no es po-
sible establecer con fiabilidad un diagnóstico etiológico.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Algunas alteraciones del desarrollo, como la disfasia del desarrollo,
pueden impedir los progresos de tipo académico; sin embargo, en
estos pacientes no se observa el déficit generalizado que existe en el
retraso mental. Por ejemplo, un niño con disfasia del desarrollo gra-
ve todavía puede mostrar a través de su comportamiento un conoci-
miento aplicado y sutil de los matices sociales.

El autismo grave, especialmente si se acompaña de mutismo,
puede asemejarse al retraso mental. Sin embargo, en este caso el pa-
ciente muestra un comportamiento evidente de evitación del con-
tacto humano, en claro contraste con el comportamiento infantil y
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TABLA 2-1. Grados del retraso mental

Grado Nivel de edad (años) CI

Profundo <1 <20-25
Intenso 1-3 20-25 a 35-40
Moderado («entrenable») 3-7 35-40 a 50-55
Leve («educable») 7-11 50-55 a 65-75

Algunos factores etiológicos en el retraso mental

*Véase el capítulo respectivo.

DEFECTOS GENÉTICOS 
Y CROMOSÓMICOS 
Esclerosis tuberosa*

Enfermedad de Von Recklinghausen*

Síndrome de Lesch-Nyhan*

Síndrome de Prader-Willi*

Síndrome de Bardet-Biedl*

Aminoacidurias, por ejemplo,
fenilcetonuria 

Enfermedades por depósito, por
ejemplo, enfermedad de Tay-Sachs

Síndrome de Down*

Síndrome del cromosoma X frágil*

Síndrome de Klinefelter*

PROCESOS INTRAUTERINOS 
Radiación 
Alcohol (síndrome alcohólico

fetal*) u otras sustancias o
fármacos, por ejemplo, fenitoína

Infecciones, por ejemplo,
rubéola, toxoplasmosis,
citomegalovirus, VIH 

Hipotiroidismo*

Hiperparatiroidismo 

FACTORES PERINATALES 
Y POSNATALES
Malnutrición grave 
Eritroblastosis fetal 
Premadurez 
Traumatismo de parto 
Anoxia perinatal

A02911-001-066 (001-114)  7/3/05  13:46  Página 13



en ocasiones «pegajoso» del paciente con retraso mental. No obstan-
te, tal como se señala en la sección correspondiente al autismo, el re-
traso mental se acompaña a menudo de síndrome de autismo.

La esquizofrenia de inicio infantil puede impedir los progresos
académicos, por lo que se parece asimismo al retraso mental. Sin
embargo, estos pacientes no sólo muestran un comportamiento ex-
traño sino también una evolución fluctuante, características que no
se observan en el retraso mental.

Las situaciones de privación profunda, tal como se observan en al-
gunos orfanatos y en casos de abuso infantil grave, pueden hacer que el
niño presente características casi indistinguibles de las del retraso men-
tal. En este caso, el diagnóstico diferencial puede ser dudoso hasta que
el niño no sea alimentado y cuidado con cariño. De la misma manera,
los pacientes procedentes de otras culturas y los que muestran situacio-
nes de carencia de educación pueden tener dificultades para adaptarse
a las situaciones sociales complejas y alcanzar puntuaciones falsamente
bajas en los test convencionales del cociente intelectual (CI). Los niños
sordos que carecen de los recursos educativos apropiados también pue-
den presentar rendimientos muy bajos en los test de CI.

La demencia puede dar lugar a un cuadro clínico similar al del re-
traso mental. Sin embargo, en este caso la evolución es muy diferen-
te debido a que la demencia cursa con un retroceso desde niveles que
ya se habían alcanzado. En el retraso mental no se observa ninguna
forma de retrocesos sino una falta de progresión. En cierto sentido,
el desarrollo intelectual y social del paciente con retraso mental pa-
rece alcanzar su punto más alto en algún momento de la niñez. Por
supuesto, la situación se puede complicar en el caso de algunos tras-
tornos (como el síndrome de Down) que cursan con retraso mental
y, finalmente, también con demencia en muchos pacientes.

TRATAMIENTO
Los programas especiales de educación y formación suelen ser útiles
para incrementar la capacidad de los pacientes de cuidarse a sí mis-
mos y de ayudar o colaborar con las personas que participan en su
asistencia.

La orientación familiar suele ser útil para que los familiares se
ajusten a las necesidades especiales del niño con retraso mental. En
los casos hereditarios se debe ofrecer consejo genético.

Aunque no hay ningún tratamiento específico para el retraso
mental en sí mismo, algunas características asociadas responden a
diversas medidas concretas. La agresividad y la impulsividad pueden
responder a las técnicas de modificación de conducta; además, la
agresividad, la impulsividad y el comportamiento perturbador glo-
bal también pueden responder a los antipsicóticos, especialmente a
risperidona a dosis de 0,02 a 0,06 mg/kg/día. El litio también puede
ser eficaz en la impulsividad. Los movimientos estereotipados pro-
blemáticos responden en ocasiones a las técnicas de modificación de

conducta y a los antipsicóticos. Los comportamientos autolesivos
son mucho más resistentes a los antipsicóticos, pero pueden respon-
der a clomipramina. Las técnicas de modificación de conducta tam-
bién pueden ser útiles; no obstante, en ocasiones son necesarias las
medidas de protección, como los cascos, los guantes o las restriccio-
nes. Otros problemas asociados, como el disfrute rectal, los juegos
con las heces y la coprofagia, así como los problemas de alimenta-
ción, pueden responder a las técnicas de modificación de conducta.

Las alteraciones asociadas, como la hiperactividad, el autismo o los
trastornos del estado de ánimo, se tratan generalmente de la manera
habitual. Una excepción puede ser la hiperactividad que presenta el
niño con retraso mental y movimientos estereotipados. En este caso,
dado que los estimulantes pueden incrementar los movimientos este-
reotipados, existen otras alternativas, tal como se expone en el capítu-
lo de trastorno por déficit de atención con hiperactividad. Además, si
un paciente con retraso mental presenta convulsiones y un trastorno
del estado de ánimo, se puede considerar la administración de un an-
tiepiléptico que sea eficaz para ambos procesos, por ejemplo, carba-
mazepina para la depresión o la manía, lamotrigina para la depresión
en el contexto del trastorno bipolar, o valproato para la manía.
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CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS

En su forma plenamente desarrollada, la dismorfia facial se caracteri-
za por microcefalia, acortamiento de las fisuras palpebrales, epicantos,
microftalmia, hipoplasia maxilar, labio superior fino con ausencia de
surco central y un cierto grado de micrognatismo.

La gravedad de los déficit intelectuales es variable, desde el retra-
so mental hasta las discapacidades específicas de aprendizaje.

Además de la hiperactividad, otros problemas del comporta-
miento son la facilidad para la distracción y la irritabilidad.

También se pueden observar alteraciones cardíacas, como comu-
nicaciones interauricular e interventricular.

La resonancia magnética (RM) puede ser normal en los casos leves;
sin embargo, en los casos graves se pueden observar atrofia cortical,
ventriculomegalia, hipoplasia o ausencia del cuerpo calloso, cavum
septi pellucidi o cavum vergae.

CURSO CLÍNICO
Aunque durante la adolescencia se puede producir una cierta mejo-
ría, especialmente en lo relativo a las características faciales dismór-
ficas, la evolución es crónica.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del retraso mental son las que se describen en el
capítulo correspondiente; las complicaciones de los problemas del
comportamiento son similares a las que se recogen en el capítulo de
trastorno por déficit de atención con hiperactividad.

ETIOLOGÍA
Aunque este síndrome está claramente relacionado con el consumo
materno de alcohol durante el embarazo, no se ha determinado si el
tóxico principal es el alcohol en sí mismo o el metabolito del mismo,
acetaldeído; tampoco se ha establecido el mecanismo subyacente de
la toxicidad: algunos autores sostienen que el alcohol o el acetaldeído
inducen apoptosis en las neuronas en desarrollo, mientras que otros
han señalado que lo que se altera es la migración neuronal. Además,
tampoco se ha establecido si hay un «umbral» de consumo de alco-
hol por debajo del cual no existe ningún tipo de riesgo, ni tampoco
cuál es el momento del embarazo en el que el riesgo es mayor. Algu-
nos autores consideran que el riesgo principal tiene lugar durante el
primer trimestre, mientras que otros han señalado que los datos ob-

tenidos en animales de experimentación indican que la fase de ma-
yor riesgo es el tercer trimestre.

Macroscópicamente, en los casos graves se observan atrofia corti-
cal, lisencefalia, ventriculomegalia, agenesia del cuerpo calloso e hipo-
plasia cerebelosa. A nivel microscópico, se detectan heterotopias neu-
ronales en la sustancia blanca periventricular y en las leptomeninges.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La dismorfia facial y los antecedentes de alcoholismo materno sugie-
ren fuertemente el diagnóstico. En los síndromes parciales y en los
niños mayores o en los adultos en los que ha tenido lugar una regre-
sión sustancial de las características dismórficas puede ser difícil di-
ferenciar el síndrome alcohólico fetal de otras causas de retraso
mental, de cuadros de dificultades de aprendizaje o de trastorno por
déficit de atención con hiperactividad; en estos casos puede ser útil
la observación de las fotografías del niño tras su nacimiento.

TRATAMIENTO
El tratamiento del retraso mental y de las dificultades de aprendizaje
se expone en los capítulos correspondientes. A pesar de que no se han
realizado estudios con control, parece que la hiperactividad que acom-
paña al síndrome alcohólico fetal responde a los tratamientos descritos
en el capítulo del trastorno por déficit de atención con hiperactividad.
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CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS

El cuadro clínico es extremadamente variable y no es extraño que los
pacientes sólo presenten parte del síndrome.

En la mayor parte de los estudios clínicos sólo han participado pa-
cientes de sexo masculino, de manera que en este grupo de población el
cuadro clínico ha sido bien caracterizado. A pesar de que la mayoría de
los pacientes sufre algún grado de retraso mental, desde leve hasta in-
tenso, una pequeña parte de los mismos muestra inteligencia normal;
sin embargo, en estos casos casi siempre se observan déficit de tipo lin-
güístico, tanto de elementos receptivos como expresivos. La dismorfia
facial, que se ilustra en la figura 4-1, afecta en algún grado a la mayoría
de los pacientes y puede incluir cualquiera de las siguientes alteracio-
nes: prognatismo, frente alta y ancha, cara larga y estrecha, y pabellones
auriculares con diversas malformaciones. Tal como se ha señalado, la
macrorquidia afecta a casi todos los pacientes pospuberales de sexo
masculino; sin embargo, no parece existir hipogonadismo. La mayo-
ría de los pacientes también presentan rasgos de autismo, como evita-
ción de la mirada, movimientos estereotipados (como el aleteo de las
manos) o comportamientos verbales inapropiados (como la ecolalia);
no obstante, el síndrome completo sólo se observa en una pequeña
proporción de estos pacientes. Otras características asociadas son hipe-
ractividad, prolapso de la válvula mitral, tórax en embudo y paladar
ojival. Un pequeño número de pacientes sufre epilepsia de tipo convul-
siones toniclónicas generalizadas o convulsiones complejas parciales.

Las mujeres con síndrome del cromosoma X frágil muestran una
afectación menos intensa que los hombres; aproximadamente sólo la
mitad de ellas sufre algún grado de retraso mental y la dismorfia fa-
cial se observa en un porcentaje muy bajo. Una minoría de las pa-
cientes también presenta características esquizotípicas, como aisla-
miento social, manierismos y expresiones verbales extrañas.

El diagnóstico se realiza mediante el análisis genético demostran-
do la expansión de la repetición de trinucleótidos mediante reacción
en cadena de la polimerasa (RCP) o mediante análisis de inmuno-
transferencia Southern.

CURSO CLÍNICO
Aunque el defecto cognoscitivo suele ser estable en los casos en los
que aparece, en una pequeña proporción de pacientes (generalmen-

te sólo hombres) se demuestra un deterioro progresivo de la capaci-
dad intelectual.

COMPLICACIONES
Las complicaciones se exponen en los capítulos relativos al retraso
mental y al autismo.

ETIOLOGÍA
El gen responsable, localizado en el brazo largo del cromosoma X, se
denomina gen del retraso mental asociado al cromosoma X frágil-1
(FMR-1, fragile X mental retardation-1) y codifica la proteína del re-
traso mental asociada al cromosoma X frágil-1 (FMRP, fragile X
mental retardation-1 protein). El gen contiene una secuencia de repe-
ticiones del trinucleótido CGG, de forma que en las personas nor-
males se pueden encontrar entre 5 y 50 de estos tripletes. La expan-
sión de la secuencia hasta 50 a 200 tripletes se denomina «premuta-
ción», mientras que la expansión hasta más de 200 tripletes es una
mutación completa. Los pacientes con la premutación son asinto-
máticos y portadores. En los casos con mutación completa no tiene
lugar la transcripción del gen, los niveles de la proteína FMRP son
muy bajos o indetectables, y aparecen los síntomas.

La sintomatología relativamente escasa que presentan las mujeres
con mutación completa se debe a la inactivación aleatoria del cro-
mosoma X, que permite la presencia de algunos cromosomas X nor-
males con la consiguiente producción de una cantidad de proteína
FMRP clínicamente significativa, aunque reducida.

Un aspecto interesante es que, aunque mujeres y hombres pue-
den presentar el estado de portador, sólo son las mujeres las que
transmiten la mutación completa y, por tanto, el cuadro sintomático.
La razón de ello es que, aunque la expansión puede tener lugar du-
rante la ovogénesis, es muy poco probable que ocurra durante la es-
permatogénesis.

Los estudios realizados con RM han demostrado la hipertrofia
del hipocampo y la atrofia de la circunvolución temporal superior
y del vermis cerebeloso; en un estudio de autopsia se detectaron al-
teraciones difusas en las espinas dendríticas.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La macrorquidia es un dato diagnóstico importante; la presencia
de las otras características es útil, aunque su ausencia no descarta
el diagnóstico, dada la variabilidad del cuadro clínico. Puede ser
prudente descartar este diagnóstico en todos los hombres con re-
traso mental, así como en las mujeres con la dismorfia facial ca-
racterística.

TRATAMIENTO
El tratamiento del retraso mental, del autismo y de la hiperactividad
se describe en los capítulos correspondientes; un aspecto importan-
te es que la hiperactividad de estos pacientes responde bien a metil-
fenidato. No se han confirmado los resultados preliminares sobre los
supuestos efectos beneficiosos del tratamiento con ácido fólico. En
todos los pacientes y en sus familiares de primer grado son necesa-
rios la orientación y el consejo genéticos.
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FIG. 4-1. Dismorfia facial en el síndrome del cromosoma X frágil. (De
Wiedemann HR, Kunze J, Dibbern H. Atlas of clinical syndromes: a visual
aid to diagnosis, 2.ª ed., Londres, 1992, Wolfe.)
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El diagnóstico depende de la demostración de uno o más cromo-
somas X extra, lo que se puede determinar mediante un frotis de la
mucosa yugal o, de manera más precisa, mediante el cariotipo.

Un pequeño porcentaje de pacientes también presenta disfun-
ción tiroidea. Puede ser inexistente la respuesta de la TSH a la TRH
y, de la misma manera, el tiroides puede no responder a la TSH.
Otros problemas asociados que se observan en una pequeña propor-
ción de pacientes son el trastorno bipolar, las convulsiones tonicló-
nicas generalizadas, la enfermedad pulmonar obstructiva crónica, el
lupus eritematoso sistémico, la leucemia y la diabetes mellitus, que
suele ser leve. Aunque infrecuente, el cáncer de mama tiene una inci-
dencia 20 veces mayor en los pacientes con síndrome de Klinefelter
que en la población general masculina.

CURSO CLÍNICO
La evolución de los síntomas se suele completar durante los prime-
ros años de la vida adulta y el cuadro clínico se mantiene estable du-
rante el resto de la vida del paciente.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del retraso mental son las que se describen en el
capítulo correspondiente al mismo. En los pacientes que no presen-
tan retraso mental, su capacidad verbal relativamente escasa puede
limitar el desarrollo laboral.

ETIOLOGÍA
Los pacientes pueden presentar uno o más cromosomas X extra, y
aproximadamente el 10% muestra un patrón de mosaicismo. El ca-
riotipo clásico es 47XXY, y este patrón es secundario a la falta de dis-
yunción durante la meiosis en la madre o el padre.

La hialinización y fibrosis testiculares se inician por lo general en la
pubertad y empeoran progresivamente a lo largo de la adolescencia,
con disminución también progresiva de la producción de testosterona.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El cuadro clínico clásico es muy distintivo; no obstante, hay dificul-
tades diagnósticas en los casos más leves, en los que el diagnóstico se

efectúa a menudo a través del estudio de los problemas de impoten-
cia, infertilidad o ginecomastia.

TRATAMIENTO
La psicoterapia puede ayudar a estos pacientes a controlar las tareas
del desarrollo durante la adolescencia. En los casos en los que hay
dificultades para el lenguaje o para la lectura, son útiles los progra-
mas educativos especiales; el retraso mental se trata según lo señala-
do en el capítulo correspondiente. En los pacientes cuyas concentra-
ciones de testosterona son bajas se puede administrar esta hormona
en forma de enantato de testosterona, cipionato de testosterona o a
través de un parche transdérmico, lo que mejora gradualmente la li-
bido y la potencia sexual, el estado de ánimo y la sensación de ener-
gía, así como la aparición de la barba. Sin embargo, persiste la infer-
tilidad.

La ginecomastia no desaparece con el tratamiento de sustitución
de la testosterona sino que incluso puede empeorar. En los casos en
los que es muy evidente, puede estar indicada una mamoplastia de
reducción.
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El síndrome de Down, descrito inicialmente por John Langdon
Down en 1866, es una de las causas más frecuentes de retraso mental
y representa entre el 10 y el 16% de todos los pacientes con retraso
mental. Afecta a 1 de cada 600-1.000 recién nacidos vivos y casi
siempre es secundario a trisomía 21; en menos del 5% de los casos se
debe a una translocación. Parece tener una frecuencia similar en
hombres y mujeres. Aunque casi la mitad de estos pacientes fallece
durante la niñez, un porcentaje significativo sobrevive hasta la adoles-
cencia y la edad adulta. Quizá la mitad de los que alcanzan los 40 años
muestran evidencia clínica de enfermedad de Alzheimer.
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El retraso mental puede ser leve o intenso. Estos pacientes suelen
ser personas plácidas, de trato fácil y a menudo cariñosas. Sin em-
bargo, un pequeño porcentaje de los mismos presenta un comporta-
miento perturbador.

Hasta el 40% de los pacientes tienen cardiopatía congénita. Son
frecuentes los cuadros de comunicación interventricular y de con-
ducto arterioso permeable. En ocasiones, estos defectos pueden
causar embolia cerebral (en algunos casos séptica) e infartos cere-
brales múltiples que, a su vez, pueden dar lugar a demencia multi-
infarto.

Se observa hipotiroidismo en el 20-30% de los pacientes, en la
mayoría de los cuales se detectan anticuerpos antitiroideos.

Se pueden observar obstrucción duodenal y estenosis intestinal,
o bien cuadros de megacolon. Una minoría de pacientes sufre con-
vulsiones y el riesgo de leucemia es 10-20 veces mayor que el de la
población general. Aproximadamente la quinta parte de los pacien-
tes presenta inestabilidad atloaxoidea con posibilidad de compresión
o sección de la médula cervical. Un pequeño porcentaje de pacientes
padece apnea obstructiva del sueño con fatiga diurna e irritabilidad,
o incluso autismo.

En los pacientes que llegan a la edad adulta es frecuente el enveje-
cimiento prematuro con calvicie, aparición de canas y cataratas;
unos pocos desarrollan también sintomatología depresiva, que en
ocasiones es tan intensa como para causar el síndrome de demencia
de la depresión.

Tiene un gran interés el hecho de que la enfermedad de Alzheimer
muestra una frecuencia cada vez mayor a medida que los pacientes
alcanzan los 20 años, de manera que casi la mitad de los pacientes con
síndrome de Down sufre demencia durante los decenios quinto y
sexto de su vida.

A pesar de que el diagnóstico se puede establecer de manera fia-
ble según las características clínicas, está indicada la realización del
cariotipo no solamente para confirmar el diagnóstico de manera
concluyente, sino también para determinar si el síndrome se debe a
una trisomía 21 o a una translocación.

CURSO CLÍNICO
La edad media de fallecimiento es de 12 años; en la mayoría de los
pacientes que fallecen antes de la edad adulta, la causa de muerte es
una infección o una cardiopatía congénita. Los que llegan a la edad
adulta suelen fallecer debido a envejecimiento precoz o enferme-
dad de Alzheimer. En general, la supervivencia desde el inicio de la
enfermedad de Alzheimer es de aproximadamente 5 años.

COMPLICACIONES

Las complicaciones se describen en los capítulos relativos al retraso
mental y a la enfermedad de Alzheimer.

ETIOLOGÍA
Aproximadamente el 95% de los casos de síndrome de Down se debe
a trisomía 21 como consecuencia de la falta de disyunción durante la
meiosis; en casi todos los casos, la falta de disyunción tiene lugar en
la madre. El riesgo de la falta de disyunción en la madre aumenta es-
pectacularmente con la edad de la misma, desde aproximadamente
1 por cada 1.000 embarazos en los primeros años del tercer decenio
de vida hasta cerca de 1 por cada 100 a partir de los 40 años y hasta
casi 1 de cada 50 a partir de los 45 años. En una proporción muy pe-
queña de casos tiene lugar un mosaicismo, y estos pacientes presen-
tan una sintomatología mucho más leve. En otro 5% de los casos de
síndrome de Down se detecta una translocación, generalmente entre
el cromosoma 21 y el cromosoma 14; estas translocaciones son espo-
rádicas, o bien heredadas a partir de uno de los progenitores que es
portador asintomático.

El cerebro es pequeño y redondeado, a menudo con el occipucio
aplanado; los surcos corticales pueden estar poco desarrollados y la
circunvolución temporal superior suele ser pequeña. En la figura 6-2
se muestra el cerebro característico del síndrome de Down. Asimis-
mo, el cerebelo y el tronco encefálico son hipoplásicos. Al microsco-
pio se observa una disminución en el número de neuronas corticales
con reducción en el número de espinas dendríticas en las neuronas
piramidales restantes que, además, muestran pocas sinapsis. Con la
edad, aparecen ovillos de degeneración neurofibrilar y placas seni-
les; a partir de los 40 años estas alteraciones se observan en casi to-
dos los pacientes. A pesar de que estas alteraciones anatomopatoló-
gicas no son idénticas a las que se observan en la enfermedad de
Alzheimer, son extraordinariamente similares a las mismas; en este
sentido, tiene interés el hecho de que el cromosoma 21 contiene el
gen de la proteína precursora del amiloide, un constituyente impor-
tante de las placas seniles.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El diagnóstico del síndrome de Down es en sí mismo sencillo, dado
que los signos clínicos son casi patognomónicos. En los casos en los
que aparece demencia hay que considerar no solamente enfermedad
de Alzheimer sino también hipotiroidismo y, con menos frecuencia,
la demencia multiinfarto.

Capítulo 6 � Síndrome de Down 19

FIG. 6-1. Joven de 15 años con síndrome de Down. (De Wiedeman HR,
Kunze J, Dibben H. Atlas of clinical syndromes: a visual aid to diagnosis,
2.ª ed., Londres, 1992, Wolfe.)

FIG. 6-2. Cerebro con las características típicas del síndrome de Down.
(De Parisi JE, Schochet SS. Principles and practice of neuropathology,
St. Louis, 1993, Mosby.)
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TRATAMIENTO

Si se detecta una translocación en el cariotipo del paciente, es nece-
sario efectuar el cariotipo en todos los familiares en primer grado
con el fin de descartar que sean portadores.

El tratamiento general del retraso mental se expone en el capítu-
lo correspondiente. En todos los pacientes es necesario hacer una to-
mografía computarizada (TC) de la columna cervical para que el pa-
ciente evite los deportes en los casos en los que se demuestre inestabi-
lidad atloaxoidea. Dada la incidencia relativamente elevada de
hipotiroidismo, es una medida prudente la comprobación anual de las
concentraciones de TSH y de T4 libre. Si aparece enfermedad de Al-
zheimer, se debe considerar el tratamiento con un inhibidor de la co-
linesterasa, como donepezilo; no obstante, hay que tener en cuenta
que aún no se ha demostrado de manera concluyente que estos fár-
macos sean eficaces en los pacientes con síndrome de Down.
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El síndrome de Sturge-Weber (también denominado síndrome de
Sturge-Weber-Dimitri y angiomatosis encefalotrigeminal) fue descri-
to inicialmente por William Allen Sturge en 1879, y es un trastorno in-
frecuente caracterizado por la aparición de angiomas faciales planos,
convulsiones y retraso mental. Las técnicas de imagen pueden mostrar
calcificaciones corticales en el mismo lado que el angioma plano.
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contralateral al angioma plano pueden aparecer hemiplejía, hemia-
trofia y hemianopsia; aproximadamente la mitad de los pacientes
tiene retraso mental. La mayoría de los pacientes sufre episodios de
tipo accidente cerebrovascular o ataques isquémicos transitorios.

En el momento del nacimiento, algunos pacientes muestran un
ojo aumentado de tamaño (también denominado buftalmía u «ojo
de buey»); el glaucoma muestra una incidencia mayor a medida que
avanza la edad, y finalmente afecta a la tercera parte o a la mitad de
los pacientes.

Las calcificaciones corticales cerebrales ipsolaterales al angioma
plano se pueden detectar en las radiografías simples, en la TC y en la
RM. En la figura 7-2 se observan las calcificaciones serpenteantes en
la corteza occipital parietal izquierda. En la TC y en la RM también
se puede percibir un cierto grado de atrofia cortical ipsolateral. A pe-
sar de que las calcificaciones son más frecuentes en la zona parieto-
occipital, pueden afectar a todo el hemisferio, y en algunos pocos ca-
sos son bilaterales.

CURSO CLÍNICO
Aunque en la mayoría de los pacientes el grado de afectación intelec-
tual no se modifica después de la primera niñez, en ocasiones se pro-
duce un deterioro progresivo que parece estar asociado con la activi-
dad epiléptica persistente e incontrolada. En estos casos puede ser
más adecuado hablar de demencia que de retraso mental.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del retraso mental son las que se describen en el
capítulo correspondiente.

ETIOLOGÍA
El aspecto clave de esta enfermedad es la angiomatosis leptomenín-
gea que, aunque generalmente se localiza en la zona parietooccipital,
se puede extender en dirección anterior hasta el lóbulo frontal o in-
cluso puede ser bilateral. Los vasos de la corteza subyacente están en-
grosados y muestran finalmente calcificación; en el parénquima ce-
rebral también puede haber depósitos de calcio sin relación con va-
sos. Se observan gliosis y pérdida neuronal que justifican la atrofia
detectada en las técnicas de neuroimagen.

En algunos casos se puede observar estasis venosa en las malfor-
maciones angiomatosas leptomeníngeas, con el consiguiente infarto
venoso en la corteza subyacente.

Casi todos los casos de síndrome de Sturge-Weber son esporádi-
cos; en los pocos casos familiares detectados, el trastorno hereditario
parece presentar un patrón autosómico recesivo.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Los angiomas planos no son infrecuentes, pero en la mayor parte de
los casos no indican síndrome de Sturge-Weber; sin embargo, la apa-
rición de un angioma plano en la frente asociado con convulsiones y
con retraso mental es casi patognomónica de esta enfermedad. Es
muy raro que los pacientes no presenten angiomas planos, y en estos
casos el diagnóstico diferencial se debe ampliar para incluir la enfer-
medad celíaca, que se puede asociar con convulsiones y con calcifi-
cación occipital.

TRATAMIENTO
Dado que las convulsiones recurrentes pueden causar un deterioro
intelectual progresivo, en estos pacientes es esencial el tratamiento
medicamentoso antiepiléptico, con recomendación de la carbama-
zepina; en los casos resistentes al tratamiento farmacológico se pue-
de considerar la cirugía. Hay que vigilar la presión intraocular, gene-
ralmente con una periodicidad anual, tratando de manera activa el
glaucoma. Algunos expertos recomiendan la administración de aspi-
rina a dosis bajas en los pacientes con episodios de tipo accidente ce-
rebrovascular o con ataques isquémicos transitorios; sin embargo,
en los niños hay que contrapesar su efecto beneficioso con el riesgo
de síndrome de Reye. El angioma plano se puede tratar mediante lá-
ser. El tratamiento genérico del retraso mental es el que se describe
en el capítulo correspondiente.
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FIG. 7-2. Calcificaciones corticales serpenteantes en el síndrome de Stur-
ge-Weber. (De Haaga JR, Alfidi RJ, eds. Computed tomography of the who-
le body, vol. 1, 2.ª ed., St. Louis, 1988, Mosby.)
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La esclerosis tuberosa, también denominada epiloia y enfermedad de
Bourneville, es un trastorno sistémico que afecta no solamente al ce-
rebro sino también a la piel, la retina, el riñón, el pulmón y otros ór-
ganos. Aunque por lo general esta enfermedad se inicia durante la ni-
ñez con la tríada de retraso mental, convulsiones y adenoma sebáceo,
su inicio se puede retrasar hasta los primeros años de la edad adulta, en
cuyo caso puede cursar como un cuadro de demencia. Es un trastorno
poco frecuente, cuya prevalencia es de quizá 1 por cada 10.000 perso-
nas. Puede ser más habitual en los hombres que en las mujeres.

INICIO
Aunque los síntomas correspondientes a la afectación del sistema
nervioso central no suelen aparecer hasta los primeros años de la ni-
ñez y, tal como ya se ha señalado, en ocasiones no lo hacen hasta los
primeros años de la edad adulta, las manifestaciones cutáneas están
presentes desde el nacimiento. Casi el 100% de los pacientes presen-
ta desde el nacimiento áreas pequeñas y diseminadas de despigmen-
tación con configuración en hoja, algunas de las cuales sólo son visi-
bles con la lámpara de Wood. Hacia los 4 años de edad, aproximada-
mente el 90% de los pacientes presenta adenoma sebáceo.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
En la esclerosis tuberosa de inicio durante la niñez se observa retraso
mental en aproximadamente las dos terceras partes de los pacientes,
así como autismo en hasta la cuarta parte de los mismos, aunque otros
muchos pacientes muestran rasgos autistas aislados. Las convulsiones
afectan al 75% de los pacientes; inicialmente se suelen manifestar en
forma de espasmos infantiles (o convulsiones «salaam»), aunque con
la edad tienden a aparecer cuadros de convulsiones focales, mioclóni-
cas o tonicoclónicas generalizadas típicas. Cuando está plenamente
desarrollado, el adenoma sebáceo aparece en forma de múltiples pe-
queños nódulos distribuidos a menudo con un patrón en «alas de ma-
riposa» en la cara, que suele respetar el labio superior (fig. 8-1). Otras
manifestaciones son los fibromas subungueales y las placas «chagrén»,

8 Esclerosis tuberosa

FIG. 8-1. Adenoma sebáceo en la esclerosis tuberosa. (De Goodman RM,
Gorlin RJ. Atlas of the face in genetic disorders, St. Louis, 1977, Mosby.)

FIG. 8-2. Tuber subependimarios no calcificados. (De Osborn AC. Diag-
nostic neuroradiology, St. Louis, 1994, Mosby.)

que son áreas cutáneas bien delimitadas con consistencia de cuero lo-
calizadas a menudo en la parte inferior de la espalda.

En escasas ocasiones, la esclerosis tuberosa puede permanecer
en una fase latente hasta la edad adulta, y entonces puede cursar
como una demencia progresiva o, a veces, como un trastorno con-
vulsivo de inicio reciente.

Los facomas retinianos son pequeños tumores planos y redondea-
dos que aparecen a menudo en estos pacientes; otras manifestaciones
habituales son los quistes renales o angiomiolipomas, los rabdomio-
mas cardíacos y, en ocasiones, los quistes pulmonares.

Quizá hasta el 10% de los casos puede presentar la transformación
maligna de un tuber, generalmente con formación de un astrocitoma
de células gigantes. Además, en los casos en los que un tuber o un as-
trocitoma obstruyen el agujero de Monro, aparece hidrocefalia con
cefalea, náuseas, alteraciones de la marcha y deterioro cognoscitivo.

El electroencefalograma suele mostrar alteraciones, con actividad
lenta generalizada y epileptiforme.

La radiografía de cráneo puede mostrar múltiples tuber calcifica-
dos. Asimismo, en la TC se observan numerosos tuber calcificados que
suelen presentar una localización subependimaria, a menudo en la
proximidad del agujero de Monro. Los tuber no calcificados son pasa-
dos por alto en la TC, pero se pueden detectar de manera fiable en la
RM; la figura 8-2 muestra tuber subependimarios no calcificados.

CURSO CLÍNICO
Los niños con afectación grave no suelen vivir más allá de los 15 años;
muestran un deterioro gradual de la función cognoscitiva y un in-
cremento de las convulsiones. El fallecimiento puede deberse a esta-
do epiléptico o a afectación cardíaca o renal. Por otra parte, en los
casos de inicio en la edad adulta puede haber sólo una demencia len-
tamente progresiva, y el paciente no fallece a causa de la enfermedad
a menos que aparezca un astrocitoma o algún otro tumor.

22
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COMPLICACIONES

Las complicaciones se describen en los capítulos correspondientes a
la demencia y el retraso mental.

ETIOLOGÍA
En la autopsia se detectan numerosos tumores escleróticos denomi-
nados tuber, muchos de los cuales están calcificados. Se pueden loca-
lizar en la superficie de la corteza, en la sustancia blanca y, con mayor
frecuencia, en las zonas subependimarias. Estos tumores subependi-
marios protruyen en el ventrículo y en ocasiones son tan numerosos
que dan lugar al aspecto característico de la superficie ventricular en
«cera de vela». Es menos habitual la observación de los tuber en el
cerebelo o el tronco encefálico. Los tuber están constituidos por una
combinación de células gigantes atípicas y elementos neuronales que
a menudo tienen un tamaño extraordinariamente grande y que son
vacuolados.

La esclerosis tuberosa es un trastorno genético; en aproximada-
mente la tercera parte de los casos se transmite con un patrón auto-
sómico dominante, mientras que el resto de los casos corresponden a
mutaciones espontáneas. Se pueden observar mutaciones en 1 de 2 ge-
nes: el gen TSC1, localizado en el cromosoma 9, codifica una proteína
denominada hamartina, mientras que el gen TSC2 se localiza en el
cromosoma 16 y codifica la tuberina. Los genes TSC1 y TSC2 actúan
como «genes de supresión tumoral», por lo que se supone que en la
enfermedad hay una ausencia de la «supresión» normal que facilita
la aparición de los tuber y de las otras manifestaciones del proceso.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Cuando durante la niñez aparece la tríada clásica, no es fácil pasar
por alto el diagnóstico. En los adultos que muestran un cuadro de
demencia, las manifestaciones cutáneas pueden indicar el diagnósti-
co. En los casos en los que no existen estas manifestaciones cutáneas,
la observación de tumores múltiples (muchos de ellos calcificados)
en la TC o la RM sugiere el diagnóstico correcto.

TRATAMIENTO
Es imprescindible un tratamiento antiepiléptico activo, y en los ca-
sos resistentes al mismo se debe considerar la cirugía cuando se de-

tecta una zona epileptógena bien localizada y única; la cirugía tam-
bién se debe considerar en los casos de hidrocefalia obstructiva. El
retraso mental, el autismo y la demencia se tratan tal como se indica
en los capítulos respectivos; no obstante, hay que tener en cuenta
que se deben evitar los fármacos potencialmente cardiotóxicos, dada
la frecuencia con la que estos pacientes presentan rabdomioma car-
díaco. A los pacientes se les debe ofrecer consejo genético. Los padres
aparentemente no afectados de los pacientes deben ser evaluados
con detalle (con RM craneal, ecocardiografía, ecografía renal y ra-
diología torácica) antes de considerar que la enfermedad del pacien-
te es una mutación espontánea.
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Capítulo 9 � Síndrome de Bardet-Biedl 23

El síndrome de Bardet-Biedl es un trastorno genético poco frecuente
caracterizado por obesidad, distrofia retiniana, polidactilia y, en apro-
ximadamente la mitad de los pacientes, retraso mental. A pesar de que
este síndrome ha sido bien definido, hay una cierta incongruencia en
la bibliografía en cuanto a su denominación: aunque originalmente se
lo denominaba síndrome de Laurence-Moon-Biedl, hoy en día se pre-
fiere la denominación de síndrome de Bardet-Biedl.
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puede no ser aparente durante muchos años y la ceguera generalmen-
te se retrasa hasta la mediana edad.

CURSO CLÍNICO
Tal como ya se ha señalado, la distrofia retiniana es gradualmente
progresiva; en los pacientes con afectación renal también puede ha-
ber una afectación progresiva, de manera que una pequeña propor-
ción de estos pacientes muestra al final insuficiencia renal.

COMPLICACIONES
Las complicaciones se describen en los capítulos correspondientes al
retraso mental y a la obesidad.

ETIOLOGÍA

Se han identificado 6 loci (BBS1 a BBS6) y, en la mayor parte de los
casos, hay un patrón de herencia autosómico recesivo. Hasta el mo-
mento no se han definido alteraciones anatomopatológicas caracte-
rísticas del sistema nervioso central.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Los síndromes de Prader-Willi y Alstrom-Hallgren se caracterizan
por obesidad y por un patrón de herencia autosómico recesivo; sin
embargo, ninguno de estos síndromes cursa con polidactilia. Los
otros factores de diferenciación son el apetito voraz en el síndrome
de Prader-Willi, y la sordera neurosensitiva en el síndrome de Als-
trom-Hallgren.

TRATAMIENTO
El tratamiento se expone en los capítulos correspondientes al retraso
mental y a la obesidad. La testosterona no ha demostrado ser útil.
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FIG. 9-1. Paciente de sexo masculino con las características típicas del
síndrome de Bardet-Biedl. (De Hall R, Evered DC. Color atlas of endocrino-
logy, 2.ª ed., Londres, 1990, Wolfe.)
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Algo menos de la mitad de los pacientes sufre un retraso mental
que, en la mayor parte de los casos, es de grado leve.

A pesar de que hay una cierta controversia sobre esta cuestión,
parece que hasta la tercera parte de los pacientes desarrolla una psi-
cosis durante la adolescencia o la edad adulta con características fe-
notípicas muy similares a las de la esquizofrenia.

Otras alteraciones clínicas son la cardiopatía congénita (con ma-
yor frecuencia, comunicación interventricular) y el hipoparatiroi-
dismo.

CURSO CLÍNICO
La evolución clínica es crónica; aunque algunos pacientes fallecen
debido a complicaciones de la cardiopatía, la mayoría tiene una es-
peranza de vida normal.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del retraso mental y de la psicosis secundaria se
describen en los capítulos correspondientes.

ETIOLOGÍA
El síndrome velocardiofacial es secundario a una microdeleción en
el brazo largo del cromosoma 22. Aunque en la mayor parte de los
casos esta microdeleción se hereda con un patrón autosómico domi-
nante, también pueden aparecer casos espontáneos.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

El diagnóstico se establece por la dismorfia facial y por la voz nasal.

TRATAMIENTO
No hay ningún tratamiento específico para este síndrome; el retraso
mental y la psicosis se pueden tratar según lo que se expone en los
capítulos correspondientes.
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El síndrome de Prader-Willi es un trastorno congénito caracterizado
por estatura baja, micromelia, retraso mental leve, hipogonadismo y
obesidad secundaria a una a hiperfagia intensa. Afecta tanto a hom-
bres como a mujeres y se observa en el 0,01% de la población general.
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ETIOLOGÍA

El síndrome de Prader-Willi aparece en las personas que carecen de
una porción crítica del cromosoma 15 de origen paterno. Este déficit
se puede producir por tres mecanismos: el primero y más frecuente es
una microdeleción en el cromosoma paterno; el segundo es una «di-
somía materna» en la que ambos cromosomas proceden de la ma-
dre; el tercero y menos frecuente es una mutación en la porción crí-
tica del cromosoma de origen paterno. La determinación de si el cro-
mosoma 15 del paciente tiene o no un origen paterno está facilitada
por el hecho de que el patrón de metilación del cromosoma 15 pater-
no es diferente del patrón de metilación del cromosoma de origen ma-
terno; en consecuencia, si el análisis de metilación indica la ausencia
del material procedente del padre, entonces el diagnóstico es correcto.

Hay poca información sobre la neuropatología de este síndrome:
en un estudio se observó una disminución en el número de neuro-
nas de los núcleos paraventricular y supraóptico del hipotálamo.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El diagnóstico de la obesidad se expone en el capítulo correspon-
diente a la misma, así como el del retraso mental.

TRATAMIENTO

El tratamiento nutricional temprano es esencial; en algunos casos
puede ser necesario internar al paciente en alguna institución para
restringir su acceso a los alimentos.

Las inyecciones de hormona de crecimiento pueden inducir un
aumento de la actividad física y un incremento de la masa corpo-
ral magra. En un ensayo clínico con control doble ciego, la fenflu-
ramina redujo la hiperfagia y la agresividad, mientras que en un
estudio con diseño abierto la risperidona (administrada a una do-
sis media de aproximadamente 1,5 mg/día) causó los mismos
efectos.

La mayor parte de los casos tiene un origen esporádico; tal
como se ha señalado, en la mayoría de los pacientes la enfermedad
se debe a una microdeleción en el cromosoma paterno o a una di-
somía uniparenteral materna. Ninguno de estos fenómenos es he-
reditario.
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FIG. 11-1. Adolescente con síndrome de Prader-Willi. (De Kelly TE. Clini-
cal genetics and genetic counseling, 2.ª ed., Chicago, 1986, Mosby.)
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El síndrome de Lesch-Nyhan es un trastorno hereditario recesivo li-
gado al cromosoma X muy infrecuente y asociado con una deficien-
cia casi completa de hipoxantina-guanina fosforribosiltransferasa.
Clínicamente, los pacientes presentan coreoatetosis, espasticidad,
signos intensos de automutilación y grados variables de retraso
mental.

INICIO
Los movimientos involuntarios anómalos se suelen observar duran-
te el primer año de vida.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Aunque antes se consideraba que el retraso mental era de un grado al
menos leve o moderado, las puntuaciones del CI son en ocasiones
falsamente bajas debido al importante trastorno de los movimien-
tos, de manera que algunos de estos niños pueden tener una inteli-
gencia casi normal y ser muy conscientes de su terrible situación.

Hacia el final del primer año de vida, la coreoatetosis se vuelve
evidente. También se pueden observar disartria y distonía. Algunos
niños muestran además espasticidad, con marcha en tijera e hiperre-
flexia. Un pequeño porcentaje sufre convulsiones y otro pequeño
grupo muestra anemia megaloblástica.

Los signos característicos de automutilación aparecen general-
mente durante la niñez, después del tercer año de vida. A pesar de
tener una sensibilidad normal al dolor, estos pacientes se muerden
repetidamente los labios, la lengua, la mucosa yugal y los dedos.
En los casos extremos, se arrancan literalmente los dedos y los la-
bios con los dientes. En la figura 12-1 se muestran dos de estos pa-
cientes.

Las concentraciones séricas de ácido úrico están elevadas casi
siempre y estos pacientes pueden presentar gota tofácea y nefropatía
por gota durante la adolescencia.

El diagnóstico se confirma por la observación de una disminu-
ción muy importante en la actividad de la hipoxantina-guanina fos-
forribosiltransferasa en los eritrocitos, la raíz del pelo o los fibroblas-
tos cutáneos en cultivo, o bien mediante análisis con PCR.

CURSO CLÍNICO
La mayoría de los pacientes fallece debido a infecciones o a insuficien-
cia renal en la adolescencia o en los primeros años de su vida adulta.

COMPLICACIONES
En casi todos los casos es necesario internar a estos pacientes en al-
guna institución.

ETIOLOGÍA
La ausencia casi completa de hipoxantina-guanina fosforribosiltransfe-
rasa (HPRT) es secundaria a alguna de las más de 100 mutaciones co-
nocidas en el gen que codifica esta enzima, que se localiza en el cromo-
soma X. Aunque el trastorno resultante en el metabolismo de las puri-
nas da lugar a una producción excesiva de ácido úrico, la hiperuricemia
resultante es aparentemente un epifenómeno y no está relacionada de
manera causal con la disfunción del sistema nervioso central.

Los estudios mediante tomografía con emisión de positrones
(PET, positron-emission tomography) han demostrado una dismi-
nución de la actividad dopaminérgica en la corteza frontal, el estria-
do y el tegmento mesencefálico, mientras que con la RM se ha detec-

12 Síndrome de Lesch-Nyhan

FIG. 12-1. Autoamputación de los labios en el síndrome de Lesch-Nyhan. (De Goodman RM, Gorlin RJ.
Atlas of the face in genetic disorders, St. Louis, 1977, Mosby.)
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tado una atrofia del núcleo caudado. Hay otros datos de alteración
de la actividad dopaminérgica en el líquido cefalorraquídeo (LCR),
en el que se observan niveles reducidos de ácido homovanílico
(AHV); en un estudio de autopsia se demostró la disminución de la
concentración de dopamina en el núcleo caudado.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Muchos pacientes que presentan otras formas de retraso mental
también se muerden a sí mismos, tal como se ha señalado en el capí-
tulo correspondiente. Sin embargo, el grado de automutilación que
se observa en estos otros casos de retraso mental es mucho menor
que el que acompaña al síndrome de Lesch-Nyhan.

TRATAMIENTO
Al anticiparse a la nefropatía gotosa, la administración de alopurinol
puede prolongar la vida del paciente, pero no influye en los síntomas
del sistema nervioso central.

A menudo son necesarias medidas de restricción para proteger los
dedos de las manos. Un aspecto interesante es que estos pacientes sue-
len mostrar un gran alivio cuando se les aplican medidas de restric-
ción, como si fueran incapaces de dejar de morderse aunque quisieran
hacerlo. Los protectores de boca o de labios, así como las mascarillas
faciales, pueden reducir la lesión de los labios, aunque en algunos ca-
sos es necesario extraer los dientes para proteger los labios. Los antip-
sicóticos como flufenazina, haloperidol o risperidona pueden reducir
la coreoatetosis y la automutilación; se han publicado casos de dismi-
nución de la automutilación con carbamazepina y gabapentina. El 5-
hidroxtriptófano por vía oral reduce la coreoatetosis, pero no modifi-
ca la automutilación.

La investigación actual está centrada en la terapia de sustitución
genética. Hoy en día, es posible el diagnóstico prenatal mediante la
amniocentesis con estudio de los fibroblastos en cultivo.
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Introducción a las discapacidades del desarrollo
(trastornos de la comunicación, el aprendizaje 
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que sus compañeros. Así, en general, la disfasia del desarrollo o disfa-
sia receptiva es la que comienza a una edad más temprana, y en oca-
siones se hace aparente hacia los 2 años de edad. En el otro extremo,
la disgrafía del desarrollo es la que empieza de manera más tardía, y
en ocasiones no se demuestra hasta los 10 años, en un momento en el
que la mayor parte de los niños (al menos en nuestra cultura) ya es
capaz de escribir razonablemente bien.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Las descripciones individuales de cada forma de discapacidad se pre-
sentan en los capítulos respectivos; un aspecto importante es que,
aunque una discapacidad del desarrollo puede aparecer aislada, lo más
frecuente es que el paciente que la sufre tenga un trastorno mixto con
dos o más discapacidades simultáneas. En concreto, la dislexia se suele
acompañar de disgrafía y discalculia, y no es frecuente observar la dis-
grafía o la discalculia como trastornos aislados. Además, aunque los
cuadros de torpeza pueden aparecer de forma aislada, a menudo se
asocian con un trastorno de la articulación de la palabra o disfasia.

La hiperactividad se puede asociar con discapacidades del desarro-
llo, en especial con dislexia, disfasia, discalculia o torpeza del desarrollo.

CURSO CLÍNICO
En la evolución natural de los acontecimientos, la mayoría de los ni-
ños afectados muestran una remisión al menos parcial de sus sínto-
mas. El grado y el momento de la remisión son variables. Por una
parte, los niños con trastorno fonológico del desarrollo mejoran sus-
tancialmente antes de la adolescencia; por otra parte, la disfasia del
desarrollo suele mantenerse durante toda la vida.

COMPLICACIONES
Además de su propio sentido de vergüenza y de culpa, los niños son a
menudo objeto de ridículo y humillación. Es frecuente el fracaso esco-
lar. Actualmente se está debatiendo si la presencia de discapacidades del
desarrollo predispone a la aparición de un trastorno del comporta-
miento y, finalmente, a la de un trastorno antisocial de la personalidad.

ETIOLOGÍA
Con excepción de la torpeza, todas estas formas de discapacidad del
desarrollo presentan un carácter familiar. En el caso de la disfasia y la
dislexia del desarrollo, se han observado alteraciones neuropatológicas
muy sugestivas de disgenesia de maduración de la corteza cerebral.

En los casos en los que un niño presenta más de una forma de
discapacidad del desarrollo, ambos trastornos pueden ser indepen-
dientes o bien uno de ellos puede ser secundario al otro. Este fenó-
meno secundario se observa quizá con mayor claridad en los niños
con disfasia receptiva del desarrollo y con dislexia o disgrafía. El niño
que carece de la capacidad para entender lo que se le dice muestra
una discapacidad en el aprendizaje para leer y escribir.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La ceguera y la sordera congénitas o de inicio temprano hacen que a
menudo el niño sufra una discapacidad; no obstante, estos trastor-
nos se suelen descartar fácilmente.

En el retraso mental, las habilidades del niño están muy por detrás
de las de sus compañeros de clase. Sin embargo, en ocasiones el niño
muestra habilidades inferiores en comparación con otros niños que
también tienen retraso mental, en cuyo caso se debe establecer el diag-
nóstico tanto de retraso mental como de discapacidad del desarrollo.

Los niños con autismo, tanto si presentan retraso mental como si
no, muestran un desarrollo muy desigual. No obstante, al contrario
de lo que ocurre en el retraso mental, esta desigualdad (que es uni-
versal en el autismo) no indica la existencia de una discapacidad del
desarrollo como trastorno específico. En conjunto, el niño autista se
diferencia del niño con discapacidad del desarrollo por su indiferen-
cia hacia el contacto humano o por su evitación activa del mismo.

En los casos infrecuentes de esquizofrenia de inicio en la primera
niñez, el niño no desarrolla algunas habilidades. Sin embargo, en
este caso se pueden observar las peculiaridades y comportamientos
extraños de los pacientes con esquizofrenia, que no existen en los
cuadros de discapacidad del desarrollo.

La privación o carencia de formación educativa puede hacer que el
niño sea incapaz de leer, escribir o efectuar operaciones aritméticas; en
los casos más extremos, llega a ser incapaz de hablar o de comprender
lo que se le dice. No obstante, si a estos niños se les da la oportunidad
de aprender y se deja a su profesor una cierta capacidad de maniobra,
adquieren rápidamente las habilidades. En cambio, los niños con disca-
pacidad del desarrollo muestran una adquisición lenta de las mismas.

Los niños con hiperactividad no suelen presentar progresos satisfac-
torios en el aprendizaje de la lectura, la escritura mide las operaciones
aritméticas. Sin embargo, en este caso el bajo rendimiento es secunda-
rio a la incapacidad del niño de permanecer sentado y prestar atención
en clase. Una vez que se trata adecuadamente la hiperactividad, estos ni-
ños realizan por lo general un progreso rápido en sus habilidades.

Los defectos de tipo adquirido no se deben confundir con los cua-
dros de discapacidad del desarrollo. Cualquier niño que pierde una
habilidad que ya había conseguido (p. ej., la lectura) debe ser evalua-
do con detalle para descartar trastornos como la depresión, la esqui-
zofrenia o diversos cuadros que cursan con demencia, como la adre-
noleucodistrofia, la leucodistrofia metacromática y la panencefalitis
esclerosante subaguda.

Las consideraciones que se acaban de señalar sobre el diagnóstico
diferencial se aplican a todos los cuadros de discapacidad del de-
sarrollo. En los capítulos correspondientes se presentan considera-
ciones adicionales.

TRATAMIENTO
La formación educativa de carácter terapéutico es esencial y da muy
buenos resultados. Con excepción del piracetam (no comercializado
en Estados Unidos), en los casos de dislexia del desarrollo los medi-
camentos no parecen ser útiles.

La información relativa a estos cuadros de discapacidad es muy útil
para los padres; muchos de ellos consideran que su hijo es testarudo o
perezoso, y su abordaje al problema puede ser mucho más constructi-
vo cuando se dan cuenta de la naturaleza de la discapacidad.
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TABLA 13-1. Discapacidades del desarrollo

DSM-IV Términos equivalentes 

Trastornos de la comunicación
Trastorno del lenguaje expresivo Disfasia del desarrollo
Trastorno mixto del lenguaje

receptivo-expresivo Disfasia del desarrollo

Trastorno del lenguaje
Trastorno fonológico Trastorno de disarticulación 

de la palabra

Trastornos del aprendizaje
Trastorno de la lectura Dislexia del desarrollo
Trastorno del cálculo Discalculia del desarrollo
Trastorno de la expresión escrita Disgrafía del desarrollo

Trastorno de las habilidades motoras
Trastorno del desarrollo de la coordinación Torpeza del desarrollo
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La psicoterapia puede ser útil en los casos en los que el niño
muestra una actitud de retraimiento o de rebeldía hacia el trabajo
escolar o hacia el juego con los compañeros, en el intento de evitar la
vergüenza.

En los casos en los que toda la familia está afectada por la disca-
pacidad del niño, las sesiones de orientación familiar también pue-
den ser muy útiles.

Muchas de las complicaciones asociadas con estos cuadros de dis-
capacidad del desarrollo se pueden prevenir mediante la detección
temprana de los pacientes en el colegio y la intervención terapéutica
a tiempo.
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Los niños con disfasia mixta receptiva-expresiva suelen tener un
pronóstico malo en los casos en los que la evolución es la habitual.
Aunque algunos pacientes con afectación leve pueden llegar a entender
en grado suficiente lo que se les dice como para alcanzar un desarrollo
razonablemente adecuado, los que presentan una afectación más grave
pueden no llegar a comprender nunca lo que se les dice, ni a hablar.

El pronóstico de los niños con disfasia expresiva aislada es mejor.
Muchos de ellos adquieren un lenguaje útil durante los años de cole-
gio, y en muchos casos presentan un habla generalmente normal
desde la adolescencia temprana.

COMPLICACIONES
La disfasia del desarrollo puede ser extremadamente discapacitante.
Al ser incapaces de comunicarse de forma adecuada, estos niños tie-
nen una capacidad menor para progresar, tanto social como acadé-
micamente.

ETIOLOGÍA
La disfasia del desarrollo suele ser un cuadro familiar. Además, entre
los parientes en primer grado de los niños con disfasia del desarrollo
se observa una incidencia mayor de la esperada de dislexia, disgrafía
y trastorno fonológico.

En el estudio de autopsia efectuado a uno de estos pacientes se
demostró una asimetría del plano temporal con displasia cortical fo-
cal en la superficie inferior de la circunvolución frontal izquierda, lo
que indica un trastorno de la migración neuronal. Los estudios con
electroencefalograma (EEG) del sueño han demostrado una activi-
dad paroxística superior a la normal, lo que, de nuevo, es congruen-
te con la existencia de una displasia cortical.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Por supuesto, la sordera puede parecerse a la disfasia del desarrollo;
no obstante, a diferencia del niño con disfasia, el niño sordo no res-
ponde al sonido de la voz.

El mutismo selectivo se diferencia por su edad más avanzada de
inicio y porque el paciente se puede comunicar con las personas que
él mismo elige.

Los cuadros de privación grave pueden hacer que el niño no pre-
sente exposición al lenguaje y, por tanto, que sea incapaz de com-
prender y de hablar. Sin embargo, una vez que estos niños llegan a
confiar en determinadas personas suelen adquirir de manera muy
rápida el lenguaje. De la misma manera, los niños pequeños cuyos
hermanos mayores «hablan todo por ellos» pueden presentar un
cuadro similar al de la disfasia, pero estos niños empiezan a hablar
rápidamente cuando se encuentran en una situación en la que nadie
habla por ellos y en la que sus deseos no son cumplidos si no partici-
pan en la conversación.

Los niños autistas son a menudo inaccesibles para las personas
que les hablan. Además, su propio lenguaje es a menudo idiosincrá-
sico, y algunos pueden mostrar mutismo. Sin embargo, al contrario
de lo que ocurre con los niños que presentan disfasia, los autistas tie-
nen un distanciamiento emocional importante. El niño con disfasia
presenta una actitud relativamente normal en cuanto a las manifes-
taciones de afecto, mientras que el niño autista se mantiene distante.

El retraso mental implica siempre déficit del lenguaje; sin embar-
go, estos pacientes son incapaces de aprender de ninguna forma. Por

el contrario, el niño con disfasia puede entender conceptos visuales o
espaciales complejos.

En los casos extraordinariamente infrecuentes de esquizofrenia
de inicio durante la primera niñez, los pacientes presentan trastorno
del lenguaje. No obstante, a diferencia de lo que ocurre en la disfasia,
en estos casos el paciente muestra un lenguaje y un comportamiento
de carácter extraño.

Los niños con cuadros graves de trastorno fonológico del de-
sarrollo también pueden presentar un lenguaje casi ininteligible, si-
milar al de la disfasia expresiva del desarrollo. No obstante, el estudio
detallado pone en evidencia una sintaxis normal que no se observa
en los casos graves de disfasia expresiva.

Diversos tumores, cuadros de encefalitis y traumatismos pueden
causar una disfasia que se diferencia de la del desarrollo por la pre-
sencia de signos focales o convulsiones asociados: una causa muy
importante de afasia adquirida en los niños es el síndrome de Lan-
dau-Kleffner, caracterizado por un cuadro de convulsiones y afasia
con deterioro progresivo.

TRATAMIENTO
Los programas educativos de carácter terapéutico son clave y a me-
nudo muy útiles. A los niños con disfasia receptiva se les puede ense-
ñar la lectura de los labios.

Algunos autores recomiendan el uso de fármacos antiepilépticos,
como valproato, en los casos con actividad electroencefalográfica
paroxística; sin embargo, no se ha demostrado de manera conclu-
yente que este tratamiento resulte útil.
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El trastorno de disarticulación de la palabra del desarrollo, también
denominado disarticulación de la palabra del desarrollo o, reciente-
mente, trastorno fonológico, se caracteriza por la dificultad en la
pronunciación. El niño puede cecear y en ocasiones su habla puede
tener características similares a la de un niño pequeño.

Hasta el 3% de los niños menores de 8 años muestra un cierto
grado de disarticulación de la palabra del desarrollo. Aunque la pro-
porción entre niños y niñas no ha sido claramente definida, la im-
presión clínica es que es más frecuente en los primeros.

INICIO
El trastorno de disarticulación de la palabra del desarrollo se suele
hacer evidente entre los 3 y los 6 años de edad, a medida que es cada
vez más aparente la diferencia entre el habla del paciente y el habla
cada vez mejor articulada de los niños de su edad.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
A menudo, estos niños tienen dificultades para pronunciar las conso-
nantes. En vez de decir «conmigo» pueden decir «comigo»; otros ejem-
plos son los de sustituir «juguete» por «jubete», «comer» por «omer» o
«adiós» por «dadiós». A veces pueden mostrar un ceceo evidente. El ha-
bla puede ser lenta y en ocasiones tiene lugar con grandes dificultades.
El niño sabe con precisión qué es lo que quiere decir y cuando las perso-
nas que le rodean no le entienden puede presentar frustración o quizá se
puede enfurecer con las personas que no le entienden.

Los casos más leves son pasados por alto en ocasiones. Quizá al
niño sólo se le reprocha ligeramente hablar como si fuera un «bebé».
Sin embargo, en los casos más graves el habla es casi ininteligible ex-
cepto para las personas que viven con el niño.

El trastorno de disarticulación de la palabra del desarrollo se pue-
de asociar a trastorno de torpeza del desarrollo.

EVOLUCIÓN
En la mayor parte de los casos, el trastorno de disarticulación de la
palabra del desarrollo presenta remisión antes de los 8 años de edad;
los pacientes que siguen mostrando síntomas mucho más allá de esta
edad pueden presentar una mejoría gradual a lo largo de muchos
años, aunque en estos casos la evolución suele ser crónica.

COMPLICACIONES
Estos niños pueden ser ridiculizados por sus compañeros y reprendi-
dos por padres que desconocen el problema. Cuando la disarticulación
de la palabra es tan intensa como para que el habla sea ininteligible, los
progresos académicos y sociales pueden ser muy difíciles.

ETIOLOGÍA
El trastorno de disarticulación de la palabra del desarrollo es más
frecuente entre los familiares biológicos de primer grado de los pa-
cientes, en relación con lo que se podría esperar por azar.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

Los niños con sordera no pueden controlar su articulación de la pa-
labra y pueden presentar numerosos errores en la misma.

Algunos dialectos favorecen lo que para la cultura general parece re-
presentar un defecto en la articulación de la palabra. En este caso, los
niños a los que se enseña este tipo de dialectos pueden aprender fácil-
mente la lengua materna, a diferencia de los niños con trastorno de di-
sarticulación de la palabra del desarrollo que, a pesar de los esfuerzos
realizados, sólo muestran una mejoría lenta. La maloclusión dental y la
hendidura palatina pueden causar un problema de disarticulación de
la palabra; sin embargo, estos defectos anatómicos suelen ser aparentes.

Los niños con parálisis cerebral también pueden mostrar habla di-
sarticulada. Los signos y síntomas típicos de la parálisis, tanto la hemi-
plejía como la distonía, facilitan el establecimiento del diagnóstico.

Los niños con retraso mental pueden presentar un habla disarticu-
lada pero, al contrario de lo que ocurre en el trastorno de disarticula-
ción de la palabra del desarrollo, estos pacientes muestran además una
reducción global en sus distintas capacidades.

Los niños autistas también pueden presentar un habla disarticu-
lada. En este caso, al contrario de lo que ocurre en el trastorno de di-
sarticulación de la palabra del desarrollo, se observa el cuadro típico
de indiferencia o rechazo de la gente.

En los casos graves de trastorno de disarticulación de la palabra del
desarrollo puede haber dificultades para diferenciar este proceso de la
disfasia expresiva del desarrollo. En ambos procesos, el habla puede ser
casi ininteligible. Sin embargo, tal como ya se ha señalado en la sección
correspondiente a la disfasia, el aspecto diferencial es la presencia o
ausencia de sintaxis. Los pacientes con trastorno de disarticulación de
la palabra del desarrollo presentan una sintaxis normal mientras que
los que sufren disfasia expresiva tienen una sintaxis deficiente.

TRATAMIENTO
El tratamiento fonológico es muy eficaz. La participación de los pa-
dres puede ser especialmente útil mediante el modelado persistente
del habla del niño, corrigiendo su pronunciación y advirtiéndole ca-
riñosamente de sus errores.
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Los niños con dislexia del desarrollo pueden comprender el lenguaje
hablado pero tienen grandes dificultades para el aprendizaje de la
lectura. También presentan dificultades para deletrear y escribir. Sin
embargo, su capacidad de hablar es generalmente normal. Son sinó-
nimos de este trastorno los de ceguera congénita para las palabras y
de trastorno de la lectura.

La prevalencia de la dislexia del desarrollo en cualquiera de sus
grados en niños de nivel de enseñanza primaria es de alrededor del
4%. Aunque en los primeros estudios se señalaba que este trastorno
era aproximadamente cuatro veces más frecuente en los niños que
en las niñas, en estudios epidemiológicos más recientes se ha obser-
vado sólo un ligero predominio en los niños.

INICIO
La dificultad para el aprendizaje de la lectura se suele poner de ma-
nifiesto inicialmente a la edad en la que el niño debería adquirir esta
habilidad, es decir, entre los 6 y los 9 años, o bien en el transcurso de
los cuatro primeros cursos escolares. En los casos más graves, esta di-
ficultad se reconoce antes.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Cuando intentan leer en voz alta, estos niños parecen tropezar con
algunas palabras e intentan seguir con las siguientes; en ocasiones
pueden leer equivocadamente y dicen una palabra distinta de la que
aparece en el texto. Por tanto, el error parece a menudo «comprensi-
ble» en cierta medida; algunas letras de las palabras o de la página
pueden quedar omitidas o son reconocidas como una letra distinta.
En una inspección más detallada, se observa inversión de algunas le-
tras, como la «d» por la «b», y en ocasiones se invierte toda la pala-
bra, como «las» por «sal». La comprensión de la lectura también sue-
le ser limitada; tras completar de manera vacilante la lectura de una
frase, el niño puede no ser capaz de explicarla en sus propias pala-
bras. Por el contrario, si se le lee la frase en voz alta, el niño puede re-
petirla sin dificultad.

Estos problemas peculiares con la lectura se observan a menudo
también con la escritura, tanto con la espontánea como con la dicta-
da. El niño puede escribir «los» cuando lo que quiere escribir es
«sol»; invierte el orden de las letras. En ocasiones puede invertir fra-
ses enteras y escribir de derecha a izquierda. Es interesante el hecho
de que incluso con estos errores tan importantes, cuando se le pre-
gunta al niño si no ha observado que algo va mal con su escritura, la
respuesta más frecuente es «no».

Al intentar leer, estos niños suelen mostrar una gran frustración,
e incluso irritabilidad. En otros casos, pueden desarrollar estrategias
para disfrazar su dificultad con la lectura, tal como la memorización
de lo que ha de ser leído antes de la clase.

La dislexia del desarrollo se suele asociar con hiperactividad, dis-
grafía del desarrollo y discalculia del desarrollo.

CURSO CLÍNICO
La mayoría de los pacientes presentan algún tipo de dificultad con la
lectura a lo largo de toda su vida. Sin embargo, con el tiempo y la

práctica, casi todos llegan a leer razonablemente bien. Evolucionan
mejor los que tienen un mayor cociente intelectual (CI).

COMPLICACIONES
Avergonzados por sus dificultades, estos niños pueden intentar elu-
dir las humillaciones rechazando leer en clase o incluso acudir a las
clases. Así, al apartarse del contexto escolar pueden sufrir otros pro-
blemas sobreañadidos.

No hay acuerdo acerca de si el niño con dislexia tiene más posibi-
lidades de desarrollar algún trastorno del comportamiento. Induda-
blemente, en algunos casos el fracaso escolar repetido puede dar lu-
gar a comportamientos alterados, aunque parece que cuando estos
niños se crían bien, no tienen más posibilidades de presentar com-
portamientos de carácter delictivo que los demás niños.

ETIOLOGÍA
La dislexia del desarrollo parece ser un cuadro hereditario. Casi la
mitad de los familiares en primer grado de los niños disléxicos pre-
sentan también dislexia. Además, mientras que la tasa de concordan-
cia para la dislexia es de aproximadamente el 25% en los gemelos di-
cigóticos, alcanza casi el 75% en los gemelos monocigóticos. Los es-
tudios de relación genética han aportado pruebas acerca de la
existencia de loci en los cromosomas 1, 2, 3, 6 y 15.

En algunos estudios con RM se ha señalado que los pacientes con
dislexia del desarrollo muestran una asimetría anómala en los pla-
nos temporales, que contrasta con el aumento de tamaño asimétrico
normal del plano temporal izquierdo comparado con el derecho; no
obstante, este hallazgo no ha sido constante. La PET sugiere una dis-
minución de la actividad metabólica en la zona parietotemporal iz-
quierda. En algunos pocos estudios de autopsia se han demostrado
cuadros de ectopia y displasia neuronales. Sin embargo, estas altera-
ciones no se limitan a la zona parietotemporal izquierda, sino que
aparecen diseminadas en toda la corteza. En un estudio de autopsia
también se demostró la presencia de alteraciones en las capas mag-
nocelulares de los núcleos geniculados externos.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Las dificultades para el aprendizaje de la lectura pueden ser secunda-
rias a una ceguera parcial o a una ansiedad excesiva respecto del
aprendizaje de cualquier tipo.

Los cuadros de demencia infantil se pueden iniciar coincidiendo
con el comienzo de la escolarización elemental, con dificultades para
la lectura. Sin embargo, en estos casos la evolución posterior de otros
síntomas descarta la dislexia.

TRATAMIENTO
Los programas educativos de carácter terapéutico centrados de ma-
nera específica en la lectura suelen ser espectacularmente eficaces.
Los casos más leves pueden mejorar hasta el punto de que la lectura
llega a ser casi completamente normal. El piracetam (no comerciali-
zado en Estados Unidos) también mejora la lectura y la comprensión.

Dislexia del desarrollo
(trastorno de la lectura, DSM-IV-TR #315.00)
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Otras medidas, como los agentes antivertiginosos, las dietas de
eliminación y otros tipos de dieta, así como los tratamientos con
megadosis de vitaminas han sido aplicadas sin resultados constantes.
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Los niños con disgrafía del desarrollo, también denominada trastorno
de la expresión escrita, pueden comprender lo que se les dice, y hablar
y leer claramente, pero tienen dificultades para el aprendizaje de la es-
critura. El defecto no está relacionado con la escritura manual ni con
el dominio del bolígrafo sino con los signos de puntuación, el deletreo
de las palabras y la construcción global de las frases y oraciones.

Aunque se desconoce la prevalencia de la disgrafía del desarrollo,
la impresión clínica existente es la de que se trata de un trastorno
frecuente. De la misma manera, a pesar de que no se conoce su dis-
tribución en los dos sexos, parece ser más frecuente en los varones.

INICIO
La dificultad para el aprendizaje de la escritura se suele detectar en-
tre los 7 y los 10 años, por lo general en los niños que estudian tercer
o cuarto curso, en la época en la que la mayoría de los estudiantes
aprende a dominar esta habilidad.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Los niños con disgrafía del desarrollo suelen deletrear mal; sin em-
bargo, dado que la palabra escrita se suele deletrear de manera foné-
tica, generalmente se puede entender lo que quiere escribir el niño.
Las frases escritas suelen ser cortas y carecen de reglas gramaticales y
sintácticas; se pueden omitir palabras completas. Los párrafos son
cortos y mal organizados. Las frases suelen tener el estilo de «conti-
nuar sea como sea», y a menudo tienen un carácter «telegráfico».

Aunque por la expresión verbal de estos niños sabemos que son
claramente capaces de un razonamiento complejo y en ocasiones so-
fisticado, lo que escriben no refleja este hecho.

La dislexia del desarrollo se asocia a menudo con la disgrafía del
desarrollo. El paciente puede tener dificultades o no con el manejo
de los instrumentos de escritura (bolígrafo, etc.); a menudo, la escri-
tura manual en sí misma oculta lo que realmente escribe el niño.

CURSO CLÍNICO

Se desconoce la evolución de la disgrafía del desarrollo. La impresión
clínica es la de que, aunque disminuye su intensidad a lo largo de los
años, suele tratarse de un cuadro crónico.

COMPLICACIONES
Una vez informados de su déficit por los padres o los profesores y los
compañeros, estos niños pueden presentar temor a escribir. Así, para
evitar las reprimendas o el ridículo, pueden rechazar escribir por
completo.

ETIOLOGÍA
La disgrafía parece ser más frecuente en los parientes biológicos en pri-
mer grado de los pacientes. Además, entre estos familiares también hay
una incidencia mayor de dislexia, discalculia y disfasia del desarrollo.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Los niños con torpeza del desarrollo o que simplemente son poco
hábiles con la escritura manual pueden escribir de manera tal que
resulta difícil leer lo que han escrito. Sin embargo, en el estudio de
estos casos se demuestra que los niños construyen bien las frases y
los párrafos, utilizan de manera adecuada los signos de puntuación
y deletrean de forma correcta; su problema es únicamente el de la
habilidad para escribir.

TRATAMIENTO
Los programas educativos con orientación terapéutica dirigidos es-
pecíficamente hacia la escritura suelen ser eficaces para la aliviar la
disgrafía.

17 Disgrafía del desarrollo
(trastorno de la expresión escrita,
DSM-IV-TR #315.2)
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Los niños con discalculia del desarrollo presentan gran dificultad
para el aprendizaje de la aritmética. Aunque su capacidad para co-
municarse verbalmente y para leer y escribir puede tener un desarro-
llo normal, estos pacientes tienen problemas con los números y con
la manipulación de los mismos. La discalculia del desarrollo también
se denomina acalculia, trastorno del cálculo aritmético del desarro-
llo, anarritmia y trastorno de las matemáticas.

La prevalencia de la discalculia del desarrollo aislada no se cono-
ce con certeza; las estimaciones oscilan entre el 1 y el 6% de la pobla-
ción en edad escolar.
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La torpeza del desarrollo hace que el niño sea incapaz de moverse
con precisión, destreza y gracia. Ridiculizados y humillados por sus
compañeros, adeptos a los «movimientos elegantes», estos niños
pueden restringir sus actividades a la imaginación y a la conversa-
ción. Hay numerosos sinónimos para la torpeza del desarrollo: apra-
xia del desarrollo, trastorno del desarrollo de la coordinación, sín-
drome del niño torpe y torpeza congénita.

La torpeza del desarrollo puede afectar hasta el 6% de los niños en
edad escolar primaria; aunque en la mayor parte de los estudios se
han observado más casos en el sexo masculino, en estudios recientes
se ha señalado que este resultado podría ser un sesgo de referencia y
que la proporción real entre niños y niñas podría ser cercana a 1.

INICIO
En los casos graves, esta torpeza de los movimientos puede eviden-
ciarse en los niños de 2 a 3 años que tropiezan repetidamente cuan-
do intentan correr. En los casos menos graves, puede no ser aparente
hasta los 5 o 6 años, cuando el niño falla al vestirse o al abrocharse
los botones.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
A medida que crece, el niño muestra un cambio en sus intereses y ha-
bilidades, de manera que la torpeza se manifiesta de diversas formas.
Los lactantes pueden tener dificultades para sentarse o para gatear;
los niños que ya caminan tropiezan a menudo, sobre todo si corren.
Los niños en edad preescolar corren y se caen, a menudo de bruces,
cuando intentan dar saltos o jugar a «tres en raya». Los niños que se
encuentran en la primera edad escolar tienen dificultades para anu-
darse los cordones, para utilizar la cremallera o para cepillarse los
dientes. Los juegos con bloques pueden ser especialmente frustrantes.
Los niños más mayores que ya han alcanzado la fase final de la ense-
ñanza primaria son incapaces de ensamblar las pequeñas piezas de los
modelos de aviones o de batallas; pueden abandonar estos proyectos o
bien romper los modelos en su frustración. Los deportes son contem-
plados como un escenario para el fracaso: lanzar la pelota a la canasta,
jugar al fútbol o al béisbol están simplemente fuera de sus posibilida-
des. La torpeza también se puede extender a actividades como el con-
trol de los instrumentos de escritura (bolígrafo, etc.) y de dibujo.

Además de la torpeza, algunos niños también presentan altera-
ciones leves en los movimientos que se describen como coreiformes,
movimientos en espejo y movimientos falsos o de «rebosamiento».

Aunque la torpeza del desarrollo puede aparecer de manera aisla-
da, los niños que la sufren también suelen presentar disfasia o tras-
torno fonológico del desarrollo, y hasta la mitad de estos pacientes
también tiene trastorno por déficit de atención con hiperactividad.

CURSO CLÍNICO
La torpeza del desarrollo parece ser un cuadro clínico. Incluso a pe-
sar de que a lo largo de los años la torpeza puede ser menos llamati-
va, quizá debido a una compensación de la misma o a una remisión

parcial espontánea, los adultos todavía muestran aspectos residuales
de su torpeza infantil.

COMPLICACIONES
Estos niños suelen evitar las actividades en las que se hace aparente
su torpeza. Pueden rechazar la participación en la clase de gimnasia
o en los juegos extraescolares que se realizan en el vecindario. Algu-
nos de ellos, avergonzados de su escritura manual, pueden negarse a
realizar las tareas escolares. Sus progresos académicos y sociales se
ven así limitados.

ETIOLOGÍA
Se dispone de muy poca información acerca de la etiología de la tor-
peza del desarrollo.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Los niños con retraso mental suelen mostrar torpeza y dificultades
motoras, aunque también se observa una reducción proporcionada
del resto de las habilidades.

La parálisis cerebral puede cursar con dificultades de coordina-
ción motora. Sin embargo, en este caso son evidentes defectos moto-
res adicionales, como hemiplejía o distonía.

La ataxia cerebelosa aguda, la ataxia de Friedreich, los tumores
cerebelosos y la ataxia telangiectasia pueden entrar en ocasiones en
el diagnóstico diferencial, pero se distinguen por la edad de apari-
ción, por su forma de inicio o por sus características asociadas.

Los niños hiperactivos pueden parecer torpes; sin embargo, en el
estudio detallado se observa que las caídas y tropezones que sufren
se deben a su hiperactividad e impulsividad globales, más que a una
torpeza en sí misma.

TRATAMIENTO
Los programas educativos físicos de carácter terapéutico son habi-
tuales en el tratamiento de estos casos; en ocasiones se han propues-
to otras posibilidades, con poco apoyo empírico.
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El tartamudeo del desarrollo se observa en aproximadamente el 1%
de los niños en edad escolar primaria. Es tres a cuatro veces más fre-
cuente en los niños que en las niñas.
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El autismo es un trastorno crónico que se caracteriza por la incapaci-
dad del paciente para establecer relaciones normales con otras perso-
nas. Los pacientes autistas establecen a menudo relaciones alteradas y
peculiares con el resto de las personas; a menudo se comportan con
las personas como si fueran objetos inanimados. En sus relaciones
personales hay un matiz peculiar de tipo máquina o mecánico, como
si no pudieran percibir la diferencia entre lo animado y lo inanimado.
En sus formas más graves, los pacientes pueden ser totalmente inac-
cesibles; en los casos muy leves, el observador puede notar sólo una
cierta dificultad o forzamiento del paciente hacia los demás.

El autismo clásico fue descrito inicialmente por Kanner en 1943 y
todavía se denomina síndrome de Kanner. Otro sinónimo es el de au-
tismo infantil temprano. El autismo clásico suele dar lugar a sintoma-
tología durante la lactancia; así, en algunos casos los síntomas se ha-
cen evidentes durante los primeros meses de vida. Por el contrario, en
algunos casos leves, especialmente en los pacientes con inteligencia
normal y un lenguaje relativamente conservado, los síntomas no se
perciben hasta que el niño llega a la educación primaria. Se debate
sobre si estos casos representan un trastorno distinto o bien son sólo
cuadros leves de autismo. Algunos autores han señalado que real-
mente existe un proceso diferente, denominado síndrome de Asper-
ger (o trastorno de Asperger), mientras que otros (como los autores
de este libro) consideran que estos pacientes constituyen únicamente
el extremo de «funcionalismo mayor» en el espectro del autismo.

Otro diagnóstico controvertido es el de síndrome de Heller, tam-
bién denominado trastorno de desintegración infantil. En este caso,
los pacientes se desarrollan normalmente hasta los 2 o 3 años de
edad y después sufren una regresión espectacular hasta un estado
autista. Aunque no hay controversia en cuanto a la regresión de ca-
rácter desastroso, no se ha determinado si éste es un trastorno espe-
cífico y diferente (es decir, el síndrome de Heller) o bien si la «desin-
tegración» se debe a algún otro trastorno bien definido, como el sín-
drome de Landau-Kleffner.

El autismo es un trastorno relativamente poco frecuente, cuya pre-
valencia a lo largo de toda la vida es de aproximadamente el 0,05%; la
proporción entre niños y niñas es de aproximadamente 3-4:1. Aunque
en estudios recientes se ha demostrado un incremento en el diagnósti-
co del autismo, no se ha determinado si este aumento representa sola-
mente una ampliación de los criterios diagnósticos o si existe realmen-
te un aumento en la prevalencia de este trastorno.
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ejemplo, puede decir «nube, nube, nube» cuando quiere utilizar su te-
nedor favorito. En los casos más graves, el niño presenta mutismo.

Un síntoma clásico del autismo es la «insistencia o monotonía». El
pasillo de la tienda se debe atravesar siempre en la misma dirección y
de la misma manera; cuando ve la televisión, los demás se deben sen-
tar siempre en los mismos sitios; las cosas colocadas sobre la mesa
nunca se deben cambiar. Cuando se modifican las rutinas, la reacción
del niño puede ser verdaderamente catastrófica.

Los niños autistas pueden mostrar indiferencia al dolor. Sin em-
bargo, paradójicamente, su reacción frente a ciertos estímulos ino-
cuos puede ser extrema. Un arañazo o el sonido de un timbre les
pueden inducir una ansiedad aterradora.

Además de estos síntomas, aproximadamente las tres cuartas par-
tes de los niños autistas presentan también retraso mental, y entre el
25 y el 33% de estos pacientes también sufren convulsiones.

Además, en casi todos los casos el desarrollo cognoscitivo suele
ser irregular, con independencia de su cociente intelectual (CI) total.
En los niños con autismo y retraso normal se pueden observar «is-
las» de funcionalismo normal.

En los casos en los que existe, el retraso mental oscila entre leve y
profundo; la mayoría de los pacientes tienen retraso mental modera-
do. No obstante, con independencia del grado del retraso mental, es-
tos niños muestran todavía el sello inconfundible del autismo.

Las convulsiones no son más frecuentes en los autistas con retra-
so mental que en los que tienen un CI normal. El inicio de las con-
vulsiones presenta dos períodos de incidencia máxima, el primero
en la niñez temprana y el segundo en la adolescencia. En los niños se
pueden observar espasmos infantiles, mientras que en los adultos o
los adolescentes son más frecuentes las convulsiones parciales com-
plejas o tonicoclónicas generalizadas.

Las «islas» de funcionalismo mejor que presentan los niños autis-
tas con retraso mental pueden ser muy llamativas. Por ejemplo, algu-
nos niños que son incapaces de razonamiento abstracto, realizan unas
proezas prodigiosas de memoria. Pueden memorizar programas com-
pletos de vuelos de líneas aéreas y recitar un elevado número de pági-
nas de la guía telefónica; otra «isla» común es su capacidad musical.
Un niño que era incapaz de hablar pudo interpretar una sinfonía en el
piano antes de los 3 años. En épocas anteriores, estos niños se definían
como «idiotas sabios» que, aunque es un término poco afortunado, es
la impresión que le queda a uno cuando tiene contacto con ellos.

No obstante, las «islas» de funcionalismo superior constituyen la
excepción. En su mayor parte, la irregularidad del desarrollo cognos-
citivo es menos espectacular. Los niños que son incapaces de sumar
o de restar pueden leer razonablemente bien; el niño que no puede
hablar es capaz en ocasiones de reparar aparatos pequeños. Por lo
general, cuando se realiza un estudio formal del CI se obtienen pun-
tuaciones dispares en las distintas escalas.

A pesar de que las características clínicas expuestas se observan
en la parte media de la niñez y son aplicables a la mayoría de los ca-
sos, parte de la discusión se refiere también a los pacientes con afec-
tación muy leve, es decir, a los pacientes con síndrome de Asperger.
Estos pacientes con afectación leve tienen una inteligencia normal
pero con el matiz «de tipo máquina» ya señalado. Al conversar con
ellos, parecen no ser conscientes de los aspectos sociales y a menudo
desarrollan un lenguaje pedante y excesivamente formal. En conjun-
to, su comportamiento es excéntrico y sus intereses escasos (aunque
perseguidos con intensidad).

CURSO CLÍNICO
Tal como ya se ha señalado, el autismo es una enfermedad que se man-
tiene durante toda la vida. Sin embargo, su expresión clínica se modi-
fica con el tiempo a medida que el niño crece. Desde el punto de vis-
ta del pronóstico, la edad de 5-6 años es una fase crítica en el autismo.
La mejora de las habilidades lingüísticas y sociales durante esta época

auspicia un mejor pronóstico. La pubertad, una época difícil para
cualquier persona, puede ser especialmente tormentosa en los autis-
tas. Los pacientes pueden presentar una rebeldía tenaz y penetrante;
en ocasiones se producen enfrentamientos violentos. Durante la edad
adulta suele haber una disminución de los síntomas, que tienden a
permanecer estables durante el resto de la vida del paciente.

La evolución final en el adulto es muy variable, aunque general-
mente predecible según los antecedentes personales de cada pacien-
te. En algunos pocos casos, los pacientes pueden finalizar incluso
una carrera y alcanzar un cierto nivel laboral. Sin embargo, no se
suelen casar y a menudo tienen pocos o ningún amigo. Evitan el tra-
bajo que requiere la interacción social; prefieren el trabajo en solita-
rio, especialmente con ordenadores. Además, con independencia de
que su evolución puede ser buena, siempre quedan síntomas resi-
duales. El lenguaje puede ser forzado o disprosódico, y a menudo tie-
ne una cadencia curiosa. El comportamiento con otras personas es
rígido e incómodo, con poco seguimiento de las convenciones socia-
les. En el otro extremo, la evolución puede ser muy mala, hasta el
punto de que se haga necesario el internamiento del paciente en al-
guna institución durante toda su vida. No obstante, en la mayor par-
te de los casos los pacientes pueden permanecer en su hogar, siempre
que haya otras personas que les organicen sustancialmente la vida.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del autismo son predecibles en función de la sin-
tomatología individual de cada paciente. A menudo, el buen desen-
volvimiento a nivel comunitario depende de sus habilidades sociales;
dado que en el autismo hay una disminución de estas habilidades,
son limitadas las posibilidades de que el paciente pueda hacer lo que
realmente desea. En los casos en los que también hay retraso mental,
la evolución depende del grado del mismo, tal como ocurre en cual-
quier niño con retraso mental.

ETIOLOGÍA
Las teorías etiológicas sobre el autismo han cambiado radicalmente
a lo largo de los últimos decenios. Antes se consideraba que este tras-
torno se debía a una crianza anómala del niño debido a que sus pa-
dres eran fríos y distantes. Esta teoría ha sido desechada de manera
concluyente. Los padres de los niños autistas no son distintos de los
padres de otros niños con enfermedades graves. Las anomalías ob-
servadas en los padres de los niños autistas eran en sí mismas el re-
sultado de intentar criar a un niño con esta enfermedad, y no la cau-
sa del autismo. La investigación actual se centra en los aspectos gené-
ticos y en la neuropatología.

Los estudios realizados sobre grupos familiares indican la existen-
cia de factores genéticos. Tal como se ha señalado, la incidencia del au-
tismo en la población general es de aproximadamente el 0,05%; sin
embargo, es de alrededor del 5% entre los hermanos de los pacientes y
la tasa de concordancia entre los gemelos monocigóticos oscila entre
el 60 y el 90%. En estudios genéticos se ha demostrado claramente un
modo complejo de herencia y en los estudios de relación genética se
ha observado la presencia de loci en los cromosomas 2, 3, 7, 15, 19 y X.

En el estudio electroencefalográfico de estos pacientes se obser-
van distintas alteraciones; sin embargo, éstas no parecen ser constan-
tes y no se correlacionan con la sintomatología.

Los estudios de RM no han sido concluyentes: se han obtenido
resultados contradictorios y datos imposibles de replicar. Tal vez los
hallazgos más prometedores hayan sido la megalencefalia (con afec-
tación específica de los lóbulos occipital, parietal y temporal) y la hi-
poplasia del vermis cerebeloso; no obstante, son necesarios nuevos
estudios en esta área.

Los estudios realizados con autopsia tampoco han sido conclu-
yentes; sin embargo, han dado lugar a algunos resultados promete-
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Los niños que han sufrido situaciones extremas de abandono o
abuso, tal como se observa en los cuadros de trastorno reactivo de la
vinculación, pueden parecer apáticos y no hacen esfuerzos por esta-
blecer el contacto social. Así, pueden mostrar características similares
a las del autismo. Sin embargo, a diferencia del niño autista, estos pa-
cientes responden finalmente a la actitud cariñosa continuada. Aun-
que amortiguada, sobrevive en ellos su capacidad de relación social.

El síndrome de Tourette y el trastorno obsesivo-compulsivo pueden
cursar con comportamientos repetitivos y estereotipados similares a los
que se observan en el autismo. Sin embargo, en ambos trastornos se
mantiene el deseo de contacto social. Además, en el trastorno obsesivo-
compulsivo se observa una cierta resistencia por parte del paciente a los
comportamientos que presenta; en el autismo, el paciente casi parece
disfrutar de lo que hace.

Hay un grupo de trastornos infrecuentes que pueden cursar con
una desintegración del comportamiento en niños que previamente
eran sanos, por lo que se asemejan al síndrome de Heller. Estos tras-
tornos son el síndrome de Landau-Kleffner, la leucodistrofia meta-
cromática, la panencefalitis esclerosante subaguda, la panencefalitis
progresiva de la rubéola, la enfermedad de Canavan, la enfermedad
de Alexander, las aminoacidurias, el síndrome de Lesch-Nyhan y la
enfermedad de Tay-Sachs. Se deben descartar estas posibilidades en
los niños que presentan un autismo con características atípicas
(p. ej., asociado con ataxia, ceguera, mioclonías, etc.), o bien con una
evolución de deterioro persistente.

TRATAMIENTO
El tratamiento implica a menudo la aplicación de abordajes de mo-
dificación del comportamiento, de orientación familiar, de educa-
ción especial y de medicación. Todos los componentes son impor-
tantes, y la mayoría de los pacientes manifiesta efectos beneficiosos
por la combinación de los mismos.

Los programas de modificación del comportamiento dirigidos a
síntomas específicos, como los golpes en la cabeza o el comporta-
miento agresivo, son a menudo muy eficaces. Sin embargo, desafor-
tunadamente la generalización es muy escasa. El aprendizaje del
niño autista suele ser muy específico: un programa de modificación
del comportamiento puede eliminar los golpes en la cabeza mientras
el niño permanece en el colegio, pero también es necesario aplicar el
mismo programa para evitar que se golpee en su hogar. En conse-
cuencia, los padres y quienes cuiden al niño deben convertirse real-
mente en terapeutas del comportamiento.

La orientación familiar procura ayudar a los padres a aceptar a su
hijo enfermo y animarlos a que sigan aplicando los programas apro-
piados de modificación del comportamiento en el hogar. Dado que al-
gunos padres se pueden considerar culpables de la enfermedad, es ne-
cesario explicarles todo lo que se sabe acerca de la etiología de la mis-
ma para disipar cualquier sentimiento de culpa que puedan presentar.

Los programas educativos especiales casi siempre están indica-
dos. Los programas altamente estructurados favorecen el comporta-
miento adecuado en las aulas y la posibilidad de que el niño alcance
cursos superiores, más que los programas permisivos o «abiertos».
Existen incluso colegios especiales para niños autistas.

En el autismo se ha demostrado que algunos medicamentos son
mejores que el placebo. Los antipsicóticos (haloperidol y risperidona)
parecen ser los más utilizados en dosis de 0,5 a 3 mg/día. Una alternati-
va a los antipsicóticos es la clomipramina, a una dosis de aproximada-
mente 150 mg/día en el adulto, pero se tolera peor que el haloperidol.
La fluvoxamina a dosis de 250-300 mg/día en el adulto puede ser una
alternativa a la clomipramina. La clonidina, en parches de aplicación
semanal que aportan 0,005 mg/kg/día, tiene poca eficacia y sus efectos
adversos de sedación y fatiga suelen ser limitantes. Tanto la naltrexona
(a dosis de 0,3 mg/kg/día) como el metilfenidato reducen la hiperacti-
vidad, pero pueden incrementar la irritabilidad y el retraimiento social.

dores, como la observación de una disminución en el número de cé-
lulas de Purkinje en el cerebelo y la presencia de alteraciones micro-
disgenéticas en la corteza cerebral.

A pesar de que en la mayor parte de los casos la etiología se desco-
noce, hay una pequeña proporción (quizá el 10%) de pacientes en los
que el autismo forma parte de otro proceso. A menudo, estos casos se
denominan autismo «secundario». Los diferentes trastornos responsa-
bles se recogen en el recuadro de esta página; de ellos, los más frecuen-
tes son –con mucha diferencia– la esclerosis tuberosa y el síndrome del
cromosoma X frágil. Dada la existencia de estos casos secundarios, en
el estudio diagnóstico de los pacientes con autismo se debe considerar
la realización de los estudios genéticos apropiados y del cariotipo.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Los aspectos clave que permiten diferenciar el autismo de otros tras-
tornos son su edad de inicio y el tipo peculiar de falta de relación so-
cial que presentan estos pacientes. Teniendo en cuenta estos aspectos,
es posible diferenciar el autismo de los siguientes procesos: retraso
mental por otras causas, esquizofrenia de inicio infantil, disfasia del
desarrollo y algunos otros trastornos que ocasionalmente puedan
dar lugar a dificultades diagnósticas.

Los pacientes con retraso mental por otras causas pueden en oca-
siones mostrar comportamientos repetitivos y estereotipados, un
cuadro similar al del niño autista que también sufre retraso mental.
Sin embargo, en el retraso mental convencional se mantiene el deseo
del paciente por el contacto social. En el abordaje del niño con retra-
so mental no complicado, uno puede ser recompensado con una
sonrisa o con una actitud de aceptación. Por el contrario, el niño con
autismo puede no mostrar más interés por el médico que le atiende
que por una máquina que hubiera en la habitación.

Al diferenciar la esquizofrenia del autismo, el dato de la edad resul-
ta muy útil. Tal como se ha señalado, en casi todos los casos el autismo
se inicia antes de los 5 años de edad. Por el contrario, la observación de
esquizofrenia antes de los 8 años es muy infrecuente. La presencia
de alucinaciones e ideas delirantes, así como de manifestaciones afec-
tivas extrañas, también indica el diagnóstico de esquizofrenia.

En ocasiones, los niños con disfasia del desarrollo pueden sugerir
un cuadro de autismo, especialmente si muestran elementos de dis-
fasia expresiva y receptiva, tal como suele ocurrir. No obstante, en es-
tos casos se conserva el deseo de contacto social, a diferencia de lo
que sucede en el autismo. Aunque no pueden comunicarse verbal-
mente, los niños con disfasia del desarrollo dejan claro mediante sus
miradas y gestos que desean el contacto humano.

El mutismo selectivo suele ser fácil de diferenciar del autismo. En
este caso, la falta de lenguaje se produce por lo general sólo en ciertas
situaciones, por ejemplo en el colegio. En casa, y quizá en el vecinda-
rio, el niño puede hablar. Además, el niño con mutismo selectivo se
puede comunicar mediante gestos o muecas faciales, al contrario de
lo que ocurre con el niño autista con mutismo.

Los cuadros congénitos de sordera o ceguera pueden dar lugar en
ocasiones a una confusión diagnóstica con el autismo; no obstante,
tal como ocurre con el retraso mental, los pacientes sordos o ciegos
mantienen intacto su deseo de contacto social.
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Algunas causas de autismo «secundario» 

Esclerosis tuberosa* Síndrome de Down*
Síndrome del cromosoma X frágil* Encefalitis por citomegalovirus
Enfermedad de von Recklinghausen* Rubéola congénita
Síndrome de Rett* Fenilcetonuria

*Véase el capítulo correspondiente.
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En la planificación del tratamiento farmacológico del autismo es
importante adoptar una abordaje metodológico utilizando un solo
fármaco en cada momento y permitiendo que cada uno de los medi-
camentos tenga la oportunidad de ejercer su efecto, no solamente en
términos de dosis sino también de duración del tratamiento, tenien-
do en cuenta que pueden ser necesarias semanas o incluso meses
para comprobar los efectos completos de cualquier dosis utilizada. A
menudo se emplea inicialmente un antipsicótico, que suele ser rispe-
ridona (dado el riesgo mayor de discinesia tardía que acompaña al
haloperidol). No obstante, teniendo en cuenta este riesgo de discine-
sia tardía, posiblemente convenga empezar con clomipramina o flu-
voxamina. La clonidina, la naltrexona y el metilfenidato se utilizan
generalmente como fármacos de segunda línea debido a que su efi-
cacia es muy escasa y a que la naltrexona y el metilfenidato incre-
mentan el riesgo de irritabilidad y de retraimiento.
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Capítulo 22 � Síndrome de Rett 41

El síndrome de Rett, descrito inicialmente por Andreas Rett en
1966, se caracteriza por retraso mental, microcefalia, característi-
cas autistas y movimientos estereotipados peculiares de la mano.
Es un trastorno poco frecuente cuya prevalencia es de 1 por cada
10.000-15.000 personas. La mayor parte de los casos se observan
en niñas: su presencia en niños es extraordinariamente infre-
cuente.
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dos de períodos de apnea, a menudo caracterizados por una manio-
bra de Valsalva. Durante la fase II también disminuye el crecimiento
de la cabeza, y algunos pacientes con un diámetro craneal previa-
mente normal terminan presentando microcefalia. En última ins-
tancia tiene lugar un fallo del crecimiento más o menos generalizado
que a menudo es más aparente en los pies. En general, la fase II tiene
una duración de aproximadamente 1,5 años.

La fase III, o fase «seudoestacionaria», suele comenzar hacia los
3 años de edad. Al comienzo de esta fase el paciente recupera parcial-
mente la capacidad de comunicación que perdió durante la fase II,
aunque en la mayor parte de los casos la fase III se caracteriza por una
estabilidad relativa con persistencia de la mayoría de los síntomas que
aparecieron durante la fase II. La mayoría de los pacientes presentan
un retraso mental grave con falta de progresión de la capacidad inte-
lectual más allá de la que corresponde a un niño normal de 2 años. El
paciente puede no presentar ambulación. Las convulsiones, que a veces
son evidentes durante la fase II, aparecen por lo general en la fase III y
pueden ser de tipo parcial complejo o toniclónicas generalizadas. El
EEG es casi siempre patológico, con picos epileptiformes y retraso
delta generalizado. La mayoría de las niñas permanece en la fase III
durante muchos años, en ocasiones hasta las primeras etapas de la
edad adulta o incluso hasta la edad adulta intermedia.

La fase IV, o fase de deterioro motor tardío, se caracteriza por es-
coliosis, que puede ser especialmente intensa; distonía, que a menu-
do afecta con mayor intensidad a las extremidades inferiores, y una
atrofia muscular por afectación de la segunda neurona motora que a
menudo es más aparente también en las extremidades inferiores.

A pesar de que las fases clínicas que se acaban de describir son ha-
bituales, en ocasiones se observan casos leves (o «variantes») con
preservación relativa del lenguaje. Estas «formas parciales» se pue-
den contemplar en el contexto de las complejas alteraciones genéti-
cas que causan el síndrome de Rett y que se describen más adelante.

CURSO CLÍNICO
La fase IV puede persistir durante decenios, y algunos pacientes lle-
gan a alcanzar su séptimo decenio de vida. Sin embargo, el paciente
puede fallecer prematuramente a consecuencia de infecciones respi-
ratorias o de complicaciones durante un postoperatorio.

COMPLICACIONES
Las complicaciones son similares a las que se han descrito para el re-
traso mental y el autismo en sus capítulos correspondientes. Además,
el deterioro motor de la fase IV hace que estos pacientes finalmente
permanezcan en silla de ruedas.

ETIOLOGÍA
El síndrome de Rett se debe a una mutación en el gen de la proteína
de unión a metil-CpG 2 (MECP2) localizado en el cromosoma X.
Se han identificado más de 70 mutaciones diferentes y parece que
las variaciones en la gravedad del fenotipo están relacionadas no so-
lamente con la inactivación no aleatoria del cromosoma X en las
mujeres sino también con la mutación concreta que está presente.
Casi todos los casos corresponden a mutaciones esporádicas: en los
casos familiares infrecuentes, parece que la madre es una «portado-
ra» con un fenotipo muy leve. La rareza extrema del síndrome en el
sexo masculino se puede explicar quizá mejor por el grado de letali-
dad que acompaña a la mayor parte de estas mutaciones: las muje-
res con las mutaciones letales escapan al fallecimiento a consecuen-
cia del MECP2 no mutado existente en el cromosoma X normal,
mientras que la mayoría de los varones mueren debido a que no
presentan el cromosoma X normal. Los niños con el síndrome de
Rett que sobreviven deben su supervivencia a la presencia de una
mutación no letal.

En la autopsia, el cerebro es pequeño. Las neuronas piramidales
de la corteza muestran árboles dendríticos pequeños; la zona com-
pacta de la sustancia negra tiene un tamaño normal pero sus neuro-
nas presentan una pérdida importante de melanina. Un aspecto in-
teresante es que los cerebros de los adultos con síndrome de Rett tie-
nen una gliosis que no se observa en los cerebros de los niños con
esta enfermedad.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La combinación de retraso mental, microcefalia, características au-
tistas y movimientos estereotipados de las manos es muy sugestiva
del síndrome de Rett. Sin embargo, la evolución global de los sínto-
mas a través de las fases I, II y III puede ser incluso más distintiva de-
bido a que, a diferencia de lo que ocurre en otras encefalopatías in-
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TABLA 22-1. Fases del síndrome de Rett

Fase Denominación de la fase Edad de inicio Características

I De estancamiento 10 meses Retraso del desarrollo normal
II De regresión 18 meses Pérdida de habilidades previamente adquiridas y aparición de retraso mental,

características autistas y movimientos estereotipados en las manos
III Seudoestacionaria 3 años Remisión parcial de los signos observados en la fase II
IV De deterioro motor tardío Final de la niñez, o después Aparición gradual de escoliosis y distonía

FIG. 22-1. Niño de 12 años de edad con síndrome de Rett. (De Wiede-
mann HR, Kunze J, Dibbern H. Atlas of clinical syndromes: a visual aid to
diagnosis, 2.ª ed., Londres, 1992, Wolfe.)
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fantiles, en estos casos tiene lugar una recuperación parcial de las ha-
bilidades perdidas, más que una progresión continuada.

En escasas oportunidades se puede observar un cuadro clínico si-
milar en algunos pacientes con deficiencia de ornitina transcarbami-
lasa o con un tumor en la protuberancia.

TRATAMIENTO
Está indicada la aplicación de medidas similares a las expuestas en el
capítulo sobre el retraso mental.

Las convulsiones pueden ser difíciles de controlar: se recomien-
dan carbamazepina, lamotrigina o valproato.

La bromocriptina puede reducir la agitación y el retraimiento
autista en una pequeña proporción de pacientes; sin embargo, este
efecto puede no mantenerse.

La naltrexona puede acelerar la progresión de la enfermedad, por
lo que no se debe utilizar.
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Capítulo 23 � Trastorno por déficit de atención con hiperactividad 43

El trastorno por déficit de atención con hiperactividad (TDAH) es
un proceso frecuente que se observa en el 3-7% de los niños en edad
escolar. Afecta con mayor frecuencia a los niños que a las niñas; las
proporciones entre ambos sexos oscilan entre 2:1 y 10:1, según los
criterios diagnósticos utilizados. Son sinónimos de TDAH los térmi-
nos de disfunción cerebral mínima, hiercinesia, síndrome hiperciné-
tico o hiperactividad simple.
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dres se quejan a menudo de que la única manera de que el niño preste
atención es la de sujetar literalmente su cabeza y sus manos para con-
seguir que miren de frente; incluso así, puede ser imposible.

La hiperactividad, la falta de atención y la impulsividad que su-
fren estos niños hace muy difícil que los adultos puedan mantener la
disciplina y evitar que los niños causen problemas. Los vecinos se
pueden quejar y las visitas repetidas al despacho del director del co-
legio son habituales. Los pacientes presentan retraso escolar y final-
mente se desmoralizan y simplemente dejan de intentarlo. Rechaza-
dos por sus hermanos y por los niños vecinos, adoptan una actitud
vengativa y agresiva. No son infrecuentes los berrinches. A menudo,
el comportamiento de estos niños parece tan alterado que está justi-
ficado el diagnóstico de un trastorno de la conducta.

En los adolescentes, el síndrome se caracteriza por una remisión
parcial de todos los síntomas, sobre todo de la hiperactividad: los ele-
mentos más destacados de la hiperactividad desaparecen y las mani-
festaciones son relativamente poco llamativas, como los movimien-
tos de golpeteo con el pie y la agitación nerviosa. No obstante, persis-
te la impulsividad, que a menudo hace que estos pacientes deban ser
atendidos clínicamente. Como mínimo, la impulsividad puede dar
lugar a demasiados «líos» y a un número excesivo de enfrentamientos
con las personas que ostentan la autoridad en los casos en los que es-
tos impulsos los lleven a romper las normas. En el peor de los casos, la
impulsividad hace que el paciente participe en peleas cuando los de-
más toman represalias o se «mantienen en sus trece»; el consumo
irreflexivo de alcohol puede dar lugar a accidentes de tráfico. A me-
nudo, estos adolescentes son considerados irritables e inestables. El
déficit de atención estimulado por la inquietud normal de la adoles-
cencia echa a perder el rendimiento escolar y hace fracasar los inten-
tos solitarios que lleva a cabo el adolescente en su hogar.

En los adultos con TDAH se observa una remisión parcial general
todavía mayor de los síntomas, especialmente en la hiperactividad y la
impulsividad. En este momento, la hiperactividad se puede manifestar
únicamente en forma de una cierta inquietud y la impulsividad como
una tendencia a la frivolidad. No obstante, se mantiene un déficit de
atención a menudo muy importante que puede limitar gravemente la
capacidad de estas personas para desarrollarse en sus trabajos.

Existen diversos trastornos asociados con la hiperactividad. Las
discapacidades del desarrollo, especialmente la dislexia del desarro-
llo, no son infrecuentes. También se puede observar torpeza del de-
sarrollo, así como cuadros de confusión entre los lados derecho e iz-
quierdo. En la clínica, se puede detectar una prevalencia mayor de la
esperada de síndrome de Tourette en niños con hiperactividad. No
se ha determinado si esta mayor prevalencia representa una asocia-
ción verdadera o si es el efecto de un sesgo de selección.

CURSO CLÍNICO
En la mayor parte de los casos, el TDAH muestra gradualmente una
remisión espontánea. Hacia la adolescencia tardía, sólo la mitad de
los pacientes presenta todavía el síndrome florido, y esta cifra dismi-
nuye hasta aproximadamente la tercera parte a partir de los 20 años;
en los pacientes con cerca de 30 años, solamente en la décima parte
se observa todavía el cuadro completo. A pesar de que estas cifras
son tranquilizadoras, están atenuadas por el hecho de que la mayoría
de los pacientes mantiene síntomas residuales que, aunque de grave-
dad mucho menor, les pueden causar problemas.

COMPLICACIONES
Tal como se ha señalado, el fracaso académico y las faltas a las clases no
son infrecuentes y las alteraciones del comportamiento que acompa-
ñan al TDAH resultan en ocasiones suficientemente intensas y persis-
tentes como para establecer el diagnóstico de un trastorno de la con-
ducta. Además, durante su edad adulta estos pacientes pueden tener

más posibilidades de sufrir un trastorno antisocial de la personalidad
y de mostrar cuadros de uso de sustancias, especialmente de alcohol.

ETIOLOGÍA
La concordancia del TDAH aumenta espectacularmente desde los
hermanos de los pacientes hasta los gemelos dicigóticos y finalmen-
te los gemelos monocigóticos, en los que es superior al 50%. En los
estudios de relación genética se ha sugerido la existencia de loci en
varios cromosomas, y en algunos estudios (aunque no en todos) se
ha propuesto la existencia de una relación con ciertos polimorfismos
en el gen DRD4. Los estudios con RM han sido en ocasiones contra-
dictorios; no obstante, algunos hallazgos parecen prometedores, es-
pecialmente la reducción global en los volúmenes cerebral y cerebe-
loso, así como la reducción desproporcionadamente mayor en el vo-
lumen de la parte posteroinferior del vermis cerebeloso.

A pesar de que la mayor parte de los casos de TDAH tiene un ori-
gen idiopático, hay un pequeño porcentaje de casos relacionado con
encefalopatía por plomo o con cuadros de resistencia hereditaria a
las hormonas tiroideas.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Una educación de carácter caótico puede hacer que un niño sea inquie-
to, impulsivo y con facilidad para la distracción; sin embargo, estos ni-
ños no suelen presentar hiperactividad propiamente dicha. En los casos
dudosos, puede ser necesaria la observación prolongada del niño en un
entorno más tranquilo y estructurado para establecer el diagnóstico.

El síndrome alcohólico fetal, que también da lugar a hiperactivi-
dad, es sugerido por la característica dismorfia facial, tal como se
describe en el capítulo correspondiente.

Los niños con retraso mental pueden parecer más hiperactivos e im-
pulsivos que los niños normales de la misma edad; no obstante, cuando
se comparan con los que tienen la misma edad de desarrollo, la hiper-
actividad de los pacientes con retraso mental se considera normal.

Los niños autistas pueden ser extremadamente hiperactivos y ten-
dentes a la distracción, así como muy impulsivos. Sin embargo, estos
síntomas aparecen en el contexto de la sintomatología característica
del autismo y no indican la existencia de algún trastorno adicional
como el TDAH. En efecto, los niños autistas hiperactivos pueden pre-
sentar una evolución peor si reciben tratamiento con estimulantes.

Tal como se prescribe en la epilepsia, el fenobarbital puede causar
hiperactividad como efecto adverso en los niños.

Los niños con manía pueden mostrar características muy simila-
res a las de los niños con TDAH; sin embargo, en la manía se obser-
va una exuberancia de energía y una insistencia en completar las ta-
reas, al contrario de la inquietud sin objetivo aparente que presenta
el niño hiperactivo.

Los niños con depresión y agitación pueden parecer también en un
primer momento casos de TDAH; no obstante, la desesperación y la
fatiga que presentan estos niños no son síntomas típicos del TDAH.

Los niños con esquizofrenia, especialmente del tipo catatónico,
pueden ser muy activos e impulsivos; sin embargo, la existencia de
ideas delirantes y de comportamiento extraño descarta el TDAH.

El diagnóstico de TDAH en los adultos es especialmente difícil.
La inquietud, la facilidad para la distracción y la impulsividad se aso-
cian con numerosos procesos, como los trastornos afectivos, la es-
quizofrenia, el trastorno de la personalidad antisocial, el síndrome
de Briquet, los trastornos relacionados con sustancias y el trastorno
límite de la personalidad, y pueden no indicar la existencia de un
TDAH simultáneo. Con ayuda de la historia clínica obtenida a través
de los padres y los profesores, la determinación de una continuidad
de los síntomas hasta la niñez es quizá la única forma fiable de esta-
blecer el diagnóstico en un adulto. El «trabajo detectivesco» que im-
plica este esfuerzo diagnóstico es a menudo prodigioso.

44 Sección II � Trastornos diagnosticados habitualmente durante la lactancia, la niñez o la adolescencia

A02911-001-066 (001-114)  7/3/05  13:47  Página 44



TRATAMIENTO

Hay abundantes medicamentos útiles para el TDAH, como los esti-
mulantes (o medicamentos de tipo estimulante), los antidepresivos,
el litio y los bloqueadores del receptor alfa-2. Como grupo, los esti-
mulantes son los más eficaces.

Los estimulantes y los medicamentos de tipo estimulante son
metilfenidato, la combinación de sales de anfetaminas, dextroanfeta-
mina, atomoxetina, modafinilo y pemolina. El metilfenidato y la
mezcla de sales de anfetaminas tienen una eficacia similar; el metil-
fenidato es posiblemente mejor que la dextroanfetamina. Aunque la
atomoxetina y el modafinilo son superiores al placebo, no ha se ha
determinado su eficacia relativa en relación con el metilfenidato. La
pemolina se suele evitar debido a su posible hepatotoxicidad.

Los antidepresivos eficaces en el TDAH son la anfebutamona, los
antidepresivos tricíclicos nortriptilina y desipramina, y el inhibidor
de la monoaminooxidasa (IMAO) tranilcipromina. La anfebutamo-
na tiene una eficacia similar a la del metilfenidato y constituye el an-
tidepresivo preferido. De los dos antidepresivos tricíclicos, la desi-
pramina no se suele utilizar en los niños debido a su posible cardio-
toxicidad. El IMAO tranilcipromina suele ser la última elección
debido a la gran cantidad de alimentos con los que está contraindi-
cado y debido también a las posibles interacciones medicamentosas.

En un ensayo clínico de carácter preliminar con control doble
ciego efectuado en adultos, el litio fue equivalente al metilfenidato.

Los bloqueadores del autorreceptor alfa-2 guanfacina y clonidina
son más eficaces que el placebo, pero, en conjunto, su efecto terapéuti-
co es relativamente escaso y se acompañan de efectos adversos, como
la sedación, que a menudo limitan el tratamiento; la guanfacina se to-
lera mejor. La clonidina se puede iniciar con una dosis diaria total de
0,1 mg, con incrementos semanales similares hasta que se obtiene una
respuesta satisfactoria o aparecen efectos adversos inaceptables. Esta
dosis diaria total se debe dividir en tres o cuatro dosis; la mayoría de
los pacientes responde a una dosis diaria total de 0,5 mg o menos.

Si se excluye la existencia de ciertos trastornos que pueden apare-
cer como complicaciones y que se exponen más adelante, es razona-
ble comenzar el tratamiento con metilfenidato o con la mezcla de
sales de anfetaminas. Ambos fármacos se comercializan en formula-
ciones de liberación inmediata y de liberación retardada, de manera
que lo habitual es comenzar con la primera de estas formulaciones,
por lo general dividiendo la dosis diaria total en dos dosis (la prime-
ra a primera hora de la mañana y la segunda hacia el mediodía); en
algunos casos puede ser necesaria una dosis por la noche, aunque
existe el riesgo de que provoque insomnio. El metilfenidato se inicia
con una dosis diaria total de 10 mg, que se incrementa en cantidades
de 10 mg cada 4-7 días hasta un máximo de 60 mg. La mezcla de sa-
les de anfetaminas se inicia con una dosis total de 5-10 mg, con in-
crementos de 5-10 mg cada 7 días hasta un máximo de 40 mg. Una
vez que se ha alcanzado la dosis óptima con cualquiera de estos fár-
macos, se debe intentar cambiar a la formulación de liberación sos-
tenida, que permite administrar toda la dosis diaria a primeras horas
de la mañana. Aunque la mayoría de los pacientes evoluciona bien
con este tratamiento (incluso en muchos casos puede ser mejor co-
menzar el tratamiento con la formulación de liberación sostenida),
en una pequeña proporción de los mismos las formulaciones de li-
beración inmediata son claramente más eficaces.

En los casos en los que los medicamentos estimulantes no son úti-
les o bien tolerados, lo razonable es seguir con anfebutamona. El tra-
tamiento se puede iniciar con la formulación de liberación sostenida
a una dosis de 150 mg por la mañana y después (al cabo de 4-7 días)
con incrementos hasta una dosis de 150 mg por la mañana y otra de
150 mg a primera hora de la tarde.

Pueden aparecer diversos procesos como complicaciones, lo que
obligaría a cambiar de estrategia terapéutica, entre ellos el uso de sus-
tancias, la depresión, los trastornos de tics, la esquizofrenia y el trastor-

no bipolar. Por lo general, a las personas que usan sustancias no se les
deben administrar estimulantes, por lo que en estos casos una alterna-
tiva razonable para comenzar el tratamiento es la anfebutamona. En el
caso de la depresión parece adecuado «matar dos pájaros de un tiro»
utilizando un medicamento útil para la depresión y para el TDAH; en
este caso, la anfebutamonaes nuevamente la mejor elección inicial. Los
trastornos de tics solían considerarse una contraindicación al uso de
estimulantes debido a que los estimulantes pueden exacerbar los tics, si
bien sólo en una minoría de pacientes. Sin embargo, los estudios más
recientes han demostrado que la mayoría de los pacientes con tics pue-
den tomar estimulantes sin sufrir un incremento significativo en la
gravedad de sus tics, lo que allana el camino para el tratamiento con
estimulantes. En la pequeña proporción de casos en los que se produce
un empeoramiento de los tics, y también cuando se desea «matar dos
pájaros de un tiro» y tratar tanto los tics como el TDAH con un solo
medicamento, se deben considerar los bloqueadores del autorreceptor
alfa-2 o bien, en los adultos, desipramina. La esquizofrenia constituye
una contraindicación relativa a los estimulantes, que pueden exacerbar
la psicosis, por lo que en estos casos son alternativas razonables los an-
tidepresivos o el litio. Por último, los pacientes con trastorno bipolar
presentan riesgo de manía si reciben estimulantes o antidepresivos,
por lo que en este caso la primera elección es el litio.

Con independencia del medicamento utilizado, dada la evolu-
ción del TDAH es razonable aplicar períodos ocasionales de «vaca-
ciones medicamentosas» (p. ej., durante las vacaciones de verano en
los niños) para comprobar si todavía es necesario el tratamiento. En
los niños, esta actitud es especialmente importante en el caso de los
estimulantes, debido a que durante las «vacaciones medicamento-
sas» puede tener lugar una maduración de los pacientes.

En la mayoría de los casos también son útiles los programas de for-
mación dirigidos a los padres, así como los programas de modificación
del comportamiento dirigidos a la actitud que mantiene el paciente en
el colegio; no obstante, hay que subrayar que –como norma– son más
eficaces los medicamentos, en especial los estimulantes. Así, en algunos
casos son necesarios los medicamentos antes de que remitan la hiperac-
tividad y la impulsividad, y hasta el momento en el que sea posible in-
cluso la aplicación de técnicas de modificación del comportamiento.

BIBLIOGRAFÍA

Anonymous. Clinical practice guidelines: diagnosis and evaluation of the
child with attention-deficit/hyperactivity disorder. Pediatrics 2000;105:
1158-1170.

Berquin PC, Giedd JN, Jacobson LK, et al. Cerebellum in attention-deficit/
hyperactivity disorder: a morphometric MRI study. Neurology
1998;50:1087-1093.

Castellanos FX, Lee PP, Sharp W, et al. Developmental trajectories of brain
volume abnormalities in children and adolescents with attention-defi-
cit/hyperactivity disorder. The Journal of the American Medical Associa-
tion 2002;288:1740-1748.

Dorrego MF, Canevaro L, Kuzis G, et al. A randomized, double-blind, cros-
sover study of methylphenidate and lithium in adults with attention-
deficit/hyperactivity disorder: preliminary findings. The Journal of Neu-
ropsychiatry and Clinical Neurosciences 2002;14:289-295.

Fisher SE, Francks C, McCracken JT, et al. A genomewide scan for loci in-
volved in attention-deficit/hyperactivity disorder. American Journal of
Human Genetics 2002;70:1183-1196.

Hauser P, Zametkin AJ, Martinez P, et al. Attention-deficit/hyperactivity di-
sorder in people with generalized resistance to thyroid hormone.
The New England Journal of Medicine 1993;328:997-1001.

Kuperman S, Perry PJ, Gaffney GR, et al. Bupropion SR vs. methylphenida-
te vs. placebo for attention-deficit/hyperactivity disorder in adults. An-
nals of Clinical Psychiatry 2001;13:129-134.

Mannuzza S, Klein RG, Bessler A, et al. Adult outcome of hyperactive boys.
Educational achievement, occupational rank, and psychiatric status.
Archives of General Psychiatry 1993;50:565-576.

Capítulo 23 � Trastorno por déficit de atención con hiperactividad 45

A02911-001-066 (001-114)  7/3/05  13:47  Página 45



Mannuzza S, Klein RG, Klein DF, et al. Accuracy of recall of childhood at-
tention-deficit/hyperactivity disorder. The American Journal of Psy-
chiatry 2002;159:1882-1888.

Michelson D, Allen AJ, Busner J, et al. Once-daily atomoxetine treatment
for children and adolescents with attention-deficit/hyperactivity disorder:
a randomized, placebo-controlled study. The American Journal of Psy-
chiatry 2002;159:1896-1901.

Pelham WE, Gnagy EM, Chronis AM, et al. A comparison on morning-only
and morning/late afternoon Adderall to morning-only, twice-daily, and
three times-daily methylphenidate in children with attention-deficit/
hyperactivity disorder. Pediatrics 1999;104:1300-1311.

Prince JB, Wilens TE, Biederman J, et al. A controlled study of nortriptyli-
ne in children and adolescents with attention deficit hyperactivity
disorder. Journal of Child and Adolescent Psychopharmacology 2000;
10:193-204.

Scahill L, Chappell PB, Kim YS, et al. A placebo-controlled study of
guanfacine in the treatment of children with tic disorders and

attention-deficit/hyperactivity disorder. The American Journal of Psy-
chiatry 2001;158:1067-1074.

Spencer T, Biederman J, Coffey B, et al. A double-blind comparison of de-
sipramine and placebo in children and adolescents with chronic tic di-
sorder and comorbid attention-deficit/hyperactivity disorder. Archives
of General Psychiatry 2002;59:649-656.

Taylor FB, Russo J. Efficacy of modafinil compared to dextroamphetami-
ne for the treatment of attention-deficit/hyperactivity disorder in
adults. Journal of Child and Adolescent Psychopharmacology 2000;10:
311-320.

Taylor FB, Russo J. Comparing guanfacine and dextroamphetamine for the
treatment of adult attention-deficit/hyperactivity disorder. Journal of
Clinical Psychopharmacology 2001;21:223-228.

Zametkin A, Rapoport JL, Murphy DL, et al. Treatment of hyperactive
children with monoamine oxidase inhibitors. I. Clinical efficacy. Archi-
ves of General Psychiatry 1985;42:962-966.

46 Sección II � Trastornos diagnosticados habitualmente durante la lactancia, la niñez o la adolescencia

El 1-10% de los niños y adolescentes rompen de manera persistente
normas importantes, destruyen las cosas de los demás y causan lesio-
nes a otras personas. Éste es un problema mucho más frecuente en los
niños que en las niñas, en una proporción que oscila entre 3:1 y 5:1.

Aproximadamente la mitad de estas personas muestra finalmen-
te un trastorno antisocial de la personalidad cuando alcanzan la
edad adulta; el resto llega a comportarse de manera razonablemente
satisfactoria en lo que se refiere al cumplimiento de las normas y
costumbres sociales.
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ETIOLOGÍA

Son importantes los factores hereditarios y del entorno. Cuando es-
tán presentes ambos, aparecen efectos de carácter aditivo.

El trastorno de la personalidad antisocial (especialmente en el
padre) y el alcoholismo son más frecuentes en los padres biológicos
de los niños con trastorno de la conducta, en comparación con la
población general.

Por lo general, en la familia de origen la disciplina es severa, in-
constante y en ocasiones caprichosa. Los conflictos entre los padres
son normalmente intensos, y no suele haber una supervisión del niño.
En algunos casos pueden producirse situaciones de abandono, con la
consecuencia de ingreso del niño en hogares de acogida u orfanatos.

Tal como se ha señalado, el trastorno por déficit de atención con
hiperactividad parece ser más frecuente en estos niños que en otros,
y en los casos en los que es intenso puede imposibilitar al niño para
aprender las normas de disciplina.

No son infrecuentes las alteraciones en el EEG y los hallazgos «le-
ves» en la exploración neurológica; en un estudio se observó que los
indicadores de la hipoestimulación del sistema nervioso autónomo
(como la frecuencia cardíaca disminuida y la disminución de la con-
ductancia cutánea) durante la adolescencia podían predecir de ma-
nera fiable la actividad de carácter delincuente durante los primeros
años de la edad adulta.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El trastorno de la conducta puede formar parte de un cuadro simple de
rebeldía del adolescente o bien puede ser secundario a problemas espe-
cíficos, como el trastorno por déficit de atención con hiperactividad
(TDAH), la depresión, la manía, la esquizofrenia o el retraso mental.

La rebeldía del adolescente se puede manifestar a través de una mala
conducta, pero en este caso se inicia durante los primeros años de la
adolescencia, y los antecedentes del paciente anteriores a ese momento
son normales, al contrario de lo que ocurre con el trastorno de la con-
ducta, que generalmente se inicia durante la niñez y que, por tanto,
puede no estar precedido de un período de funcionalismo normal.

Según ya se ha señalado, el TDAH es frecuente en los pacientes
con trastorno de la conducta y, en estos casos, puede ser simplemen-
te un problema coincidente, o bien puede desempeñar algún papel
etiológico. El TDAH que aparece de manera aislada puede dar lugar
a una mala conducta; sin embargo, en este caso se observa que la
mala conducta es más «accidental» y la consecuencia de un compor-
tamiento generalmente impulsivo e hiperactivo, más que el resulta-
do de una planificación, tal como suele ocurrir en el trastorno de la
conducta. Además, con el tratamiento del TDAH «aislado» suele de-
saparecer la mala conducta, mientras que en el caso de simultanei-
dad de TDAH y de trastorno de la conducta persiste el patrón global
de la mala conducta, si bien se observa una cierta reducción de la
misma tras el tratamiento del TDAH.

Desde el punto de vista clínico, la depresión (o la distimia) es uno
de los diagnósticos diferenciales más importantes y difíciles respecto
del trastorno de la conducta. El niño o el adolescente con depresión
que carece de interés, de energía y de la capacidad de razonar clara-
mente, sufre un retraso escolar, deja de ser aceptado en casa y se con-
vierte en una «presa fácil» para los niños con trastorno de la conduc-
ta que están buscando gente para su grupo. Cuanto mayor es la cro-
nicidad de la depresión, más engranados son los «valores»
antisociales del grupo, hasta que el comportamiento del joven depri-
mido finalmente se hace casi indistinguible del que se observa en el
trastorno de la conducta, pudiendo continuar de hecho de esta ma-
nera incluso aunque remita la depresión. Entre los datos diagnósti-
cos se encuentran los antecedentes señalados por profesores y padres
de una caída relativamente rápida en el rendimiento escolar seguida de
«vagabundeo con gente no recomendable»; en el estudio del estado

mental se observa una cierta actitud sombría con retraso psicomotriz
que contrasta con la despierta animación del joven que sufre un tras-
torno de la conducta. En los casos de duda, se suele realizar un ensa-
yo terapéutico con un antidepresivo.

La manía, tal como se observa en el trastorno bipolar, hace que
los pacientes sean impulsivos y lleven a cabo actos imprudentes
que a menudo traspasan los límites de la legalidad y de la propiedad
privada. No obstante, en este caso, el estado de ánimo excitado, el
lenguaje rápido y el aumento de la energía con disminución en la ne-
cesidad de sueño contrastan con la impulsividad sombría del joven
que muestra un trastorno de la conducta que, aunque quizá parece
enérgico, necesita dormir.

La esquizofrenia puede cursar como un trastorno de la conducta;
sin embargo, en este caso se observan ideas delirantes, alucinaciones
o comportamientos extraños, características que no aparecen en el
trastorno de la conducta.

Los pacientes con retraso mental pueden participar en actos de
mala conducta; sin embargo, este comportamiento impropio está
fundamentado en su incapacidad para comprender las reglas y en su
dificultad para el autocontrol.

TRATAMIENTO
El trastorno de la conducta no ha respondido eficazmente ni a la tera-
pia de grupo, ni a la psicoterapia dinámica con orientación individual
ni a la terapia de familia. Los programas de carácter institucional alta-
mente estructurados pueden mejorar el comportamiento durante los
períodos de encarcelamiento, pero no inducen una mejoría a largo
plazo tras la excarcelación.

Por el contrario, los programas de formación dirigidos hacia los
padres han sido eficaces y se han acompañado de una mejora en el
comportamiento del joven. Además, los programas de capacitación
social pueden ser un complemento útil que incremente los resultados
obtenidos con los programas de formación dirigidos a los padres.

En los casos en los que existe TDAH, se debe tratar de forma acti-
va, preferiblemente con estimulantes; no obstante, la existencia de
cuadros de uso de sustancias es frecuente en los pacientes con tras-
torno de la conducta, lo que debe hacer considerar alguna alternati-
va, como anfebutamona o atomoxetina.

El tratamiento farmacológico del trastorno de la conducta de-
sempeña por sí mismo un papel escaso. Sin embargo, en los jóvenes
agresivos, el litio, el haloperidol y la risperidona han demostrado ser
mejores que el placebo; el litio y el haloperidol también han sido
comparados entre sí, y el primero ha dado mejores resultados.
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El síndrome de Tourette es un trastorno crónico caracterizado por
múltiples tics, motores y vocales, que varían con el tiempo en locali-
zación, intensidad y carácter. Tiene una frecuencia al menos tres ve-
ces mayor en los hombres que en las mujeres y su prevalencia a lo
largo de la vida es de aproximadamente el 0,05%.

Este síndrome fue descrito inicialmente por Georges Gilles de la
Tourette en 1885 y se denomina a menudo con el nombre de este
médico. Otros sinónimos son los de tic convulsif y maladie des tics.

INICIO
El síndrome de Tourette se puede iniciar en cualquier momento entre
los 2 y los 18 años; la edad media de inicio es de alrededor de 7 años y
la mayoría de los pacientes manifiesta la sintomatología antes de los
15 años. El cuadro se suele iniciar con un único tic, con mayor fre-
cuencia motor que vocal, localizado sobre todo en la cabeza o la cara.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Los pacientes presentan tics motores y vocales, simples o complejos;
los tics sensitivos, que antes se suponían relativamente infrecuentes,
afectan a casi todos los pacientes. Los tics son experimentados como
involuntarios; aunque los pacientes pueden suprimirlos durante un
cierto tiempo, inevitablemente vuelven a aparecer. Los tics simples
parecen no tener sentido; los complejos pueden ser fragmentos de
comportamientos por lo demás con sentido. La ansiedad y la tensión
emocional incrementan a menudo los tics; no obstante, a veces éstos
disminuyen en estas situaciones. Los tics pueden aparecer durante el
sueño, especialmente durante el sueño con movimientos oculares
rápidos (sueño REM, rapid eye movements), aunque con una fre-
cuencia mucho menor que durante la vigilia.

Los tics motores suelen tener lugar inicialmente en la cabeza o la
cara, y cuando progresan (tal como suele ocurrir), muestran una se-
cuencia craneocaudal.

Los tics motores simples son el parpadeo, el fruncimiento del ceño,
las muecas y el encogimiento de los hombros. Los tics motores com-
plejos son las actitudes de tocar, oler, simular enfado, lanzar objetos,
batir palmas, agacharse o inclinarse. En los tics más complejos, los pa-
cientes se pueden golpear o morder a sí mismos, realizar contorsiones,
efectuar ecopraxia o realizar de manera repetida gestos obscenos.

Los tics vocales simples consisten en resoplidos, silbidos, toses,
husmeo, aclaramiento de la garganta, gritos o –clásicamente– imita-
ción del ladrido del perro. En los tics vocales complejos, los pacien-
tes pueden proferir súbitamente palabras, expresiones o, en ocasio-
nes, frases enteras. Puede aparecer una ecolalia, así como una palila-
lia, que consiste en la repetición reiterada de lo que el paciente ya ha
dicho. Sólo una minoría de los pacientes (quizá, el 10%) presenta la
coprolalia clásica, con expresión vocal involuntaria de obscenidades.

Los tics sensitivos aparecen en dos formas. En una de ellas el pa-
ciente simplemente experimenta un picor o cosquillas, y se observa
en el 25% de los casos. La otra forma, también denominada «impul-
so premonitorio», afecta a casi todos los pacientes. Este «impulso
para el tic» se experimenta inmediatamente antes de un tic motor o
verbal; en algunos casos el paciente se puede resistir, sofocando de
esta manera el tic.

Aproximadamente la mitad de los pacientes con síndrome de
Tourette también sufre obsesiones, compulsiones o ambas cosas, que
por lo general se inician alrededor de 5 años después de los tics. Las
compulsiones se suelen asociar posteriormente con una sensación
intensa de haber «hecho lo correcto».

Alrededor de la mitad de los niños atendidos por médicos tam-
bién sufre trastorno por déficit de atención con hiperactividad
(TDAH) y muestra la inquietud, la impulsividad y el déficit de aten-
ción característicos de este trastorno. Sin embargo, parece que ésta
no es una asociación real entre ambos procesos, sino el hecho de que
los niños que presentan las dos enfermedades tienen más posibilida-
des de ser atendidos por un médico.

Los tics que aparecen en el síndrome de Tourette muestran cambios
considerables, en ocasiones de momento a momento, a lo largo de días
o semanas. En un ejemplo espectacular, en cuestión de 1 o 2 minutos
un paciente puede ladrar, hacer muecas, gritar, resoplar, saltar de la si-
lla, proferir una obscenidad, rascarse una oreja y husmear en las pal-
mas de sus manos, todo ello a la velocidad del rayo.

CURSO CLÍNICO
En los casos de inicio infantil, los síntomas tienden a empeorar gra-
dualmente para alcanzar su nivel máximo hacia los 10 años; después,
hay una remisión muy gradual hasta los primeros años de la edad
adulta, cuando alrededor de la mitad de los pacientes muestra un
cuadro crónico y persistente con sintomatología significativa, mien-
tras que la otra mitad presenta una remisión completa o casi com-
pleta con persistencia de tics triviales e insignificantes.

COMPLICACIONES
Las complicaciones más importantes se deben a los sentimientos de
culpa y vergüenza que acompañan a los tics, así como al ostracismo
social al que se ven reducidos los pacientes. En los casos extremos,
son prácticamente imposibles las relaciones con los demás. Los pa-
cientes pierden los amigos y sienten la imposibilidad de atender a las
clases o de acudir al puesto de trabajo.

En casos infrecuentes, los pacientes con tics graves pueden cau-
sarse a sí mismos lesiones oculares o articulares. Los tics sensitivos
pueden inducir la aparición de escoriaciones.

ETIOLOGÍA
El síndrome de Tourette es claramente familiar. Las tasas de concor-
dancia oscilan entre el 5% en los hermanos del paciente, el 10% en los
gemelos dicigóticos y más del 50% en los gemelos monocigóticos. En
cualquier caso, si aceptamos la presencia de tics simples en los familia-
res como evidencia de la enfermedad, entonces la tasa de concordancia
en los gemelos monocigóticos es superior al 90%. A pesar de que los
estudios de relación genética han demostrado la presencia de múltiples
loci en diversos cromosomas (incluidos los cromosomas 2, 7, 8 y 11),
no se ha determinado el modo de transmisión hereditaria. Aunque en
los primeros estudios se señalaba una forma de transmisión autosómi-
ca dominante con penetrancia mediada por el sexo, en estudios más
recientes se ha considerado la implicación de múltiples genes.

25 Síndrome de Tourette
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Los estudios con RM han dado lugar en ocasiones a resultados
contradictorios o bien no han arrojado resultados con posibilidad de
replicación; sin embargo, han ofrecido un cierto apoyo al concepto de
la disminución del tamaño de los ganglios basales. En un limitado nú-
mero de estudios de autopsia también se han detectado alteraciones
en esta misma zona. En este sentido, tiene un gran interés la detección
de anticuerpos séricos anti-putamen en muchos de estos pacientes.

En conjunto, la evidencia actual es congruente con la posibilidad
de que el síndrome de Tourette sea secundario a un trastorno del cir-
cuito cortical-estriado-pálido-tálamo-cortical que, al menos en al-
gunos casos, puede estar relacionado con una lesión de carácter au-
toinmunitario en el putamen. La naturaleza hereditaria de este pro-
ceso es congruente con dicha posibilidad; lo que hereda el paciente
podría ser una susceptibilidad a dicha lesión autoinmunitaria.

En una pequeña proporción de casos, el síndrome de Tourette es
secundario a un trastorno autoinmunitario desencadenado por una
faringitis secundaria a estreptococos beta-hemolíticos del grupo A.
Se ha señalado que estos casos pertenecen al síndrome PANDAS
(trastornos psiquiátricos autoinmunes asociados con infecciones es-
treptocócicas, Pediatric Autoimmune Neuropsychiatric Disorders As-
sociated with Streptococcal infections), que también incluye a un sub-
grupo de pacientes con trastorno obsesivo-compulsivo. En este sín-
drome, la infección estreptocócica previa desencadena una respuesta
inmunitaria que da lugar a una reacción cruzada con las neuronas de
los ganglios basales. Los datos relativos a este diagnóstico no son
únicamente la presencia del antecedente de faringitis estreptocócica,
sino también la observación de títulos elevados de anticuerpos anti-
estreptolisina O, anti- DNAasa o anti-hialouronidasa.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El síndrome de Tourette es fundamentalmente un trastorno del mo-
vimiento y, por tanto, el primer paso en el diagnóstico diferencial es
determinar si el paciente presenta realmente tics y no algún otro mo-
vimiento anómalo, como corea, distonía, atetosis, balismo, mioqui-
mias, espasmo hemifacial o mioclonías.

Los tics son movimientos involuntarios y estereotipados, súbitos,
breves y repetitivos que a veces dan la impresión de tener sentido. En la
corea, las sacudidas y las contracciones van de una parte a otra del cuer-
po, a gran velocidad y sin un carácter repetitivo. A menudo, el paciente
intenta modificar los movimientos coreiformes para que parezca que
tienen sentido, pero la observación persistente revela su naturaleza
completamente gratuita. Los movimientos distónicos y atetoides se ini-
cian lentamente y tienen una duración mayor; además, los movimien-
tos atetoides se acompañan de un retorcimiento peculiar. El balismo es
violento y continuo. Las mioquimias muestran el aspecto característico
de la «carne trémula». Tal como implica su denominación, los espas-
mos hemifaciales son espasmos repetitivos muy distintos de las muecas
que se pueden observar en el síndrome de Tourette. Cuando están bien
localizadas, las mioclonías pueden ser difíciles de diferenciar de los tics;
un dato para ello es la ausencia de cualquier apariencia de objetivo.

Los movimientos estereotipados, tal como se observan en la es-
quizofrenia, pueden simular tener algún sentido; sin embargo, su as-
pecto en conjunto es el de movimientos extraños.

Las compulsiones que se observan en el trastorno obsesivo-com-
pulsivo pueden tener una cierta semejanza con los tics complejos; no
obstante, en este caso los movimientos tienen intención. Persiguen
un objetivo definido y no son movimientos sin sentido, tal como
ocurre con los tics complejos.

Asumiendo que se han descartado los trastornos que se acaban
de mencionar y que el paciente presenta tics, y no algún otro tipo de
movimiento anómalo, el paso siguiente consiste en evaluar los tras-
tornos que pueden causar tics de manera secundaria.

El autismo puede cursar con tics, pero esta enfermedad se caracte-
riza de manera invariable por la alteración en las relaciones sociales.

La intoxicación por anfetaminas y por los agonistas de la dopamina
relacionados con las mismas puede dar lugar a tics; en estos casos, los
antecedentes de consumo de estos medicamentos facilitan el diag-
nóstico. La discinesia tardía cursa inicialmente con tics en algunos
pocos pacientes, lo que da lugar a un «síndrome de Tourette tardío».
Sin embargo, en el síndrome de Tourette tardío se suelen observar
movimientos coreiformes y existe el antecedente invariable de consu-
mo prolongado de antipsicóticos. En ocasiones, un paciente con sín-
drome de Tourette que ha sido tratado con antipsicóticos puede pre-
sentar ambos procesos, es decir, síndrome de Tourette y síndrome de
Tourette tardío. En ocasiones la corea de Sydenham también puede
evolucionar con tics; no obstante, en este caso también hay movi-
mientos coreiformes y generalmente el paciente tiene antecedentes de
fiebre reumática. La neuroacantocitosis también puede cursar con
tics simples y con movimientos de mordeduras de labios; sin embar-
go, en estos casos también se suele observar corea. En caso de duda, el
frotis de sangre periférica muestra acantocitos. Las encefalitis posvíri-
cas pueden dar lugar a tics (la más conocida es la encefalitis de Von
Economo); no obstante, el antecedente de la encefalitis permite esta-
blecer el diagnóstico. La intoxicación con monóxido de carbono o
con gasolina puede dejar como secuela la presencia de tics; en estos
casos, el antecedente de exposición facilita el diagnóstico. La enfer-
medad de Hallervorden-Spatz puede evolucionar en algunos casos
con tics motores o vocales, y también se ha publicado un caso de tics
motores y vocales como efecto adverso de lamotrigina.

Asumiendo que se han descartado los trastornos que se acaban
de citar y que pueden dar lugar secundariamente a tics, el paso final
es el de diferenciar el síndrome de Tourette de otros dos trastornos
idiopáticos que cursan con tics, es decir, el trastorno de tics transito-
rios y el trastorno con tics motores o vocales crónicos. Tal como se
señala en el capítulo correspondiente a otros trastornos de tics, esta
distinción puede ser únicamente de interés académico, dado que en
la investigación actual se ha demostrado de manera convincente que
estos procesos pueden constituir realmente un espectro continuo.

En los pacientes con tics motores o vocales de menos de 1 año de
duración se establece el diagnóstico de trastorno de tics transitorios.
Cuando los tics tienen una duración mayor de 1 año, el diagnóstico es
el de trastorno de tics motores o vocales crónicos, o de síndrome de
Tourette. La distinción entre ambos procesos depende de la presencia
de ambos tics, motores y vocales. En los casos en los que están pre-
sentes ambos, el diagnóstico es el de síndrome de Tourette. Sin em-
bargo, si sólo aparecen tics motores o vocales durante más de 1 año, el
diagnóstico es el de trastorno de tics motores o vocales crónicos.

TRATAMIENTO
Hay varios medicamentos que son eficaces en el síndrome de Tou-
rette, como los antipsicóticos (olanzapina, risperidona, ziprasidona,
haloperidol y pimozida), los bloqueadores del autorreceptor alfa-2
clonidina y guanfacina, el antidepresivo tricíclico desipramina y clo-
nazepam, una benzodiazepina.

Con respecto a los antipsicóticos, la olanzapina se puede iniciar a
una dosis de 5 mg, con incremento posterior (si fuera necesario)
hasta un máximo de 10 mg dos semanas después. La dosis inicial de
risperidona es de 0,5 mg, la de ziprasidona de 5 mg, la de haloperidol
de 0,25 a 0,5 mg y la de pimozida de 1 mg; estos fármacos se pueden
incrementar con aumentos similares cada 7 días hasta que se obtiene
una respuesta satisfactoria, aparecen efectos adversos limitantes o se
alcanza la dosis máxima. Las dosis máximas (y las dosis eficaces me-
dias) de estos fármacos son: risperidona, 1,6 mg (2-4 mg); ziprasido-
na, 40 mg (20-30 mg); haloperidol, 10 mg (3-4 mg), y pimozida 10
mg (3-4 mg). La selección del antipsicótico más adecuado no es sen-
cilla. Los antipsicóticos de segunda generación olanzapina y risperi-
dona son mejor tolerados en términos de efectos adversos extrapira-
midales (p. ej., acatisia), pero se pueden asociar con hiperlipidemia,
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diabetes o aumento del peso corporal; además, la administración de
risperidona en el síndrome de Tourette se asocia intensamente con la
aparición de disforia y depresión. El haloperidol es quizá el fármaco
más estudiado, aunque tiende a causar efectos adversos extrapirami-
dales, al igual que la pimozida; además, ambos fármacos también
pueden inducir en los niños un síndrome casi idéntico con fobia so-
cial (también denominado trastorno de ansiedad por separación).
Finalmente, la pimozida induce una prolongación del intervalo QT
corregido, incrementando de esta manera el riesgo de arritmia mor-
tal. Teniendo en cuenta todas estas consideraciones, parece razona-
ble iniciar el tratamiento con un antipsicótico de segunda genera-
ción, como la olanzapina. En los casos en los que no se obtienen bue-
nos resultados, se puede considerar el uso de risperidona o de
haloperidol. La pimozida es claramente una elección de tercera fila,
dado su perfil de efectos adversos cardíacos.

En lo que se refiere a los bloqueadores del autorreceptor alfa-2, la
clonidina es el más utilizado y se administra en dosis divididas, ini-
cialmente con una dosis diaria total de 0,1 mg, con incrementos simi-
lares cada 7 días hasta que se observa la respuesta, aparecen efectos
adversos limitantes o bien se alcanza la dosis máxima de 1 mg. Un as-
pecto importante es que, mientras que la respuesta a los antipsicóti-
cos es bastante rápida, la respuesta completa con clonidina puede no
aparecer hasta haber transcurrido semanas o meses; por tanto, al in-
crementar la dosis es razonable efectuar pausas al inicio para com-
probar la respuesta y después hasta que la respuesta se estabiliza, an-
tes de considerar un nuevo incremento de la dosis: la mayoría de los
pacientes responde a una dosis de aproximadamente 0,5 mg.

El antidepresivo tricíclico desipramina se puede iniciar con una
dosis de 25 mg, con incrementos cada pocos días hasta alcanzar
una dosis de alrededor de 100 mg, tras lo cual hay que observar al pa-
ciente durante varias semanas para determinar la respuesta. Un as-
pecto a tener en cuenta es que, aunque la desipramina se puede utili-
zar con seguridad en los adultos, hay que evitar su administración en
los niños debido a su posible cardiotoxicidad en este grupo de edad.

La benzodiazepina clonazepam se debe administrar en dos dosis
divididas, comenzando con una dosis diaria total de 0,5 mg y reali-
zando incrementos similares semanales hasta que se observa una
respuesta satisfactoria, aparecen efectos adversos limitantes o se al-
canza la dosis máxima de 4 mg: la mayoría de los pacientes responde
a una dosis de aproximadamente 2 mg.

Claramente, hay un elevado número de fármacos distintos que se
pueden utilizar en el tratamiento del síndrome de Tourette aunque,
por desgracia, no hay ninguna norma definitiva para la selección del
tratamiento. A pesar de que los antipsicóticos son por lo general los
medicamentos que inducen la respuesta más sólida, su idoneidad está
atemperada por la posibilidad de que causen discinesia tardía y acati-
sia. Cuando se selecciona un antipsicótico, hay que tener en cuenta
que la acatisia se puede manifestar como una exacerbación de los tics,
más que como una inquietud motora. El bloqueador del autorrecep-
tor alfa-2 clonidina, que quizá no es tan eficaz como los antipsicóti-
cos, se suele preferir para evitar el riesgo de discinesia tardía. Además,
la clonidina también es eficaz en el TDAH, lo que representa una cla-
ra ventaja dado que muchos pacientes con síndrome de Tourette
también sufren TDAH. Si se utiliza clonidina hay que tener cuidado
con su interrupción súbita, ya que puede dar lugar a una exacerba-
ción «de rebote» grave de los tics, que pueden persistir durante sema-
nas o meses; claramente, es necesaria una reducción gradual de la do-
sis. Al igual que la clonidina, la desipramina también es eficaz en el
síndrome de Tourette y en el TDAH, por lo que puede ser una opción
atractiva en el tratamiento de los adultos que sufren ambos trastor-
nos. El clonazepam es menos eficaz que los antipsicóticos y que la
clonidina, por lo que se suele utilizar de manera complementaria.

En resumen, en el síndrome de Tourette no complicado parece ra-
zonable comenzar con un antipsicótico (p. ej., olanzapina) o con el
bloqueador del autorreceptor alfa-2 clonidina. Sin embargo, en los ca-

sos en los que el paciente también sufre un TDAH, el fármaco de elec-
ción puede ser la clonidina, con consideración también (en los adul-
tos) de desipramina. Cuando el paciente presenta obsesiones o com-
pulsiones simultáneas que requieran tratamiento, se puede añadir un
inhibidor selectivo de la recaptación de serotonina (ISRS) como fluo-
xetina, o bien se puede considerar la administración de risperidona
debido a que este agente puede también reducir los tics, además de ser
eficaz en las obsesiones y las compulsiones. Hay que subrayar que todo
lo expuesto representa sólo sugerencias: no se han realizado suficientes
estudios de comparación para que sea posible establecer recomenda-
ciones definitivas. En muchos casos la actitud más adecuada es un
abordaje de carácter metódico con administración de un solo agente
durante un cierto período de tiempo y con una dosis concreta para,
después, utilizar otro de la misma manera, de forma que sea posible
determinar el fármaco y la dosis ideales en cada paciente.

Finalmente, en los casos en los que el síndrome de Tourette for-
ma parte del síndrome PANDAS, hay que considerar la exanguino-
transfusión para eliminar los anticuerpos frente a las neuronas de los
ganglios basales causantes del proceso. Además, en estos casos tam-
bién se puede administrar tratamiento profiláctico con penicilina
para prevenir una nueva faringitis estreptocócica.
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Numerosos datos indican que el trastorno de tics transitorios y el
trastorno de tics motores o vocales crónicos representan un espec-
tro continuo con el síndrome de Tourette. Por convención, si el pa-
ciente presenta tics motores o vocales durante un período inferior a
1 año, se establece el diagnóstico de trastorno de tics transitorios. Si
los tics tienen una duración mayor de 1 año, entonces se aplica el
diagnóstico de síndrome de Tourette o el de trastorno de tics moto-
res o vocales crónicos. En los pacientes que han sufrido tics durante
más de 1 año se aplica el diagnóstico de síndrome de Tourette si en
algún momento de la evolución aparecen tics de ambos tipos, mo-
tores y vocales, mientras que en el caso de que la enfermedad se ca-
racterice únicamente por tics motores o por tics vocales, entonces se
establece el diagnóstico del trastorno de tics motores o vocales cró-
nicos.

Mientras que el síndrome de Tourette es relativamente infrecuen-
te, hasta el 15% de los niños tienen tics en algún momento de su
vida. Además, al contrario de lo que ocurre con el síndrome de Tou-
rette, la proporción entre ambos sexos está menos inclinada hacia los
pacientes de sexo masculino que en otros trastornos de tics.
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El trastorno de ansiedad por separación es un proceso muy frecuen-
te durante la infancia, con una prevalencia en los niños en edad es-
colar del 2-5%. Los niños afectados muestran una ansiedad extrema
ante la posibilidad de separación de sus padres o bien a la separación
real de los mismos. Por tanto, evitan cualquier actividad que pudiera
causarla, como puede ser ir al colegio, participar en excursiones o
pasar la noche en casa de un amigo; en ocasiones evitan incluso ir a
su propia habitación a dormir. Este trastorno parece afectar por
igual a niños y a niñas.

El trastorno de ansiedad por separación también ha sido deno-
minado «fobia escolar». No obstante, este término es en cierta medi-
da erróneo, debido a que el niño no presenta realmente ningún te-
mor ni fobia al colegio; más que ello, es la separación de sus padres
lo que le provoca ansiedad.

INICIO
El inicio suele tener lugar entre los 6 y los 7 años; puede aparecer en
niños en edad preescolar, y en algunos pocos casos comienza durante
la adolescencia. No se observan alteraciones premórbidas constantes
ni tampoco se han identificado pródromos. En ocasiones se detecta
un acontecimiento precipitante que generalmente está relacionado
con una situación de pérdida o de separación. Puede ser el falleci-
miento de un familiar, de otro niño o quizá de un animal de compa-
ñía, o bien puede ser la mudanza a un vecindario nuevo y extraño.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Lo habitual es que, ante la amenaza de separación, estos niños sufran
un grado elevado de ansiedad. A la hora de ir al colegio pueden presen-
tar cefaleas y molestias gástricas, incluso con vómitos. Sin embargo, si
se les permite permanecer en casa, estos síntomas remiten generalmen-
te de manera rápida. Si los padres salen por la noche, el niño puede pre-
sentar un berrinche, colgarse de sus padres y suplicarles que no se va-
yan. Estos niños pueden negarse a dormir en su propia habitación.
Pueden entrar a hurtadillas en el dormitorio de sus padres, e incluso
pueden llegar a dormir al pie de la puerta si ésta se encuentra cerrada.

Los pacientes tienen miedo de que les pueda ocurrir algo terrible
a ellos o a sus padres. Temen que se pueda producir un accidente o
una enfermedad, o bien que se mueran o sean secuestrados. A me-
nudo, sufren pesadillas en las que los padres son heridos o mueren.
Pueden tener temor a la oscuridad y creer que hay monstruos en el
vestíbulo o bajo la cama.

En algunos niños, el temor a la separación es tan penetrante que
se agarran a sus padres y no los pierden de vista en ningún momen-
to. A veces son intensamente controladores: insisten en que los pa-
dres permanezcan en casa y necesitan saber en todo momento dón-
de pueden estar.

A veces algunos de estos niños muestran una cierta sintomatología
depresiva; algunos pocos pacientes sufren un episodio depresivo real.

CURSO CLÍNICO
Los síntomas tienden a aparecer y desaparecer durante meses o años.
Sin embargo, el pronóstico es bueno. Es muy raro que los síntomas
persistan hasta la edad de la enseñanza primaria.

COMPLICACIONES

Las discordias familiares son una complicación casi inevitable de
este trastorno, especialmente cuando uno de los padres muestra una
actitud excesivamente protectora. Si el niño pierde muchas clases, su
rendimiento escolar se puede resentir.

ETIOLOGÍA
El trastorno de ansiedad por separación es un cuadro claramente fa-
miliar; sin embargo, aunque hay controversia al respecto, parece que
representa un «equivalente» del trastorno de angustia con agorafobia.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La ansiedad por la separación forma parte de la fase de desarrollo nor-
mal de la separación e individuación que tiene lugar generalmente en-
tre los 8 y los 24 meses de edad. Todos los niños experimentan esta fase
en un cierto grado, lo que no se debe confundir con el trastorno de an-
siedad por separación que, como ya se ha señalado, se suele iniciar en-
tre los 6 y los 7 años. Otra parte normal del proceso de desarrollo es la
de la morriña por el hogar cuando el niño acude a campamentos de
verano. El hecho de que el niño supere la morriña al cabo de 1 o 2 se-
manas distingue claramente este proceso del trastorno de ansiedad
por separación, en el que la ansiedad persiste.

En ocasiones, bajo la influencia de una madre o un padre excesi-
vamente protectores, el niño puede adquirir un carácter tímido, te-
meroso y reacio a cualquier novedad, tal como puede ser la de acudir
al colegio. Hay dos características que permiten a menudo establecer
el diagnóstico diferencial. En primer lugar, en estos casos la protec-
ción excesiva ofrecida por los padres es anterior a la actitud de timi-
dez del niño; en segundo lugar, el niño irá al colegio si piensa que le
agrada a su madre.

La ansiedad por separación se puede observar en pacientes con
autismo, esquizofrenia y depresión. Los demás síntomas que acom-
pañan a estas enfermedades indican el diagnóstico correcto. El tras-
torno de ansiedad por separación puede aparecer como efecto ad-
verso de la administración de haloperidol, risperidona o pimozida.

En algunos casos, el niño muestra ansiedad ante la perspectiva de
ir al colegio y no por la separación de sus padres sino por el temor a
lo que le pueda ocurrir a él en el colegio. La posibilidad de tener que
enfrentarse a un profesor crítico o de pelear con un compañero de
clase hace que muchos niños sientan náuseas antes de ir al colegio
por la mañana.

TRATAMIENTO
Los padres deben recibir información acerca de este trastorno. Se
debe desaprobar la protección excesiva del niño; sin embargo, por
otra parte, también es necesario evitar un abordaje demasiado críti-
co del problema. Hay programas de modificación del comporta-
miento que se aplican junto con los padres y en los que el niño es re-
forzado para soportar una separación cada vez mayor de sus padres.
A menudo se aplican técnicas de terapia familiar y de terapia indivi-
dual, aunque no se ha demostrado su superioridad sobre la terapia
de apoyo convencional. En los casos en los que el niño pierde mu-

27 Trastorno de ansiedad por separación
(DSM-IV-TR #309.21)
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chas clases, los objetivos principales son los programas terapéuticos
de trabajo en casa y el rápido retorno al colegio.

Cuando los abordajes psicosociales del problema no son satisfac-
torios, se puede considerar la medicación. Aunque los resultados po-
sitivos obtenidos inicialmente en un ensayo clínico y con control do-
ble ciego sobre imipramina no se han podido reproducir en un estu-
dio posterior de menor envergadura, este fármaco puede ser útil
desde el punto de vista empírico: el tratamiento se inicia con una do-
sis de 10-25 mg, con incrementos similares semanales hasta la apari-
ción de efectos adversos limitantes o hasta que se alcanza la dosis
máxima de 100 mg; no se observan los efectos terapéuticos comple-
tos hasta transcurridas 6-8 semanas. Las benzodiazepinas como clo-
nazepam (hasta 1 mg/día) o alprazolam (hasta 2 mg/día) también
pueden ser útiles, aunque no se han efectuado ensayos clínicos con
control doble ciego. Los resultados obtenidos en estudios con diseño
abierto y en estudios de casos individuales también apoyan el uso de
ISRS (p. ej., fluoxetina) o de buspirona.

Existe un gran debate acerca de la medicación inicial óptima.
Aunque la mayor parte de los datos favorece a la imipramina, este
medicamento suele ser mal tolerado. Las benzodiazepinas son bien
toleradas pero carecen de datos empíricos adecuados y conllevan el
riesgo de neuroadaptación y de síndrome de abstinencia. Al igual
que las benzodiazepinas, ni los ISRS ni la buspirona han sido ade-
cuadamente estudiados; sin embargo, estos fármacos no conllevan el
riesgo de neuroadaptación. Por estas razones, y a pesar de la inexis-
tencia de ensayos clínicos con control doble ciego, generalmente se
utiliza uno de estos agentes como primer medicamento. Si el trata-
miento farmacológico ofrece buenos resultados, se debe continuar has-
ta que el niño ya no presente sintomatología durante al menos 2 meses,
y en ese momento se puede reducir gradualmente la dosis.
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Capítulo 28 � Encopresis 53

La encopresis es una forma de incontinencia fecal de inicio infantil
que se caracteriza por el manchado repetido de la ropa interior o
(con menos frecuencia) de la ropa de cama, y que no se puede expli-
car por los efectos directos de posibles trastornos de carácter médi-
co, como puede ser la estenosis rectal.

La encopresis se observa en el 1-1,5% de los niños de 5 a 8 años
de edad y es mucho más frecuente en los varones que en las niñas,
con una proporción de 4:1.
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char de heces su ropa interior. En algunos casos, el conflicto entre
los padres y el niño puede ser profundo y constituir un problema
en sí mismo, que en ocasiones persiste incluso tras la resolución de
la encopresis.

ETIOLOGÍA
La encopresis primaria parece representar un retraso del desarrollo
en el control del esfínter. La encopresis secundaria aparece en un
contexto de estreñimiento grave que, en sí mismo, puede deberse a
diversas causas. En muchos casos, los niños con encopresis secun-
daria recibieron una educación excesivamente dura o inconsistente
en cuanto a las prácticas de defecación, por lo que la ansiedad que
sufren al pensar que pueden causar «un problema» hace que reten-
gan las heces, que se endurecen y quedan retenidas. En ese momen-
to se inicia un círculo vicioso en el que el intento de eliminar las he-
ces retenidas da lugar a dolor que, a su vez, incrementa la ansiedad
asociada a la defecación y provoca una mayor retención de las he-
ces. Finalmente, tiene lugar la incontinencia por rebosamiento. En
otros casos, el estreñimiento se puede iniciar en el contexto de la des-
hidratación que acompaña a alguna enfermedad febril, a la adminis-
tración de medicamentos que causan estreñimiento (p. ej., ciertos
antihistamínicos) o a los cambios significativos en las rutinas dia-
rias, tal como ocurre durante los viajes: con independencia de la
causa, el estreñimiento resultante se asocia con una defecación do-
lorosa que puede dar lugar a retención e incontinencia por rebosa-
miento.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Es necesario excluir varios procesos de tipo médico, como la espina
bífida, la estenosis rectal, el hipotiroidismo y la enfermedad de
Hirschsprung.

Muchos autores incluyen en el diagnóstico de encopresis la elimi-
nación voluntaria de heces en lugares inadecuados; sin embargo, este
patrón es tan diferente en términos de etiología y de tratamiento de
la encopresis tal como se ha descrito, que esta mezcla de diagnósticos
puede no resultar útil. Los niños que defecan intencionadamente en
el suelo o en la cama de otros suelen adoptar una actitud desafiante
y reivindicativa, de manera que este comportamiento forma parte a
menudo de un patrón global de mala conducta: por lo general, estos
pacientes no mejoran con los programas terapéuticos descritos en la
encopresis y siguen «enviando mensajes» con su defecación inapro-
piada hasta que se aborda el problema global de mala conducta que
presentan. Sin embargo, dado que en estos niños se establece en mu-
chos casos el diagnóstico de encopresis, es muy importante al efec-
tuar informes clínicos o artículos para publicación especificar si la
incontinencia fecal es «involuntaria» o «voluntaria».

TRATAMIENTO
En la encopresis primaria y secundaria es imprescindible explicar la
naturaleza del problema tanto a los padres como al niño, solucionar
el conflicto entre los padres y el niño, y aliviar los sentimientos de
vergüenza y culpa del paciente.

En la encopresis primaria se debe continuar una educación no
punitiva en cuanto a las prácticas de la defecación, haciendo hinca-

pié en la regularidad de los momentos para defecar, que por lo gene-
ral se establecen aproximadamente a los 10-20 minutos de cada co-
mida, para aprovechar el reflejo gastrocólico. En esta situación, los
«tiempos» son esenciales si queremos que el niño «se ponga al día»
en su desarrollo. En algunos casos puede ser útil aplicar un sistema
de recompensas, tal como se describe a continuación en la encopre-
sis secundaria.

En la encopresis secundaria es esencial eliminar del intestino las
heces endurecidas o retenidas. En algunos casos, puede ser necesaria
la eliminación de la retención mediante la exploración digital o me-
diante un enema, mientras que en otros casos son suficientes los la-
xantes. Una vez eliminadas las heces retenidas, se pueden adoptar las
medidas necesarias para impedir en la medida de lo posible la recidi-
va del estreñimiento con una hidratación adecuada, el consumo de
una dieta con elevado contenido en fibra (diariamente, cereales en-
teros o administración de un agente de formación de masa fecal
como plántago psyllium) y una dosis diaria de un laxante en forma
de comprimido o en formulación líquida (la mejor tolerada). Tam-
bién hay que diseñar un sistema que no castigue al niño por sus
«errores», sino que le recompense cuando realiza la defecación en el
inodoro. En algunos casos, es suficiente con una «gráfica de estre-
llas» simple; sin embargo, en muchas situaciones esta gráfica se debe
combinar con recompensas como pequeños juguetes cada vez que el
niño defeca en el inodoro. Al igual que en la encopresis primaria,
también es útil establecer tiempos diarios regulares para acudir al
servicio dos veces al día, generalmente a los 10-20 minutos de cada
comida. Cuando el niño tiene un «error» debe limpiarse a sí mismo,
pero no se le debe pedir que limpie su ropa ni la ropa de cama; a me-
nudo, si se le obliga a limpiar la ropa aumenta de manera importan-
te su ansiedad debido al desorden que origina al intentarlo: en estos
casos, el niño sólo debe colocar la ropa sucia en la cesta de la lava-
dora y los padres se deben ocupar de la ropa de cama sucia. La ma-
yoría de los niños con encopresis secundaria responden bien a pro-
gramas de este tipo, por lo general en el transcurso de varias sema-
nas. Una vez que el niño mantiene la continencia durante 1 mes o
más, ya no es necesario continuar con la gráfica de estrellas ni con las
pequeñas recompensas, aunque puede ser prudente seguir durante
un cierto tiempo con las medidas de hidratación adecuada, la dieta
con alto contenido en fibra y los laxantes. Las técnicas de entrena-
miento en biorretroactivación no parecen ser más eficaces que el
abordaje terapéutico descrito.
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En el mutismo selectivo (o, tal como se denominaba anteriormente,
mutismo electivo), los niños son capaces de hablar pero muestran
un mutismo de mayor o menor grado en situaciones sociales especí-
ficas que por lo general tienen lugar en el exterior de su círculo fami-
liar o de su grupo de amigos.

El mutismo selectivo es posiblemente más frecuente en las niñas
que en los niños. Es un trastorno infrecuente, cuya prevalencia en los
niños en edad de enseñanza primaria es del 0,6-0,7%.

INICIO
El inicio suele ser gradual, entre los 3 y los 6 años. No obstante, la
mayor parte de los casos se detectan cuando el niño acude por pri-
mera vez al colegio.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Estos niños son a menudo tímidos y retraídos. Pueden hablar con los
padres, los hermanos y algunos pocos amigos íntimos, pero perma-
necen en situación de mutismo con el resto de las personas. Cuando
están en el colegio o rodeados por personas extrañas, pueden seguir
las instrucciones e incluso responder a las preguntas con movimien-
tos de la cabeza, pero cuando se les pide que hablen, no lo hacen. Es-
tos niños pueden estar muy apegados a sus padres y presentar una
actitud de enfurruñamiento; en ocasiones se observan comporta-
mientos negativos y de oposición.

CURSO CLÍNICO
Entre la tercera parte y la mitad de los pacientes que tienen desde po-
cos meses hasta 5-10 años de edad presentan remisión del proceso;
en el resto de los pacientes, lo habitual es la mejoría.

COMPLICACIONES
Estos niños no tienen un progreso académico adecuado y pueden ser
despiadadamente ridiculizados por sus compañeros de colegio.

ETIOLOGÍA
Probablemente el mutismo selectivo sea un síndrome con múltiples
causas diferentes. En algunos casos, parece tratarse solamente de la
expresión de la timidez y sensibilidad que estos niños tienen desde
la lactancia, de forma que en estos casos se considera que el mutismo
selectivo puede constituir una variante de la fobia social de tipo ge-
neralizado. En otros casos, la actitud excesivamente protectora de la

madre puede ser un factor causal. Los cuadros de disfasia del de-
sarrollo o de trastorno fonológico son más frecuentes en estos niños
que en la población general y se manifiestan antes del inicio del mu-
tismo. Los niños que han inmigrado recientemente y que todavía no
dominan la lengua del país de acogida también tienen más posibili-
dades de presentar mutismo electivo.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Muchos niños pequeños pueden presentar timidez y reticencia a ha-
blar tras iniciar el colegio. Sin embargo, esta reticencia no es patoló-
gica y tiende a desaparecer a los pocos días, de manera que en casi
todos los casos desaparece al cabo de 1 mes.

Algunos inmigrantes jóvenes simplemente no quieren hablar la
nueva lengua. Sin embargo, al contrario de lo que ocurre en el mu-
tismo electivo, se comunican con normalidad cuando acuden a un
colegio en el que se utiliza su lengua materna.

Hay diversos trastornos en los que el niño presenta mutismo; no
obstante, en estos casos el mutismo no es selectivo, sino que tiene lu-
gar en todos los contextos, incluido el hogar del paciente. Entre estos
trastornos se encuentran la disfasia del desarrollo, la disfasia adqui-
rida secundaria a un tumor o a alguna otra lesión, el «mutismo cere-
beloso» (que se observa tras la extirpación de un tumor en la fosa
posterior), la sordera, el autismo, la depresión mayor, la esquizofre-
nia, el retraso mental y el trastorno de conversión.

TRATAMIENTO
La terapia de modificación del comportamiento parece útil; la admi-
nistración de fluoxetina a dosis de aproximadamente 0,6 mg/kg/día
ha sido moderadamente eficaz.
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Los lactantes que sufren situaciones graves y persistentes de abando-
no o abuso, así como los que son privados de la oportunidad de esta-
blecer vínculos con un adulto (tal como puede ocurrir en diversas
instituciones), pueden desarrollar un síndrome caracterizado por
apatía, retraimiento y un cierto grado de inaccesibilidad emocional.
Además, algunos de estos niños muestran falta de desarrollo físico, y
en los casos más graves se pueden observar cuadros de marasmo con
retraso del crecimiento y atrofia de las extremidades.

Éste es un síndrome muy infrecuente del que se conocen con cer-
teza pocos datos. En épocas anteriores se hablaba de «hospitalismo»
o de «síndrome de privación de la madre».

INICIO
Los síntomas suelen aparecer durante los primeros años de la vida,
generalmente antes de los 5 años.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Los lactantes más pequeños que sufren este síndrome presentan re-
traimiento, tristeza y una actitud apática. No sonríen ni muestran la
tendencia normal al seguimiento visual de las personas que les ro-
dean. Cuando se les abraza, no extienden los brazos; parecen insensi-
bles a las actitudes afectivas y al contacto humano.

Los lactantes más mayores exhiben apatía y falta de interés por lo
que les rodea. No tienen ganas de jugar ni parecen pasarlo mal si se
les deja solos. No cogen los juguetes. El cuadro general de estos pa-
cientes puede ser el de una infelicidad plácida.

Los niños más mayores que presentan este trastorno suelen mostrar
dos tipos de relación alterada. En el tipo inhibido, el paciente permane-
ce generalmente retraído y vigilante, con una gran ambivalencia en
cuanto al establecimiento de cualquier tipo de relación social. Por el
contrario, en el tipo desinhibido, el niño puede establecer indiscrimi-
nadamente relaciones, incluso con personas completamente extrañas.

Algunos lactantes que tienen este síndrome también presentan ru-
mia, golpes en la cabeza o movimientos estereotipados de balanceo; en
algunos casos se observa asimismo falta de desarrollo físico, con un
peso corporal menor del esperado para su edad y con una estatura re-
lativamente más normal. En los casos graves puede aparecer marasmo
con emaciación, hipotensión y bradicardia. En estos casos, las concen-
traciones de hormona de crecimiento están elevadas o son normales.

CURSO CLÍNICO
En los casos en los que no se aplica tratamiento, el proceso es cróni-
co; en ocasiones se puede producir el fallecimiento por inanición o
por alguna enfermedad intercurrente.

COMPLICACIONES
Con independencia de si el proceso cursa con el patrón inhibido o el
patrón desinhibido, los pacientes son incapaces de establecer relacio-
nes personales normales.

ETIOLOGÍA

Puede ser cualquier factor que dé lugar a una frustración continua en el
desarrollo de un vínculo normal entre el niño y sus padres (o los susti-
tutos de éstos). Así, las situaciones de abandono, abuso o cambios con-
tinuos de un cuidador a otro pueden ser factores etiológicos, así como
también la crianza del niño en un ambiente emocionalmente estéril.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
En el autismo, el lactante no establece ningún vínculo con sus padres;
sin embargo, la causa no es una forma de apatía generalizada, tal como
se observa en el trastorno reactivo de vinculación. Por el contrario, el
lactante autista puede estar muy interesado en las cosas inanimadas.

Los grados intensos del retraso mental pueden ser difíciles de dife-
renciar del trastorno reactivo de vinculación. Sin embargo, en este caso
no se observa una apatía generalizada ni una mejoría espectacular
cuando se aplican los cuidados adecuados, tal como ocurre en el tras-
torno reactivo de vinculación. Los lactantes con síndrome diencefáli-
co pueden presentar emaciación; sin embargo, a diferencia de lo que
sucede en el trastorno reactivo de vinculación, estos lactantes tienen
a menudo una gran actividad y en ocasiones incluso parecen felices.

El síndrome de Cockayne se diferencia por una disminución pro-
gresiva del perímetro craneal y por un aspecto facial peculiar.

En los casos en los que existe una falta de desarrollo físico o un
cuadro de marasmo, es preciso descartar otras causas, como la car-
diopatía congénita o la insuficiencia renal crónica.

TRATAMIENTO
Este cuadro muestra una mejoría gradual tras el establecimiento de la
relación adecuada con los padres. En algunos casos puede ser impor-
tante la orientación de los padres. En otros, el lactante debe permane-
cer hospitalizado y quizá deba vivir permanentemente en otro hogar.
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El enanismo psicosocial, también denominado enanismo por priva-
ción, representa una forma específica de enanismo hipofisario. Bajo
la influencia de una situación persistente y grave de abuso o abando-
no, estos niños dejan de crecer a pesar de no sufrir malnutrición. Al
mismo tiempo, muestran evidencia de apatía y otros síntomas, como
hábitos extraños de comida.

No hay datos fiables acerca de la proporción entre ambos sexos ni
de la prevalencia de este trastorno.

INICIO
El inicio suele tener lugar entre los 2 y los 4 años de edad, tras un pe-
ríodo de crecimiento relativamente normal.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Estos niños tienen una estatura muy baja, a menudo inferior al ter-
cer percentil correspondiente a su edad; sin embargo, no presentan
malnutrición. En efecto, incluso pueden mostrar sobrepeso. Por lo
demás, su hábito corporal es normal.

No son infrecuentes la apatía y la depresión, pero también se pue-
de observar irritabilidad, berrinches, crueldad y hostilidad. Estos ni-
ños tienen dificultades para hacerse amigos, y en algunos casos puede
parecer que sufren un retraso mental leve. Sin embargo, la alteración
más llamativa consiste en sus hábitos de comida extraños. Algunos
pueden comer o beber casi de todo: pienso para perros, basura, agua
del inodoro o de los charcos. También pueden presentar insomnio
con vagabundeo por la casa durante la noche para comer en secreto
sus desagradables comidas. En los niños más mayores puede haber
un retraso de la pubertad.

En general se observa una disminución de las concentraciones de
hormona de crecimiento y del factor de crecimiento de tipo insulina I
(IGF-I, insulin-like growth factor, anteriormente denominado soma-
tomedina-C), y la mayoría de los pacientes muestra una respuesta
deficitaria de la hormona de crecimiento en las pruebas de provoca-
ción, como la hipoglucemia inducida por insulina o la administra-
ción de levodopa, arginina o clonidina.

CURSO CLÍNICO
Se desconoce la evolución a largo plazo en los pacientes que no han
sido tratados.

COMPLICACIONES
El desarrollo académico y social deficiente puede determinar que el
niño no se ajuste adecuadamente a las demandas de la adolescencia y
de la edad adulta.

ETIOLOGÍA
Posiblemente el trastorno se deba a la predisposición a una dis-
función hipotalámica específica en situaciones de abuso o aban-
dono, con disminución de la secreción del factor de liberación de
la hormona de crecimiento o, quizá, con un incremento en la pro-
ducción de somatostatina acompañado de la disminución en las
concentraciones de hormona de crecimiento y de la falta de desarro-
llo físico.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

El primer paso en el diagnóstico diferencial del enanismo es la determi-
nación de la posible existencia de alteraciones esqueléticas o faciales; en
caso afirmativo, hay que descartar trastornos como las osteocondrodis-
plasias y las mucopolisacaridosis. En caso negativo (es decir, cuando el
niño tiene aspecto y proporciones normales), el paso siguiente es la
realización de pruebas de provocación para determinar si puede
existir una deficiencia de hormona de crecimiento.

Si existe deficiencia de hormona de crecimiento se debe descartar
en primer lugar la existencia de lesiones en el hipotálamo o la hipófisis
(p. ej., procesos inflamatorios o tumorales, en especial el craneofarin-
gioma). En ausencia de una lesión identificable se debe descartar al-
gún trastorno genético (p. ej., una mutación en el gen del receptor
GHRH en la hipófisis) y un cuadro de enanismo psicosocial. En este
punto, el diagnóstico diferencial se basa en la respuesta a los cuidados
adecuados: tal como se ha señalado, en el enanismo psicosocial tiene
lugar una rápida normalización de la secreción de la hormona de cre-
cimiento, mientras que en los demás trastornos ésta sigue siendo baja.

En los casos en los que no se demuestra deficiencia de la hormona
de crecimiento hay que considerar la posibilidad de hipotiroidismo,
síndrome de Cushing y diversas enfermedades crónicas (p. ej., insufi-
ciencia renal crónica, cardiopatía congénita, enfermedad intestinal
inflamatoria). Cuando el estudio diagnóstico no permite determinar
la causa del proceso, hay que considerar la «estatura baja constitu-
cional». En estos casos los padres de los pacientes también tuvieron
una estatura muy baja durante su propia niñez.

TRATAMIENTO
Con la hospitalización y los cuidados adecuados, las concentracio-
nes de la hormona de crecimiento se normalizan generalmente al
cabo de unos días, de manera que a las pocas semanas el niño em-
pieza a crecer y a comportarse de manera más normal. A menudo es
necesario que el niño vaya a vivir a una hogar de acogida debido a
que el retorno a su propio hogar se suele acompañar de recidiva. No
se ha determinado si tiene lugar finalmente una remisión de todos
los signos y síntomas, incluso en los mejores hogares de acogida.
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La corea de Sydenham, también denominada baile de San Vito, corea
reumática o corea menor, es una de las manifestaciones de la fiebre
reumática que afecta a una pequeña proporción de los pacientes que
sufren este proceso y se observa con mayor frecuencia en las niñas
que en los niños. Además de la corea, estos pacientes suelen presen-
tar obsesiones y compulsiones, inquietud, delirium y, en ocasiones,
una psicosis con excitación denominada «corea maníaca».

INICIO
En la mayor parte de los casos, el proceso se inicia entre los 10 y los
15 años. Suele haber un período de latencia entre el inicio de las ma-
nifestaciones más típicas de la fiebre reumática y el comienzo de la
corea de Sydenham, cuya duración corresponde a un promedio de
2-3 meses y un rango de 1 semana a 7 meses.

En sí mismo, el inicio de la enfermedad suele ser subagudo a lo
largo de varias semanas, durante las cuales se pueden observar in-
quietud, nerviosismo, irritabilidad, labilidad emocional y obsesiones
o compulsiones.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La corea suele ser generalizada, con afectación de las extremidades y la
cara, y se acompaña generalmente de disartria. En una pequeña pro-
porción de casos puede aparecer hemicorea y, en un porcentaje tam-
bién pequeño, se observa más una parálisis fláccida que una corea.

Son frecuentes los síntomas leves, como la irritabilidad, la labilidad
emocional, la inestabilidad, los episodios de llanto y las dificultades de
concentración y de memoria, que afectan a la mayoría de los pacientes.
Las obsesiones y las compulsiones también se observan en casi todos
los niños, y pueden llegar a ser graves. En ocasiones, se manifiestan tics.
En pocos casos, la corea se puede acompañar de delirium, manía, de-
presión o una psicosis con ideas delirantes y alucinaciones.

En la mayor parte de los casos se pueden observar otros signos de
la fiebre reumática; los más frecuentes son la carditis y la artritis. No
obstante, hay que tener en cuenta que en una pequeña proporción
de los casos (los que se han denominado casos «puros» de corea de
Sydenham) ya han desaparecido todos los síntomas de la fiebre reu-
mática cuando se inicia la corea. Una pequeña proporción de pa-
cientes también sufre convulsiones, que pueden ser tonicoclónicas
generalizadas o parciales complejas.

Los resultados obtenidos en las pruebas analíticas «reumáticas»
convencionales, como el cultivo faríngeo, la velocidad de sedimenta-
ción eritrocitaria (VSE) y los títulos de ASO y de anti-ADNasa B pue-
den ser normales o patológicos, según el tiempo que haya transcurri-
do desde la faringitis estreptocócica inicial; de todos ellos, los niveles
de anti-ADNasa B son los que suelen permanecer elevados durante
más tiempo, en algunos casos hasta 6 meses. La TC es generalmente
normal; sin embargo, en la RM se puede observar un aumento de ta-
maño de los ganglios basales y una disminución de la intensidad de
señal en las imágenes ponderadas en T-2 en los mismos; en algunos
casos también pueden verse focos de aumento de la intensidad de la
señal en el hipotálamo, el centro semioval y la corteza cerebral.

CURSO CLÍNICO
La duración global de un episodio de corea de Sydenham oscila en-
tre 1 semana y 2 años, con un promedio de 4 a 6 meses; es muy in-

frecuente que la corea persista de manera crónica a lo largo de toda
la vida. Se observan recidivas cuando el paciente vuelve a sufrir una
faringitis estreptocócica.

COMPLICACIONES
Aunque la mayoría de los pacientes parece presentar una recuperación
completa, en muchos casos vuelven a sufrir movimientos coreiformes
leves y transitorios desencadenados por el estrés o la fatiga, o bien al
tomar ciertos medicamentos, como los estimulantes. Además, en una
minoría significativa de mujeres que sufrieron corea de Sydenham du-
rante la niñez se puede producir una recidiva al tomar un anticoncep-
tivo oral o durante el embarazo, en cuyo caso se habla de «corea graví-
dica». Además, en algunos pacientes (hombres y mujeres) puede que-
dar como secuela un cierto grado de torpeza o labilidad emocional.

Por otra parte, parece que algunos pacientes desarrollan durante
la adolescencia o la edad adulta un trastorno obsesivo-compulsivo o
un síndrome de Tourette tras recuperarse de la corea de Sydenham.
No se ha determinado si estos casos se deberían recoger bajo el nue-
vo concepto de síndrome PANDAS.

ETIOLOGÍA
La corea de Sydenham se debe a un proceso autoinmune inducido
por estreptococos y dirigido contra los vasos de calibre pequeño, los
astrocitos y las neuronas de todo el sistema nervioso central, con
mayor afectación de los ganglios basales, la corteza cerebral y la sus-
tancia blanca cerebral, y con presencia de anticuerpos séricos anti-
ganglios basales en casi todos los pacientes.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El diagnóstico diferencial se debe establecer con otros procesos que
pueden causar trastornos clínicos similares a éste en niños o adoles-
centes jóvenes. Hay que considerar el lupus eritematoso sistémico, el
síndrome anti-fosfolípido primario, el hipertiroidismo, la enferme-
dad de Wilson, el tratamiento con fenitoína o levodopa, la intoxica-
ción con cocaína y la discinesia tardía.

TRATAMIENTO
Con independencia de la gravedad de la corea, todos los pacientes
deben ser tratados con fenoximetilpenicilina a una dosis de 500 mg
cada 12 horas (en los casos de alergia, eritromicina 250 mg cada 6
horas) durante 10 días: los antibióticos se deben administrar tanto si
existe evidencia clínica de faringitis como si no existe, dado que lo
importante es la erradicación de todos los vestigios de la infección
estreptocócica. Posteriormente, la mayoría de los pacientes deben re-
cibir tratamiento profiláctico con bencilpenicilina benzatínica a una
dosis de 1,2 millones de unidades cada 4 semanas hasta que finalice
la enseñanza secundaria.

Diversos medicamentos han dado lugar a resultados prometedo-
res en el tratamiento sintomático de la corea de Sydenham, como
valproato, carbamazepina y haloperidol. El valproato se puede admi-
nistrar a una dosis de 10-25 mg/kg/día. La carbamazepina se inicia
con una dosis de 10 mg/kg/día y se incrementa gradualmente hasta
alcanzar una dosis de 600-800 mg/día. El haloperidol se puede ad-
ministrar a una dosis de 1-4 mg/día. En conjunto, aunque no se han
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realizado ensayos clínicos con control ciego sobre estos fármacos, la
impresión es que el más eficaz es el valproato. Algunos autores tam-
bién recomiendan la administración de corticoides (p. ej., predniso-
lona a dosis de 2 mg/kg/día) por la no descabellada suposición de
que la eliminación del proceso autoinmune subyacente puede ser
eficaz no sólo para limitar el episodio actual sino para reducir las po-
sibilidades de complicaciones. En el caso de valproato, carbamazepi-
na o haloperidol, el tratamiento se continúa generalmente hasta que
el paciente permanece asintomático durante varias semanas, tras lo
cual se reduce gradualmente la dosis: la reaparición de los síntomas
indica la necesidad de volver a administrar el tratamiento. No se ha
determinado la duración óptima del tratamiento con corticoides.
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DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

El síndrome de Kleine-Levin es casi específico por los episodios de
hipersomnia que duran días o meses. Hay que considerar la narco-
lepsia, pero en este caso los episodios son muy breves y no suelen du-
rar más de media hora. Otros trastornos que pueden causar hiper-
somnia, como la apnea del sueño, no son episódicos sino que se ca-
racterizan por una somnolencia crónica.

TRATAMIENTO
No se han efectuado ensayos clínicos terapéuticos sobre este síndro-
me. Se suele recomendar la administración crónica de litio, y duran-
te los episodios se pueden utilizar estimulantes o fármacos de tipo
estimulante, como metilfenidato o modafinilo.
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Las personas toman diversas sustancias porque les gustan sus efec-
tos. En algunos casos este consumo se mantiene a un nivel «recreati-
vo» o «social»; en otros se produce una utilización abusiva y, por úl-
timo, en otros tiene lugar un consumo adictivo o compulsivo. Se
debe distinguir entre estas tres formas de consumo no sólo de cara al
pronóstico, sino también al tratamiento.

La mayoría de estas sustancias tienen la capacidad de producir
tolerancia y abstinencia, mientras que algunas otras no la tienen. En-
tre las que normalmente causan tolerancia y abstinencia se encuen-
tran las siguientes: cafeína, cannabis, inhalantes, nicotina, anfetami-
nas, cocaína, opiáceos, sedantes-hipnóticos y alcohol. Entre las sus-
tancias que carecen de una capacidad sustancial de producir dichos
efectos se incluyen los alucinógenos y la fenciclidina.

La transición entre el consumo recreativo y el abuso puede darse
en cualquiera y es probable que esté muy influida por la presión ejer-
cida por otras personas y por las tensiones personales de las que se
quiere escapar. La transición entre el abuso y la adicción, no obstan-
te, parece producirse sólo en los individuos predispuestos a desarro-
llar un ansia compulsiva por la sustancia. En el caso de algunas sus-
tancias, por ejemplo el alcohol, la presencia o ausencia de esta pre-
disposición parece estar genéticamente determinada, pero respecto a
otras, como la cocaína, la génesis del ansia no se comprende por
completo. Ésta parece desarrollarse sólo hacia aquellas sustancias ca-
paces de producir tolerancia y abstinencia. Por ejemplo, el ansia de
un alcohólico por el alcohol es un fenómeno familiar. Por el contra-
rio, ni siquiera los usuarios más inveterados de alucinógenos dicen
experimentar dicha ansia. Aunque pueden querer «colocarse», no
experimentan una compulsión por utilizar alucinógenos; en reali-
dad, pueden dejar de consumirlos si así lo desean.

La tolerancia y la abstinencia, no obstante, no deben ser asumidas
como sinónimos de adicción. Por ejemplo, un paciente quemado tra-
tado con opiáceos puede experimentar abstinencia cuando se retira
finalmente el opiáceo, pero en la gran mayoría de esos casos los enfer-
mos no sienten ansia por la droga. Puede que les haya gustado cómo
les hacía sentirse, pero no van a intentar apartarse de su camino para
ir en busca de más. En otro caso, un conductor de camión que recorre
grandes distancias puede tomar anfetaminas durante varios días se-
guidos mientras se encuentra en carretera y experimentar después un
significativo «golpe» de abstinencia al llegar a casa y dejar de tomar-
las; pero como no las necesita ya, el camionero puede no volver a con-
sumirlas hasta el siguiente viaje a larga distancia.

TOLERANCIA Y ABSTINENCIA
Se dice que se produce tolerancia cuando un paciente tiene que to-
mar cada vez mayores cantidades de una sustancia para conseguir
los efectos deseados. También se puede deducir que existe tolerancia
cuando, a lo largo del tiempo, aunque el paciente continúa tomando
la misma cantidad, el efecto se va haciendo progresivamente menor.

Los síntomas de abstinencia que se producen tras detener el con-
sumo constituyen a menudo un «rebote» de los efectos de la intoxi-
cación. Por ejemplo, un plácido paciente intoxicado por alcohol
puede volverse trémulo, mientras que otro estimulado por una into-
xicación con cocaína puede pasar de golpe a un estado disfórico, de-
presivo. Durante la abstinencia, muchos pacientes recurren al uso de
la sustancia como «alivio» para sobreponerse a los síntomas de dicha
abstinencia, como en el caso de un alcohólico que toma una «bebida
matutina» para «calmar los nervios» y «detener los temblores». Tal
necesidad de alivio, no obstante, no debe equipararse con un ansia
por la sustancia. Considérese, por ejemplo el caso de un paciente que
ha tomado una benzodiazepina durante años, exactamente como se
le ha prescrito y sin haberse excedido nunca en la dosis, pero que
se deja el fármaco en casa por olvido cuando se va de vacaciones.
Tras una noche de insomnio y experimentar temblores al día si-
guiente, el paciente llama a su médico y éste le explica que su cuadro
consiste en síntomas de abstinencia. En un caso como éste, aunque
esté desesperado por aliviarse, el paciente puede decidir, no obstan-
te, adaptarse a la situación y, como no tiene ningún ansia, puede sen-
cillamente no volver a tomar el fármaco, «aguantar el tipo» con la
abstinencia y continuar con su vida.

En el pasado, a estos fenómenos de tolerancia y abstinencia se les
denominaba «dependencia psicológica». Sin embargo, como la pala-
bra «dependencia» a menudo evoca una imagen de adicción, se ha
acuñado otro término, «neuroadaptación». Dicho término es el pre-
ferido por dos razones: en primer lugar, se refiere al mecanismo neu-
ronal subyacente; en segundo lugar, es neutral en cuanto a la adic-
ción y destaca que la tolerancia y la abstinencia, aunque son ubicuas
en el consumo adictivo, se pueden producir también en los casos de
abuso, en ocasiones con el consumo recreativo e incluso con una uti-
lización médica adecuada.

CONSUMO RECREATIVO
La mayoría de los norteamericanos en un momento u otro «experi-
mentan» con sustancias como la cafeína, la nicotina, el alcohol, el
cannabis y, cada vez más, la cocaína. Una taza matutina de café y la in-
gesta social de alcohol son ejemplos típicos. En algunos casos la sus-
tancia produce algún tipo de disforia y la persona no vuelve a consu-
mirla. Un ejemplo de esto sería el de los adolescentes que sufren una
«paranoia» la primera vez que fuman marihuana. En otros casos la
presión de otras personas o una cierta apreciación de los efectos de
la sustancia pueden llevar al paciente a consumirla de forma ocasio-
nal. Aquí la persona se encuentra en la fase de «tomarlo o dejarlo», y
para él no es más importante conseguir la sustancia que, por ejem-
plo, ir a ver una buena película. Puede «alejarse de ello» sin pensár-
selo dos veces.

En el caso de la cafeína, del alcohol, del cannabis y quizá de los
alucinógenos y la fenciclidina, el consumo de la sustancia parece
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permanecer en muchos casos en un nivel «recreativo». Aunque se
puede dar una progresión hacia el abuso de la sustancia, el paso del
consumo recreativo al abusivo parece ser más frecuente con el taba-
co, los estimulantes y, en especial, la cocaína y los opiáceos. La pro-
babilidad de esta progresión aumenta con el consumo por vía intra-
venosa o en el caso de la cocaína fumada («crack»).

CONSUMO ABUSIVO
En una minoría de las personas que toman sustancias con fines re-
creativos, se produce un patrón de consumo abusivo. En algunos ca-
sos esta progresión se debe a la presión de ciertas personas, en otros
a que existe neuroadaptación y resulta muy deseable la utilización
como «alivio» y en un tercer grupo el consumo abusivo puede darse
porque la persona disfruta de la sustancia o porque ésta ayuda a
«afrontar» los problemas de la vida diaria.

La presión de los amigos es fundamental en los adolescentes y en
los adultos jóvenes. Ya que «todo el mundo» consume, por ejemplo,
cannabis o alcohol para «estar en la onda», estos pacientes toman
más sustancias de las que tomarían por sus deseos personales.

La necesidad de «alivio» en ocasiones da lugar al consumo más
allá de lo que el paciente desea. Un vendedor, por ejemplo, puede en-
contrar el consumo diario de bebidas «necesario» para el trabajo,
porque entretiene a los clientes. Finalmente, sin embargo, comien-
zan los temblores matutinos y aunque no le guste la idea, este indivi-
duo encuentra difícil defenderse hasta que puede tomar una bebida
con el almuerzo.

Para aquellas personas cuyas vidas se encuentran lejos de lo que
desean, el consumo de sustancias puede parecer la única forma de
obtener consuelo y paz, no importa por cuánto tiempo, y si los pro-
blemas continúan, pueden seguir con un consumo mayor de lo
«normal» para ellos. Los pacientes depresivos son especialmente da-
dos a este tipo de origen del abuso de sustancias.

Con independencia de lo que lleva a estas personas a ir más allá del
consumo recreativo, los resultados son los mismos: ellos continúan to-
mando la sustancia a pesar de sufrir las consecuencias directas atribui-
bles a su consumo. Así, una persona que abuse del alcohol puede se-
guir bebiendo a pesar de que su esposa y amigos le digan que no les
gusta. O un adolescente que abuse del cannabis puede seguir fumando
marihuana aunque comience a tener tos y bajen sus notas escolares.

En algún momento los individuos que consumen sustancias de
forma abusiva sopesan las consecuencias frente a lo que obtienen al
tomar estas sustancias. Cuando dichas consecuencias son relativa-
mente leves, el paciente puede considerarlas como pérdidas acepta-
bles y continuar con el consumo. Sin embargo, cuando las conse-
cuencias se hacen graves, la mayoría de los pacientes al menos inten-
tan detener o moderar el consumo.

En ese punto, si no antes, se hace evidente la «negación», ya que
los pacientes minimizan o simplemente no prestan ninguna aten-
ción a las repercusiones del consumo abusivo. Si se les presiona, se
pueden poner irritables e insistir en que ellos pueden «controlarlo».

Sin embargo, en muchos casos las consecuencias acaban pesando
más que cualquier satisfacción obtenida, por lo que el paciente o
modera de forma sustancial su consumo volviendo al nivel recreati-
vo o lo detiene por completo. Algunos de los que intentan detener el
comportamiento pueden lograrlo por ellos mismos; otros, en espe-
cial los que tienen síntomas de abstinencia significativos o a los que
su vida les parece intolerable sin el consumo de la sustancia, pueden
precisar tratamiento. Aunque estos pacientes puedan echar de me-
nos la intoxicación y tengan dificultades para imaginar una vida sin
ella, no experimentan en realidad un ansia por ella. «Dejarlo» puede
resultar más difícil para ellos que para los consumidores con fines
recreativos, pero aún se trata fundamentalmente de una cuestión de
decisión. Una vez que el paciente ha hecho una elección y pone todo
su empeño en la abstinencia, suele lograr el objetivo.
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ADICCIÓN

En una minoría de los pacientes que abusan de sustancias, puede
darse la adicción. Esta transición está marcada por la aparición de
un ansia por la sustancia.

El significado del ansia nunca se puede destacar lo suficiente. Estos
pacientes experimentan una acuciante compulsión por el consumo de
la sustancia y son conducidos por dicha compulsión de forma repeti-
da a pesar de las más desastrosas consecuencias. Aunque intenten mu-
chas veces controlar el consumo, ya sea moderándolo o deteniéndolo
por completo, los adictos se encuentran una y otra vez intoxicados.

La aparición del ansia puede ser gradual e insidiosa o a veces agu-
da. Pero en la historia de todo adicto existe un momento en que se
«cruza la línea» y ya no se es capaz de detenerse.

Una vez se desarrolla el ansia, la negación se hace grave. Los adic-
tos a la cocaína abocados a robar para mantener su «hábito» pueden
insistir en que «controlan la situación». O los alcohólicos que viven
literalmente en la cuneta pueden echar la culpa de todos sus proble-
mas a cualquier cosa excepto, por supuesto, a la botella. A veces la
negación puede ser tan grave que los propios pacientes no son cons-
cientes del problema. Por ejemplo, un alcohólico recién dado de alta
de un hospital tras sufrir delirium tremens (DT) y convulsiones,
sencillamente se dirigió a un bar sin ningún problema o reticencia,
sin más preocupación que la de una persona que tomara quizá dos
bebidas al año.

Sin embargo, la mayoría de las veces los adictos son conscientes
de las consecuencias, aunque siguen consumiendo. Pueden faltar al
trabajo, ser incapaces de mantener lazos sociales o desatender a su
pareja o a sus hijos. La salud puede fallar: es posible que el alcohóli-
co desarrolle una cirrosis; el adicto a la cocaína, una perforación del
tabique nasal; el adicto al tabaco, un enfisema e incluso cáncer de
pulmón y aun así los pacientes pueden seguir consumiendo.

Al final, el consumo de sustancias se convierte en el principal, si no
el único factor motivador en la vida del paciente. La importancia del
trabajo, de la familia y los amigos palidece y todos los esfuerzos del en-
fermo se dirigen a una cosa: asegurar un suministro continuo de la
sustancia.

Aunque la mayoría de los adictos a veces intentan moderar o de-
tener por completo el consumo, en algunos casos no llegan a inten-
tarlo. En estos casos la negación es tan fuerte que las únicas cosas que
pueden acabar con el consumo son el internamiento en alguna insti-
tución o la muerte. Los que tratan de detener el consumo por sí mis-
mos suelen fracasar y tras varios intentos pueden acabar por desistir
en sus intenciones.

RESUMEN
Aun a riesgo de simplificar en exceso, estas tres formas de consumo
de sustancias pueden resumirse del siguiente modo. Los consumido-
res con fines recreativos pueden «tomar o dejar el hábito» y sufren
pocas o ninguna consecuencia por el consumo. Los pacientes que
abusan de las sustancias, sin embargo, se ven a sí mismos siguiendo
con el consumo a pesar de las significativas consecuencias. Aunque
aún pueden «tomarlo o dejarlo», esto último puede requerir un es-
fuerzo considerable. Por último, los adictos o consumidores com-
pulsivos han perdido el poder de elección debido a su ansia. Deben
seguir tomando la sustancia y, a pesar de que realicen los mayores es-
fuerzos de voluntad, encuentran imposible dejarla a pesar de las más
desastrosas consecuencias.

Como se ha comentado antes, la neuroadaptación o el desarrollo
de tolerancia y abstinencia pueden o no desarrollarse con el consu-
mo abusivo. Sin embargo, dicha neuroadaptación parece darse en
casi todos los casos de adicción.

En los próximos capítulos se analizan algunas de las sustancias
fundamentales. Aquellas por las que no se desarrolla un ansia signifi-
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La mayoría de los norteamericanos consumen cafeína diariamente
por la leve estimulación que produce sin efectos adversos. Sin embar-
go, una minoría de ellos desarrollan un patrón de consumo abusivo
en el cual continúan tomando esta sustancia a pesar de sufrir episo-
dios de intoxicación por cafeína recurrentes u otras consecuencias,
como la exacerbación de una enfermedad ulcerosa péptica secunda-
ria al café. También se pueden producir tolerancia y abstinencia.

Una taza de café contiene unos 100 mg de cafeína, el té unos 50 mg
y los refrescos con cafeína entre 25 y 200 mg. Los analgésicos que se
compran sin receta y los preparados «para el catarro», «los estimu-
lantes», los anorexígenos, los productos de herbolario y algunos ali-
mentos saludables pueden contener entre 25 y 200 mg. La cafeína se
absorbe casi por completo, alcanzando niveles máximos en sangre
entre 30 y 60 min después de la ingestión. Su metabolismo se realiza
a través del sistema enzimático hepático del citocromo P450 1A2,
con una semivida que va de tres a cinco horas.

cativa y que no produce adicción son la cafeína, los alucinógenos y la
fenciclidina. En cambio, entre las que provocan ansia y pueden produ-
cir adicción se incluyen las siguientes: cannabis, inhalantes, nicotina,
estimulantes, cocaína, opiáceos, sedantes-hipnóticos y alcohol. (Tras el
capítulo que trata sobre el alcoholismo se encuentra una serie de capí-
tulos acerca de los muchos trastornos relacionados con el mismo).

Antes de concluir esta sección de introducción parecen adecuados
unos comentarios acerca de la palabra «adicción». Muchos preferi-
rían que ésta fuera suprimida del lenguaje, ya que evoca una imagen
muy sórdida, y sustituirla por el término «dependencia». Por desgra-
cia, como se ha comentado antes, la palabra «dependencia» tiene al
menos dos significados y su empleo causa malentendidos. Por otro
lado, la palabra «adicción» es bien entendida y quizá precisamente
por sus connotaciones negativas debería ser aceptada. No debe sata-
nizarse la adicción, más bien se trata de un asunto sórdido que lleva a
los pacientes a la degradación. Edulcorar este declive llamándolo de-
pendencia puede que sólo colabore a la negación del paciente.
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La intoxicación crónica en un paciente que tome un antipsicótico
puede simular una acatisia; no obstante, en esta última no suelen
verse temblor y taquicardia. En los casos dudosos se puede resolver
el diagnóstico prohibiendo la cafeína al paciente o utilizando una
dosis de prueba de benztropina.

TRATAMIENTO
La intoxicación por cafeína en sí misma no suele requerir ningún
tratamiento específico y lo mismo puede decirse en general de la
abstinencia de dicha sustancia.

En la mayoría de los casos, con la información acerca de las conse-
cuencias del abuso de la cafeína, la mayoría de consumidores abusi-
vos son capaces de moderar o interrumpir su ingesta de la sustancia
por completo sin excesiva dificultad. En algunos casos puede resultar
útil llevar un «diario de cafeína» para establecer la dosis diaria, reti-
rando después progresivamente esta sustancia a un ritmo cercano a
un 10% de descenso de la dosis total cada día.

Aunque el consumo ocasional de cannabis es tan frecuente como el
de alcohol, el abuso o la dependencia de esta sustancia se produce
sólo en una pequeña minoría de adolescentes y adultos jóvenes, qui-
zá e el 5% de ellos o menos.

«Cannabis» viene de la palabra griega que designa al cáñamo y
hace referencia a los extremos en flor de esta planta, la Cannabis sati-
va. En Estados Unidos las dos preparaciones de cannabis disponibles
con mayor frecuencia son la marihuana y el hachís. La marihuana
(también conocida como «hierba», «pote», «porro», «mala hierba» o
«María Juana») es simplemente un conjunto de flores secas con bro-
tes y hojas adyacentes de la planta del cáñamo que suelen enrollarse
para formar un cigarrillo. El hachís, por el contrario, es más potente y
consiste en la resina que se obtiene de las hojas y flores de la planta.

El principal tóxico del cannabis es el isómero delta-9 del tetrahi-
drocannabinol, o THC. La marihuana contiene entre un 1 y un 15%
de THC, mientras que el hachís tiene un mínimo del 10% y el aceite
concentrado de hachís hasta el 60%.

El THC es altamente liposoluble, por lo que cruza con facilidad la
barrera hematoencefálica. En el sistema nervioso central se han
identificado dos receptores cannabinoides endógenos a los que se ha
denominado CB1 y CB2; los receptores CB1 parecen ser los respon-
sables de los efectos euforizantes del THC y se concentran en los
ganglios basales, el hipocampo, la corteza cerebral y el cerebelo. Tras
fumar marihuana o hachís, comienzan a aparecer los efectos sobre el
sistema nervioso central en minutos y alcanzan sus máximos en me-
dia hora. Aunque la embriaguez dura sólo 3 o 4 horas, la semivida
del THC es mucho más larga, de hasta tres o cuatro días, debido en
gran parte a su almacenamiento en los lipocitos y su lenta liberación
desde éstos. El THC o sus metabolitos pueden ser detectados en ori-
na hasta 2-6 días después en consumidores no habituales y hasta va-
rias semanas en consumidores crónicos.

La marihuana se toma en ocasiones por vía oral, a veces mezclada
con bollitos o galletas. Tras el consumo por vía oral, los efectos sobre

el sistema nervioso central (SNC) empiezan a aparecer en cerca de
media hora; los mayores efectos coinciden con los máximos niveles
en sangre y se producen en unas 2 o 3 horas.

En una minoría de los consumidores la embriaguez por marihuana
puede complicarse con diversos síntomas, entre los que se incluyen una
ansiedad que puede ser extrema y llegar al pánico, psicosis y delirium.
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En una minoría de los casos la embriaguez puede complicarse
con alguno de diversos efectos posibles. Quizá la complicación más
frecuente sea la ansiedad, que a veces puede resultar tan grave como
la que puede verse en los ataques de pánico. Esta ansiedad inducida
por el cannabis suele pasar cuando lo hace la embriaguez. También
es posible la despersonalización o la sensación de irrealidad con la
embriaguez.

Una complicación menos frecuente es el desarrollo de una psico-
sis. Este «trastorno psicótico inducido por cannabis», como se deno-
mina en ocasiones, se caracteriza por la aparición bastante brusca
durante la embriaguez de irresistibles ideas delirantes de persecu-
ción, que pueden ir acompañados de alucinaciones visuales o auditi-
vas. Con frecuencia, a esto se asocia una ansiedad extrema y, aunque
los pacientes rara vez atacan a sus «perseguidores», muchos se fuga-
rán o buscarán seguridad de alguna otra manera. La psicosis suele
durar más que la propia embriaguez y de hecho persistir durante un
plazo de 1 a 3 días.

Estas dos complicaciones, la ansiedad y la psicosis, pueden darse
tras fumar una cantidad relativamente pequeña de marihuana.
Cuando se toman dosis más altas, es posible que se produzca un de-
lirium. Este delirium de la embriaguez por cannabis se caracteriza
por confusión y a menudo agitación. El pensamiento es bastante iló-
gico y a menudo aparecen alucinaciones e ideas delirantes. Dicho
delirium puede desaparecer cuando lo hace la embriaguez o durar
hasta varios días.

El patrón de episodios de embriaguez recurrentes es bastante di-
ferente entre los «consumidores sociales» y los pacientes que abusan
del cannabis o son dependientes. El consumo social suele limitarse a
los fines de semana y por lo general se realiza con amigos. Los que
abusan del cannabis típicamente fuman marihuana o hachís a diario
y a menudo lo hacen solos. El patrón es similar en los adictos al can-
nabis, cuyas vidas muchas veces se centran por completo en embria-
garse y mantenerse en ese estado y que además desarrollan toleran-
cia o abstinencia.

La tolerancia se manifiesta por una reducción de la euforia y de la
taquicardia y cambios en la presión arterial. Si se produce abstinen-
cia, tiende a ser leve y aparece entre las 3 y las 12 horas posteriores al
último consumo de cannabis. Los pacientes se encuentran ansiosos,
irritables e inquietos y casi siempre se quejan de algo de insomnio.
Se observa un aumento de la sudoración y anorexia, pudiendo de-
sarrollar algunos pacientes un temblor fino. Los síntomas suelen lle-
gar al máximo en uno o dos días y desaparecer en otros 4 o 5 de for-
ma espontánea.

La mayoría de los pacientes que abusan del cannabis toman tam-
bién en exceso otras sustancias, entre las más frecuentes son el alco-
hol y la cocaína. También pueden consumirse opiáceos, alucinóge-
nos o fenciclidina. En ocasiones, se puede mezclar la fenciclidina o
un alucinógeno con el cannabis y tomarse simultáneamente.

Antes de concluir este análisis acerca de la sintomatología, debe
tratarse un asunto controvertido, la posibilidad de que los grandes
consumidores crónicos de cannabis puedan desarrollar una psicosis
crónica. Algunos pacientes inmersos en el consumo activo de canna-
bis claramente pueden sufrir una enfermedad muy parecida a la es-
quizofrenia paranoide o indiferenciada, que puede persistir durante
meses o años tras cesar el consumo de cannabis. Lo que no está claro
es si esto representa sólo la coincidencia de dos enfermedades, el
abuso de cannabis y la esquizofrenia, o si dicha sustancia actúa como
«desencadenante» de una esquizofrenia latente. La mayoría de los
clínicos dudan de que el consumo crónico de cannabis por sí solo
pueda dar lugar a este trastorno directamente.

CURSO CLÍNICO
El curso clínico a largo plazo del abuso y la dependencia del cannabis
no se conoce.
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COMPLICACIONES

La pérdida de habilidades puede dar lugar a accidentes de tráfico, ae-
ronáuticos o al utilizar maquinaria peligrosa.

Los síntomas de la esquizofrenia pueden verse exacerbados por el
cannabis.

En una minoría de los casos el paciente sufre la visión de imáge-
nes retrospectivas, de forma parecida a lo que ocurre con los aluci-
nógenos.

El consumo crónico de marihuana o hachís fumados puede dar lu-
gar a bronquitis, pero no está claro si aumenta el riesgo de cáncer. La ta-
quicardia inducida por el cannabis puede agravar una angina clásica.

El THC se excreta por la leche materna, por lo que los bebés pue-
den resultar intoxicados. Los niños que nacen de madres que abusan
del cannabis durante el embarazo pueden presentar bajo peso al nacer.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La embriaguez por alucinógenos o alcohol puede a veces simular
una intoxicación por cannabis. Es más, como resulta frecuente to-
mar múltiples sustancias entre quienes consumen cannabis, quien
realiza el diagnóstico puede encontrarse frente a una embriaguez
mixta. El mero hallazgo de cannabinoides en orina no indica necesa-
riamente que el paciente haya consumido cannabis. Las personas
que pasan considerables períodos de tiempo en lugares cerrados
donde hay gente que fuma esta sustancia pueden inhalar suficiente
humo de forma pasiva como para que se produzca una prueba falsa
positiva en orina.

Las ideas delirantes que aparecen con la embriaguez por cocaína o
anfetaminas pueden ser similares a los que se ven en ocasiones en la in-
toxicación por cannabis; sin embargo, aquí el paciente se encuentra a
menudo más agitado que en el caso de los embriagados por cannabis.

El delirium que aparece en la embriaguez por cannabis no pre-
senta en apariencia características distintivas, por lo que si no se co-
noce si existen antecedentes de consumo de cannabis, el diagnóstico
diferencial será el mismo que se ha comentado en el capítulo dedica-
do al delirium.

TRATAMIENTO
La embriaguez no complicada rara vez requiere tratamiento. Una ex-
cepción sería la de aquellos pacientes que deben utilizar maquinaria
potencialmente peligrosa, que han de ser retenidos hasta que la into-
xicación se resuelva.

Los pacientes que sufren ataques de pánico con la embriaguez
pueden ser a menudo «controlados»; en ocasiones es preciso utilizar
una benzodiazepina de larga semivida, como el diazepam, en dosis
de 10 mg.

La psicosis, si es persistente y problemática, puede ser tratada con
un ansiolítico o un antipsicótico. A menudo se administra haloperi-
dol, de 5 a 10 mg; aunque es mejor tolerado un antipsicótico de se-
gunda generación, como la olanzapina, no parece ser más eficaz.
Dado el curso natural de las ideas delirantes, no se precisa el trata-
miento prolongado.

Los pacientes delirantes pueden precisar el ingreso por su propia
seguridad; el tratamiento es el que se ha comentado en el capítulo
sobre el delirium.

La abstinencia por cannabis suele ser leve y no se precisa un tra-
tamiento específico.

El tratamiento destinado a la abstinencia es difícil y frustrante.
Muchos pacientes no ven la necesidad de tomarlo y bastantes adoles-
centes se rebelan, negándose a cooperar. La terapia de grupo con
otros consumidores abusivos de cannabis puede dar algún resultado;
la mayoría de estos pacientes no se sienten «cómodos» en asociacio-
nes como Alcohólicos Anónimos o Narcóticos Anónimos, por lo que
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cuando se les remite a estos grupos no suelen acudir. Cuando los pa-
cientes viven en casa con sus padres, cosa frecuente, la terapia fami-
liar puede ayudar. Rara vez es necesario el tratamiento en ingreso
hospitalario; sin embargo, puede ser útil en el caso de pacientes que
no son capaces de evitar embriagarse el suficiente tiempo como para
comprometerse en el tratamiento ambulatorio.
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Los alucinógenos, también conocidos como psicodélicos o psicoto-
miméticos, pueden dividirse a grandes rasgos en dos grupos: las in-
dolalquilaminas, como el LSD, y las fenilalquilaminas, como la mes-
calina (tabla 37-1). Aunque cada droga es algo distinta en cuanto a
sus efectos, los puntos comunes entre todas estas sustancias son sufi-
cientes como para considerarlas un grupo.

Con la excepción de la dimetiltriptamina (DMP), que ha de ser
fumada, insuflada o inyectada, todos los alucinógenos se suelen to-
mar por vía oral. La embriaguez alucinatoria es el efecto deseado; sin
embargo, no son infrecuentes los efectos indeseables. La propia into-
xicación puede verse complicada por una extrema disforia y por pá-
nico, convirtiéndose en un «mal viaje». En algunos pacientes la em-
briaguez puede dar paso a una depresión y una ansiedad manteni-
das. Sin embargo, una secuela más grave es la psicosis prolongada,
que en algunos casos puede ser similar a la esquizofrenia. Por último,
una minoría sustancial de los pacientes pueden experimentar «vuel-
tas atrás» recurrentes a episodios de su pasado.

Aunque no es infrecuente el consumo ocasional de un alucinóge-
no, que se da entre el 10 y el 20% de todos los adolescentes y adultos,
el abuso de los alucinógenos es en apariencia relativamente infre-
cuente y se produce en menos del 0,5% de los adolescentes y adultos
jóvenes. Como dato curioso, una de las primeras descripciones de
una experiencia personal con la mescalina en la literatura médica se
atribuye a un eminente médico de finales del siglo XIX y principios
del XX, S. Weir Mitchell.
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DMT, que producen intoxicaciones de una duración más corta, tan
sólo de 2 a 6 horas.

La tolerancia a los efectos euforizantes se produce rápidamente,
en días, con todos los alucinógenos y únicamente no es así con la
DMT. Hay que destacar, sin embargo, que la tolerancia no se desarro-
lla para los efectos autonómicos de los alucinógenos, como la taqui-
cardia, la hipertensión y el temblor. Como dato interesante, a pesar
del desarrollo de tolerancia, no se producen síntomas de abstinencia.

Como se comentó antes, se pueden observar diversas secuelas
tras la resolución de la embriaguez: distintos cambios del estado de
ánimo, una psicosis que puede ser prolongada y vueltas al pasado.
Una minoría de los pacientes desarrollan un trastorno del estado de
ánimo inducido por los alucinógenos poco después de resolverse la
embriaguez, habitualmente en días. Lo más frecuente es ver depre-
sión con ansiedad, insomnio y un temor implacable a que la droga
haya causado daños permanentes. A veces, los pacientes se encuen-
tran muy agitados y se han producido intentos de suicidio. Con me-
nor frecuencia pueden aparecer síntomas maníacos y es posible ver
un ánimo exaltado, hiperactividad, habla acelerada y una menor ne-
cesidad de sueño. Estos cambios del humor tienden a ser relativa-
mente breves, durando sólo unos pocos días; rara vez, no obstante,
pueden persistir más tiempo, hasta semanas.

También en una pequeña minoría de los pacientes puede aparecer
un trastorno psicótico inducido por los alucinógenos poco después
de resolverse la embriaguez. Éste puede caracterizarse por presentar
cualquiera de los síntomas que se dan durante la intoxicación con
una diferencia crítica: en este caso el paciente cree que son reales.
Aunque en general dura sólo unos pocos días, se han descrito casos
con una duración de semanas, meses e incluso más, y en los mismos
el cuadro clínico es muy parecido al que se ve en la esquizofrenia.

Las vueltas al pasado (también conocidas como «trastorno per-
ceptivo persistente por alucinógenos») pueden darse en hasta una
cuarta parte de todos los pacientes. Aquí, mientras que no está em-
briagado, el paciente experimenta uno o más de los síntomas que se
ven en la intoxicación. Generalmente las vueltas al pasado en sí mis-
mas son bastante breves, durando a veces sólo segundos. Los pacien-
tes pueden experimentar complejas alucinaciones visuales o sólo
percibir formas, colores o «trozos» de postimágenes. También son
posibles las alucinaciones auditivas y táctiles. Las vueltas al pasado se
pueden producir de forma espontánea o ser precipitadas por el mo-
vimiento hacia una zona más oscura o por el consumo de alcohol,
marihuana o un antipsicótico. Pueden ser infrecuentes u ocurrir en
múltiples ocasiones cada día. En la mayoría de los pacientes, las vuel-
tas al pasado dejan de producirse en semanas o meses; sin embargo,
en algunos casos se pueden hacer crónicas, durando años.

El consumo «social» de alucinógenos es por lo general bastante li-
mitado. La mayoría de las personas que los toman lo hacen sólo en

unas pocas ocasiones y no más. Algunos encuentran el primer episo-
dio de embriaguez tan disfórico que no vuelven a repetir la experien-
cia. Una minoría de los que toman alucinógenos de forma recreativa
pueden disfrutar y continuar con el consumo de estas drogas de mane-
ra intermitente; éste es especialmente el caso de la MDMA, que a me-
nudo es consumido de forma repetida por jóvenes en fiestas que duran
toda la noche y que son conocidas como «fiestas acid». Dada la rápida
tolerancia que se desarrolla, no suele producirse el consumo diario fre-
cuente, ya que los pacientes han de esperar al menos unos días antes de
poder volver a embriagarse. Entre tanto, se consumen a menudo otras
drogas como la marihuana, el alcohol o la fenciclidina. El abuso de alu-
cinógenos es relativamente infrecuente y en general va acompañado de
otras afecciones concurrentes, como un trastorno limítrofe de la per-
sonalidad o un trastorno antisocial de la personalidad.

CURSO CLÍNICO
Aunque el curso clínico a largo plazo del abuso de alucinógenos no
se conoce con certeza, muchos pacientes abandonan o moderan el
consumo en la mediana edad.

COMPLICACIONES
La capacidad de trabajar y mantener relaciones normales se ve en ge-
neral bastante alterada durante la embriaguez o si se produce des-
pués un trastorno del estado de ánimo o una psicosis.

La sobredosis de alucinógenos no suele ser fatal; sin embargo, se
producen excepciones con la DMA, con la MDA y en especial con la
MDMA («éxtasis»). En este último caso, puede producir hiperpire-
xia, arritmias cardíacas, convulsiones, rabdomiólisis con insuficien-
cia renal, coagulación intravascular diseminada y necrosis hepática.

La MDMA provoca la destrucción de neuronas serotoninérgicas en
primates no humanos y existen datos que sugieren puede causar el mis-
mo efecto en los seres humanos. Es más, hay datos convincentes de que
se produce un deterioro cognitivo leve, incluso en consumidores oca-
sionales, que persiste después de mantener la abstinencia durante años.

Aunque el consumo de LSD se asocia a un aumento de la tasa de
abortos espontáneos y de malformaciones fetales, no está claro si
esto se relaciona directamente con el LSD o con sus contaminantes.
No parece que el LSD provoque anomalías cromosómicas.

ETIOLOGÍA
Todos los alucinógenos tienen una compleja actividad agonista/an-
tagonista a nivel de los receptores presinápticos o postsinápticos de
la serotonina.

El mecanismo que subyace a los cambios del estado de ánimo o a
las vueltas al pasado tras la embriaguez es desconocido. En los casos
en que una psicosis posterior a la intoxicación se prolonga, se espe-
cula con que el paciente podía presentar una tendencia preexistente
a la esquizofrenia.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
En general es fácil distinguir la embriaguez a causa de otras sustan-
cias por el aspecto de somnolencia, sedación o desorientación del
paciente, efectos que no son típicamente causados por los alucinóge-
nos. La fenciclidina puede causar un cuadro similar al que provoca
un alucinógeno; sin embargo, en este caso se encuentra nistagmo,
que no se observa con los alucinógenos.

En caso de que haya un cambio del estado de ánimo prolongado,
hay que considerar la posibilidad de que exista un trastorno afectivo.
Los antecedentes de consumo de alucinógenos y la presencia de
cualquier otra secuela, como vueltas al pasado, sugerirían el diagnós-
tico correcto.

TABLA 37-1. Alucinógenos

Nombre Fuente

Indolalquilaminas
Dietilamina del ácido lisérgico (LSD) Sintética
Psilocibina Champiñón Psilocibe
Dimetiltriptamina (DMT) Sintética

Fenilalquilaminas
Mescalina Cactus Peyote o sintética
Dimetoximetilanfetamina (DOM) Sintética
Dimetoxianfetamina (DMA) Sintética
Metilendioxianfetamina (MDA) Sintética
3,4-metilendioximetanfetamina Sintética

(MDMA o «éxtasis»)
3,4-metilendioxi-N-etilenanfetamina Sintética

(MDEA, o «víspera»)

A02911-001-066 (001-114)  7/3/05  13:47  Página 67



68 Sección III � Trastornos por abuso de sustancias y otros relacionados

La fenciclidina y la ketamina, un derivado muy similar, son arilciclo-
hexilaminas desarrolladas como anestésicos «disociativos»: la apari-
ción frecuente de una psicosis postoperatoria con la fenciclidina
hizo que ésta fuera abandonada como anestésico; sin embargo, la ke-
tamina, como es menos problemática en este sentido, es aún emplea-
da en la práctica de la anestesia. Ambos fármacos son utilizados tam-
bién como estupefacientes y la popularidad de la ketamina como
droga «de clase» parece ir en ascenso. La fenciclidina también es co-
nocida como «PCP», «polvo de ángel», «cerdo» y «píldora de la paz»;
a la ketamina se le denomina «K», «K especial», «Vitamina K», «Cat
Valium», «Kat» o «Kit-Kat».

La embriaguez producida por la fenciclidina tiene similitudes
con la causada por las anfetaminas y por los alucinógenos como el
LSD. Sin embargo, existen suficientes diferencias como para que la
fenciclidina y compuestos relacionados como la ketamina sean con-
siderados una clase en sí mismos. Suponiendo que los consumidores
hayan encontrado la dosis estupefaciente óptima en cada caso, estas
drogas pueden producir un estado de euforia en el que las personas
se sienten a distancia o se encuentran disociadas de su entorno. Sin
embargo, por desgracia la dosis estupefaciente es muy cercana a la
tóxica y resultan frecuentes los efectos tóxicos graves. Se pueden

producir ideas delirantes, alucinaciones y comportamientos extra-
ños, a veces violentos; con dosis mayores, es posible observar tam-
bién estupor, coma y depresión respiratoria.

La prevalencia del consumo recreativo no es conocida con certe-
za, pero parece que existe un tanto por ciento de adolescentes y adul-
tos jóvenes que toman estas drogas, al menos en ocasiones. El abuso
es menos frecuente y no está claro si se producen casos de adicción,
en cualquier caso, si se dan son poco frecuentes. El consumo exclusi-
vo de estas drogas es poco común; la mayoría de sus consumidores
utilizan también alcohol o marihuana.

La fenciclidina y la ketamina se pueden tomar por vía oral, «esni-
fadas» por la nariz, por vía intravenosa o fumadas. Los niveles san-
guíneos suben lentamente tras la administración oral o intranasal; se
observan elevaciones rápidas de éstos tras la administración intrave-
nosa o pulmonar. Ambas drogas experimentan un metabolismo he-
pático extenso.

La fenciclidina es una base débil y lipofílica y estas dos caracterís-
ticas tienen consecuencias clínicas significativas. Como base débil, la
fenciclidina es secretada y secuestrada en los fluidos ácidos del estó-
mago, produciéndose una considerable recirculación gastroentérica.
Al ser lipofílica, también es secuestrada en el tejido adiposo. Protegi-

Una secuela psicótica prolongada, como se ha comentado antes,
puede ser muy parecida a una esquizofrenia. Sin embargo, como se
ha dicho en la subsección dedicada a la etiología, algunos autores
creen que la cuestión diferencial aquí es discutible, ya que parece que
los alucinógenos pueden precipitar la esquizofrenia en pacientes
predispuestos.

Las vueltas al pasado, especialmente las visuales, pueden parecer-
se a convulsiones parciales sensoriales, alucinaciones pedunculares,
auras migrañosas y trastornos oculares locales.

TRATAMIENTO
La embriaguez disfórica suele controlarse «calmando al paciente»
con ayuda. En ocasiones, una benzodiazepina de acción corta, como
el lorazepam, puede ayudar. También se han utilizado antipsicóticos,
aunque se han visto reacciones paradójicas. En teoría debería ser útil
la ciproheptadina, un bloqueante de la serotonina.

Los cambios del estado de ánimo tras la embriaguez se suelen tra-
tar mejor con cuidados de apoyo. Puede ser necesaria la hospitaliza-
ción si el riesgo de suicidio es significativo. Dado lo corto del curso
clínico del trastorno, los antidepresivos no suelen estar indicados.

Asimismo, las psicosis postembriaguez por lo general se contro-
lan mejor al principio mediante apoyo y una espera vigilante. Se
pueden utilizar antipsicóticos si los síntomas son graves o prolonga-
dos; aunque el haloperidol, un agente de primera generación, ha
sido más ampliamente utilizado, debe considerarse la administra-
ción de un fármaco de segunda generación como la risperidona.

Las vueltas al pasado no requieren en general tratamiento, excepto
tranquilizar al paciente. Tanto la clonidina como el clonazepam se han
mostrado eficaces en casos aislados; los antipsicóticos no suelen ser efi-
caces y de hecho la risperidona puede exacerbar las vueltas al pasado.
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do de esta forma del metabolismo hepático por el secuestro en el es-
tómago o en los adipocitos, el compuesto original puede ser detecta-
ble en sangre durante semanas y en ocasiones aún más tiempo.

Se tienen dudas de si se produce tolerancia o abstinencia con la
fenciclidina o la ketamina. Algunos pacientes pueden describir sín-
tomas depresivos después de un consumo prolongado, pero estos
problemas no son frecuentes ni llamativos. También es controverti-
do el tema de si estas sustancias por sí mismas producen ansia.

Tanto la fenciclidina como la ketamina actúan como antagonistas
no competitivos en los canales catiónicos en el complejo del receptor
NMDA y, aunque otros muchos receptores se ven también afectados,
es esta acción sobre el receptor NMDA la que parece responsable de
los efectos narcotizantes y psicógenos de estas drogas.

INICIO
El consumo de fenciclidina y de ketamina suele comenzar en la edad
adolescente. La exposición inicial puede ser accidental, al estar pre-
sente la fenciclidina como contaminante de la marihuana, los esti-
mulantes o los alucinógenos.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La embriaguez por fenciclidina o ketamina puede, como se ha co-
mentado antes, describirse a grandes rasgos como leve, moderada o
grave: la ketamina es menos potente que la fenciclidina y sólo rara
vez da lugar a las intoxicaciones graves y potencialmente letales que
no son infrecuentes en el caso de la fenciclidina. El consumo por vía
intravenosa es raro, al igual que el realizado por vía oral, dado su len-
to inicio de acción y sus resultados impredecibles. Se suele preferir el
consumo «esnifando» o fumando la sustancia, con un inicio de la
embriaguez en caso de ser fumada de minutos o aún menos.

Las intoxicaciones leves se caracterizan por euforia y un peculiar
sentimiento de desapego. Los consumidores pueden sentirse como si
flotaran; el cuerpo parece a menudo deforme. Se pueden producir
agitación y labilidad emocional; a veces los consumidores parecen
aletargados. Son posibles los comportamientos inapropiados, im-
predecibles, y se pueden dar conductas violentas y agresivas con ma-
yor frecuencia en la embriaguez por fenciclidina que con otras sus-
tancias. Los consumidores suelen quejarse de vértigo y náuseas y
algunos de ellos presentan vómitos. La embriaguez a veces se acom-
paña de signos característicos. Los pacientes se encuentran en oca-
siones disártricos y atáxicos. Los nistagmos son especialmente carac-
terísticos y pueden ser rotatorios, horizontales o verticales. Se puede
producir un aumento de la salivación, diaforesis y acaloramiento. Es
posible observar también mioclonías y temblores. En ocasiones exis-
te taquicardia y aumento de la presión arterial, de la frecuencia res-
piratoria y de la temperatura. Puede existir miosis; los reflejos corne-
al y nauseoso pueden estar deprimidos o ausentes. La sensibilidad de
las extremidades se suele encontrar reducida. Los reflejos tendinosos
profundos a menudo están exaltados.

Cuando existe una embriaguez de grado moderado es característi-
co el delirium, que puede ir acompañado de ideas delirantes de perse-
cución y también de alucinaciones, con tendencia a ser visuales. Se
pueden ver posturas catatónicas, movimientos aparatosos estereoti-
pados y muecas faciales. Es posible observar opistótonos, rigidez
muscular y distonías junto con convulsiones. La agitación puede ser
extrema y llegar a producirse rabdomiólisis con insuficiencia renal.

En la intoxicación grave se puede ver estupor y coma. En el caso
del estupor, los consumidores pueden realizar movimientos invo-
luntarios aleatorios o yacer quietos; sin embargo, los estímulos dolo-
rosos siguen desencadenando respuestas. Son frecuentes las mioclo-
nías y es posible que los reflejos tendinosos profundos estén muy
exaltados. Con dosis aún mayores puede sobrevenir el coma. Los
consumidores sufren típicamente una especie de «coma vigil»: los

ojos están abiertos y el paciente parece alerta, aunque no existe nin-
guna respuesta al dolor o a los sucesos que le rodean. El EEG puede
mostrar un profundo enlentecimiento. La temperatura se encuentra
elevada, al igual que la presión arterial, y puede producirse una ence-
falopatía hipertensiva. También es posible la depresión respiratoria.
Según van saliendo del estupor y del coma, los consumidores vuelven
a mostrar los signos antes descritos de embriaguez moderada y leve;
de hecho, el cuadro clínico puede fluctuar entre el estupor y grados
menores de embriaguez durante días.

La duración de la embriaguez varía de forma directa según su
gravedad, pero tiende a ser más corta en el caso de la ketamina, que
tiene una semivida de cerca de tres horas, en comparación con el
plazo de siete a 20 horas de semivida de la fenciclidina. Otros facto-
res que hacen que la intoxicación se prolongue en el caso de la fen-
ciclidina son el hecho de que sufra secuestro por parte de los com-
ponentes de los ácidos gástricos y su retención por los lipocitos. En
general, la embriaguez por ketamina se resuelve en cuatro o seis ho-
ras, mientras que con la fenciclidina la duración va de unas horas a
varios días.

Tras haber remitido al final todos los signos de embriaguez, mu-
chos pacientes experimentan disforia, irritabilidad e insomnio, y es-
tos problemas pueden durar un día o más.

La mayoría de los pacientes se recuperan por completo de la em-
briaguez. En algunos consumidores, no obstante, pueden persistir
ciertos síntomas residuales. Aunque varios síndromes compuestos
por esos síntomas persistentes pueden producirse en «cultivo puro»,
en muchos consumidores los fenómenos persistentes se caracterizan
por una mezcla de síntomas. Entre los síndromes que han sido des-
critos se encuentran los siguientes: en primer lugar, ideas delirantes y
alucinaciones; en segundo lugar, delirium, y en tercer lugar, cambios
del estado de ánimo que pueden ser maníacos o depresivos.

Las ideas delirantes persistentes suelen ser persecutorios y están
acompañados de alucinaciones a menudo visuales. Cuando esos sín-
tomas aparecen en estado puro, sin ningún tipo de confusión, el cua-
dro clínico se parece al de la esquizofrenia paranoide. Este síndrome
suele durar días, una semana o aun más.

Cuando se produce un delirium persistente, los pacientes perma-
necen confusos; pueden tender a vagar y no son generalmente capa-
ces de cuidar de sí mismos. Este síndrome también tiende a durar
días o una semana más o menos.

Los síntomas maníacos, como la euforia, la ostentación, el habla
apresurada, la hiperactividad y otros similares pueden durar más de
una semana. Los síndromes depresivos, sin embargo, tienden a prolon-
garse más en el tiempo, a menudo durante varias semanas. En general,
el síndrome depresivo posterior a la embriaguez suele producirse sólo
en grandes consumidores de fenciclidina durante períodos largos.

En raras ocasiones y por lo general tras el consumo intenso y pro-
longado de fenciclidina, puede producirse una demencia, quizá du-
rante meses, un año o aún más tras abandonar la fenciclidina. Suelen
aparecer una pérdida de memoria, una pérdida de la capacidad de
abstracción y afasia de tipo expresivo. Aunque sean leves, esos sínto-
mas pueden ser no obstante socialmente incapacitantes. También es
posible producir un cambio de la personalidad con disforia, irritabi-
lidad e impulsividad. Además se han descrito casos dispersos de una
enfermedad prolongada con síntomas similares a los de la esquizo-
frenia en casos de abuso intenso y prolongado.

El patrón global de abuso de la fenciclidina o de la ketamina pue-
de ser episódico o continuo. En el patrón episódico, los consumido-
res se dedican a tener «juergas» que duran varios días, en las que per-
manecen más o menos embriagados. Esas juergas suelen terminar
cuando los consumidores, exhaustos, se alejan de la droga o, si se en-
cuentran intoxicados en grado moderado o grave, son separados de
ella a la fuerza por los amigos o por las autoridades. El intervalo en-
tre las juergas suele variar entre unos pocos días y una semana o
más. Las personas con un patrón de consumo continuo toman pe-
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queñas cantidades de droga casi a diario. Con independencia de si el
patrón es episódico o continuo, la mayoría de los consumidores no
se limitan a tomar fenciclidina o la ketamina tan sólo. También con-
sumen marihuana, alcohol, cocaína y en ocasiones estimulantes.

CURSO CLÍNICO
Existen pocos datos disponibles acerca del consumo a largo plazo de
fenciclidina o ketamina; parece, sin embargo, que los consumidores
abusivos tienden a moderar o abandonar el uso de la droga hacia el
final de la tercera década de su vida.

COMPLICACIONES
Las intoxicaciones repetidas suelen volver a los pacientes incapaces de
obtener o mantener relaciones o trabajos estables. Cuando tienen
comportamientos violentos pueden acabar internados. Se pueden
producir suicidios, especialmente en los casos de embriaguez mode-
rada o en los síndromes depresivos posteriores a dicha embriaguez.
Los consumidores con una esquizofrenia preexistente pueden experi-
mentar exacerbaciones graves si consumen fenciclidina o ketamina.

La fenciclidina es neurotóxica para el feto y los niños nacidos de
madres que abusan de ella suelen tener bajo peso.

ETIOLOGÍA
No está claro por qué ciertos consumidores de fenciclidina acaban
abusando de la droga mientras que otros se mantienen como usua-
rios «sociales» o renuncian por completo a ella.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La diferenciación entre los grados leves o moderados de embriaguez
por fenciclidina o ketamina y la intoxicación producida por otras
sustancias es a menudo relativamente fácil. La embriaguez por alco-
hol puede producir euforia, disartria, ataxia y nistagmo. Sin embargo,
en general los individuos embriagados por alcohol no perciben sus
cuerpos como distorsionados, y esto sí ocurre en las intoxicaciones
por fenciclidina o ketamina. Además no muestran el comportamien-
to catatónico o inadecuado que se ve en la embriaguez moderada. La
intoxicación por alucinógenos como el LSD puede producir euforia
junto con intensas alucinaciones; sin embargo, estos pacientes suelen
tener midriasis y no la miosis que se ve en el caso de la fenciclidina y
la ketamina. Del mismo modo, los estimulantes y la cocaína también
producen por lo general midriasis en lugar de miosis y además no
causan los signos cerebelosos que se ven con la fenciclidina y la keta-
mina. En la mayoría de los casos puede ser útil obtener una muestra
de orina para determinar la presencia de tóxicos; estos análisis pue-
den seguir siendo positivos durante varios días tras el consumo de
fenciclidina. En caso de duda, una biopsia de grasa puede revelar la
presencia de esta sustancia secuestrada en los adipocitos.

Puede resultar difícil diferenciar un caso de intoxicación grave
por fenciclidina o ketamina de otras causas de estupor o coma. Si el
paciente presenta antecedentes fiables de consumo reciente y de bue-
na salud, y si la detección selectiva toxicológica así lo confirma, se
puede tener bastante seguridad. Sin embargo, a menudo estos con-
sumidores estuporosos o comatosos llegan a las salas de urgencia sin
ningún tipo de historia y en esos casos deben descartarse otras mu-
chas causas posibles de estupor o coma.

La distinción entre los síndromes posteriores a la embriaguez y la
esquizofrenia o los trastornos afectivos depende de demostrar o no
que estos síntomas antecedieron a un consumo reciente. Si así fue, se
puede estar simplemente ante una exacerbación de un trastorno
preexistente. Si no es el caso, se trata con toda probabilidad de un
síndrome posterior a la embriaguez. En los casos en que no es posi-

ble obtener una historia fiable o en que el consumo ha sido crónico e
intenso, puede ser difícil asegurar un punto diferencial. En esos su-
puestos, la observación a lo largo del tiempo ayuda al diagnóstico.
Los síntomas que permanecen después de unas pocas semanas
(siempre que exista abstinencia) o que empeoran de forma progresi-
va con el tiempo, son probablemente causados por otro trastorno
distinto de la embriaguez.

La diferenciación entre un delirium posterior a la embriaguez y
un delirium por otra causa requiere una estrategia similar a la utili-
zada en el caso del estupor y del coma.

TRATAMIENTO
Los objetivos del tratamiento son asegurar una completa abstinencia
para el futuro respecto al consumo de fenciclidina, ketamina y otras
sustancias y reducir los síntomas de intoxicación y los síndromes
posteriores a ella.

Dado que las intoxicaciones graves pueden ser letales, se debe
hospitalizar a todos los pacientes con estupor o coma. Los enfermos
con grados moderados de embriaguez requieren también a menudo
ser ingresados para la seguridad de los demás y de ellos mismos. Los
pacientes con intoxicación leve, siempre que no haya riesgo de pro-
gresión a un grado mayor, pueden ser vistos de forma ambulatoria
con una cuidadosa supervisión externa. Los síndromes posteriores a
la embriaguez son a veces lo suficientemente invalidantes como para
precisar también ingreso.

El tratamiento de la embriaguez puede ir dirigido hacia los pro-
pios síntomas o, en el caso de la fenciclidina, a favorecer la elimina-
ción de la droga y de ese modo acortar el curso de los síntomas.

El haloperidol a las dosis descritas en el capítulo sobre el «Trata-
miento farmacológico rápido de la agitación» es eficaz para reducir
las alucinaciones, las ideas delirantes, la confusión y la agitación. Si
existe hipertermia, es posible controlarla mediante una manta refri-
gerante; se puede utilizar hidralazina o nitroprusiato para tratar la hi-
pertensión. Los opistótonos y las distonías graves pueden tratarse con
lorazepam i.v. Es posible que las convulsiones aisladas no precisen
tratamiento; las convulsiones repetitivas pueden detenerse con lora-
zepam i.v. Si éste falla, la fosfenitoína i.v. puede ser útil. Si existe un
aumento de la salivación, quizá sea preciso realizar aspiración; en
caso de depresión respiratoria, puede necesitarse intubación.

Se han descrito casos de éxito del ECT (tratamiento electrocon-
vulsivo) en pacientes con embriaguez de grado moderado; a falta de
estudios controlados, no obstante, debe mantenerse esa estrategia
como opción de reserva por si fallan el resto de las alternativas.

Los pacientes despiertos deben ser protegidos de estímulos inne-
cesarios. El aislamiento en una habitación poco iluminada, tranqui-
la, bien protegida y con vigilancia estrecha a menudo es lo mejor. Al
contrario que en el caso de los pacientes embriagados por alucinóge-
nos, éstos no pueden ser «calmados». De hecho, tales esfuerzos a me-
nudo hacen que los pacientes embriagados por fenciclidina empeo-
ren. Pueden ser precisas medidas de contención; sin embargo, dada
la posibilidad de que su uso incremente la ruptura muscular, au-
mentando así el riesgo de insuficiencia renal debida a mioglobinu-
ria, su utilización debe evitarse en lo posible.

Existen tres métodos disponibles para facilitar la eliminación de
la fenciclidina. El carbón activo se une a la droga y, cuando la aspira-
ción no supone un riesgo, se recomienda. Además, a la luz del se-
cuestro de la fenciclidina en los contenidos ácidos del estómago, al-
gunos autores recomiendan la aspiración nasogástrica continua. Por
último y como medida controvertida, ciertos autores aconsejan la
acidificación de la orina mediante ácido ascórbico administrado por
vía oral o intravenosa, para «atrapar» la fenciclidina en la orina, con
la administración posterior de furosemida. Sin embargo, como esa
acidificación puede aumentar el riesgo de insuficiencia renal, no se
recomienda hoy en día.
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La psicosis y el delirium posteriores a la embriaguez deben tra-
tarse de forma sintomática con dosis bajas de haloperidol. El trata-
miento óptimo de los trastornos del estado de ánimo tras la intoxi-
cación no está claro; en el caso de la depresión, los síntomas gene-
ralmente remiten antes de que los antidepresivos empiecen a hacer
efecto.

Hasta la resolución de la intoxicación o de cualquier síndrome
posterior a ella, los esfuerzos se dirigen a conseguir la abstinencia.
Los pacientes que abusan de la fenciclidina por lo general no toleran
la confrontación y el trastorno emocional que suponen la mayoría
de los programas disponibles actualmente para pacientes ingresa-
dos. Tienden a sobreestimularse. Los programas ambulatorios a lar-
go plazo, como los de Narcóticos Anónimos, parecen ofrecer algo de
esperanza.
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Los ingredientes volátiles de muchos productos de fácil disponibili-
dad son a menudo inhalados con fines estupefacientes. Entre ellos se
encuentran el pegamento utilizado en el aeromodelismo o en las
maquetas, los disolventes de pinturas, el keroseno y la gasolina, va-
rios limpiadores y disolventes industriales, los propelentes de los ae-
rosoles en spray y las pinturas en spray, la laca de uñas y sus disol-
ventes y el líquido corrector tipográfico. Todos estos productos con-
tienen varias mezclas de hidrocarburos alifáticos o aromáticos,
algunos de los cuales pueden estar halogenados. De todos estos hi-
drocarburos estupefacientes que se inhalan, el tolueno parece ser el
más significativo en cuanto a consumo abusivo.

El abuso de inhalantes a veces se denomina también abuso de di-
solventes o, de forma más coloquial, se habla de «esnifar pegamen-
to». La prevalencia real del abuso de los inhalantes es desconocida;
sin embargo, más del 10% de los niños mayores en educación secun-
daria al menos han «experimentado» con ellos. El abuso de los inha-
lantes es más frecuente entre los varones que entre las mujeres.
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triculares (p. ej., fibrilación ventricular), paradas respiratorias, insu-
ficiencia renal aguda, vómitos con posibilidad de aspiración y neu-
monía y asfixia con bolsas de plástico.

El fracaso escolar, el absentismo y la delincuencia son frecuentes.
Otras complicaciones pueden aparecer tras años de consumo, entre
ellas una demencia persistente inducida por inhalantes, que es la
más seria. Esta demencia en general se presenta con concreción del
pensamiento, falta de memoria, apatía y monotonía emotiva; típica-
mente, estos pacientes demenciados tienen además ataxia cerebelosa
y algún grado de hiperreflexia generalizada. Las imágenes obtenidas
mediante TC muestran atrofia cerebral; las conseguidas con RM,
además de la atrofia presentan un aumento de intensidad de la señal
en la materia blanca cerebral, compatible con la presencia de zonas
confluentes de desmielinización, parcheadas o difusas.

El N-hexano, un contaminante frecuente, puede provocar una
polineuropatía crónica principalmente motora que, por desgracia, a
veces continúa o progresa aun después de cesar el consumo. Otros
hidrocarburos pueden provocar anemia aplásica, nefrotoxicidad o
hepatotoxicidad.

En niños nacidos de mujeres consumidoras de inhalantes durante
la gestación se puede producir un síndrome similar al alcohólico fetal.

ETIOLOGÍA
Aunque los hidrocarburos estupefacientes presentan claramente un
efecto directo sobre las membranas lipídicas, el mecanismo preciso
por el que se producen las características clínicas de la intoxicación
es desconocido.

De forma similar, no están claros los factores que determinan qué
jóvenes consumidores van a desarrollar un abuso o una adicción y
cuáles no. Aunque la mayoría de los consumidores abusivos de inha-
lantes se encuentran entre las minorías más desfavorecidas, también
se pueden ver afectados jóvenes de clases altas.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La embriaguez por alcohol, benzodiazepinas u otros sedantes e hip-
nóticos puede ser parecida a la que se observa con los inhalantes. La
presencia de un olor a disolvente en el aliento o en la ropa, aunque no

siempre esté presente, puede ser una clave. Es posible que determinar
los niveles de alcohol en sangre y realizar un análisis de tóxicos en
orina o en suero sea de ayuda, pero se debe tener en cuenta que los
consumidores de inhalantes utilizan a menudo otras sustancias.

TRATAMIENTO
Los consumidores abusivos de inhalantes rara vez buscan tratamien-
to; casi siempre son obligados a ello por sus familiares, los colegios o
los juzgados. No suelen motivarse con las opciones de tratamiento
disponibles y tienden a abandonarlas en cuanto pueden.
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Aunque la nicotina es la sustancia en cuestión, el término «adicción
al tabaco» puede resultar más útil desde el punto de vista clínico, ya
que el tabaco es el único «vehículo» mediante el que se puede produ-
cir la adicción a la nicotina. De los distintos modos en que el tabaco
es consumido, fumar cigarrillos es con mucho el más significativo
desde el punto de vista clínico. Aunque se puede producir cáncer de
boca y adicción masticando tabaco y fumando en pipa o cigarros
puros, estas cifras son insignificantes en comparación con las del
consumo de cigarrillos fumados.

Sólo en Estados Unidos unos 45 millones de personas o más fu-
man cigarrillos de forma regular y esto provoca más de 400.000
muertes prematuras cada año. Cuando se fuma un cigarrillo, se pro-
ducen cerca de 4.000 distintos compuestos, que pueden existir en
forma gaseosa o de partículas. Entre los componentes gaseosos sig-

nificativos se incluyen el monóxido de carbono y el cianuro de hi-
drógeno. En forma de partículas se encuentran la nicotina y una sus-
tancia conocida como «alquitrán», que contiene en su mayor parte
hidrocarburos policíclicos aromáticos. La nicotina es la sustancia ac-
tiva adictiva del tabaco; entre los hidrocarburos policíclicos están los
carcinógenos.

La nicotina inhalada es absorbida con rapidez a través de los al-
veolos y alcanza el cerebro en segundos, donde, dada su naturaleza
altamente lipofílica, atraviesa rápido la barrera hematoencefálica.
La semivida de la nicotina es de unas 2 horas. Ninguno de sus me-
tabolitos posee ninguna actividad farmacológica sustancial. Un
metabolito relevante, la cotinina, posee una semivida de unas 20 ho-
ras y se busca a menudo en las detecciones selectivas de drogas en
orina.
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A pesar de los riesgos bien conocidos y publicados del hábito de
fumar, continuamente aparecen nuevos fumadores y entre ellos cada
vez hay más mujeres. Entre los fumadores de mayor edad los varones
superan con mucho a las mujeres, pero entre los adolescentes y los
adultos jóvenes la relación entre sexos es aproximadamente igual.

INICIO
En casi todos los casos la dependencia del tabaco comienza en la
adolescencia. Los abundantes y seductores anuncios de las compa-
ñías tabaqueras, la simple curiosidad y la presión del entorno se en-
cuentran entre los factores que empujan a una primera experiencia.
A continuación viene un período de transición en que se fuma de
forma más o menos irregular hasta que se establece el consumo de ci-
garrillos y el ansia por sus efectos. En la mayoría de los casos esta
transición a la adicción tarda de uno a tres años; sin embargo, en
ocasiones la transición puede darse en meses o, en casos excepciona-
les, sólo en semanas.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Sobre todo con el primer cigarrillo del día los fumadores experimen-
tan una sensación de euforia que, aunque leve y de tan sólo unos mi-
nutos de duración, es la más deseada. La memoria mejora, cualquier
irritabilidad disminuye y se experimenta una sensación global de sa-
tisfacción. La nicotina causa también un cierto grado de taquicardia
y de aumento de la presión arterial y un incremento de la actividad
peristáltica. Se pueden producir palpitaciones, así como náuseas y
vómitos en aquellos que no han desarrollado tolerancia a los efectos
de la nicotina. El apetito mengua y los grandes fumadores pueden
perder una cantidad modesta de peso, quizá de 2 a 5 kilos.

Con el tiempo, los que fuman con frecuencia desarrollan cierto
grado de tolerancia a los efectos de la nicotina. Así, al llegar el final
de un día en que se ha fumado mucho, se consigue poco con fumar
un cigarrillo. Esta tolerancia, sin embargo, suele ser efímera y tras
una noche de sueño la mayoría de los fumadores vuelven a encon-
trar placentero el fumar. Del mismo modo, el número de cigarrillos
que pueden fumarse sin que aparezcan náuseas o vómitos aumenta
de una forma drástica tras semanas de fumar a diario, desde quizá
un único cigarrillo en un individuo no acostumbrado al tabaco has-
ta docenas en un fumador crónico.

Entre los adictos al tabaco, el número medio de cigarrillos fuma-
dos por día se aproxima a 20, pero varía de 5 o menos hasta 100 o
más. Es posible que tras despertarse se busque el primer cigarrillo, y
el fumador los lleva a donde quiera que vaya. Los fumadores deses-
perados pueden incluso «encender cigarrillos» en zonas de no fuma-
dores y seguir fumando aun cuando presentan problemas respirato-
rios o cada vez que inhalan el humo desencadena un paroxismo de
tos. Con los años la piel de la cara se vuelve áspera y correosa y se
pueden ver manchas de tabaco en los dedos y la dentadura.

En algunos casos, los síntomas de abstinencia desempeñan un
papel destacado en la perpetuación del hábito de fumar. En la mayo-
ría de los fumadores, los síntomas de abstinencia de la nicotina se
producen en las primeras 24 horas tras fumar el último cigarrillo; sin
embargo, en los grandes fumadores estos síntomas pueden aparecer
en un plazo de tan sólo 2 horas. Se produce un ansia intensa por los
cigarrillos. El fumador a menudo se vuelve tenso e irritable, puede
sufrir cefaleas y es posible que le resulte difícil concentrarse. Con fre-
cuencia se produce insomnio, al igual que un aumento del apetito.
En la mayoría de los fumadores, el máximo deseo de fumar un ci-
garrillo se da en uno o dos días, reduciéndose gradualmente después
como la mayoría de los otros síntomas a lo largo de unas semanas.
En una minoría de los fumadores, no obstante, los síntomas de la
abstinencia pueden persistir durante meses, y en ese tiempo algunos
de ellos ganan cantidades considerables de peso. La auténtica ansia

por los cigarrillos puede recurrir de forma intermitente durante
años, en especial en momentos de estrés.

La negación que se observa en algunos adictos al tabaco puede
ser profunda. Los que sufren enfisema pueden seguir fumando, aun
cuando se hayan vuelto dependientes de la oxigenoterapia. Algunos
que han sufrido una laringectomía a causa del cáncer continúan fu-
mando a través de sus traqueostomías. La mayoría de los fumadores,
no obstante, finalmente tratan de dejarlo. Por desgracia, muchas ve-
ces fracasan en el intento.

CURSO CLÍNICO
En una amplia mayoría de los casos, la adicción al tabaco, en el cur-
so natural de los hechos, es de por vida: algunos pacientes continúan
fumando en su lecho de muerte y con un cáncer de pulmón.

COMPLICACIONES
Entre las complicaciones del consumo de cigarrillos se incluyen las si-
guientes: gingivitis; reflujo esofágico; enfermedad ulcerosa péptica;
cáncer de boca, laringe o pulmón; cáncer de esófago, vejiga y páncreas;
enfermedad pulmonar obstructiva crónica (EPOC); coronariopatía
e infartos de miocardio; hemorragias subaracnoideas e infartos cere-
brales isquémicos; enfermedad vascular periférica y exacerbaciones
del fenómeno de Raynaud. De todas estas complicaciones, el cáncer,
la EPOC y las cardiopatías son las que provocan mayores morbilidad
y mortalidad. Fumar cigarrillos durante el embarazo puede provocar
abortos espontáneos, abruptio placentae, bajo peso al nacer y au-
mento de la mortalidad perinatal.

Los hidrocarburos policíclicos también causan inducción enzi-
mática hepática, que puede reducir los niveles de diversos antidepre-
sivos (clomipramina, imipramina, desipramina, nortriptilina, doxe-
pina y fluvoxamina) y antipsicóticos (haloperidol, flufenazina, olan-
zapina y clozapina) así como del propranolol y de la teofilina. Es de
destacar que los pacientes que dejan de fumar (como puede ocurrir
cuando son ingresados en un hospital) experimentan una elevación
de los niveles en sangre de estos fármacos, con un aumento de los
efectos adversos.

Los fumadores «pasivos» tienen un riesgo mayor de cáncer y de
enfermedades respiratorias, en especial cuando son niños.

ETIOLOGÍA
Entre los adolescentes que experimentan con fumar cigarrillos, algu-
nos desarrollan una adicción al tabaco y otros no. La razón de esto no
está del todo clara. Los estudios en casos de adopción y de gemelos
indican la presencia de un factor genético; sin embargo, los factores
ambientales, como la presión de otras personas, también intervienen.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Muy pocas de las personas que fuman cigarrillos lo hacen casual-
mente. Aunque una minoría de fumadores son capaces de dejarlo
cuando quieren, la mayoría de los adultos norteamericanos que con-
tinúan fumando hoy en día a pesar de las advertencias ubicuas con-
tra los peligros del tabaco son adictos.

TRATAMIENTO
El médico debe decir al paciente sin juzgarlo pero de modo enérgico
que deje de fumar. En aquellos casos en que la negación es todavía
fuerte, puede ser útil mostrar cintas de vídeo de pacientes con cáncer
o EPOC. Una visita en persona con esos pacientes a un hospital pue-
de ser aún más eficaz. Para los enfermos incapaces de dejar de fumar
por sí mismos, existen diversos tratamientos disponibles.

Capítulo 40 � Trastornos relacionados con la nicotina 73
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Los pacientes deben escoger un «día para dejarlo» que sea razo-
nable y que en términos ideales debería coincidir con un período re-
lativamente tranquilo en un futuro no demasiado lejano. En general
se debe aconsejar a los pacientes que dejen de fumar por completo
ese día y que eviten en lo posible situaciones o reuniones en las que
es probable que se fume. Deben preverse los «desencadenantes» o las
«situaciones que dan pie» al consumo de cigarrillos (p. ej., tras las
comidas, al conducir) para desarrollar estrategias alternativas. Aun-
que algunos pacientes pueden dejarlo tan sólo con esto, la gran ma-
yoría no son capaces, por lo que es adecuado ofrecer apoyo psicote-
rapéutico, fármacos o ambas cosas en todos los casos.

Los grupos para «dejar de fumar», muchos de los cuales utilizan
estrategias cognitivo-conductistas, son generalmente útiles y hay que
informar de ellos a todos los pacientes. Entre los fármacos que pue-
den emplearse se encuentran los productos que reemplazan a la ni-
cotina o bien el bupropión o la nortriptilina, y parece que la combi-
nación entre dichos sustitutos de la nicotina y el bupropión es mejor
que este último sólo. Los sustitutos de la nicotina se pueden conse-
guir en forma de parches transdérmicos de 16 o 24 horas (disponi-
bles en varias dosis, p. ej., de 7, 14 o 21 mg), de chicles (disponibles
en dosis de 2 y 4 mg), de comprimidos (también de 2 y 4 mg) y de
spray nasal (que libera unos 0,5 mg por cada uso). Dado que la can-
tidad media de nicotina que se libera con cada cigarrillo, dependien-
do de la avidez con la que se fuma, varía entre 1 mg y 3 mg, la dosis
media diaria de nicotina derivada de los cigarrillos puede estimarse
de forma aproximada según el número de cigarrillos por día que se
fumaban. Por tanto, puede calcularse una dosis de sustitución de ni-
cotina que suele ser algo menor que la dosis media diaria derivada de
los cigarrillos. La mayoría de los pacientes parecen preferir los par-
ches; si se utiliza otro vehículo se debe planear grosso modo la dosis,
de modo que se puedan evitar síntomas significativos de abstinencia.
Algunos de los pacientes que utilizan parches de 24 horas pueden su-
frir insomnio y en esos casos hay que retirar el parche antes de que el
paciente se vaya a acostar. No se ha determinado aún la forma ópti-
ma de ir reduciendo la dosis de nicotina de sustitución: las recomen-
daciones varían entre 6 y 20 semanas de tratamiento y es preciso un
considerable sentido común clínico. En pacientes, por otro lado sa-
nos que no son capaces de no fumar sin ayuda de la sustitución de
nicotina, puede ser preciso un tratamiento indefinido.

Tanto el bupropión como la nortriptilina son eficaces para aumen-
tar la tasa de abandonos del tabaco, con independencia de si los pa-
cientes están o han estado alguna vez deprimidos. Ambos parecen
igualmente eficaces: el bupropión, aunque quizá es el mejor tolerado
de los dos, está contraindicado en pacientes con antecedentes de con-
vulsiones o bulimia; la nortriptilina debe utilizarse con cuidado en
enfermos con cardiopatía. El bupropión puede iniciarse a dosis de
150 mg e incrementarse tras varios días a 150 mg dos veces al día; la
nortriptilina se inicia a dosis de 25 mg y se aumenta dicha dosis en
25 mg cada tres o cuatro días hasta los 75 mg, si se toleran. Ambos
fármacos deben empezar a administrarse al menos dos semanas an-
tes del «día fijado para dejarlo», y mantenerse hasta que el paciente
permanezca en abstinencia durante al menos varios meses.

Aunque las recomendaciones aquí expuestas son en general
aplicables, existen dos trastornos que, en caso de existir, pueden al-
terar la estrategia de tratamiento. El primero de ellos es el alcoholis-
mo. La mayoría de los alcohólicos fuman y, dado el estrés que cau-
san las primeras fases de la sobriedad, suele ser apropiado en gene-

ral reservar los esfuerzos para abandonar el hábito de fumar hasta
que se establece completamente la sobriedad, ya que de otro modo
la tensión que supone dejar de fumar puede hacer que los pacientes
vuelvan a la bebida, tras lo cual la mayoría de ellos también fuman
de nuevo. El segundo de los trastornos es la depresión mayor. Por
razones que aún no están claras, los pacientes afectados, aunque no
se encuentren en medio de un episodio de depresión, tienen un alto
riesgo de recurrencia de la misma en el primer año de abstinencia
del tabaco, y en esos pacientes los fármacos antidepresivos (que,
siendo todo lo demás igual, deberían ser el bupropión o la nortrip-
tilina) deben iniciarse de forma preventiva y mantenerse durante al
menos un año.

Con independencia de la estrategia utilizada, durante el primer
año las recaídas son la regla más que la excepción y esos «deslices»
no deben verse como fracasos. Como la ganancia de peso es tan fre-
cuente y no se evita en general con los sustitutos de la nicotina, hay
que advertir a los pacientes acerca de ello y aconsejarles un progra-
ma de reducción de peso una vez que se encuentren razonablemente
cómodos en su situación de abstinencia. Los pacientes que consi-
guen mantener la abstinencia del tabaco durante un año o más sue-
len tener un pronóstico muy favorable.
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De los muchos estimulantes de los que se ha abusado, la anfetamina,
la dextroanfetamina y la metaanfetamina son los más dañinos; tam-
bién se ha abusado del delmetilfenidato, así como de algunos fárma-
cos «dietéticos», como el dietilpropión, la bezfetamina y la fentera-
mina. De todos ellos, la anfetamina y la metaanfetamina son los más
significativos desde el punto de vista clínico.

Estas drogas se pueden tomar por vía oral, pero también es posi-
ble machacarlas, disolverlas y tomarlas por vía intravenosa. Además,
en ocasiones son «esnifadas». La metaanfetamina altamente purifi-
cada («hielo») puede también fumarse. En el sistema nervioso cen-
tral los estimulantes actúan sobre todo como simpaticomiméticos
indirectos, pero también posiblemente directos, liberando tanto
noradrenalina como dopamina; las anfetaminas son de forma pre-
dominante noradrenérgicas, y el metilfenidato, dopaminérgico.

La prevalencia a lo largo de toda la vida del abuso o dependencia
de los estimulantes ha sido estimada en un 1,7% en Estados Unidos.

INICIO
El abuso de los estimulantes suele comenzar en la adolescencia o al
principio de la edad adulta y en algunos casos tiene su origen en un
consumo médico supervisado para el tratamiento del trastorno por
déficit de atención/hiperactividad, la narcolepsia o la obesidad. El
tiempo requerido para la aparición del ansia y la neuroadaptación
varía entre meses en el caso del consumo por vía oral y sólo semanas
cuando se trata de consumo por vía intravenosa o con la inhalación
de metaanfetamina.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La embriaguez por estimulantes puede comenzar casi de inmediato
en el caso de su inhalación o consumo por vía intravenosa, produ-
ciendo una sensación de «subida» intensamente placentera, mien-
tras que en un plazo de una hora o algo más tras la toma por vía oral
el consumidor experimenta una euforia algo menos profunda o un
sentimiento de intenso bienestar. Típicamente, los consumidores se
sienten más confiados, enérgicos y activos, y se muestran dispuestos
a hablar; puede existir cierto sentimiento de grandeza y a menudo se
ve cierto grado de atención vigilante con algo de suspicacia. Las pu-
pilas se encuentran dilatadas, la presión arterial tanto sistólica como
diastólica está elevada y la frecuencia cardíaca puede acelerarse o ha-
cerse más lenta de forma refleja. Los reflejos tendinosos profundos
se encuentran exaltados de forma bilateral. Este grado de embria-
guez rara vez lleva al consumidor a precisar atención médica.

Los grados graves de intoxicación, que no son raros de ver en las
salas de urgencia, se caracterizan por agitación y a veces comporta-
mientos extraños. A menudo se observa un peculiar interés por la
mecánica y los consumidores de estas sustancias pueden pasar horas
desmontando y luego tratando de volver a montar relojes, radios, te-
levisores y aparatos similares. Pueden aparecer fugaces ideas deliran-

tes de persecución y alucinaciones auditivas, así como hormigueos.
Es posible observar bruxismo y movimientos coreatetósicos y en los
casos graves distonía generalizada. La temperatura se encuentra ele-
vada, con posibilidad de que se produzca una diaforesis extrema. El
consumidor puede sufrir náuseas, vómitos, calambres abdominales y
diarrea. En ocasiones, con grados aún mayores de embriaguez se
puede producir un delirium por el efecto estupefaciente de los esti-
mulantes con una confusión y aprensión extremas, incoherencia y a
veces comportamiento agresivo y violento. También pueden apare-
cer convulsiones, encefalopatía hipertensiva y diversas arritmias.

Con independencia del grado de embriaguez, la mayoría de los
consumidores se recuperan unas pocas horas más tarde o quizá en
un día o alguno más.

En algunos consumidores se puede producir un trastorno psicó-
tico inducido por estimulantes, que aunque típicamente se limita a
los consumidores crónicos por vía intravenosa, ha sido también des-
crito en voluntarios sanos a quienes se administraron dosis muy al-
tas por vía oral. El consumidor se vuelve intensamente suspicaz, cau-
to y vigilante. Se desarrollan ideas delirantes de persecución y también
alucinaciones auditivas y visuales; no son infrecuentes los hormigue-
os. Es característico que estos consumidores no presenten confusión
o incoherencia. En los casos extremos, el afectado puede atacar a sus
«perseguidores.» Con la abstinencia, los síntomas de psicosis van
disminuyendo, por lo general en un plazo de días o semanas. Sin em-
bargo, en casos excepcionales la psicosis puede persistir entre varios
meses y un año o más. Los que reanudan el consumo diario pueden
mostrar una sensibilización en la que a lo largo del tiempo se produ-
cen psicosis paranoides recurrentes incluso a dosis menores. Con el
uso continuado se produce tolerancia a los efectos de los estimulan-
tes (con euforia) y especialmente en los consumidores por vía intra-
venosa es frecuente una escalada en las dosis. A veces esto puede ser
extremo: se han conocido casos de pacientes que consumían varios
gramos cada día, con poco efecto.

Los síntomas de la abstinencia aparecen típicamente tras el uso
prolongado de estimulantes. Cuando la embriaguez pasa, los consu-
midores se vuelven disfóricos y están cansados. Pueden mostrarse
irritables y algunos se encuentran agitados. No son infrecuentes las
ideas suicidas, que pueden ser intensas. Algunos consumidores expe-
rimentan un terrible insomnio, mientras que otros duermen de for-
ma excesiva, al menos al principio. Este síndrome de abstinencia
agudo, o «choque», como se le denomina a menudo, puede ir mejo-
rando de manera considerable a lo largo de días, en una semana o
algo más; sin embargo, la disforia y los trastornos del sueño pueden
perdurar durante semanas o meses.

Para los adictos a los estimulantes la necesidad de la droga puede
convertirse en primordial. Algunos parecen capaces de limitarse a un
consumo diario moderado y mantenerse así de alguna manera,
mientras que otros se vuelven consumidores compulsivos. A lo largo
de uno o más días toman estimulantes una y otra vez, a menudo por
vía intravenosa, hasta que se les acaba el dinero o se debilitan y son

41 Trastornos relacionados con las anfetaminas
(o sustancias tipo anfetamina)
(DSM-IV-TR #304.40, 305.70, 292.89, 292.0,
292.81, 292.11, 292.12)
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incapaces de continuar. Después de unos días de abstinencia, co-
mienza la siguiente borrachera de consumo compulsivo. Con inde-
pendencia de si el adicto realiza un consumo a diario o en atracones,
es muy frecuente que también tome sedantes o alcohol, ambos por
sus propios efectos y para modular la embriaguez y «suavizarla».

CURSO CLÍNICO
El curso clínico a largo plazo de la adicción a los estimulantes no se
conoce con certeza; parece que en algunos casos se puede producir
una remisión parcial o completa tras una década de consumo.

COMPLICACIONES
Los consumidores desatienden a su familia, amigos y trabajo y de he-
cho éstos pueden perderse o abandonarse por la droga. El ansia puede
ser a veces desesperada y en ocasiones algunos matan para conseguir
su suministro de droga.

Pueden producirse hemorragias intracerebrales e infartos cere-
brales isquémicos, que parecen estar relacionados no sólo con la hi-
pertensión sino también con una vasculopatía inducida por los esti-
mulantes. Entre las complicaciones infrecuentes se incluyen los infartos
de miocardio, las miocardiopatías, la rabdomiólisis y el shock. Ade-
más, los consumidores por vía i.v. tienen riesgo de sufrir SIDA y he-
patitis.

Aquellos que desarrollan un trastorno psicótico inducido por los
estimulantes se pueden volver agresivos y cometer crímenes.

El síndrome de abstinencia, como se ha comentado antes, puede
estar acompañado de ideas suicidas y a veces se han consumado sui-
cidios.

La metaanfetamina, como caso único dentro de los estimulantes,
parece ser también neurotóxica para las neuronas dopaminérgicas y
serotoninérgicas. En concreto, aun tras un año de abstinencia, los
adictos a la metaanfetamina demuestran una leve alteración de la
memoria y un enlentecimiento motor, y ambos trastornos se han re-
lacionado con una reducción de los transportadores de dopamina en
el núcleo estriado.

ETIOLOGÍA
Los efectos euforizantes de los estimulantes parecen estar mediados
por la liberación de la dopamina en el núcleo accumbens; sin embar-
go, no está claro por qué en unos consumidores se desarrolla ansia y
en otros no.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La intoxicación por cocaína puede ser indistinguible en la clínica de
la producida por estimulantes.

En ocasiones el aumento de actividad y la locuacidad que se ven
en la intoxicación pueden sugerir que se trata de un episodio manía-
co. Los antecedentes de consumo o una prueba toxicológica positiva
son por supuesto de ayuda; sin embargo, también se pueden tener en
cuenta la midriasis y la bradicardia, una combinación que resulta in-
frecuente en la manía. En los casos dudosos, mantener la abstinencia
en un lugar seguro y sin drogas durante un día permite resolver la
cuestión diagnóstica.

Cuando la psicosis inducida por estimulantes sigue un típico cur-
so clínico corto, se puede descartar la esquizofrenia paranoide. En al-

gunos casos, no obstante, cuando se prolonga durante meses o aún
más, sólo la observación a muy largo plazo puede ser suficiente. De
hecho, algunos creen que en estos casos el consumo de estimulantes
simplemente ha precipitado una esquizofrenia paranoide en un in-
dividuo predispuesto a ella.

El síndrome de abstinencia puede parecerse a un episodio depre-
sivo; sin embargo, la brevedad de los síntomas graves indica el diag-
nóstico correcto.

TRATAMIENTO
En los casos de intoxicación leve sólo se necesita observación y me-
didas generales de soporte. Si la agitación es grave o si se produce un
delirium, se pueden utilizar antipsicóticos como el haloperidol o la
clorpromazina, como se ha descrito en el capítulo dedicado al trata-
miento rápido. La acidificación de la orina con cloruro amónico, a
dosis de 500 mg cada 4 horas, facilita la excreción de anfetaminas. La
hipertensión grave puede tratarse con nitroprusiato, las convulsio-
nes con lorazepam intravenoso y las arritmias con propranolol.

Para la psicosis pueden administrarse antipsicóticos como el ha-
loperidol, teniendo en cuenta que el curso natural de este trastorno
es tal que se recomienda un uso breve de estos fármacos.

El tratamiento del síndrome de abstinencia implica observación
y medidas de soporte. La hospitalización puede estar indicada si
existe una ideación suicida significativa.

El tratamiento global de la adicción a los estimulantes tiene como
objetivo la abstinencia. A menudo está indicada la hospitalización
para romper el patrón de consumo. Los grupos de apoyo, como Co-
cainómanos Anónimos o Narcóticos Anónimos, pueden ser de mu-
cha ayuda; en cualquier caso, los pacientes deben evitar el contacto
con amigos «consumidores» y con situaciones que pueden favorecer
dicho consumo. La obtención de forma regular de muestras de orina
puede ser un potente factor motivador para la abstinencia, en espe-
cial cuando los pacientes tienen en cuenta que de ahí en adelante un
análisis de orina positivo supone una notificación a la empresa para
la que trabajan.
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Se dispone ilegalmente de varias formas de preparación de la cocaína.
El hidrocloruro de cocaína es un polvo blanco que puede «esnifarse»
por los conductos nasales, donde es absorbido a través de la mucosa
nasal; dicho hidrocloruro de cocaína es también hidrosoluble y puede
inyectarse por vía intravenosa. Se destruye con el calor, por lo que no
es apropiado para ser fumado; sin embargo, se puede tratar con bicar-
bonato sódico y a continuación es posible extraerlo con éter para con-
seguir una preparación de «base libre» o calentarlo para lograr una
«roca» de cocaína. Tanto la base libre como la forma de presentación
llamada crack se evaporan al ser calentadas y así pueden fumarse.

Después de «esnifar» la sustancia, los niveles máximos en sangre
se alcanzan en un plazo de 30 a 60 minutos y la duración total de la
embriaguez es de cerca de media hora. Por el contrario, cuando la co-
caína se toma por vía intravenosa o fumada, los niveles máximos se
producen en segundos y la embriaguez, aunque de menor duración
(sólo de 5 a 20 minutos), es mucho más intensa.

En el sistema nervioso central la cocaína inhibe la recaptación y
favorece la liberación de monoaminas por parte de las neuronas pre-
sinápticas. Aunque la recaptación de noradrenalina y la de serotonina
son inhibidas, parece que los efectos euforizantes de la cocaína son en
su mayor parte mediados por el bloqueo de la recaptación de dopa-
mina en las vías dopaminérgicas mesocorticales y mesolímbicas.

La cocaína es hidrolizada con rapidez por esterasas plasmáticas y
hepáticas y se convierte en metabolitos relativamente inactivos, como
la benzolecgonina y el metiléster de ecgonina. Aunque la semivida
plasmática de la cocaína es corta, de entre 30 y 90 minutos, sus meta-
bolitos pueden detectarse en la orina hasta 2 o 3 días tras una única do-
sis y hasta una semana y media después en casos de consumo crónico.
En algunos casos, quizá debido a la liberación de depósitos de cocaína
desde los adipocitos, un análisis «negativo» de orina puede dar paso a
otro «positivo» sin que entre medias exista consumo de cocaína.

La cocaína, en cierto modo, es la sustancia más adictiva de las que
se conocen. El ansia puede desarrollarse en días cuando se fuma base
libre de cocaína o cuando se administra por vía intravenosa hidro-
cloruro de cocaína. Los animales de laboratorio a los que se ofrece li-
bre acceso a la cocaína ignoran el sexo, la comida e incluso el agua y
consumen esta sustancia hasta que mueren.

La prevalencia a lo largo de toda la vida del abuso y la dependen-
cia de la cocaína en Estados Unidos se aproxima al 2%. Parece que
muchos consumidores son capaces de «esnifar» hidrocloruro de co-
caína de forma «recreativa» y no se hacen adictos. Con el paso a la
cocaína fumada o inyectada, no obstante, el abuso o la adicción son
muy probables; de hecho, con la cocaína en forma de crack la transi-
ción del consumo «recreativo» a la adicción puede darse en días.

INICIO
Aunque la adicción a la cocaína se puede producir a cualquier edad,
la mayoría de los pacientes desarrollan un patrón de consumo regu-
lar en la adolescencia y en ocasiones en los primeros años de la edad
adulta. La rapidez con la que se produce la adicción depende en par-
te de las preparaciones y vías de administración. Como se acaba de
describir, el consumo regular de hidrocloruro de cocaína i.v. o de co-

caína de tipo crack inhalada puede acabar en adicción en días. La in-
halación intranasal de hidrocloruro de cocaína, no obstante, puede
practicarse de forma regular durante meses o incluso años antes que
se produzca dicha adicción. A menudo se pasa a este estado porque
el paciente se da «atracones» en los que consume de forma continua
cocaína durante un día o más, a veces hasta una semana.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Durante la embriaguez los consumidores se vuelven eufóricos y se
muestran muy despiertos, locuaces y expansivos. Es frecuente la hi-
peractividad y con dosis mayores se puede producir agitación; algu-
nos pacientes pueden experimentar también alucinaciones visuales,
que a menudo consisten en insectos, los conocidos «bichos de la co-
caína»; algunos de estos pacientes experimentan también alucina-
ciones táctiles, típicamente hormigueos, y en esos casos se pueden
arañar a sí mismos en un intento de librarse de los «bichos». Nor-
malmente se pierde el apetito y la necesidad de dormir y en las into-
xicaciones leves aumenta el deseo sexual, lo que está acompañado de
un retraso de la eyaculación. En las intoxicaciones más graves, no
obstante, se puede producir una impotencia parcial o completa. Los
consumidores pueden experimentar taquicardia o palpitaciones; es
posible también que aparezcan cefalea, náuseas y vómitos. En raras
ocasiones se puede producir coreatetosis («baile del crack»). Es habi-
tual encontrar midriasis y una elevación de la presión arterial; en
ocasiones el consumidor puede tener fiebre y escalofríos. Estas per-
sonas a menudo toman sedantes, alcohol u opiáceos para aumentar
la embriaguez o amortiguar los efectos indeseables; una combina-
ción de moda es la speedball, una mezcla de cocaína y heroína. La
duración de la embriaguez, como se ha comentado antes, varía con
la forma de preparación. Sin embargo, con independencia de la vía
de administración, los efectos cardiovasculares y autonómicos tien-
den a persistir durante un plazo de 20 a 60 minutos.

La mayoría de los consumidores experimenta un «choque» poco
después de consumir cocaína, que tiende a ser más intenso después
de tomarla por vía intravenosa o fumarla. Durante el «choque», los
usuarios experimentan fatiga, depresión, irritabilidad y ansiedad; la
disforia resultante puede ser intensa. El choque puede llegar 15 mi-
nutos después del consumo intravenoso o en cigarrillos con la inha-
lación, el choque puede no aparecer hasta 30 o 60 minutos después.
Generalmente este choque cede en horas o como mucho en un día.

Tras unos 2 años de consumo de cocaína, se puede producir du-
rante la embriaguez un trastorno psicótico inducido por la cocaína,
caracterizado por ideas delirantes de persecución y de referencia, que
a veces pueden estar acompañados de alucinaciones auditivas. Hay
que destacar que en estos pacientes se pueden ver evidencias de «sen-
sibilización», de modo que en intoxicaciones repetidas la psicosis
aparece de forma más regular y con dosis progresivamente menores.
Aunque en la mayoría de los casos esta psicosis se resuelve poco des-
pués de hacerlo la intoxicación, en algunos pacientes puede persistir
aún con la abstinencia durante días, semanas o raras veces meses.

En los casos de intoxicación grave tras el consumo por vía i.v. o
en cigarrillo, algunos consumidores pueden desarrollar un delirium

42 Trastornos relacionados con la cocaína
(DSM-IV-TR #304.20, 305.60, 292.89, 292.0,
292.81, 292.11, 292.12)
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inducido por cocaína. Se puede ver en ellos confusión, aprensión e
incoherencia. El estado de ánimo es a menudo lábil y las ideas deli-
rantes y las alucinaciones, como ya se ha comentado, son frecuentes.
Los consumidores sumidos en esos delirium son propensos a la
agresividad y la violencia. En general el delirium se soluciona en ho-
ras y después el consumidor puede tener amnesia sobre ese episodio.

El patrón del consumo de cocaína puede ser continuo (a menudo
diario) o episódico y en «atracones», lo que también se conoce como
«juergas» de cocaína. Los consumidores con un patrón continuo en
su mayor parte se limitan a inhalar la sustancia. Los atracones pue-
den durar tan sólo unas horas pero generalmente duran un día; en
casos excepcionales pueden persistir hasta una semana. En los atra-
cones se suele preferir la cocaína por vía i.v. o la base libre fumada, y
es posible repetir las dosis cada 10 o 15 minutos. La mayoría de los
consumidores encuentran que con las dosis repetidas los efectos eufo-
rizantes se desvanecen, mientras que los «choques» y el ansia se ha-
cen más intensos. Por último, ya sea por extenuación o por no poder
conseguir más cocaína, termina el atracón. El intervalo entre «atra-
cones» es bastante variable; a veces tan sólo unos pocos días separan
a los episodios; por el contrario, también pueden pasar semanas o
meses antes de que se produzca otra «juerga».

Además del ansia, la adicción a la cocaína se caracteriza en todos
los casos por los fenómenos de la tolerancia y la abstinencia. El ansia
por la cocaína puede ser particularmente intensa. Puede darse de
forma concurrente con el «choque» y durar mucho más. Ciertos
consumidores recurren a las medidas más extremas para conseguir
un suministro continuo de cocaína. Algunos pueden vender a sus hi-
jos; otros se pueden prostituir, robar o matar.

La tolerancia parece producirse de una forma más rápida cuando
la cocaína es consumida por vía i.v. o fumada que cuando es inhala-
da. De hecho, en una racha de consumo por vía i.v., dicha tolerancia
puede aparecer en tan sólo un día. Por desgracia, esta tolerancia que
se desarrolla se aplica sólo al efecto euforizante de la cocaína y no a
sus efectos cardiovasculares. Así, las dosis progresivamente mayores
necesarias para conseguir la euforia pueden al final causar un episo-
dio mortal, como una arritmia, antes de que se alcance la euforia.

Los síntomas de abstinencia parecen en cierto modo ser una ex-
tensión y elaboración de los «choques» posteriores a la embriaguez
descritos antes, que se producen con frecuencia. La abstinencia tiende
a producirse sólo tras un mínimo de varios días de consumo intenso;
sus síntomas propiamente dichos suelen alcanzar un máximo tras va-
rios días y después remiten de forma gradual a lo largo de días o se-
manas. Típicamente los consumidores con síndrome de abstinencia
sufren depresión, insomnio, irritabilidad, cansancio, anhedonia, una
tensa ansia de más cocaína y en ocasiones hiperfagia. No son infre-
cuentes las ideas suicidas, pudiéndose producir intentos de suicidio.

Cuando se valora a un paciente con adicción a la cocaína, se debe
preguntar acerca de los síntomas de otros determinados trastornos
que se asocian frecuentemente con ella. El abuso o la adicción al al-
cohol o los opiáceos se observan a menudo. Es más, la mayoría de los
pacientes con adicción a la cocaína sufren también algún trastorno
de la personalidad, y entre ellos los tipos más frecuentes son el anti-
social, el narcisista o el limítrofe.

CURSO CLÍNICO
El curso natural de la adicción a la cocaína no se conoce con certeza.

COMPLICACIONES
No son infrecuentes las complicaciones cardiovasculares y cerebro-
vasculares con las intoxicaciones. Entre las complicaciones cardíacas
se encuentran las arritmias (p. ej., taquicardias ventriculares), la hi-
pertensión grave, la angina o el infarto de miocardio. Se pueden produ-
cir también infartos cerebrales; sin embargo, parece que las hemorra-

gias subaracnoideas o cerebrales intraparenquimatosas son más fre-
cuentes. Pueden aparecer también convulsiones, ya sean de gran mal
o parciales. Es posible que se vean afectados también otros órganos y
sistemas, pudiéndose observar infartos mesentéricos, infartos rena-
les, rabdomiólisis, hiperpirexia o shock.

Además de la complicaciones que se producen durante la em-
briaguez, pueden verse también otras que progresan más allá de la
resolución de la misma, como miocarditis, miocardiopatía dilatada
o vasculitis cerebrales.

Aunque cualquiera de las complicaciones antes descritas puede
darse con cualquier forma de preparación de la cocaína, una de dichas
complicaciones, en concreto la perforación del tabique nasal, es propia
del consumo de cocaína «esnifada». En este caso, el vasoespamo local-
mente inducido acaba causando la necrosis y destrucción del tabique.

El consumo de cocaína por parte de mujeres gestantes puede traer
consigo la muerte fetal, abortos o abruptio placentae, y los recién na-
cidos pueden sufrir síntomas de abstinencia en los primeros días de
vida si la madre consume la sustancia justo antes del parto. También
se puede producir crecimiento intrauterino retardado y algunos ni-
ños nacen con microcefalia.

Los consumidores por vía i.v. que comparten jeringuillas tienen
riesgo de contraer SIDA y hepatitis; la prostitución y la hipersexuali-
dad hacen que el consumidor pueda contraer la sífilis, el SIDA y
otras enfermedades de transmisión sexual.

ETIOLOGÍA
La etiología de la adicción a la cocaína no se ha delimitado de forma
clara. No se conoce si existen alteraciones hereditarias del sistema
nervioso central que predispongan a un consumidor «recreativo» o
«social» a progresar a la adicción.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Como a veces la intoxicación por estimulantes o fenciclidina puede ser
bastante parecida a la producida por la cocaína, a menudo resulta bas-
tante útil obtener una muestra de orina para su análisis toxicológico.

En los infrecuentes casos en que un episodio maníaco tiene un
comienzo hiperagudo, puede diagnosticarse inicialmente una em-
briaguez por cocaína. Sin embargo, la persistencia de hiperactividad
maníaca, de euforia y de pomposidad mucho después de superada la
semivida de la cocaína sirven para apuntar el diagnóstico correcto.

Los síntomas de abstinencia de la cocaína pueden confundirse
con la depresión. Sin embargo, éstos desaparecen en días o semanas,
no como en la depresión. Así, la persistencia de los síntomas depresi-
vos y su empeoramiento más allá de dos semanas deben sugerir el
diagnóstico de una enfermedad depresiva.

TRATAMIENTO
Ni las intoxicaciones por cocaína no complicadas ni el «choque»
posterior a la embriaguez, dada su brevedad, requieren más que me-
didas de apoyo. Las psicosis y los delirium inducidos por cocaína
pueden precisar o no tratamiento sintomático, según su gravedad y
duración: en caso de necesidad se puede utilizar haloperidol, de la
forma descrita en la sección dedicada al «Tratamiento farmacológico
rápido de la agitación».

La abstinencia de la cocaína, si los síntomas son graves, puede pa-
liarse parcialmente con amantadina en dosis de 100 mg dos veces al día.

Las arritmias pueden tratarse con labetalol, la hipertensión con
nitroprusiato sódico y las convulsiones con lorazepam i.v.

El objetivo final del tratamiento de la adicción a la cocaína es la
abstinencia completa, no sólo de la cocaína sino también del alcohol
y otras sustancias, con la posible excepción de la cafeína y el tabaco.
Algunos incluirían a estas dos últimas sustancias, pero parece que en
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realidad su consumo continuado no hace más probable la recaída, lo
que sí ocurre en el caso del alcohol y otras sustancias.

Según la gravedad del síndrome de abstinencia y del ansia, puede
ser o no necesario ingresar al paciente para su desintoxicación.

Narcóticos anónimos y Cocainómanos anónimos, organizacio-
nes creadas siguiendo los pasos de Alcohólicos anónimos, ayudan a
mantener la abstinencia. No se ha encontrado útil la terapia familiar.
En combinación con un contrato conductual, la terapia de grupo o
individual puede ser de ayuda. En estos casos se obtienen muestras
aleatorias de orina y, de acuerdo con el contrato, en caso de que una
resulte positiva, esto se notifica al empresario del paciente o al cua-
dro de profesores de licenciatura. Sin embargo, tales contratos, al
adoptar el papel del terapeuta y del agente de policía, crean tensión
en la relación terapéutica. En conjunto, una estrategia prudente con-
siste en remitir al paciente a un grupo de apoyo y brindarle psicote-
rapia de apoyo y un tratamiento médico global.

En general, los fármacos no desempeñan papel alguno en el trata-
miento de la adicción a la cocaína como tal, con una posible excep-
ción: parece que en los adictos a la cocaína que también padecen de-
presión el tratamiento con desipramina puede facilitar la abstinencia.
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CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS

La embriaguez que producen los opiáceos es intensamente seducto-
ra. Unos minutos tras la inyección intravenosa de heroína, morfina o
hidromorfona el consumidor se puede ver recompensado por una
intensa subida. El cuerpo se inunda de calor, pudiéndose sentir sen-
saciones orgásmicas. En menos de un minuto la subida tiende a pa-
sar, para ser reemplazada por un sentimiento de adormilamiento va-
gamente eufórico que puede durar horas. Se puede producir disar-
tria y dificultad para concentrarse. Las pupilas se constriñen, el
peristaltismo se retrasa y aparece estreñimiento. Se pueden producir
trastornos de la micción o retención urinaria. Algunos pacientes ex-
perimentan pruritos generalizados. Durante la embriaguez, la mayo-
ría de los consumidores se encuentran lentos y algunos pueden
«quedarse dormidos». La agresividad y el deseo sexual se suavizan,
por lo que un consumidor de opiáceos embriagado rara vez daña a
nadie durante el período de embriaguez.

La embriaguez por meperidina puede presentar características
clínicas distintivas. La meperidina se metaboliza en normeperidina y
este metabolito puede provocar agitación, temblores, dilatación de
las pupilas, exaltación de los reflejos tendinosos profundos y en oca-
siones mioclonías o convulsiones.

La embriaguez por pentazocina puede mostrar también caracte-
rísticas propias. Especialmente a grandes dosis puede producir dis-
foria, ansiedad, alucinaciones y pensamientos extraños. Son frecuen-
tes los mareos y la diaforesis. Algunos adictos combinan la pentazo-
cina con un antihistamínico denominado tripelenamina, lo que
también recibe el nombre de «T y B» («T» de «Talwin» y «B» por el
color azul de la tableta de tripelenamina). Se dice que esta combina-
ción, cuando se administra por vía i.v., produce una «subida» mejor
que la de la heroína.

No son infrecuentes las sobredosis por opiáceos. La pureza de la
heroína «callejera» varía ampliamente. Una papelina de «100 mg»
puede contener en realidad tan sólo 5 o 10 mg de heroína pura, sien-
do el resto sustancias adulterantes y aditivos. La adquisición inadver-
tida de heroína más pura puede llevar a la sobredosis. También se
producen sobredosis cuando los adictos a los opiáceos vuelven a
consumir tras un período de abstinencia. Al haber perdido su tole-
rancia pueden sufrir una sobredosis con cantidades que antes sólo
les producían un efecto mínimo.

En las sobredosis, el consumidor se encuentra estuporoso o co-
matoso. Inicialmente las pupilas son puntiformes; sin embargo, con
la depresión respiratoria y la anoxia cerebral se puede producir dila-
tación de las mismas. La temperatura baja y la piel se encuentra a
menudo fría y húmeda. La frecuencia respiratoria desciende con no
poca frecuencia a menos de 5 respiraciones por minuto. No es infre-
cuente el edema de pulmón. La presión intracraneal puede elevarse y
es posible que se produzcan convulsiones. La muerte suele deberse a
una parada respiratoria.

Con el consumo frecuente y repetido se desarrolla tolerancia a
casi todos los efectos de los opiáceos, con la notable excepción de la
miosis y el estreñimiento. Cada vez son mayores las dosis necesarias
para conseguir la subida y la euforia; algunos adictos pueden acabar
tomando dosis asombrosas, a veces más de un gramo de morfina de
una sola vez, sin llegar a sufrir depresión respiratoria.

Junto con el desarrollo de la tolerancia, los consumidores comien-
zan a experimentar síntomas de abstinencia. Aunque pueden aparecer
síntomas sutiles de abstinencia tras un período relativamente corto de
consumo mantenido, en algunos casos de sólo unos días, a la mayoría
de consumidores estos síntomas no les dan problemas durante largos
plazos de tiempo. Sin embargo, al final se producen síntomas signifi-
cativos y cuando aparecen los adictos pueden seguir consumiendo
opiáceos tanto para evitarlos como para conseguir la euforia.

En los adictos a la heroína o la morfina, los síntomas de abstinen-
cia surgen gradualmente entre 6 y 12 horas tras la última dosis. Los

consumidores se encuentran inquietos y experimentan ansia por la
droga. Aparecen bostezos, lagrimeo y rinorrea; se observa también
diaforesis. Unas horas más tarde estas personas pueden caer en un
sueño inquieto, conocido como sueño del «deseo». Al despertar, los
síntomas previos se intensifican y los consumidores poco después se
vuelven irritables, exigentes e intensamente disfóricos. El insomnio
puede ser extremo. Se producen náuseas, vómitos, retortijones y
diarrea y los pacientes comienzan a experimentar episodios de «car-
ne de gallina», que pueden ser tan graves que su piel parezca la de un
pavo desplumado, un aspecto que dio lugar a la expresión «pavo
frío». Se produce un intenso dolor muscular y óseo en la espalda, los
brazos y las piernas. A menudo tienen lugar movimientos de pataleo
aparentemente involuntarios, un fenómeno que dio lugar a otra ex-
presión proverbial: «patalear el vicio». Las pupilas se encuentran di-
latadas y la temperatura, el pulso y la presión sanguínea aumentan.
Puede existir leucocitosis. La pérdida de líquidos secundaria a los vó-
mitos y la diarrea puede llevar a la deshidratación y, rara vez, al co-
lapso circulatorio.

El síndrome de abstinencia de la heroína o la morfina suele al-
canzar su máximo en 2 o 3 días. Aunque no suele amenazar la vida,
a diferencia del delirium tremens, por ejemplo, la mayoría de los
adictos lo encuentran tan intensamente nocivo que son capaces de
cualquier cosa para evitarlo. Tras su máximo, los síntomas van re-
duciéndose gradualmente a lo largo de la siguiente semana o sema-
na y media.

Los síntomas de abstinencia en el caso de otros opiáceos, como la
meperidina, la pentazocina y la metadona, son en general similares a
los que acaban de describirse para la heroína o la morfina; sin em-
bargo, su curso es algo diferente. La abstinencia de la meperidina
tiende a aparecer en sólo unas pocas horas, llega a su máximo en un
plazo de 8 a 12 horas y tiende a mejorar en 4 o 5 días. El curso de la
abstinencia de la pentazocina es incluso más rápido. Por el contrario,
los síntomas de abstinencia de la metadona se retrasan generalmen-
te de 1 a 4 días, llegan al máximo en una semana más o menos y pue-
den tardar en ceder por completo 2 semanas o más.

Tras la resolución de los síntomas clásicos de abstinencia descri-
tos antes, los pacientes pueden mostrar un síndrome de abstinencia
prolongado menos definido, que puede durar desde varias semanas
hasta medio año. Los adictos se quejan de disforia, irritabilidad, an-
hedonia, insomnio y ansia por la droga.

La vida del adicto a los opiáceos a menudo se centra en una única
cosa: conseguir la droga. La expectativa ansiosa de la embriaguez, la
intensa ansia por la droga y el temor a los síntomas de la abstinencia
se combinan para dirigir de forma irresistible al adicto a hacer todo lo
que sea necesario para mantener el suministro. Se pueden dar casos
de prostitución y asesinato; algunos adictos pueden vender niños.

La mayoría de adictos a los opiáceos consumen otras sustancias,
como cocaína, anfetaminas, alcohol, benzodiazepinas y marihuana.
A veces éstas pueden utilizarse principalmente como adyuvantes a
los opiáceos (la cocaína para reducir la sedación y el alcohol o las
benzodiazepinas para aliviar la abstinencia); sin embargo, muchos
adictos a los opiáceos también se enganchan a ellas. De hecho, no es
infrecuente encontrar la adicción a la cocaína y el alcoholismo de
forma concurrente con la adicción a los opiáceos.

Esta última se asocia también con fuerza al trastorno de persona-
lidad antisocial, a la depresión mayor y a varias fobias.

CURSO CLÍNICO
El pronóstico global a largo plazo es malo. A principios de la quinta
década de la vida no más de la tercera parte de los adictos han conse-
guido mantener la abstinencia. El resto se encuentran aún consu-
miendo, recluidos o han muerto por suicidio, homicidio o alguna de
las muchas complicaciones de la dependencia de los opiáceos, sobre
todo SIDA o sobredosis.
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COMPLICACIONES

Los individuos que se ven envueltos en la «subcultura» de la droga
pueden sufrir una muerte violenta a manos de otros. Los intentos de
suicidio no son ni mucho menos infrecuentes. Aquellos que sobrevi-
ven pueden acabar por perderlo todo en su persecución de la droga.

Las sobredosis pueden dar lugar a edema pulmonar, neumonía
por aspiración, depresión respiratoria o muerte. Los pacientes que
sobreviven a un período significativo de hipoxia cerebral pueden
acabar con una demencia postanóxica y tienen riesgo de sufrir una
leucoencefalopatía postanóxica tardía.

El consumo por vía i.v. trae consigo el riesgo de bacteriemia con
abscesos pulmonares, endocarditis, abscesos cerebrales, aneurismas
cerebrales micóticos, meningitis, osteomielitis (con predilección por
los cuerpos vertebrales lumbares) y tétanos: en este último caso, la
rigidez y el espasmo que se observan en la entidad pueden confun-
dirse con el «pataleo» que se ve en la abstinencia. Los consumidores
por vía parenteral también comparten a menudo jeringuillas, por lo
que tienen riesgo de contraer el SIDA, la sífilis o la hepatitis. Es más,
la presencia de partículas en el líquido de inyectado (como ocurre
cuando se utilizan filtros de cigarrillo para filtrar los opiáceos disuel-
tos) puede dar lugar a fibrosis pulmonar, hipertensión pulmonar e
insuficiencia cardíaca derecha. Las partículas se acumulan también
en los ganglios linfáticos regionales provocando una linfadenopatía
crónica con edema, sobre todo de las manos.

La «inserción en la piel» puede dar lugar a celulitis o ulceraciones y
aquellos que se inyectan heroína repetidamente por vía intramuscular
pueden desarrollar una miositis que a su vez dé lugar a osificaciones.

Los pacientes que «persiguen el dragón» e inhalan heroína se en-
cuentran en riesgo de desarrollar una leucoencefalopatía.

Es posible que la meperidina «callejera» manufacturada de forma
ilegal esté contaminada por un derivado de su síntesis, la metil-fenil-
tetrahidropiridina (MPTP), que puede dar lugar a un parkinsonis-
mo irreversible.

Entre otras complicaciones que pueden producirse se encuentran
la insuficiencia renal progresiva, la rabdomiólisis, la mielitis trans-
versal, plexopatías y neuropatías periféricas. La causa de estas com-
plicaciones no está clara, pero se sospecha que son efecto de los con-
taminantes. Por último, los adictos a los opiáceos tienen un riesgo
aumentado de tuberculosis.

ETIOLOGÍA
Trabajos recientes sugieren que, en presencia de ciertos factores am-
bientales, como se ha comentado antes, determinados factores ge-
néticos pueden incrementar el riesgo de desarrollar adicción a los
opiáceos.

Las familias de origen de los adictos a los opiáceos tienden a ser
muy problemáticas; entre los padres es frecuente el alcoholismo, la
adicción a los opiáceos u otros trastornos por consumo de sustancias.

Los adictos a los opiáceos tienen a menudo antecedentes de com-
portamiento antisocial, antes incluso de consumir opiáceos y, como
se ha comentado antes, el trastorno antisocial de la personalidad es
frecuente entre ellos. La actividad criminal se acelera con la adicción
y tiende a persistir en la abstinencia, aunque en menor grado.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Otras intoxicaciones, especialmente las debidas al alcohol o a los
hipnóticos sedantes, pueden presentar un cuadro clínico algo pareci-
do a la embriaguez por opiáceos. Sin embargo, en estos casos no se
observa la llamativa miosis que caracteriza a esta última. En casos
dudosos puede resultar útil la realización de un análisis toxicológico
en orina; la heroína es metabolizada en morfina y puede detectarse
así en orina hasta un día o dos tras el consumo de la heroína. La po-

sibilidad de una intoxicación mixta secundaria a múltiples sustan-
cias debe tenerse también en cuenta.

TRATAMIENTO
En un paciente comatoso por una sobredosis de opiáceos, se puede
administrar naloxona como se comentó en un capítulo anterior. El
objetivo del tratamiento con naloxona es restaurar la frecuencia res-
piratoria normal, los reflejos abolidos y la consciencia. Debe tenerse
cuidado para no «pasarse» y precipitar un síndrome de abstinencia
hiperagudo. Esto tiene que prevenirse en especial en mujeres gestan-
tes, ya que la abstinencia puede asociarse a muerte fetal. Dado que se
puede producir agitación cuando el paciente sale del coma, hay que
estar preparados para colocar de forma inmediata contenciones me-
cánicas. Como se comentó en el capítulo acerca de la naloxona, se
suelen necesitar dosis repetidas, ya que la semivida de este fármaco
es considerablemente menor que la de cualquiera de los opiáceos.
Como se ha comentado antes, se pueden producir convulsiones en la
sobredosis. Con ciertas excepciones, como la de la meperidina, la na-
loxona es bastante eficaz para su control, mientras que los anticomi-
ciales parecen tener un valor limitado.

Los pacientes que desean dejar el consumo de opiáceos deben en
general ser ingresados en una unidad de hospitalización segura.
Dada la intensa disforia y el ansia por la droga que a menudo se pro-
ducen, se puede decidir mantener a algunos pacientes confinados en
la sala y prohibir todas las visitas excepto las supervisadas hasta que
pasa el síndrome de abstinencia. Hoy en día existen tres estrategias
de tratamiento de la abstinencia disponibles: la llamada «pavo frío»,
la abstinencia con metadona y el tratamiento con clonidina. No que-
da claro cuál de ellas tiene las mejores tasas de éxito en términos de
abstinencia final.

Muy pocos pacientes optan por el «pavo frío». Sin embargo,
como la abstinencia no suele comprometer la vida, puede ser una es-
trategia apropiada para algunos. Suele estar contraindicada si se tra-
ta de una paciente gestante. Se puede utilizar procloperazina para los
vómitos y difenoxilato para la diarrea.

Es posible sustituir el opiáceo del paciente por metadona oral, cuya
dosis puede reducirse progresivamente después. Cuando aparecen
síntomas de abstinencia, puede darse una dosis inicial de 10 a 20 mg
por vía oral, con dosis repetidas de entre 5 y 10 mg cada cuatro horas,
necesarias para suprimir los síntomas de abstinencia. La mayoría de
los pacientes pueden estabilizarse con dosis de entre 20 y 40 mg dia-
rios, tras lo cual éstas pueden reducirse en descensos de entre 5 y 10 mg
diarios.

La clonidina no es tan eficaz a la hora de suprimir los síntomas de
abstinencia como la metadona, pero en los casos en que no se dispo-
ne de esta última, o si por el interés de conseguir una abstinencia a
largo plazo parece prudente prescindir de todos los opiáceos, inclui-
da la metadona, la clonidina representa una alternativa viable. Sin
embargo, esta estrategia, al igual que la del «pavo frío», se encuentra
generalmente contraindicada en pacientes gestantes. La clonidina
parece más eficaz en el tratamiento de las náuseas y la diarrea y me-
nos eficaz para el insomnio, con escaso efecto sobre el ansia por las
drogas, la inquietud y el «pataleo». Una vez comienza la abstinencia,
se administra una dosis inicial de 0,1 a 0,3 mg. Se pueden dar enton-
ces dosis repetidas cada 2 o 3 horas hasta conseguir el efecto clínico
deseado. Basándose en la dosis inicial requerida, se establece una do-
sificación regular administrada cuatro veces al día. Sin embargo,
como los síntomas de abstinencia pueden tardar en llegar a su máxi-
mo varios días, se debe hacer provisión de dosis adicionales y la do-
sis regular se debe ir ajustando conforme a ello al alza hasta que no
son precisas más dosis extra. En la mayoría de los casos la dosis final
al día varía entre 0,6 y 2,4 mg. Antes de cada dosis se debe compro-
bar la presencia de sedación o hipotensión postural en los pacientes.
Por lo general se «cubre» al paciente con clonidina durante un plazo
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de 7 a 10 días, es decir durante el curso natural de la abstinencia. En
este tiempo puede ser preciso hacer reducciones de la dosis para evi-
tar la sedación y el estreñimiento. Una vez que la abstinencia ha se-
guido su curso, se va reduciendo la dosis de clonidina en 3 o 4 días
hasta suspenderla.

Existe una forma más de abstinencia que merece ser mencionada,
conocida como desintoxicación «rápida» o «ultrarrápida». Aunque
algunos detalles varíen según los programas, en la mayoría de los ca-
sos se «cubre» inicialmente a los pacientes con clonidina y un anti-
emético y a continuación se les seda con una benzodiazepina o se les
anestesia con propofol o midazolam. Se administra naloxona y nal-
trexona y se precipita así una abstinencia que puede ser extremada-
mente disfórica mientras el paciente se encuentra más o menos in-
consciente. Se permite después que el paciente regrese a la conscien-
cia y se le sigue administrando naltrexona y, de forma temporal,
también clonidina y un antiemético. No está del todo claro si estas
técnicas aumentan la probabilidad de abstinencia, ni si algunos de
los pretendidos beneficios superan el riesgo que supone la anestesia
general.

Con respecto al tratamiento a largo plazo, existe un debate conti-
nuo acerca de los beneficios relativos del mantenimiento con meta-
dona o buprenorfina frente a la abstinencia. La mayoría de los pa-
cientes en programas de mantenimiento muestran una reducción
clínicamente significativa de los comportamientos criminales y del
consumo de otros opiáceos, junto con un aumento de la tasa de ocu-
pación. Por el contrario, ambos agentes son capaces de producir eu-
foria y los pacientes incluidos en dichos programas de manteni-
miento continúan a menudo con el consumo de otras sustancias, en
especial alcohol y benzodiazepinas. La abstinencia es claramente un
objetivo preferible, pero por desgracia, dado el statu quo, pocos pa-
cientes son capaces de lograrlo.

El tratamiento de mantenimiento con metadona es llevado a
cabo tan sólo en clínicas que tienen la seguridad y la aprobación ne-
cesarias por parte de las autoridades federales, estatales y locales. En
algunas clínicas de metadona se pretende el tratamiento crónico y
las dosis varían entre 80 y 120 mg de metadona al día. Por el contra-
rio, en otras clínicas la abstinencia final es el objetivo y a los pacien-
tes se les estabiliza al principio en dosis menores, de entre 20 y 60 mg
al día. Cuando se ha comprobado de forma consistente la ausencia
de opiáceos o de cualquier otro estupefaciente durante cerca de un
año, se va reduciendo la dosis de metadona cada semana con descen-
sos de la dosis de entre el 5 y el 10%, para finalmente suspenderla. A
pesar de un intenso esfuerzo de asistencia psicológica durante el
mantenimiento con metadona, la mayoría de los pacientes recaen,
por lo general, en los pocos meses siguientes a la retirada de la meta-
dona.

El tratamiento de mantenimiento con buprenorfina puede lle-
varlo a cabo de forma ambulatoria cualquier médico en Estados Uni-
dos que satisfaga determinados criterios federales, y la mayoría de los
pacientes pueden ser controlados con dosis de entre 16 y 32 mg ad-
ministradas por vía sublingual tres veces a la semana.

Con independencia de si se utiliza metadona o buprenorfina,
debe tenerse en mente que ambas drogas son metabolizadas por el
citocromo P450 3A4, por lo que serán necesarios ajustes de dosis si
se añade un inductor (p. ej., rifampicina, carbamazepina o fenitoína)
o un inhibidor (p. ej., ketoconazol, ritonavir, indinavir, saquinavir,
eritromicina o fenitoína) de éste.

Entre las estrategias de tratamiento que persiguen la abstinencia
y que no utilizan el mantenimiento con metadona se incluyen las de
Narcóticos anónimos y las de varias comunidades terapéuticas. La
de Narcóticos anónimos, asociación creada a partir de Alcohólicos
anónimos, es quizá la estrategia de tratamiento externa más viable.

Existen varias comunidades terapéuticas residenciales, cada una de
ellas con enfoques ligeramente diferentes. Sin embargo, todas hacen
hincapié en la confrontación y la mayoría recomiendan una estancia
de un año o más.

En pacientes muy motivados por la abstinencia, la naltrexona
puede ser un valioso adyuvante para el tratamiento ambulatorio en el
primer medio año tras el alta. La naltrexona previene eficazmente la
euforia inducida por los opiáceos y así, si el paciente «cae», evita el
gran refuerzo de la embriaguez. La utilización de la naltrexona se des-
cribe en el capítulo correspondiente. Los pacientes que no se com-
prometen con la abstinencia rara vez están dispuestos a tomar naltre-
xona o, si lo hacen, la dejan en pocas semanas. Sin embargo, en algu-
nos casos, especialmente cuando se trata de médicos, enfermeras y
otros afectados que siguen manteniendo y valorando las conexiones
sociales fuera de la subcultura de las drogas, la naltrexona puede jugar
un papel fundamental en los primeros e importantes meses de absti-
nencia, en especial cuando se utiliza en programas de «contingencia»,
donde un resultado positivo en una prueba urinaria de detección se-
lectiva de drogas se comunica a las autoridades correspondientes.

En caso de que una depresión mayor o fobia concurrentes requie-
ran tratamiento farmacológico, los inhibidores de la monoamino-
oxidasa se encuentran en general contraindicados, ya que la combi-
nación de un IMAO con la meperidina puede provocar un delirium,
coma, convulsiones y hasta la muerte. Sin embargo, el resto de los
antidepresivos parecen bastante seguros, al igual que el litio, el val-
proato y la carbamazepina.
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44 Trastornos relacionados con los sedantes,
hipnóticos o ansiolíticos
(DSM-IV-TR #304.10, 305.40, 292.89, 292.0, 292.81)

Los sedantes, hipnóticos y ansiolíticos, incluidas las benzodiazepi-
nas, los barbitúricos y las drogas relacionadas, comprenden un gran
grupo de agentes a los que a menudo se denomina «sedantes-hip-
nóticos», todos ellos con un efecto que es más o menos parecido al
del alcohol. Aunque casi siempre se consumen en combinación con
el alcohol u otras sustancias, a veces se toman de forma aislada, por
lo que en aras de la claridad de la exposición se tratarán de tal mane-
ra en este capítulo.

Resulta clínicamente útil clasificar los sedantes-hipnóticos de
acuerdo con la duración de su efecto, ya que esto permite realizar
una predicción aproximada de cuándo es probable que aparezca abs-
tinencia, convulsiones o un delirium (v. cuadro en esta página).

La popularidad de cada uno de estos fármacos ha cambiado a lo
largo del tiempo. Los barbitúricos, el hidrato de cloral y el paraldehí-
do, de los que en una época se abusaba bastante, han sido suplantados
en general por las benzodiazepinas. Entre estas últimas, el diazepam,
el lorazepam y el alprazolam son hoy por hoy las más populares entre
los consumidores abusivos, liderando la lista el diazepam. No existen
estimaciones fiables de la prevalencia actual. Desde el punto de vista
clínico, la adicción aislada a los sedantes-hipnóticos parece infre-
cuente; sin embargo, la adicción a uno de ellos junto con el alcohol,
los opiáceos, la cocaína o las anfetaminas parece ser bastante común.

INICIO
Cuando se consumen sedantes-hipnóticos de forma aislada, el co-
mienzo de la adicción parece producirse al final de la adolescencia o
en los primeros años de la edad adulta; sin embargo, pueden ser pre-
cisas una o dos décadas antes de que se establezca el cuadro comple-
to de la adicción. Pero si estos fármacos se consumen de forma con-
junta con el alcohol u otras drogas, el inicio por lo general es parale-
lo con el del otro agente.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
A continuación se describe la embriaguez por sedantes-hipnóticos,
la abstinencia y las convulsiones y el delirium asociados con la mis-
ma, con un comentario posterior acerca de las formas globales que
puede tomar la adicción a los sedantes-hipnóticos.

En la embriaguez el consumidor, aunque a menudo eufórico,
puede mostrar a la vez labilidad emocional. El juicio se altera y pue-
den surgir impulsos sexuales o agresivos que normalmente quedan
inhibidos. En casos algo más graves de embriaguez, el tiempo de re-
acción se encuentra muy enlentecido y el consumidor puede parecer
somnoliento o letárgico. En este punto son frecuentes la disartria, la
mala coordinación, la ataxia y el nistagmo. Se pueden producir «la-
gunas» similares a las descritas en el capítulo dedicado a las lagunas
alcohólicas. Las intoxicaciones graves pueden causar estupor, coma,
depresión respiratoria y la muerte.

El inicio de los síntomas de abstinencia varía según la duración
del efecto del agente. Hablando grosso modo, se puede esperar la apa-
rición de abstinencia en menos de un día en el caso de los fármacos
de acción corta, en 2 o 3 días con los fármacos de acción intermedia

y en un plazo de 2 a 6 días en el caso de los de acción más larga. Res-
pecto a ciertos fármacos de acción muy prolongada, como el diaze-
pam o el fenobarbital, se puede producir un fenómeno de «autorre-
ducción de la dosis» al caer muy lentamente los niveles sanguíneos,
de forma que los síntomas de abstinencia pueden ser relativamente
leves en comparación con los de otros fármacos. Los pacientes con
síndrome de abstinencia se encuentran ansiosos, irritables y en gene-
ral ansían la droga. Los signos autonómicos, como el temblor, la ta-
quicardia y la diaforesis son frecuentes y resulta típico que aparezca
debilidad muscular. Se pueden producir náuseas y vómitos, al igual
que hipotensión postural. El insomnio es frecuente y puede ser bas-
tante grave. En el caso de los fármacos de acción corta e intermedia
los síntomas de abstinencia tienden a ser máximos entre 1 y 3 días,
persistiendo de 1 a 2 semanas; en cuanto a los agentes de mayor du-
ración, el máximo puede no producirse hasta 5 o 7 días después y el
síndrome puede persistir durante 2 o 3 semanas. El insomnio suele
ser el último síntoma en resolverse y es posible que el sueño no se
normalice hasta pasado un mes o más.

Si se producen convulsiones, lo suelen hacer en el contexto del sín-
drome de abstinencia. Resultan más frecuentes en la abstinencia de
barbitúricos que en la de benzodiazepinas y cuando son secundarias a
la abstinencia de los primeros tienden a ser mucho más graves que las
que se ven en la abstinencia de alcohol. Es frecuente que se produzcan
múltiples convulsiones, y puede llegarse a un status epiléptico.

Los delirium por abstinencia se observan por lo general sólo en
aquellos consumidores que han sido adictos a los sedantes-hipnóticos
durante muchos años y que han experimentado múltiples episodios de
abstinencia. Típicamente el delirium surge del síndrome de abstinen-
cia. El insomnio y los síntomas autonómicos se exaltan de forma lla-
mativa, pudiendo aparecer fiebre. Se producen confusión y desorienta-
ción y el consumidor experimenta alucinaciones visuales, táctiles o con

Duración del efecto de ciertos sedantes-hipnóticos

AGENTES DE ACCIÓN CORTA AGENTES DE ACCIÓN LARGA
(DURACIÓN GENERALMENTE (DURACIÓN GENERALMENTE
MENOR DE 6 HORAS) MAYOR DE 24 HORAS)
Triazolam Quazepam
Alprazolam Prazepam
Zolpidem Halazepam
Zaleplon Flurazepam

Clorazepam
AGENTES DE ACCIÓN INTERMEDIA Diazepam
(DURACIÓN GENERALMENTE Amobarbital
DE 6 A 18 HORAS) Secobarbital
Oxazepam Pentobarbital
Temazepam Fenobarbital
Lorazepam Butalbital
Clordiazepóxido
Meprobamato
Hidrato de cloral
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menos frecuencia auditivas. Pueden aparecer ideas delirantes de perse-
cución, al igual que catatonía, y se ve a menudo agitación, que puede
ser extraordinariamente grave. El delirium tiende a persistir durante
días o una o dos semanas, para mejorar después de forma gradual.

Los consumidores que se hacen adictos a los sedantes-hipnóticos
suelen introducirse en las drogas a través de una de dos formas posi-
bles: o bien reciben la droga de manera ilícita de un traficante o un
amigo, o bien la droga es prescrita inicialmente como tratamiento
ansiolítico, del insomnio, de la depresión o de la cefalea. En la mayo-
ría de los casos el consumo va en continuo aumento. En algunos pa-
cientes se desarrolla un patrón de «atracones», mientras que en otros
la regla es el consumo diario. Con independencia del patrón de con-
sumo, los adictos a los sedantes-hipnóticos llegan a experimentar
ansia por la sustancia. Sin embargo, debe tenerse en cuenta que el
mero hecho de que las benzodiazepinas sean sujeto de consumo
abusivo no debe desaconsejar de forma indebida su uso, ya que la in-
mensa mayoría de los pacientes a los que se prescriben estos fárma-
cos no acaban de hecho abusando de ellos.

Los consumidores a diario pueden desarrollar un llamativo grado
de tolerancia: algunos pueden acabar tomando el equivalente a cien-
tos de miligramos de diazepam cada día, con pocos o nulos efectos se-
dantes. El consumo concurrente de alcohol u otras sustancias es fre-
cuente.

CURSO CLÍNICO
La adicción a los sedantes-hipnóticos tiende a ser crónica, en especial
cuando se produce en combinación con la adicción al alcohol. Sólo una
minoría de los pacientes se hacen abstinentes de forma espontánea.

COMPLICACIONES
Los pacientes embriagados pueden caerse y sufrir fracturas o trau-
matismos craneales; también son posibles los accidentes con vehícu-
los a motor. Es mas, las personas que muestran un patrón de consu-
mo diario a menudo se vuelven depresivas e irritables, y algunas
pueden intentar suicidarse. No son infrecuentes las sobredosis acci-
dentales, particularmente dañinas cuando se combinan con alcohol;
se han producido fallecimientos.

ETIOLOGÍA
Como se ha comentado antes, la adicción a los sedantes-hipnóticos a
menudo aparece en el contexto de otras adicciones: los adictos a los
opiáceos pueden consumir estas drogas para aliviar la abstinencia de
los mismos, los adictos a los estimulantes las pueden tomar para
«modular» la «subida», y los alcohólicos para amortiguar las «sacu-
didas» de la abstinencia. No está claro el motivo por el que algunos
de los consumidores desarrollan dependencia de los sedantes-hip-
nóticos, o por qué tiene lugar una dependencia así en personas que
consumen sedantes-hipnóticos de forma «aislada».

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La adicción a los sedantes-hipnóticos debe distinguirse del consumo
apropiado y supervisado médicamente que se ha complicado por la
neuroadaptación. Un ejemplo sería el de un paciente anciano que ha
tomado 5 o 10 mg de diazepam cada noche durante 10 años para fa-
cilitar la transición al sueño. Al dejarse el fármaco en casa en vaca-
ciones, el paciente nota varios días después ansiedad y un empeora-
miento del insomnio. Se le comentan estos trastornos al médico, que
realiza la prescripción de una pequeña cantidad para sacar al pacien-
te de apuros hasta que vuelva a casa. Aquí, la diferencia es que el pa-
ciente, a diferencia de los adictos a los sedantes-hipnóticos, ni ansía
la droga ni va aumentando la cantidad que consume.
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TRATAMIENTO

Los pacientes con «lagunas» o intoxicados pueden ser simplemente
sometidos a observación en un entorno seguro hasta que pasa la in-
toxicación. En casos de intoxicación profunda por benzodiazepinas
en los que se produce depresión respiratoria, la administración de
flumacenil, como se describió en el capítulo correspondiente, puede
evitar la necesidad de intubación. El flumacenil no es eficaz en caso
de intoxicación por barbitúricos u otros sedantes-hipnóticos. Si
existe una sobredosis por barbitúricos, son útiles los lavados gástri-
cos, seguidos de la administración de dosis repetidas de carbón acti-
vado, todo ello en el contexto de cuidados intensivos: cuando estas
medidas fallan, debe considerarse la hemodiálisis.

La abstinencia de los sedantes-hipnóticos se debe tratar en gene-
ral mediante la reintroducción del fármaco culpable a dosis suficien-
tes como para abolir los síntomas de abstinencia, reduciendo a con-
tinuación la dosis en un 10% diario más o menos. Algunos autores
recomiendan la administración de diazepam o clonazepam en lugar
de la droga de la que el paciente abusa; sin embargo, no existen evi-
dencias convincentes de la superioridad de esta estrategia y, en el
caso de los barbitúricos, puede ser peligrosa. Parece que la tolerancia
cruzada entre benzodiazepinas y barbitúricos puede no ser del todo
completa y, por ello, sólo los barbitúricos permitirían tratar la absti-
nencia de los mismos. En caso de dependencia de barbitúricos en los
que la dosis media diaria de ellos no se conoce, se puede administrar
fenobarbital a una dosis de 90 a 120 mg cada hora o dos horas hasta
suprimir los síntomas de abstinencia.

En casos de abstinencia de benzodiazepinas, otra opción es la car-
bamazepina. Tras poner bajo control dicha abstinencia mediante
una benzodiazepina, se puede añadir carbamazepina en dosis de 400
a 800 mg al día, tras lo cual es posible reducir rápidamente la dosis
de la benzodiazepina a lo largo de dos o tres días. A continuación se
mantiene el tratamiento con carbamazepina durante el tiempo que
se calcula que puede durar la abstinencia, tras lo cual se reduce la do-
sis a lo largo de dos o tres días y luego se suspende. Hay que destacar
que la carbamazepina no es eficaz en la abstinencia de los barbitúri-
cos y puede no serlo tanto en la abstinencia de alprazolam como lo
es con otras benzodiazepinas.

El propranolol, en dosis diarias totales de 60 a 120 mg, se puede
utilizar de forma adyuvante para suprimir los temblores; sin embar-
go, se debe tener en cuenta que no evita ni las convulsiones ni el de-
lirium de la abstinencia.

El mejor tratamiento para dicho delirium de la abstinencia es la
prevención, debiéndose poner bajo control rápidamente los sínto-
mas de la misma. En caso de producirse un delirium por abstinencia,
debe administrarse tratamiento enérgico con el sedante-hipnótico
apropiado en el contexto de medidas generales de soporte, como se
describió en el capítulo dedicado al delirium.

El objetivo global del tratamiento es la abstinencia. Los adictos a
los sedantes-hipnóticos aislados o a una combinación de éstos y al-
cohol se pueden beneficiar de asistir a Alcohólicos Anónimos y pue-
den ser tratados como se describe en el capítulo dedicado al alcoho-
lismo. Sin embargo, en las personas que consumen sedantes-hipnó-
ticos en combinación con opiáceos, cocaína o estimulantes, es
precisa la consideración juiciosa de si el sedante-hipnótico o la otra
droga es «la droga de elección». El tratamiento se centra así sobre
esta «droga de elección», con la esperanza de que una vez controlada,
la otra droga también acabará bajo control o representará un proble-
ma relativamente menor.
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bebiendo es algo frecuente; muchos alcohólicos acaban sucumbiendo
a la «bebida matinal» para reducir sus síntomas de abstinencia.

En los alcohólicos se produce un cierto grado de tolerancia. Así,
encuentran que deben consumir cantidades cada vez mayores para
conseguir el grado de embriaguez deseado; si no se aumenta la can-
tidad, los alcohólicos ven que dicho grado de embriaguez es cada vez
menor. Sin embargo, algunos de ellos en etapas avanzadas del tras-
torno pueden experimentar una pérdida relativamente brusca de la
tolerancia, que puede ser profunda. El alcohólico que normalmente
bebía un litro de bourbon diario encuentra ahora que un par de va-
sos le emborrachan por completo.

Entre los alcohólicos es frecuente el consumo excesivo de otros
estupefacientes. Al final de la tercera década de la vida es popular el
consumo de benzodiazepinas; en pacientes más jóvenes, la marihua-
na, la cocaína y los opiáceos suelen ser los preferidos. Sin embargo,
para la mayoría de los alcohólicos estas sustancias son meramente
complementarias, el alcohol continúa siendo la «droga de elección».

De forma conjunta con el alcoholismo se ven a menudo otros
trastornos, entre ellos la depresión mayor, los trastornos de pánico
(con o sin agorafobia), la fobia social (del tipo generalizado) y, con
una frecuencia algo menor, el trastorno bipolar y la esquizofrenia.
De los trastornos de la personalidad, el trastorno antisocial de la per-
sonalidad se produce en alcohólicos varones con mayor frecuencia
de lo que la probabilidad haría esperar; lo mismo ocurre con el tras-
torno limítrofe de la personalidad entre las mujeres alcohólicas.

Los consumidores abusivos de alcohol se parecen a los alcohólicos
en que continúan bebiendo a pesar de las serias consecuencias adver-
sas, pero se diferencian de ellos en dos cosas. Primero, la mayoría de los
que abusan del alcohol no desarrollan neuroadaptación en forma de
tolerancia o abstinencia; el consumo sostenido de alcohol que suele ser
necesario para dar lugar a este fenómeno se ve casi siempre sólo en el
alcoholismo. Existen excepciones, ya que hay personas especialmente
predispuestas a desarrollar abstinencia y que pueden presentar temblo-
res tras unas pocas semanas de beber, para sólo entonces entrar y per-
manecer en abstinencia. Esas personas probablemente no padecen al-
coholismo. En segundo lugar, uno puede preguntar si el bebedor expe-
rimenta ansia por el alcohol más que un simple deseo de beber. El
consumidor abusivo de alcohol desea beber y lo busca con impacien-
cia. Lo mismo puede ser verdad en el caso de los alcohólicos; sin em-
bargo, éstos también pueden tener ansia por el alcohol y debido a ello
pierden la capacidad de decidir si beber o no. El alcohólico simplemen-
te «tiene que beber». Las consecuencias pueden disuadir al consumidor
abusivo de alcohol, y es posible que decida parar debido a ellas y final-
mente detener el consumo. Sin embargo, en el caso del alcohólico, éste
sigue bebiendo a pesar de las más desastrosas consecuencias; algunos
pueden hacerlo aun cuando yacen en su lecho de muerte en el hospital.

CURSO CLÍNICO
El alcoholismo puede seguir un curso episódico o crónico. Al alco-
hólico que experimenta un curso episódico se le suele denominar
bebedor de «atracones». Los propios atracones pueden durar días o
semanas; entre ellos el alcohólico se puede pasar meses o incluso un
año o más sin beber en absoluto. El alcohólico con un curso crónico
puede beber de forma diaria y regular o presentar breves períodos de
abstinencia. El alcohólico «de fin de semana» entra dentro de esa ca-
tegoría. El patrón puede cambiar de episódico a crónico a lo largo de
muchos años. En la mayoría de los casos las complicaciones del alco-
holismo tienden a sumarse tras un plazo de 10 a 15 años: las mujeres
tienden a experimentar una progresión más rápida que los hombres.

En el alcoholismo existen casos de remisiones espontáneas, que se
pueden pasar por alto en los estudios epidemiológicos, ya que los pa-
cientes son por lo general reacios a hablar acerca de sus antecedentes
como bebedores. Sin embargo, la impresión clínica general es que las
remisiones completas espontáneas son relativamente infrecuentes.

El curso global del abuso del alcohol no se entiende con claridad:
algunas personas pueden dejar de beber o conseguir moderar el con-
sumo, otras pueden continuar bebiendo de forma abusiva durante
un período indefinido de tiempo sin llegar siquiera a desarrollar an-
sia y neuroadaptación, mientras que otras pueden desarrollar estos
fenómenos, dando lugar así a una revisión del diagnóstico y a una
sustitución por el de alcoholismo.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del alcoholismo y del abuso del alcohol son muy
numerosas. La población de las cárceles y hospitales se reduciría
drásticamente sin el alcoholismo.

Tanto los alcohólicos como los consumidores abusivos de alcohol
pueden ser detenidos por embriaguez pública o por conducir ebrios y
en ambos casos es más probable que sufran accidentes de tráfico, pier-
dan sus trabajos o tengan que separarse de sus seres queridos. Otras
complicaciones en ambos grupos (aunque con mayor frecuencia en
los alcohólicos que son grandes bebedores) son las lagunas, la absti-
nencia alcohólica (las «sacudidas»), la gastritis y el hígado graso.

Los alcohólicos, además de sufrir la complicaciones anteriores, se
encuentran en un riesgo mayor de tener otras, entre ellas las siguientes.

El suicidio es relativamente frecuente en los alcohólicos activos, y
se produce en quizá el 15% de ellos. Entre los factores de riesgo se
encuentran el sexo masculino, la depresión, el desempleo, la falta de
apoyo social y la presencia de enfermedades médicas generales signi-
ficativas, como pancreatitis, cirrosis y otras. Se puede producir una
depresión inducida por alcohol y de hecho se observa este tipo de
depresiones «secundarias» en al menos la mitad de los alcohólicos.

Beber durante el embarazo expone a los niños no nacidos a un
riesgo de prematuridad, bajo peso al nacer y síndrome alcohólico fetal.

Entre otras complicaciones del alcoholismo se incluyen las con-
vulsiones («ataques del ron»), el delirium tremens, la alucinosis al-
cohólica, la paranoia alcohólica y la demencia alcohólica. Los trau-
matismos craneales, a menudo con hematomas subdurales, pueden
ser bastante frecuentes.

La deficiencia de tiamina puede dar lugar a una encefalopatía de
Wernicke, con un posterior síndrome de Korsakoff.

La degeneración cerebelosa alcohólica, las polineuropatías y la
miopatía pueden dejar discapacitado por completo al paciente.

Es frecuente la hepatitis alcohólica y se puede producir cirrosis en
algo menos del 10% de los alcohólicos, con las subsiguientes hemo-
rragias digestivas por varices esofágicas. No son infrecuentes los bro-
tes recurrentes de pancreatitis.

Los alcohólicos son más propensos a las infecciones; son comu-
nes las neumonías por aspiración y algo menos las meningitis.

Resultan frecuentes las alteraciones de los parámetros de labora-
torio, pudiéndose asociar o no a síntomas. Entre ellas se incluyen las
siguientes: hipomagnesemia, hipoprotrombinemia, anemia megalo-
blástica, trombocitopenia, hipoglucemia y cetoacidosis. La combina-
ción de un aumento no explicable por otra causa del volumen cor-
puscular medio (VCM) de los glóbulos rojos sanguíneos con una
elevación del nivel de la gamma-glutamil transferasa sérica (SGGT)
es muy sugerente de alcoholismo. Otro «marcador» de este trastorno es
la elevación del nivel de transferrina deficiente en carbohidratos
(CDT), en ausencia de una enfermedad hepática relevante.

La miocardiopatía alcohólica es una complicación infrecuente
pero a menudo fatal.

La mielinólisis central pontina y la enfermedad de Marchiafava-
Bignami son complicaciones en extremo infrecuentes pero que aca-
rrean una elevada morbilidad y mortalidad. Se puede producir la
ambliopía alcohol-tabaco. En ocasiones, los alcohólicos desespera-
dos pueden buscar la embriaguez con isopropilo (alcohol de 90º) o
con metanol (alcohol de la madera), con las consecuencias que se
describen en los capítulos correspondientes.
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espontánea de la ingesta de alcohol cuando dicho trastorno se re-
suelve. En casos de alcoholismo y depresión concurrentes donde no
está claro si esta última es primaria o se produce de forma secunda-
ria al alcoholismo, puede ser necesario observar al paciente hasta
que esté en abstinencia para realizar el diagnóstico correcto: mien-
tras que un episodio de depresión en la depresión mayor persiste tí-
picamente un buen tiempo después de comenzar la abstinencia, una
depresión secundaria inducida por el alcoholismo suele presentar
una remisión espontánea en el plazo de cuatro semanas.

Se puede adoptar una estrategia diagnóstica similar en los casos
en que existe un comportamiento significativo antisocial o «limítro-
fe» y no queda claro si esto representa un trastorno independiente de
la personalidad o complicaciones del alcoholismo. Esto es especial-
mente aplicable cuando el inicio del alcoholismo se produce en los
años iniciales o intermedios de la adolescencia. Los alcohólicos sue-
len cometer con frecuencia muchos actos antisociales para poder se-
guir bebiendo: mienten, roban, utilizan nombres falsos (si son me-
nores) y son incapaces de cumplir con sus responsabilidades familia-
res y laborales. Las borracheras repetidas también alteran seriamente
la capacidad del alcohólico para establecer relaciones duraderas o un
sentido de su identidad. Para saber si está justificado un diagnóstico
de trastorno de la personalidad, hay que ver si estos síntomas persis-
ten a pesar de un período prolongado de abstinencia.

TRATAMIENTO
El objetivo del tratamiento del alcoholismo es la abstinencia. Se han
realizado intentos para conseguir que los alcohólicos puedan seguir
bebiendo de una forma controlada, pero sin que se hayan conseguido
éxitos mantenidos. Este objetivo debe darse a conocer a los alcohóli-
cos de una forma clara, simple e inequívoca. Con respecto al abuso
del alcohol, existe un debate acerca de si el objetivo debe ser la absti-
nencia o el consumo controlado. Aunque algunas personas que abu-
san del alcohol son capaces de moderar su consumo a un nivel «so-
cial», no es posible predecir quiénes serán capaces de conseguirlo.
Dada esta incapacidad de predicción y las posibles y penosas compli-
caciones del abuso del alcohol, puede ser prudente tratar a los consu-
midores abusivos de alcohol del mismo modo que a los alcohólicos.

Algunos alcohólicos, mediante un extraordinario acto de volun-
tad, son capaces de dejar por sí mismos de beber, pero esto es infre-
cuente y la gran mayoría de ellos continúan bebiendo hasta que reci-
ben ayuda. En tales casos varias medidas psicosociales resultan útiles
y pueden ser ofrecidas. Los fármacos como el disulfiram, la naltrexo-
na y el topiramato se comentan más adelante, pero se debe tener en
cuenta que su utilidad aquí es limitada.

Diversos métodos de psicoterapia, incluida la interesante terapia
cognitiva-conductual han sido probados con éxito en una minoría
de casos. En cuanto a los pacientes que no consiguen mantener la
abstinencia con el apoyo de la asistencia psicológica, el médico debe
considerar remitirlos a Alcohólicos Anónimos (AA).

Alcohólicos Anónimos proporciona la estrategia de tratamiento
más antigua y entre los pacientes que participan activamente tiene la
mejor tasa de éxitos. Se debe instruir a los afectados para que acudan a
«noventa reuniones en noventa días» y para que consigan un «patroci-
nador» en AA. Dada la amplia variedad de reuniones de AA, la mayoría
de los pacientes, al probar un gran número de ellas, encontrarán alguna
donde se sientan «como en casa». Muchos pacientes, aunque al princi-
pio aceptan la prescripción de asistir a AA, no son capaces de perseverar
y sólo van a unas pocas reuniones. En este caso la incapacidad de man-
tenerse sobrios, más que servir como una prueba de la ineficacia de AA,
es sencillamente una manifestación de falta de cumplimiento.

En algún momento la mayoría de los alcohólicos son sometidos a
hospitalización, ya sea para conseguir un período de abstinencia for-
zosa o para tratar alguna de las complicaciones del alcoholismo. El
objetivo de un ingreso, además de tratar dichas complicaciones, debe

Capítulo 45 � Alcoholismo y dependencia del alcohol 87

ETIOLOGÍA

Estudios de historia familiar, de gemelos y de adopción dejan pocas
dudas acerca de la importancia de la herencia en el alcoholismo, que
puede suponer hasta un 60% del riesgo. Sin embargo, los estudios
genéticos no han aportado hasta la fecha resultados concluyentes.
Estudios previos que sugerían una asociación con ciertos polimor-
fismos en el gen del receptor de dopamina D2 (DRD2) no han podi-
do ser reproducidos sistemáticamente; está por ver si van a superar
el paso del tiempo los recientes estudios que sugieren asociaciones
con varios polimorfismos en los genes de los transportadores de la
serotonina o del neuropéptido Y.

Estudios clínicos realizados con los hijos no alcohólicos de alco-
hólicos han alcanzado algunos resultados interesantes, como cabría
esperar dadas las pruebas de herencia. Los estudios electrofisiológi-
cos han demostrado una reducción de la onda P300 y de la actividad
alfa cuando no se bebe, junto con un incremento de la actividad alfa
cuando sí se bebe. Sin embargo, resulta más interesante desde el
punto de vista clínico la respuesta a una bebida de los hijos de alco-
hólicos en comparación con los controles. Como grupo, estos no al-
cohólicos hijos de alcohólicos sufrían un menor grado de embria-
guez que los controles. Es más, en el seguimiento a largo plazo, los
hijos con la respuesta más baja presentaban un 60% de probabilida-
des de desarrollar alcoholismo; por el contrario, en los hijos con una
respuesta más normal la probabilidad de desarrollar alcoholismo era
de tan sólo el 15%. Claramente, entre los hijos de alcohólicos, la ca-
pacidad de «aguantar el licor» es un signo pronóstico ominoso.

La reducida prevalencia del alcoholismo entre algunos grupos de
asiáticos, como se ha comentado antes, se relaciona con un patrón
de herencia diferencial de ciertos alelos cuya presencia es normal de
la aldehído deshidrogenasa. El etanol es metabolizado normalmente
por la alcohol deshidrogenasa a acetaldehído, que a su vez es meta-
bolizado con rapidez por la aldehído deshidrogenasa a ácido acético.
Sin embargo, la mayoría de los asiáticos tienen formas de aldehído
deshidrogenasa que son de acción lenta, permitiendo así la acumula-
ción de este metabolito intermedio tóxico con la producción de una
reacción «Antabuse» extremadamente disfórica, como se comentó
en el capítulo dedicado al disulfiram. Naturalmente, no es probable
que estos individuos busquen embriagarse más, por lo que tienen
pocas probabilidades de hacerse alcohólicos.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El principal impedimento para el diagnóstico de alcoholismo es la
negación que se observa en estas personas y el bajo índice de sospe-
cha que mantienen la mayoría de los médicos. Se debe preguntar di-
rectamente a todos los pacientes cuánto beben y siempre que existan
antecedentes de detenciones, pérdidas de empleo o separaciones y
divorcios, se debe investigar este punto hasta el final: cuando es el
caso, esta historia debe seguirse con otras significativas. Otras «seña-
les de alarma» son cualquiera de las complicaciones que se han men-
cionado antes, entre ellas sobre todo los temblores, la gastritis o la
hepatitis no explicados por otra causa. Otra «señal de alarma» de al-
guna importancia es la combinación de un VCM y una SGGT eleva-
dos, que son muy sugerentes de alcoholismo.

En los casos en que el curso del alcoholismo o del abuso de alco-
hol es claramente episódico, se debe considerar si esto puede estar
ocurriendo de forma «secundaria» a algún otro trastorno que tenga
también un curso episódico, como la depresión mayor o un trastor-
no bipolar. Los pacientes con una depresión mayor o un trastorno
bipolar pueden beber para «ahogar sus penas» y los enfermos con
manía, como en los trastornos bipolares, en sus exuberantes excesos
a menudo beben también demasiado. En estos casos, una historia
cuidadosa puede revelar el inicio de un trastorno del estado de áni-
mo antes de empezar a beber en exceso y una moderación posterior
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ser comprometer al paciente en un programa de tratamiento psicoso-
cial, como AA. Aunque en un tiempo gozaron de aceptación en
EE.UU., los programas de rehabilitación de 4 semanas en régimen de
ingreso no han demostrado aumentar las posibilidades de mantener
la abstinencia a largo plazo. Han surgido preguntas acerca de si la ma-
yoría de los alcohólicos son incluso capaces de comprender el tipo de
programa educativo que se ofrece en esas estancias de 4 semanas. La
mayoría de los pacientes que han sido desintoxicados de forma muy
reciente experimentan un delirium muy leve, la «niebla», que puede
durar varias semanas. Hasta que se levanta esta «niebla mental», en
realidad tal vez la única idea nueva que estos alcohólicos con el pen-
samiento nublado pueden llegar a retener es que si quieren mante-
nerse sobrios han de acudir a 90 reuniones en los 90 días posteriores
a su alta, comenzando con una reunión el día de la misma.

Se debe aconsejar a los familiares y amigos que dejen de «consen-
tir» a los pacientes rescatándolos o por otro lado protegiéndolos de
las consecuencias de la bebida. La mayoría de los familiares y amigos
odian ver a los alcohólicos sufrir, pero en el alcoholismo, el hecho de
experimentar las consecuencias es la mejor, y a veces la única, forma
de enseñar a los pacientes. Así, cuando estas personas «protegen» a
los alcohólicos, lo único que hacen es permitir que éstos se manten-
gan en la negación y continúen bebiendo, acelerando así su declive.
Aquellos familiares y amigos de alcohólicos que encuentran difícil
terminar con el «consentimiento» pueden beneficiarse de la asisten-
cia a Al-Anon, un grupo dedicado a ellos ligado a AA.

Existen tres fármacos que pueden resultar útiles en algunos pacien-
tes: el disulfiram, la naltrexona y posiblemente el topiramato, pero no
se puede confiar en ellos en ausencia de medidas psicosociales.

El disulfiram, al inspirar al paciente el miedo a una reacción tipo
«Antabuse» en caso de que beba, puede hacer posible un tiempo de
sobriedad suficiente para que el paciente se beneficie de otras estrate-
gias de apoyo psicosocial. Dados los riesgos que van aparejados al uso
del disulfiram, los casos deben ser muy seleccionados, no debiéndose
prescribir en general este fármaco a aquellos pacientes que no se com-
prometan con la abstinencia, ya que de lo contrario acaban por beber
mientras lo toman. Esto incluye a aquellos pacientes que desean tomar
disulfiram para «secarse» durante unas semanas y así recobrar su sa-
lud para posteriormente seguir bebiendo, y a los que piden el fármaco
por orden de otros, ya sea el cónyuge o un empleador. El uso del disul-
firam se analiza en detalle en el capítulo correspondiente.

La naltrexona a dosis de 50 mg al día puede, al reducir el ansia y
amortiguar la euforia reforzante de la bebida si el paciente tiene un
«desliz», disminuir el número de días en que se bebe y aumentar las
probabilidades de que se mantenga la abstinencia. Sin embargo, es-
tos efectos son como mucho modestos y, de hecho, pueden en casos
de alcoholismo grave ser insignificantes.

El topiramato, a dosis de 100 a 200 mg, ha demostrado reciente-
mente, en una comparación doble ciego con placebo, que es capaz de
reducir los días de bebida y la cantidad consumida en dichos días y
de aumentar los días de abstinencia. Si estos resultados son reprodu-
cibles el topiramato tendría un lugar en el tratamiento del alcoholis-
mo: sin embargo, está por ver su eficacia en comparación con el di-
sulfiram o la naltrexona.

Aunque el papel del médico en el tratamiento del alcoholismo es
en sí mismo limitado, la atención médica de los trastornos psiquiátri-
cos concurrentes puede ser de crítica importancia. La depresión, la
manía, los ataques de pánico frecuentes o la esquizofrenia pueden to-
dos ellos incapacitar tanto a los pacientes que éstos no sean capaces de
participar en los esfuerzos rehabilitadores. Al aliviar a los pacientes
de los síntomas de los trastornos concurrentes, el médico puede hacer
que éstos se impliquen por completo en sus esfuerzos por mantenerse
sobrios. Si se emplean fármacos, debe establecerse con claridad su ob-
jeto. Muchos pacientes esperan ingenuamente que tomando un fár-
maco se ahorren la necesidad del trabajo de rehabilitación psicosocial.
Tales esperanzas deben desmontarse; los pacientes han de entender

con claridad que no existe ningún fármaco para el alcoholismo como
tal. No se deben prescribir sedantes-hipnóticos, incluidas las benzo-
diazepinas, a pacientes alcohólicos no ingresados. Aunque éstas tienen
su papel en el tratamiento de la abstinencia alcohólica, como se descri-
be en el capítulo correspondiente, están contraindicadas en pacientes
no ingresados. Es más, cuando se prescriben fármacos que no produ-
cen habituación, como los antidepresivos o antipsicóticos, se debe in-
formar a los pacientes que no pueden «engancharse» a ellos. Es tam-
bién prudente decir a los pacientes que algunos miembros de AA, reu-
niendo a los fármacos con capacidad de producir habituación y a los
que no la tienen en el mismo grupo, desaprueban el hecho de tomar
fármacos de cualquier tipo. Por ello se debe aconsejar a los pacientes
que sólo hablen de la medicación con el médico que les trata.

En los primeros meses de abstinencia, los pacientes que han supe-
rado el síndrome de abstinencia alcohólica se quejan a menudo de
síntomas persistentes, como insomnio, fácil despertar y otros sínto-
mas autonómicos, y de dificultad de recordar y pensar con claridad.
En esos casos, se debe asegurar al paciente que dichos síntomas desa-
parecen generalmente en cuestión de meses, y que no suelen durar
más de seis. Sin embargo, cuando estos síntomas son nocivos para los
esfuerzos de rehabilitación del paciente, puede estar indicado el trata-
miento con divalproex, como se comenta en el capítulo dedicado a la
abstinencia alcohólica. Si los síntomas persisten más allá de seis meses
a pesar de la abstinencia, debe buscarse la presencia de otro trastorno.

Son frecuentes las recaídas; la mayoría se producen en los prime-
ros seis meses. Sólo cerca de un 50% de los alcohólicos consiguen
mantenerse un año en abstinencia continua. Por ello el médico debe
evitar sentirse frustrado y a su vez tiene que ayudar al paciente para
que no se desmoralice. Un «desliz» no debe considerarse como signo
de fracaso, sino como una indicación que debe hacer redoblar los es-
fuerzos puestos en el tratamiento.
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46 Intoxicación enólica
(DSM-IV-TR #303.00)

La visión de pacientes ebrios es familiar en las salas de urgencias y la
determinación del nivel de alcohol en sangre (BAL) resulta un pro-
cedimiento frecuente.

El BAL por convención puede expresarse en miligramos por deci-
litro o, como suele presentarse a menudo, en miligramos por cien
(mg%). Hablando grosso modo, en una persona de 70 kg el BAL se
eleva entre 15 y 25 mg/dl con cada 15 ml de alcohol etílico puro que
se ingiera de forma rápida. Ésta es la cantidad de etanol que se en-
cuentra en 30 ml de licor puro, en una botella de 360 ml de cerveza o
en aproximadamente un vaso (180 ml) de vino. Dado que la mayoría
de los «bebedores sociales», o personas que no beben alcohol en ex-
ceso, se embriagan con un BAL de 100 mg/dl, la simple aritmética
muestra que para una persona así sólo unas 4 bebidas o cervezas o
vasos de vino son suficientes para producir la intoxicación. Sin em-
bargo, como se comentará más adelante, los grandes bebedores pue-
den desarrollar tolerancia, y en ellos es necesario un BAL mucho
mayor para llegar a la embriaguez.

Un pequeño porcentaje del alcohol que se ingiere es metabolizado
por la alcoholdeshidrogenasa localizada en la mucosa gástrica; del res-
to, cerca del 25% es absorbido a través de la mucosa gástrica y el 75%
en el intestino delgado. Más del 90% del alcohol absorbido es metabo-
lizado en el hígado, y el resto se excreta inalterado a través de la piel, los
pulmones y los riñones. El metabolismo hepático se realiza principal-
mente a través de la alcoholdeshidrogenasa a acetaldehído, y éste a su
vez es metabolizado por la acetaldehidodeshidrogenasa a acetato.

En una persona normal de 70 kg, el alcohol es metabolizado en el
hígado a un ritmo constante de entre 5 y 10 ml de etanol puro por
hora. Por tanto, en una persona así que haya ingerido 120 ml de
whisky (equivalentes a 60 ml de etanol puro), el BAL se situará en ni-
veles despreciables entre 6 y 12 horas después.

Las mujeres tienden a tener BAL más altos que los hombres para
cualquier cantidad de etanol ingerida, lo que parece deberse a un dé-
ficit relativo de alcoholdeshidrogenasa gástrica.

INICIO
El tiempo que transcurre hasta que aparecen signos o síntomas de
embriaguez es determinado principalmente por la rapidez con la
que el alcohol es absorbido. La gravedad de la intoxicación, a su vez,
no sólo es producto del BAL al que se llega, sino también de lo rápi-
do que éste es alcanzado. La comida retrasa de forma significativa la
absorción: en un estómago vacío, 120 ml de un licor puro pueden
producir la embriaguez en un plazo de 20 a 30 minutos; sin embar-
go, en un estómago lleno el BAL máximo puede retrasarse en 2 horas
o más. Además, aun si se alcanza el mismo BAL, los síntomas de em-
briaguez son significativamente menores que en una persona que in-
giere alcohol con rapidez y con el estómago vacío.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
En las intoxicaciones leves la mayoría de los individuos se sienten
algo eufóricos. Hablan más y tienden a liberarse de sus inhibiciones.
Se puede observar un comportamiento temerario y alborotado; las
indiscreciones sexuales pueden ser evidentes y es posible que se pro-
duzca irritabilidad. Sin embargo, algunos individuos pueden no pa-
sarlo tan bien. Una persona suspicaz, si se encuentra ebria, puede de-

sarrollar ideas persecutorias; alguien ligeramente deprimido puede
ponerse a llorar o mostrarse malhumorado.

En las intoxicaciones moderadas el comportamiento tiende a ha-
cerse tosco; son frecuentes las incorrecciones. El pensamiento es len-
to; se produce falta de atención y la persona se vuelve lenta a la hora
de responder a cualquier cosa, aun en situaciones de peligro. La cara
se congestiona, las conjuntivas se enrojecen y las pupilas se dilatan.
El lenguaje es mal articulado y se producen nistagmos, ataxia y falta
de coordinación generalizada.

En las intoxicaciones graves puede aparecer estupor. La ataxia es
tan grave que resulta imposible la bipedestación. Es frecuente el vér-
tigo, pudiéndose producir vómitos persistentes.

Finalmente, si el BAL continúa elevándose, sobreviene el coma.
Se puede producir depresión respiratoria y es posible la muerte del
paciente por parada respiratoria.

En personas no bebedoras, un BAL de 100 mg/dl generalmente da
lugar a una intoxicación de grado leve; 200 mg/dl causan un grado mo-
derado de embriaguez y 300 mg/dl un grado grave. En estas mismas
personas, 400 mg/dl suelen producir el coma y 500 mg/dl pueden pro-
vocar una parada respiratoria. Sin embargo, las personas que beben con
frecuencia y de forma crónica suelen desarrollar tolerancia. Para ellos es
necesario un BAL mayor para llegar a los diversos grados de intoxica-
ción: algunos son capaces de mantenerse en pie y caminar con niveles
por encima de 300 mg/dl y otros han sobrevivido a niveles por encima
de los 700 mg/dl. Por motivos legales, el BAL se expresa a menudo en
forma de un porcentaje de peso sobre el volumen del plasma, y por ello
los valores correspondientes serían 0,1% para una intoxicación de gra-
do leve, 0,2% para una intoxicación de grado moderado, etc.

Si la persona ebria se duerme, el sueño tiende a ser pesado, pro-
fundo y sin sueños. Según va bajando el BAL, la persona suele des-
pertarse y tiene problemas para quedarse dormida de nuevo.

Tras pasar la embriaguez, la mayoría de estos individuos sufren
«resaca». Son frecuentes las cefaleas, al igual que una disforia y un
malestar generalizados. Se puede producir un leve temblor y diafore-
sis; las náuseas son frecuentes y la persona puede vomitar. Depen-
diendo del grado de intoxicación, la resaca puede durar entre varias
horas y casi todo el día.

CURSO CLÍNICO
Los signos y síntomas de intoxicación ceden al ir cayendo el BAL; mu-
chas personas sencillamente «duermen la borrachera». Es curioso que
para cualquier BAL dado, el grado de intoxicación es menor cuando el
BAL va cayendo que cuando está en ascenso. Es más, cuando el BAL
cae, la euforia suele ser reemplazada por disforia. Algunas personas tra-
tan de remediar la situación bebiendo más, con la esperanza de volver a
conseguir la euforia; sin embargo, por lo general el intento es en vano.

La duración de la embriaguez es proporcional al grado en el cual
el BAL se encuentra por encima del «umbral» de intoxicación de la
persona, y puede variar desde unas horas hasta un día o más.

COMPLICACIONES
La ataxia puede dar lugar a caídas; es posible que los pacientes sufran
magulladuras, fracturas o hematomas subdurales. El retraso del
tiempo de reacción, la mala coordinación y el estupor dan lugar a
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una conducción errática y a accidentes de tráfico. El alcohol altera la
glucogénesis hepática, pudiéndose producir hipoglucemias signifi-
cativas en las intoxicaciones.

La embriaguez puede ser también un factor en los comporta-
mientos homicidas; cerca de la mitad de los asesinos encarcelados
cometieron sus crímenes ebrios. Del mismo modo, cerca de una
cuarta parte de todos los suicidios se producen durante la embria-
guez. El alcohol puede causar la muerte de forma directa por parada
respiratoria o por la aspiración de vómitos.

ETIOLOGÍA
El alcohol, al igual que muchos anestésicos, aumenta la fluidez de la
membrana, con los consiguientes cambios en la función de los cana-
les de membrana, y esto puede, en parte, reforzar sus efectos estupe-
facientes. Los trabajos más recientes se han centrado, no obstante, en
la capacidad del alcohol tanto de sensibilizar a los receptores GABA
como de inhibir a los receptores del glutamato de NMDA.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La enfermedad de Huntington, la esclerosis múltiple, las enfermeda-
des cerebelosas de cualquier tipo o la intoxicación por litio pueden
provocar un síndrome de disartria, ataxia y mala coordinación muy
similar al que se ve en la intoxicación alcohólica. En este caso, sin
embargo, los síntomas son crónicos o no se acompañan de euforia.

En las intoxicaciones patológicas, los síntomas de embriaguez se
producen después de beber tan sólo una pequeña cantidad y con un
BAL bajo. Además, el comportamiento de un individuo con una in-
toxicación patológica es generalmente bastante poco característico.

Las intoxicaciones por sedantes-hipnóticos, etilenglicol, alcohol
isopropílico y metanol producen todas ellas una entidad parecida a la
intoxicación alcohólica. Ni en la intoxicación por sedantes-hipnóticos
ni en la que produce el etilenglicol existe el característico olor a alcohol
en el aliento; además, en el caso de los sedantes-hipnóticos no se ob-
serva inyección conjuntival y en la intoxicación por etilenglicol existe
un aumento del hiato aniónico. Tanto el alcohol isopropílico como el
metanol hacen que el aliento huela a alcohol, pero en ambos casos se
producen a la vez grandes náuseas y vómitos; es más, en la intoxica-
ción por metanol se observa el desarrollo de alteraciones de la visión.

La situación clínica global de los pacientes intoxicados por alco-
hol puede también exacerbarse por alguna de las muchas complica-
ciones relacionadas con el alcohol, entre ellas los traumatismos cra-
neales, la hipoglucemia, la insuficiencia hepática con encefalopatía
hepática, la anemia secundaria a las hemorragias de varices esofági-
cas, las neumonías y la meningitis, lo que debe tenerse en cuenta

siempre, especialmente cuando parece retrasarse la recuperación de
una intoxicación etílica más del tiempo esperado.

TRATAMIENTO
Debe determinarse el BAL y realizarse una estimación del tiempo
transcurrido desde que se bebió por última vez. A causa de la rapidez
con la que el alcohol es absorbido, rara vez está indicado el lavado y
la inducción del vómito está relativamente contraindicada dado el
riesgo de aspiración. En los casos de estupor o coma se sitúa al pa-
ciente en posición «postoperatoria», en decúbito lateral derecho,
para reducir el riesgo de aspiración; si se produce depresión respira-
toria puede ser precisa la intubación.

En la gran mayoría de los casos lo único que se precisa es trata-
miento de apoyo; la mayoría de pacientes «duermen la borrachera»,
se recuperan y pueden ser dados de alta. En muy raros casos puede
estar indicada la hemodiálisis. Si el BAL se encuentra por encima de
600 mg% y la función hepática alterada, el riesgo de esperar a que el
paciente se recupere puede superar los riesgos de la diálisis.

Existen descripciones anecdóticas de casos de coma o de estupor in-
ducidos por alcohol que han podido ser revertidos por dosis elevadas
de flumazenil (p. ej., de 2 a 5 mg), por lo que no sería descabellado in-
tentar esto en los casos en que parezca que va a ser necesaria la intuba-
ción. No obstante, hay que tener en cuenta que en pacientes con ante-
cedentes de convulsiones o en aquellos que toman fármacos que redu-
cen el umbral convulsivo, el flumazenil puede provocar convulsiones.

BIBLIOGRAFÍA

Adachi J, Mizoi Y, Fukunaga T, et al. Degrees of alcohol intoxication in 117
hospitalized cases. Journal of Studies on Alcohol 1991;52:448-453.

Frezza M, de Padova C, Pozzato G, et al. High blood alcohol levels in women.
The role of decreased gastric alcohol dehydrogenase activity and first-
pass metabolism. The New England Journal of Medicine 1990;322:95-99.

Heatley MK, Crane J. The blood alcohol concentration at post-mortem in
175 fatal cases of alcohol intoxication. Medicine, Science, and the Law
1990;30:101-105.

Hoaken PN, Pihl RO. The effects of alcohol intoxication on aggressive res-
ponses in men and women. Alcohol and Alcoholism 2000;35:471-477.

Koch-Weser J, Sellers EM, Kalant H. Alcohol intoxication and withdrawal.
The New England Journal of Medicine 1976;294:757-762.

Lheureux P, Askenasi R. Efficacy of flumazenil in acute alcohol intoxi-
cation: double blind placebo-controlled evaluation. Human & Experi-
mental Toxicology 1991;10:235-239.

Minion GE, Slovis CM, Boutiette L. Severe alcohol intoxication: a study of
204 consecutive patients. Journal of Toxicology, Clinical Toxicology
1989;27:375-384.

A02911-001-066 (001-114)  7/3/05  13:47  Página 90



Capítulo 48 � Intoxicación patológica 91

ron en blanco». Algunos pacientes se van a dormir durante la laguna
y cuando despiertan se preguntan cómo llegaron a casa o a la cama.
Sin embargo, a menudo los bebedores permanecen despiertos du-
rante el período de la laguna; su salida de ella es a menudo bastante
brusca y en el despertar amnésico pueden estar bastante sobresalta-
dos y desconectados. Algunos pueden «volver» en el transcurso de
una conversación con alguien. La otra persona quizá no note ningún
cambio, pero quien se recupera de la laguna no sabe de qué estaba
hablando o cómo comenzó la conversación.

Los observadores pueden no llegar a sospechar nunca que se está
produciendo la laguna. Los individuos que las sufren continúan ac-
tuando «según su personalidad» y, aunque no almacenan recuerdos
de los sucesos que tienen lugar en las mismas, habitualmente pueden
recordar bastante bien lo que sucedió antes. Sin embargo, las prue-
bas de memoria formales realizadas durante una laguna revelan ha-
llazgos típicos. El recuerdo a largo plazo es bueno; los individuos que
sufren este trastorno pueden decir lo que tomaron para almorzar o
con quién se encontraron cuando comenzaron a beber ese día. La
memoria inmediata es igualmente buena, pudiendo mostrar una
amplitud de cifras normal. La memoria a corto plazo, no obstante,
suele ser insignificante; estas personas a menudo no pueden recor-
dar ninguna palabra de las que se les pide que memoricen tras el
transcurso de unos pocos minutos.

Tras la recuperación de la laguna, la mayoría de los pacientes se
encuentran preocupados por lo que hicieron en ese período. Pueden
revisar el coche por si hay signos de haber sufrido un accidente y rea-
lizar preguntas indirectas a otras personas para intentar averiguar si
ocurrió algo impropio.

En ocasiones, los pacientes pueden experimentar sólo una laguna
parcial en la que, tras recuperarse, existen algunos recuerdos, aunque
dispersos, de los sucesos que se produjeron durante el fenómeno: a
estos episodios se les denomina en ocasiones «brownouts».

CURSO CLÍNICO
Las lagunas pueden durar entre minutos y varias horas, o incluso
hasta un día o más. Las personas que experimentan largos períodos
de laguna pueden hablar de «un fin de semana perdido».

COMPLICACIONES
Las complicaciones son similares a las de la embriaguez alcohólica.
Además, algunos individuos pueden tener problemas al no cumplir
los acuerdos o seguir los sucesos que se producen durante las lagunas.

ETIOLOGÍA
No está claro por qué algunos individuos sufren lagunas y otros no,
con el mismo grado de embriaguez. Un estudio sugería que los nive-

les plasmáticos bajos de triptófano constituyen un factor de riesgo,
pero estos resultados no han podido reproducirse hasta ahora.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Las lagunas deben distinguirse de otras causas de amnesia anterógrada
transitoria. La amnesia global transitoria se puede diferenciar por el he-
cho de que estos pacientes se encuentran angustiados por su amnesia y
durante el episodio es típico que pregunten de forma repetida qué les
ocurre. Las crisis complejas parciales se caracterizan por un comporta-
miento «despersonalizado», con automatismos como masticación,
chupeteo de los labios y similares. En los infrecuentes casos de «amne-
sia epiléptica pura» existen antecedentes de convulsiones de otros ti-
pos, por ejemplo crisis comiciales complejas típicas o convulsiones de
gran mal. Sin embargo, por encima de todo, estas causas pueden pro-
vocar amnesia transitoria en gente sobria, al contrario de lo que ocurre
con las lagunas, que sólo se producen en los casos de embriaguez.

TRATAMIENTO
Se debe mantener en observación a los pacientes hasta que se restau-
ra la memoria a corto plazo, lo que indica que la laguna ha pasado.
La intoxicación alcohólica concurrente se trata como se ha descrito
en el capítulo correspondiente.

Tras la recuperación de la embriaguez, se debe valorar a todos los
pacientes por si existe alcoholismo y tratarles de acuerdo con ello; en
los infrecuentes casos en que las lagunas se producen en bebedores so-
ciales, hay que instruir a los pacientes para que se mantengan sobrios o,
en caso de que no lo deseen, para que moderen su ingesta alcohólica.
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CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS

Con sólo una o dos bebidas, el cambio en el comportamiento puede ser
drástico. Un individuo hasta entonces educado y modesto puede en-
zarzarse en una pelea a puñetazos; una persona con buenas maneras se
puede enfadar si a su pareja se le ocurre mirar a otra persona, ponién-
dose furioso por los celos. Es posible que este cambio dure tan sólo
unos pocos minutos o en otros casos hasta horas. Tras recuperarse, el
bebedor presenta típicamente dificultades para recordar todo lo que ha
pasado y a veces puede confesar una completa amnesia del suceso.

CURSO CLÍNICO
La impresión clínica es que si alguien ya ha experimentado un episo-
dio de intoxicación patológica, es probable que recurra con un pos-
terior consumo de alcohol.

COMPLICACIONES
Se pueden producir diversas lesiones, incluso homicidios.

ETIOLOGÍA
Los daños cerebrales de cualquier causa, especialmente en los lóbu-
los temporales, pueden predisponer a la intoxicación patológica. Sin
embargo, en la mayoría de los casos descritos no hay datos de ello y
la causa de estos episodios es desconocida.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
En las lagunas no se observan cambios significativos en el comporta-
miento de los bebedores.

Las crisis parciales complejas pueden asociarse a violencia, en es-
pecial si se intenta contener al paciente durante el episodio.

Los simuladores pueden aducir que han tenido intoxicación pato-
lógica para evitar responsabilidades por comportamiento violento.

Los grados moderados de intoxicación pueden estar acompaña-
dos en algunas personas de comportamientos violentos. Sin embar-
go, en estos casos dichos comportamientos suelen ser «conformes a
la personalidad» del individuo en cuestión. Además, se ven típica-
mente signos de intoxicación moderada, como ataxia y disartria, que
en general se encuentran ausentes en las intoxicaciones patológicas.

TRATAMIENTO
Se debe recluir a los pacientes o si es necesario contenerles hasta que
pasa el episodio. En general no está indicada medicación alguna.
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gico para su sintomatología. Para algunos alcohólicos y consumido-
res abusivos de alcohol «el tembleque» puede ser una lección valiosa,
que aumente la motivación hacia la sobriedad; en tales casos, sólo
está indicado el tratamiento de apoyo. Éste incluiría la administra-
ción parenteral de 100 mg de tiamina; se deben determinar los nive-
les de potasio, magnesio y calcio y en caso de que se encuentren sig-
nificativamente por debajo de lo normal, se deben reponer; también
hay que determinar los niveles de glucosa, pero ésta no se ha de ad-
ministrar hasta que transcurran al menos dos horas desde la admi-
nistración de la tiamina. Las náuseas, los vómitos y la diarrea se pue-
den tratar de forma sintomática y es posible que sea necesaria la ad-
ministración de líquidos por vía intravenosa en los casos graves.

Cuando los síntomas autonómicos son intolerables, no sirven
para nada desde el punto de vista instructivo o resultan peligrosos
para el paciente (p. ej., en un enfermo con epilepsia o con cardiopa-
tía), está indicado el tratamiento para reducirlos. Las benzodiazepi-
nas han reemplazado de largo a los barbitúricos como tratamiento
aceptado en general. En ocasiones se utiliza un betabloqueante, por
ejemplo el propranolol, como adyuvante. Se pueden emplear tam-
bién carbamazepina o valproato y, de hecho, es posible que sean pre-
feribles a las benzodiazepinas.

Si está indicado el tratamiento con una benzodiazepina, se sigue un
protocolo típico utilizando, por ejemplo, lorazepam. Se prefiere la ad-
ministración oral; sin embargo, si el paciente se encuentra en dieta ab-
soluta o es incapaz de retener nada en su estómago, se puede aplicar la
misma dosis por vía i.m. Al principio se administran 2 mg (o algo me-
nos en pacientes ancianos o debilitados) y se ordena continuar con lo-
razepam a dosis de 2 mg cada 2 horas, hasta controlar aceptablemente
los temblores. Al día siguiente, al paciente se le prescribe una dosis re-
gular igual a la cantidad que fue precisa el primer día, administrada en
tres o cuatro dosis. Se debe prever también la posibilidad de dosis su-
plementarias de 1 o 2 mg cada 2 horas en caso de que las regulares no
consigan controlar el temblor. En los días siguientes, la dosis regular
total diaria es incrementada en una cantidad aproximadamente igual
a la de las dosis suplementarias que se precisaron en las 24 horas pre-
vias. Se sigue este procedimiento hasta que pasa un día completo sin
necesidad de dosis suplementarias. A continuación se plantea un es-
quema de descenso de dosis en el que ésta se va reduciendo de forma
diaria en una cantidad más o menos igual al 20% de la dosis regular
total diaria final. Por lo general no se administran dosis suplementa-
rias durante este período de descenso. De este modo se reduce la dosis
al paciente en 4 o 5 días; junto con los 2 o 3 días que son necesarios
para suprimir el temblor, el procedimiento completo dura cerca de
una semana. En el caso de otras benzodiazepinas, las dosis orales equi-
valentes serían de 5 a 10 mg de diazepam, de 25 a 50 mg de clordiaze-
póxido y de 30 a 60 mg de oxazepam; tanto el diazepam como el clor-
diazepóxido están disponibles para su uso por vía parenteral, pero su
absorción tras su administración por vía i.m. es errática. Un programa
de abstinencia así suele requerir el ingreso. La mayoría de los pacientes
externos sencillamente no son capaces de disciplinarse y terminan
abortando el descenso de dosis al tomar otras suplementarias o vuel-
ven a consumir alcohol. En general, los pacientes no deben estar to-
mando ningún fármaco potencialmente adictivo antes del alta.

El propranolol u otros betabloqueantes reducen ciertos síntomas
autonómicos, como el temblor, las palpitaciones y la hipertensión;
sin embargo, al contrario que las benzodiazepinas, los betabloquean-
tes no reducen la ansiedad, el fácil despertar, el insomnio y síntomas
parecidos, ni disminuyen el riesgo de convulsiones. El propranolol
puede administrarse a dosis de 20 mg cada 90 minutos hasta que se
controla el temblor; la dosis total diaria y el posterior descenso de la
misma se pueden determinar de una forma análoga a la ya descrita
para las benzodiazepinas.

Tanto la carbamazepina como el valproato son tan eficaces como
las benzodiazepinas a la hora de suprimir la sintomatología autonó-
mica de la abstinencia. Sin embargo, no se ha podido demostrar que
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auditivas. Si éstas se producen, tienden a aparecer cuando los sínto-
mas de abstinencia alcanzan su máximo.

La mayoría de las personas con síndrome de abstinencia recono-
cen que una bebida «resolvería» sus problemas. Ese reconocimiento
puede ir acompañado o no de una fuerte ansia por el alcohol; cuan-
do existe dicha ansia, es mucho más probable que se comience a to-
mar «la bebida de la mañana».

CURSO CLÍNICO
Los síntomas tienden a ser máximos tras un par de días y la mayoría
de las personas comienzan a experimentar alguna reducción de los
mismos con el paso de otros 2 o 3 días. Suele producirse un alivio sig-
nificativo tras una semana. Con la abstinencia, aquellos pacientes con
antecedentes relativamente menos intensos de haber bebido, como es
el caso de los consumidores abusivos de alcohol, pueden recuperarse
por completo. Sin embargo, entre los grandes bebedores, como son
los alcohólicos, las dificultades cognitivas, como la mala concentra-
ción y memoria, pueden persistir durante un mes o más, y en algunos
pacientes los signos de hiperactividad autonómica, especialmente el
fácil despertar y el insomnio, pueden durar hasta 6 meses.

COMPLICACIONES
La mayoría de las personas que experimentan abstinencia alcohólica
son incapaces de mantener buenas relaciones sociales o un trabajo;
sólo el temblor que padecen puede ser causante de ello.

Los pacientes con antecedentes de epilepsia tienen un mayor riesgo
de sufrir convulsiones en la abstinencia, y es mucho más probable que
aquellos con ataques de pánico los experimenten durante la misma.

Se pueden exacerbar las cardiopatías preexistentes, especialmente
las arritmias.

ETIOLOGÍA
Aunque no se conoce la etiología de la abstinencia alcohólica con
certeza, se sospecha que en la intoxicación crónica existe o bien una
regulación con aumento de los receptores postsinápticos de gluta-
mato, o bien una regulación con descenso de los receptores GABA
postsinápticos, o bien ambas cosas: en una situación así, la ausencia
de alcohol implicaría una actividad neuronal excesiva y, presumible-
mente, la sintomatología que se observa en la abstinencia.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Una hipoglucemia significativa puede en ocasiones parecer similar a
la abstinencia alcohólica. Sin embargo, la ausencia de antecedentes
de ingestión de alcohol y el alivio de los síntomas con comida sugie-
ren el diagnóstico correcto.

Las «tormentas tiroideas», como pueden verse en el hipertiroidis-
mo, en ocasiones son parecidas a la abstinencia alcohólica, pudiendo
tener una presentación aguda. Sin embargo, la presencia de propto-
sis o de agrandamiento de la glándula tiroidea indican el diagnóstico
correcto.

La abstinencia de los sedantes e hipnóticos es en su mayor parte
indistinguible de la abstinencia alcohólica.

El delirium tremens se acompaña de hiperactividad autonómica
idéntica a la que se observa en la abstinencia alcohólica; sin embar-
go, aquí también se encuentran confusión y desorientación. Además,
las alucinaciones son llamativas y bien elaboradas.

TRATAMIENTO
Aparte del tratamiento rutinario de apoyo, no todos los pacientes
con abstinencia requieren o incluso desean tratamiento farmacoló-
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resulten eficaces en la prevención de las convulsiones secundarias a
la abstinencia alcohólica o del delirium tremens. En pacientes con
función hepática normal, se puede comenzar con 200 mg de carba-
mazepina tres o cuatro veces al día, y con 20 mg/kg/d de valproato en
dos o tres dosis divididas, con posteriores ajustes de dosis de cada
uno de los fármacos según sean la respuesta clínica y los efectos se-
cundarios. Como ambos fármacos pueden tardar uno o dos días en
sofocar los síntomas autonómicos, es en general adecuado permitir
la administración de dosis suplementarias de lorazepam, como se ha
descrito antes, hasta que se controlen los síntomas mediante los fár-
macos anticomiciales, tras lo cual no se administra ya más loraze-
pam. Con independencia de si se utiliza carbamazepina o valproato,
se debe continuar con el tratamiento durante al menos una semana,
que viene a ser un período de tiempo suficiente para permitir que el
síndrome de abstinencia siga su curso, tras lo cual es posible ir redu-
ciendo las dosis y suspender el fármaco en dos o tres días. Cuando
existen síntomas de abstinencia persistentes, como pueden verse en
los casos de alcoholismo grave, existen pruebas, en el caso del val-
proato, de que el tratamiento prolongado puede facilitar la consecu-
ción de la sobriedad a largo plazo.

Existe un debate acerca de si deben utilizarse las benzodiazepinas
o bien la carbamazepina o el valproato. Una ventaja muy clara de los
anticomiciales es que no son adictivos y no producen euforia, de for-
ma que se evita la lucha que a menudo se produce con los pacientes
demandantes de fármacos que son tratados con una benzodiazepina.
Es de esperar que las investigaciones futuras determinen si son tan
eficaces como las benzodiazepinas en la prevención de las convulsio-
nes secundarias a la abstinencia alcohólica o del delirium tremens: si

lo son, reemplazarían a las benzodiazepinas en el tratamiento de la
abstinencia alcohólica.
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enfermedad de Marchiafava-Bignami, la hipoglucemia, la hipomag-
nesemia y la meningitis.

TRATAMIENTO
La administración de 2 mg de lorazepam por vía i.v. inmediatamen-
te después del primer «ataque del ron» reduce de forma significativa
las probabilidades de que se produzca un segundo ataque en las si-
guientes seis horas; sin embargo, como la mayoría de los pacientes
no presentan más de uno o dos ataques, no queda claro si esta prác-
tica debería aplicarse de forma rutinaria. Lo que sí está claro es que el
síndrome de abstinencia alcohólica asociado debe tratarse de forma
enérgica, como se describió en el capítulo anterior. En caso de pro-
ducirse un estado epiléptico, el tratamiento tiene que incluir la ad-
ministración de lorazepam intravenoso.

En un paciente que tan sólo presente convulsiones por abstinen-
cia alcohólica no está indicado el tratamiento preventivo a largo pla-
zo. Los alcohólicos que siguen bebiendo activamente no toman me-
dicación y si se encuentran sobrios no la precisan.
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autonómica. Otros trastornos no infrecuentes en los alcohólicos que
pueden producir delirium son la encefalopatía de Wernicke, la ence-
falopatía hepática, las neumonías, los hematomas subdurales y la
meningitis. Se debe tener también en cuenta que puede aparecer un
síndrome idéntico en la abstinencia de sedantes-hipnóticos como las
benzodiazepinas.

TRATAMIENTO
Se debe obtener si es posible un acceso intravenoso. Se puede admi-
nistrar lorazepam a dosis de 2 mg cada 1-2 horas por vía parenteral
hasta que el paciente se encuentre ligeramente sedado, y debe tener-
se en cuenta que pueden ser precisas dosis masivas. También se pue-
de utilizar diazepam o clordiazepóxido, a dosis de 10 o 50 mg res-
pectivamente; sin embargo, éstos no deben administrarse por vía in-
tramuscular, dada su absorción errática y a menudo lenta. Si el
paciente está ya recibiendo carbamazepina o valproato, se deben
mantener, pero hay que destacar que en caso de delirium tremens és-
tos pueden no ser adecuados sustitutos de las benzodiazepinas. Se
administra tiamina a dosis de 100 mg por vía parenteral, continuan-
do con estas dosis parenterales durante tres días, tras lo cual puede
pasarse a su administración oral.

Mientras se inicia el tratamiento con benzodiazepinas, se deben
obtener ciertas pruebas de laboratorio de forma rutinaria, incluido
un recuento de células sanguíneas, determinaciones de electrólitos,
glucosa, BUN, enzimas hepáticas, bilirrubina, amoníaco, calcio, mag-
nesio y sangre oculta en heces y un ECG. Las pruebas posteriores se
basan en las sospechas clínicas: si se sospecha que existe una neumo-
nía, se realiza una radiografía de tórax; si una pancreatitis, se miden
los niveles de amilasa y de lipasa; si un hematoma subdural, se efectúa
una TC.

Los vómitos, la diaforesis y la diarrea pueden dar lugar a una pro-
funda deshidratación, por lo que puede ser precisa una reposición
masiva de líquidos. Es importante que se evite administrar glucosa,
siempre que sea posible, hasta que al menos hayan pasado 2 horas
tras la administración parenteral de tiamina.

El tratamiento global del delirium se analiza en el capítulo corres-
pondiente. Si se precisan antipsicóticos, el haloperidol es probable-
mente el más adecuado.

Una vez que se tienen los síntomas bajo control, la dosis total dia-
ria de benzodiazepinas debe reducirse de forma cautelosa en aproxi-
madamente un 10% de la dosis original cada día.
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espacio, al ver nubes por la ventana puede contestar que se encuen-
tra en un avión o quizá en una ambulancia aérea.

La confusión crece y mengua; a menudo es peor cuando oscure-
ce. El paciente parece aturdido. Sólo se puede llamar su atención con
gran dificultad

La memoria tiende a estar gravemente alterada. La capacidad de
retención numérica se encuentra reducida. El paciente es incapaz
de recordar el nombre del médico o del hospital. Los recuerdos de
los sucesos acaecidos antes del ingreso son también a menudo bas-
tante dispersos.

El comportamiento de estos pacientes se corresponde con sus
síntomas. Algunos pueden sentarse temblorosos en sus camas, to-
queteando las sábanas y haciendo ademán de tirar los insectos. Es
posible que traten de agarrar los cordeles en el aire y que murmuren
agitadamente acerca de sucesos que se producen al otro lado de la
ventana. Otros pueden arremeter contra sus «perseguidores» e in-
tentar escapar a través de la puerta o saltar por la ventana.

Por el contrario, se pueden encontrar en ocasiones delirium tre-
mens «tranquilos». En este caso el temblor y los signos autonómicos
son mínimos y el paciente, mientras experimenta alucinaciones vi-
suales a veces fantásticas, puede estar tendido relativamente tranqui-
lo en la cama.

CURSO CLÍNICO
Entre el 5 y el 20% de los casos de delirium tremens son fatales, y la
muerte es causada por diversos motivos, como son las neumonías as-
pirativas, la insuficiencia hepática, las arritmias cardíacas (p. ej., fibrila-
ción ventricular) o el shock hipovolémico. Aquellos pacientes que so-
breviven por lo general presentan una reducción paulatina de sus sín-
tomas en unos 2 o 3 días; en ocasiones se produce la remisión en sólo
un día. En el otro extremo, en ciertos casos los síntomas pueden per-
sistir 2 o incluso 3 semanas. A menudo la remisión llega cuando el pa-
ciente comienza a dormir. En la recuperación, puede existir una amne-
sia parcial; sin embargo, a veces los recuerdos son bastante vívidos.

COMPLICACIONES
Entre las complicaciones del delirium tremens se incluyen las descri-
tas en el capítulo dedicado al delirium. Además, los pacientes con
delirium tremens tienden a ser peligrosos para sí mismos y para los
demás en mayor medida que el paciente habitual con delirium. Los
enfermos pueden tirarse por la ventana para escapar de sus imagina-
rios perseguidores; otras veces pueden girarse y atacar.

ETIOLOGÍA
La probabilidad de DT aumenta con la gravedad del alcoholismo y
del síndrome de abstinencia previo, con la presencia de convulsiones
de la abstinencia alcohólica y, lo que quizá es más relevante, con la
existencia de una enfermedad general concurrente significativa,
como una neumonía, una insuficiencia hepática o una anemia grave.
También parece probable que el «astillado» desempeñe un papel en
la génesis del delirium tremens, ya que los episodios repetidos de
abstinencia o de delirium tremens graves pueden «sensibilizar» al ce-
rebro de modo que el desarrollo del delirium sea más probable en los
episodios posteriores de abstinencia alcohólica.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Tanto la hipoglucemia como las tormentas tiroideas pueden provo-
car un delirium en el contexto de una exacerbación de la actividad
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La encefalopatía de Wernicke se caracteriza en su estado clásico,
completamente desarrollado, por la tríada clásica de delirium, nis-
tagmo y ataxia, y es secundaria a la deficiencia crónica de tiamina.
Aunque se observa sobre todo en alcohólicos, se puede dar en otros
trastornos, como la hiperémesis gravídica. Un sinónimo antiguo que
se utiliza en ocasiones es el de polioencefalitis hemorrágica superior.

INICIO
En general el inicio es subagudo y se produce a lo largo de varios
días; el nistagmo puede ser uno de los signos precoces. Sin embargo,
en ocasiones se puede observar un inicio agudo en cuestión de ho-
ras, que es posible tras una carga de glucosa, ya sea por vía oral o en
infusión, en un paciente con deficiencia de tiamina.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
El delirium se caracteriza por una desorientación en el tiempo y el es-
pacio y por confusión, que a menudo es grave. Resulta frecuente el le-
targo, pudiéndose producir estupor o coma.

El nistagmo es por lo general horizontal; sin embargo, se pueden
observar también nistagmos verticales. Con el progreso del cuadro
puede aparecer una parálisis bilateral, a menudo asimétrica, del sex-
to par, y el paciente puede referir diplopía. En casos extremos es po-
sible que se produzca una oftalmoplejía total.

El nistagmo tiende a dar paso a una ataxia troncal y de miembros
inferiores que puede ser tan grave que el paciente sea incapaz de man-
tenerse de pie o sentarse erguido. La disartria y la ataxia de miembros
superiores son menos frecuentes.

Debe hacerse hincapié en que la tríada «clásica» es la excepción
más que la regla. En la práctica clínica, la forma más frecuente de
presentación es la de un delirium aislado, seguida de combinacio-
nes de delirium y nistagmo o de delirium y ataxia: la tríada clásica
se observa en menos del 20% de los casos demostrados mediante
autopsia.

Se pueden producir convulsiones, así como muerte súbita.
La temperatura suele estar disminuida y la frecuencia cardíaca

aumentada; es frecuente la hipotensión postural. Las pupilas se
mantienen reactivas aunque el reflejo es a menudo lento.

En ocasiones el nivel de proteínas en el líquido cefalorraquídeo se
encuentra elevado. En las imágenes de RM potenciadas en T-2, los
cuerpos mamilares por lo general muestran un incremento de inten-
sidad de la señal (fig. 52-1).

CURSO CLÍNICO
Si no se aplica un tratamiento, hasta la mitad de los pacientes falle-
cen; los que sobreviven quedan generalmente con síntomas residua-
les, como se describe más adelante.

COMPLICACIONES
Además de las complicaciones descritas en el capítulo que trata del
delirium, la mayoría de los pacientes al recuperarse quedan con sín-
tomas residuales. Cerca de una tercera parte de ellos presentan nis-
tagmo, la mitad cierto grado de ataxia y quizá tres cuartas partes de
ellos algún grado de déficit de memoria. De estos tres cuartos, un
porcentaje significativo muestra síndrome de Korsakoff.

ETIOLOGÍA

La tiamina se transforma en pirofosfato de tiamina, que a su vez es
un cofactor esencial para la transcetolasa de enzimas. En caso de de-
ficiencia significativa de tiamina, se pierde la actividad enzimática y
se desarrollan lesiones características, como se describe más adelan-
te. En algunos pacientes, existe una reducción genéticamente deter-
minada de la afinidad de la transcetolasa por el pirofosfato de tiami-
na, por lo que pueden desarrollar síntomas con un grado de defi-
ciencia de tiamina relativamente leve.

En la fase aguda se ven dilataciones de los capilares y petequias en
el hipotálamo (especialmente en los cuerpos mamilares), en el tála-
mo (sobre todo en el núcleo dorsal medial y en el pulvinar), en los
núcleos gris del acueducto y oculomotor adyacente, en el puente (en
particular en el núcleo abducens) y en el vermis anterior superior del
cerebelo. En los casos crónicos estas áreas muestran pérdida neuro-
nal, gliosis y en ocasiones cambios quísticos.

La tiamina se encuentra en muchos alimentos y 1 o 2 mg son sufi-
cientes para satisfacer casi todas las necesidades diarias. Sin embargo,
los depósitos corporales totales son de tan sólo unos 30 mg y, en ausen-
cia de una ingesta adecuada, la deficiencia puede aparecer en cuestión
de semanas o meses. Tal deficiencia es frecuente en el alcoholismo y
ello por dos razones: primero, la mayoría de los alcohólicos sufren
malnutrición y obtienen gran parte de sus calorías del alcohol más
que de alimentos ricos en tiamina; en segundo lugar, el propio alco-
hol inhibe la absorción de tiamina en el intestino. Otras causas me-
nos frecuentes del déficit de tiamina son el ayuno de larga duración,
como el que se puede producir en la anorexia nerviosa, los vómitos
prolongados, como pueden verse en la hiperémesis gravídica o tras
la cirugía gástrica, o la nutrición parenteral prolongada en ausencia
de suplementos vitamínicos.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Las encefalitis virales pueden simular en fases iniciales una encefalo-
patía de Wernicke; sin embargo, en ellas se encuentra por lo general
una temperatura elevada y rigidez de la nuca, hallazgos que no se
ven en la encefalopatía de Wernicke.

El delirium tremens y la encefalopatía de Wernicke pueden apa-
recer de forma concurrente; desde un punto de vista práctico todos
los alcohólicos con delirios deben ser tratados como si padecieran
encefalopatía de Wernicke y recibir tiamina por vía parenteral.

La forma encefalopática aguda de la pelagra, como se describe en
el correspondiente capítulo, puede sugerir la presencia de encefalo-
patía de Wernicke.

TRATAMIENTO
Todos los pacientes alcohólicos deben recibir 100 mg de tiamina por
vía intramuscular a su ingreso. En caso de encefalopatía de Wernicke
sospechada o definitiva la tiamina debe administrarse de forma len-
ta por vía intravenosa. Excepto en casos de hipoglucemia grave, se
han de evitar las soluciones glucosadas y los alimentos hasta al me-
nos varias horas tras la administración de tiamina, ya que una carga
de glucosa puede precipitar o empeorar la encefalopatía de Wernic-
ke. Después se administra tiamina a dosis de 100 mg dos veces al día
por vía parenteral hasta observar una mejora sustancial, tras lo cual
se utilizan suplementos orales.

52 Encefalopatía de Wernicke
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Con una reposición adecuada de tiamina, el nistagmo y la paráli-
sis del sexto par comienzan a mejorar el primer día y a veces en ho-
ras; la ataxia y el delirium desaparecen en unos pocos días. Pueden
ser necesarias entre 1 y 4 semanas para conseguir la máxima mejoría.

La falta de una buena evolución en el primer día puede indicar
hipomagnesemia, y es posible que la administración de sulfato de
magnesio, como se ha descrito en el capítulo dedicado a la hipomag-
nesemia, consiga una mejoría.

Dados los devastadores efectos de esta enfermedad y sus secuelas,
especialmente el síndrome de Korsakoff, es sorprendente que los go-
biernos no hayan tomado la sencilla medida de obligar a que todas

las bebidas alcohólicas lleven como suplemento pequeñas cantida-
des de tiamina. El resultado sería tan destacado como cuando se «en-
riqueció» la harina con niacina y el azote de la pelagra endémica
pudo ser así erradicado.
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estado de ánimo anodino y apático. Sin embargo, unas pocas pre-
guntas directas permiten descubrir los defectos de memoria y la ten-
dencia a confabular. Por ejemplo, si el médico pregunta al paciente si
se han visto antes, éste suele responder de forma afirmativa y conti-
nuar describiendo un encuentro previo con el médico, quizá una se-
mana antes, en un bar de la localidad, en el que jugaron al billar y to-
maron algo para comer y unas cuantas bebidas.

Siempre existe un cierto grado de desorientación en el tiempo y
el espacio, aunque no se observa confusión.

Cuando el síndrome de Korsakoff es secundario a la deficiencia
de tiamina, se suelen encontrar otras secuelas de la encefalopatía de
Wernicke, como el nistagmo o la ataxia. Otros trastornos relaciona-
dos con el alcohol, como la polineuropatía alcohólica y la miopatía
alcohólica, están también presentes a menudo.

CURSO CLÍNICO
El síndrome de Korsakoff que se produce como secuela de la encefa-
lopatía de Wernicke suele ser crónico: quizá una cuarta parte de los
pacientes muestran de forma gradual una mejoría sustancial en el
primer año, mientras que el resto se recuperan poco o nada en abso-
luto. El curso clínico del síndrome de Korsakoff de otras etiologías
depende de la causa subyacente.

COMPLICACIONES
A menudo es precisa la supervisión de por vida, con frecuencia en
una institución.

ETIOLOGÍA
El síndrome de Korsakoff se puede producir de forma secundaria a
lesiones de alguna de las siguientes estructuras: el hipocampo, el fór-
nix, los cuerpos mamilares, los tractos mamilotalámicos y el núcleo
dorsomedial del tálamo. En casi todos los pacientes existen lesiones
bilaterales; en los infrecuentes casos en que la lesión precipitante es
unilateral, se puede demostrar casi siempre una lesión más antigua
en la estructura del lado opuesto.

La causa más frecuente de síndrome de Korsakoff, como se ha co-
mentado antes, es la deficiencia de tiamina que se ve en el alcoholis-
mo. En este caso, el núcleo dorsomedial del tálamo y los cuerpos ma-
milares se encuentran dañados: se puede observar la atrofia de los
cuerpos mamilares en cortes coronales de RM.

Existen otras causas, entre ellas las siguientes: infartos o tumores
de cualquiera de las estructuras mencionadas antes, destrucción de
los hipocampos a causa de una encefalitis por el virus del herpes
simple o en un estado epiléptico y lesiones difusas, como encefalitis
límbica, anoxia cerebral o lesiones craneales cerradas.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

A diferencia de la amnesia global transitoria y de la amnesia disocia-
tiva, la del síndrome de Korsakoff es anterógrada de forma continua
y se caracteriza por la confabulación.

TRATAMIENTO
En los casos de síndrome de Korsakoff secundarios a una encefalo-
patía de Wernicke se debe administrar tiamina por vía oral, no por-
que esto vaya a revertir la amnesia, sino para intentar prevenir el de-
sarrollo de una deficiencia de tiamina en el futuro. El tratamiento
farmacológico del propio síndrome suele ser en vano: aunque dos
pequeños estudios doble ciego con clonidina mostraron beneficios
modestos, cuando se intentaron reproducir los resultados en un es-
tudio de mayor tamaño éstos fueron negativos. Ni la fluvoxamina ni
el metilfenidato son de ningún valor en estos casos.
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El alcoholismo es una de las causas más frecuentes de demencia, res-
ponsable quizá de una quinta parte de todos los casos; además, al me-
nos el 10% de todos los alcohólicos la padecen en algún grado. Podría
ser más frecuente entre los hombres que entre las mujeres. A este tras-
torno se le ha dado también el nombre de demencia persistente indu-
cida por alcohol y de demencia asociada con el alcoholismo.

INICIO
La demencia alcohólica aparece de forma insidiosa tras muchos
años, a menudo décadas, de beber grandes cantidades de alcohol.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La demencia alcohólica se presenta con frecuencia en forma de cam-
bios de personalidad. Los pacientes se vuelven toscos y despreocupa-
dos de las convenciones sociales; se pueden volver apáticos, con una
pobre capacidad de juicio. Finalmente aparecen deficiencias cogniti-
vas; falla la memoria a corto plazo y los enfermos van presentando
una dificultad creciente para recordar sucesos del pasado lejano. El
pensamiento se vuelve concreto. Si se sigue bebiendo, la demencia
puede hacerse profunda. A veces, se observan signos «corticales»
menores como apraxia, agnosia y afasia; sin embargo, éstos no son
una parte prominente del cuadro clínico.

Los estudios de imagen con TC o RM demuestran por lo general
tanto atrofia cortical como dilatación ventricular.

CURSO CLÍNICO
Si persiste el consumo de alcohol, el curso es hacia una progresión in-
cesante. Estos pacientes son mucho más propensos a sufrir delirium
tremens. Con la abstinencia se puede producir alguna mejoría en la
función cognitiva; sin embargo, se mantienen déficit permanentes.

COMPLICACIONES
Entre las complicaciones se cuentan las comentadas en el capítulo
dedicado a la demencia. Además, al tener limitaciones cognitivas, es-
tos pacientes son mucho menos capaces de participar en esfuerzos
de rehabilitación como los de Alcohólicos Anónimos.

ETIOLOGÍA
Esta demencia se puede producir con independencia del estado nu-
tricional del paciente. Así, aunque la deficiencia de tiamina puede
desempeñar un papel en ella, con toda probabilidad el alcohol posee
en sí mismo un efecto tóxico directo sobre la corteza cerebral.

Los estudios de imagen mediante TC y RM, como se ha comentado
antes, demuestran que existe atrofia cortical y dilatación ventricular. Es
interesante comentar que con la abstinencia prolongada a menudo se
ve una cierta resolución de estos cambios, lo que se correlaciona con
una mejoría clínica asociada. La base de esta resolución no está clara:
aunque puede deberse en parte a desplazamientos de fluidos, esto por

sí solo no explica por completo los cambios observados. Los estudios
de autopsia han demostrado que existe pérdida de materia blanca cere-
bral y en algunos, aunque no en todos ellos, se ha identificado también
una pérdida de neuronas corticales en la corteza prefrontal.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Dados los defectos cognitivos a veces persistentes que acompañan al
síndrome de abstinencia alcohólica o al delirium tremens, debe evi-
tarse en general el diagnóstico de demencia hasta que el paciente
haya permanecido en abstinencia durante al menos 1 mes.

El diagnóstico diferencial de la demencia que se da en los alcohó-
licos es el mismo que se debe hacer en los casos de demencia en no
alcohólicos, y se resume en el capítulo dedicado a este trastorno. De-
ben considerarse especialmente otras afecciones no infrecuentes en
alcohólicos crónicos, entre ellas los hematomas subdurales, la dege-
neración hepatocerebral adquirida no wilsoniana y la pelagra. El sín-
drome de Korsakoff se distingue por la ausencia de una reducción
generalizada del funcionamiento intelectual.

TRATAMIENTO
Son precisos una adecuada nutrición, suplementos vitamínicos, en
especial de tiamina, y sobre todo la abstinencia. Si el paciente cumple
con estas medidas, se verá alguna mejoría, que tiende a ocurrir en el
primer semestre. Puede ser necesario el ingreso del enfermo hasta
que éste haya recobrado una suficiente capacidad cognitiva como
para participar en los esfuerzos rehabilitadores.
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La alucinosis alcohólica, también conocida como trastorno psicótico
con alucinaciones inducido por el alcohol, se observa sólo en alco-
hólicos y únicamente tras una o más décadas de un gran consumo
de alcohol. Las alucinaciones, en general auditivas, se ven a menudo
acompañadas de ideas delirantes de referencia y de persecución y
aparecen de forma relativamente súbita, persistiendo durante perío-
dos variables de tiempo mucho después de haberse resuelto los sín-
tomas de abstinencia y con independencia de si el paciente permane-
ce en abstinencia.

Se trata de un trastorno infrecuente; es más común en hombres
que en mujeres; sin embargo, esto puede reflejar meramente la rela-
ción de la incidencia del alcoholismo entre sexos.

INICIO
La mayoría de los pacientes se encuentran al final de la cuarta déca-
da de su vida o al principio de la quinta cuando comienzan los sínto-
mas. Raras veces, en pacientes que desarrollaron su alcoholismo al
principio de adolescencia, se puede ver el inicio del trastorno duran-
te la veintena. El propio inicio suele ser abrupto, dándose a lo largo
de 2 o 3 días. En muchos casos, los síntomas parecen tener su inicio
en el transcurso de un episodio de abstinencia alcohólica o de deli-
rium tremens, y persisten mucho tiempo después de finalizados los
síntomas propios de la abstinencia.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Las alucinaciones auditivas constituyen el principal síntoma de la
alucinosis alcohólica. Éstas son a menudo muy vívidas y claras; el pa-
ciente no tiene ninguna duda de su realidad y no cree que el médico
no las oiga. En su mayor parte son críticas, de desaprobación y con
frecuencia persecutorias. Por lo general, se escucha más de una voz y
curiosamente las voces hablan a menudo entre ellas acerca del pa-
ciente. A veces se puede observar cómo el enfermo se esfuerza por
escuchar lo que dicen.

Lo que escuchan los pacientes es a menudo bastante angustioso o
aterrador. Son acusados de asesinato; la comida va a ser envenenada;
sus familiares están vendiendo todos sus bienes y los van a dejar en la
miseria y en la calle.

Con frecuencia acompañan a las alucinaciones auditivas ideas
delirantes de persecución y de referencia, que suelen ser congruen-
tes con ellas. Los miembros de la familia hablan acerca del pacien-
te; conspiran contra él para forzarle a firmar documentos, pero él
sabe que en realidad se trata de confesiones hábilmente redactadas
y se niega a firmarlos. La policía le persigue; esperan cualquier ex-
cusa para arrestarlo.

Estos pacientes se encuentran a menudo constreñidos y muy
alerta. Tienden a estar irritables y quejumbrosos. Si se sienten muy
amenazados, se pueden volver contra sus supuestos perseguidores.

En ocasiones se producen alucinaciones visuales, pero éstas son
mucho menos llamativas que las auditivas.

Si el trastorno demuestra ser crónico, los síntomas a menudo su-
fren una transformación gradual a lo largo de muchos meses o un

año o incluso más. Aunque persisten las voces, no parecen preocupar
demasiado al paciente. De forma similar, las ideas delirantes pierden
su fuerza; se convierten en hechos cotidianos que despiertan poca
preocupación. La irritada resistencia se debilita y puede verse reem-
plazada por complacencia, incluso a veces por cierto sentido del hu-
mor. Estos pacientes, si no son molestados, en general son capaces de
mantener un trabajo y no parecen mostrar anomalías cuando se les
observa de forma superficial.

CURSO CLÍNICO
El curso clínico de la alucinosis alcohólica está en gran parte en fun-
ción del subsiguiente consumo de alcohol. Si tras la primera apa-
rición de los síntomas el paciente permanece en abstinencia, en la
mayoría de los casos se produce una remisión gradual en un plazo de
entre 3 semanas y 6 meses o más. En caso de que el paciente vuelva a
beber tras una remisión así, la probabilidad de que tenga lugar otro
episodio es más alta y también estos episodios posteriores suelen du-
rar más. Si continúa el consumo de alcohol, los episodios se hacen
más largos hasta que al final los síntomas se vuelven crónicos. En es-
tos casos, aun en abstinencia, dichos síntomas pueden perdurar de
forma indefinida.

COMPLICACIONES
Se pueden producir actos violentos contra los supuestos persegui-
dores; la tendencia de estos pacientes a mostrarse quejumbrosos y
poco colaboradores puede impedir el funcionamiento social o la-
boral.

ETIOLOGÍA
La alucinosis alcohólica no parece relacionada con la esquizofrenia;
de hecho, la prevalencia de esta última entre los familiares de primer
grado de los pacientes con alucinosis alcohólica no es mayor que la
encontrada en controles. Aunque la etiología de este trastorno no
está clara, parece que el riesgo de desarrollarlo aumenta en relación
directa con la gravedad del alcoholismo del paciente y con la fre-
cuencia con que se han producido episodios de abstinencia alcohóli-
ca y de delirium tremens. Teniendo esto en cuenta, algunos investi-
gadores han propuesto que la alucinosis alcohólica es el producto de
un foco de tipo epileptógeno que se ha producido en los lóbulos
temporales durante las repetidas tormentas autonómicas propias de
la abstinencia alcohólica.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El delirium tremens y el síndrome de abstinencia alcohólica se
distinguen por la presencia de signos y síntomas autonómicos,
que no se encuentran en la alucinosis alcohólica. Además, los pa-
cientes con delirium tremens se muestran confusos y olvidadizos,
a diferencia de la claridad sensorial que se observa en la alucinosis
alcohólica.

55 Alucinosis alcohólica
(trastorno psicótico con alucinaciones inducido 
por el alcohol, DSM-IV-TR #291.3)
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La esquizofrenia paranoide puede mostrar un cuadro clínico
muy parecido al de la alucinosis alcohólica. El principal punto de di-
ferencia consiste en si los síntomas comienzan o no antes de beber
grandes cantidades. En los infrecuentes casos en que el alcoholismo
se inicia en la adolescencia y las alucinaciones a principios de la vein-
tena, se deben buscar cuidadosamente síntomas como pérdida de
asociaciones, comportamiento inadecuado o manierismos, todos
ellos ausentes en la alucinosis alcohólica.

TRATAMIENTO
La abstinencia es esencial si se espera la recuperación. Los antipsicó-
ticos, utilizados de la misma manera que en el tratamiento de la es-
quizofrenia, son útiles para reducir los síntomas, y a menudo se pre-
cisan inyecciones de liberación retardada debido a la falta de cumpli-
miento del tratamiento. Si el paciente se mantiene libre de síntomas
durante un período sustancial de tiempo, la dosis debe ser reducida
y, si no aparecen más síntomas, se suspende el tratamiento para
comprobar si se ha producido una remisión espontánea.
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do una paranoia alcohólica típicamente aportarán detalles que van
más allá de las fronteras de la credibilidad. Por ejemplo, aunque los
vecinos entrometidos pueden fisgonear, rara vez se esconden en el
ático esperando que el alcohólico vuelva a casa. Además, aunque los
cónyuges puedan tener aventuras, es raro que escondan a sus aman-
tes en el sótano.

El trastorno delirante, o paranoia, puede presentar un cuadro clí-
nico similar al de la paranoia alcohólica. En este caso, sin embargo,
las ideas delirantes parecen estar más sistematizados y no existen an-
tecedentes de alcoholismo.

La esquizofrenia paranoide se detecta por la naturaleza extraña
de sus síntomas y por la relativa relevancia de las alucinaciones
auditivas.

La alucinosis alcohólica se puede distinguir asimismo por la pro-
minencia de las alucinaciones auditivas.

El trastorno de la personalidad paranoide se diferencia por la
presencia de síntomas antes de que comience el alcoholismo y por
la ausencia de ideas delirantes persistentes.

TRATAMIENTO

El tratamiento más eficaz es la abstinencia. En el capítulo dedicado al
alcoholismo se analiza cómo conseguirla. Los antipsicóticos pueden
tener cierta utilidad y como muchos pacientes no cumplen con el
tratamiento por vía oral, debe considerarse el empleo de preparacio-
nes con decanoato. Pueden ser precisos los ingresos forzosos para
proteger a los demás del paciente.
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DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

Una prueba de Romberg positiva sugiere la presencia de ataxia sensi-
tiva, que se puede dar en la polineuropatía alcohólica.

Existe una multitud de entidades diversas que pueden producir ata-
xia de inicio subagudo o gradual, pero éstas se distinguen en general de
la degeneración cerebelosa alcohólica por la presencia de características
distintivas asociadas o por el hecho de que suelen ser inexorablemente
progresivas. Pueden observarse inicios subagudos en la degeneración
cerebelosa paraneoplásica, en la enfermedad de Creutzfeldt-Jakob y en
la enfermedad de Gerstmann-Straussler-Scheinker. En cuanto a los ini-
cios graduales, se producen en los trastornos autosómicos dominantes
en la ataxia espinocerebelosa (SCA) y atrofia dentadorrubropalidolui-
siana (DRPLA), y en la variante olivo-ponto-cerebelosa de la atrofia de
múltiples sistemas. Se debe considerar también una posible intoxica-
ción por litio, la utilización crónica de fenitoína, el abuso crónico de in-
halantes, el hipotiroidismo y los tumores de la fosa posterior. Desde un
punto de vista práctico, todos los pacientes, además de a un seguimien-
to clínico estrecho, deben ser también sometidos a estudios de imagen
mediante RM y a pruebas de función tiroidea.

TRATAMIENTO
Con la abstinencia y la reposición de tiamina se puede observar algo
de mejoría a lo largo de los meses; sin embargo, son frecuentes los
síntomas residuales significativos.
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La ingesta excesiva de alcohol puede dar lugar a una miopatía alco-
hólica que afecte de forma preferente a la musculatura proximal de
los miembros, produciendo grados variables de debilidad y atrofia;
entre los alcohólicos, se encuentra cierto grado de esta miopatía en
más del 50% de ellos.
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Clásicamente, la mielinólisis pontina central se caracteriza por el de-
sarrollo de una combinación de cuadriparesia flácida y delirium, con
desmielinización de la porción central de la base del puente, que se
produce dos o tres días después de una corrección demasiado rápida
de una hiponatremia crónica y que suele observarse con mayor fre-
cuencia en alcohólicos. Sin embargo, como se describe más adelante,
existen excepciones a este cuadro clásico, con una desmielinización
llamativa que se produce en lugares extrapontinos, lo que ha llevado
a algunos autores a sugerir nombres alternativos para el síndrome,
como el de «mielinólisis pontina central y extrapontina» o el más
frecuente de «síndrome de desmielinización osmótica».

TRATAMIENTO

Son esenciales la abstinencia y una nutrición adecuada.
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ETIOLOGÍA

Es típico encontrar un antecedente de corrección rápida de una hipo-
natremia crónica, y se especula con que el desplazamiento resultante
osmóticamente mediado de líquido intracelular a una localización
extracelular puede ser especialmente dañino para la oligodendroglía,
dando lugar a la muerte de estas células y a la consiguiente pérdida de
vainas de mielina. Este escenario fue identificado por primera vez en
alcohólicos y en pacientes con malnutrición crónica y aún hoy el al-
coholismo constituye el terreno más fértil para el desarrollo de la
mielinólisis pontina central. Otras situaciones clínicas en las que exis-
te alto riesgo de desarrollo de este síndrome son el período posterior
a un trasplante hepático, los vómitos o la diarrea prolongados, el
SIADH (que puede ser secundario a fármacos como la carbamazepi-
na, la oxcarbamazepina, los SSRI, etc.) y la polidipsia compulsiva.

En la anatomía patológica de los casos clásicos, se encuentra una
zona de desmielinización en la base del puente que, en algunos ca-
sos, se puede extender dorsalmente hacia el techo del puente o supe-
riormente hacia el mesencéfalo. Esta desmielinización es más inten-
sa en la porción central y se expande de manera simétrica hacia la
periferia. Sin embargo, en todos los casos existe un borde de materia
blanca preservada entre la zona de desmielinización y la periferia del
puente. Hay que destacar que no se produce respuesta inflamatoria y
que a pesar de la masiva desmielinización, existe una relativa conser-
vación de los propios axones.

Además de este cuadro anatomopatológico clásico, se observan
también focos extrapontinos de desmielinización que afectan al cen-
tro semioval, al tálamo, al estriado y al cerebelo. En el estriado, la
desmielinización se produce principalmente en el putamen, afectan-
do a fibras que se originan en el caudado.

Aunque está claro que la corrección rápida de la hiponatremia es
la culpable del trastorno en la mayoría de los pacientes, se han des-
crito casos recientes, sobre todo en pacientes quemados, en los que
no existía al principio hiponatremia. En esos casos, parece que el
daño previo es el desarrollo rápido de una situación hiperosmolar.
Por tanto bien podría ser que la mielinólisis pontina central no estu-
viese estrechamente ligada desde el punto de vista etiológico a la hi-
ponatremia y a su corrección rápida, sino que representase más bien
el resultado final de los incrementos rápidos de la osmolaridad ex-
tracelular por cualquier mecanismo.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Los infartos en la zona de distribución de la arteria basilar pueden
producir un cuadro similar, pero se distinguen en la clínica por su
inicio súbito y, en la mayoría de los casos, por la asimetría de la pare-
sia resultante; además, en las imágenes de RM la lesión en el infarto
es también a menudo asimétrica y se extiende asimismo a la perife-
ria del puente.

TRATAMIENTO

Dado que no existe ningún tratamiento, es necesaria la prevención.
Como se comentó en el capítulo correspondiente, una hiponatremia
de desarrollo lento suele ser bien tolerada. Concentraciones de sodio
de 120 o 115 mEq/l no necesariamente precisan corrección con sue-
ro salino fisiológico y un diurético o con suero salino hipertónico.
Por lo general es adecuada la restricción de líquidos. Si en esos casos
se necesita la utilización de salino, debe administrarse con lentitud,
como se describió en el capítulo dedicado a la hiponatremia, de for-
ma que los niveles de sodio en suero se vayan corrigiendo a un ritmo
no más rápido de 0,4 mEq/l/h.

BIBLIOGRAFÍA

Adams RD, Victor M, Mancall TL. Central pontine myelinolysis: a hitherto
undescribed disease occurring in alcoholics and malnourished pa-
tients. Archives of Neurology and Psychiatry 1959;81:154-172.

Estoll CJ, Faris AA, Martinez AJ, et al. Central pontine myelinolysis after li-
ver transplantation. Neurology 1989;39:493-498.

Hadfiled MG, Kubal WS. Extrapontine myelinolysis of the basal ganglia
without central pontine myelinolysis. Clinical Neuropathology
1996;15:96-100.

Karp BI, Laureno R. Pontine and extrapontine myelinolysis: a neurologic
disorder following rapid correction of hyponatremia. Medicine
1993;72:359-373.

Lampl C, Yazdi K. Central pontine myelinolysis. European Neurology
2002;47:3-10.

McKee AC, Winkelman MD, Banker BQ. Central pontine myelinolysis
in severely burned patients: relationship to serum hyperosmolality.
Neurology 1988;38:1211-1217.

Maraganore DM, Folger WN, Swanson JW, et al. Movement disorders
as sequelae of central pointine myelinolysis: report of three cases. Mo-
vement Disorders 1992;7:142-148.

Menger H, Jorg J. Outcome of central pontine and extrapontine myelinolysis
(n=44). Journal of Neurology 1999;246:700-705.

Seiser A, Schwarz S, Aichinger-Steiner MM, et al. Parkinsonism and dystonia
in central pontine myelinolysis and extrapontine myelinolysis. Journal
of Neurology, Neurosurgery, and Psychiatry 1998;65:119-121.

Steller U, Koschorek F, Strenge H. Cerebellar ataxia with recovery related to
central pontine myelinolysis. Journal of Neurology 1988;235:379-381.

Sterns RH, Riggs JE, Schochet SS. Osmotic demyelination syndrome
following correction of hyponatremia. The New England Journal of Me-
dicine 1986;314:1535-1542.

Sullivan AA, Chervin RD, Albin RL. Parkinsonism after correction of hy-
ponatremia with radiological central pontine myelinolysis and changes
in the basal ganglia. Journal of Clinical Neuroscience 2000;7:256-259.

Yoshida Y, Akanuma J, Tochikubo S, et al. Slowly progressive dystonia
following central pontine and extrapontine myelinolysis. Internal
Medicine 2000;39:956-960.

La enfermedad de Marchiafava-Bignami, también conocida como
degeneración primaria del cuerpo calloso, es un trastorno muy in-
frecuente que sólo suele observarse en varones alcohólicos y puede
presentarse de dos modos: de forma aguda, con un delirium, o de
forma insidiosa, con demencia.
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CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS

Los casos de inicio agudo se caracterizan por delirium o estupor, a
menudo asociados a convulsiones y a varios signos focales (p. ej., he-
miparesia, afasia o ataxia).

En los casos de inicio insidioso es característica una demencia
lentamente progresiva con rasgos destacados de afectación del lóbu-
lo frontal como apatía, desinhibición y reflejos primitivos (p. ej., re-
flejos de succión y de prensión); puede existir también disartria, así
como varios signos focales, por ejemplo apraxia o agnosia. Hay que
destacar que a menudo también se ven signos clásicos de «descone-
xión» callosa, como apraxia o agnosia del lado izquierdo.

En los casos de inicio agudo, las imágenes de RM pueden revelar
un incremento de intensidad de la señal en las imágenes potenciadas
en T2 a nivel del cuerpo calloso; en los pacientes que sobreviven a un
inicio agudo y en los que presentan inicios insidiosos, la RM revela
una zona de intensidad reducida de la señal en las imágenes poten-
ciadas en T1 en la porción central del cuerpo calloso, que correspon-
de a las zonas de desmielinización que se describen más adelante.

CURSO CLÍNICO
Los pacientes con inicios agudos por lo general progresan hacia el
coma y la muerte en días o semanas; los que tienen inicios insidio-
sos, si siguen bebiendo, experimentan un marcado declive a lo largo
de seis u ocho años hacia el estupor, el coma y la muerte.

COMPLICACIONES
Los pacientes que sobreviven a un inicio agudo suelen quedar de-
mentes y, al igual que los que sufren inicios insidiosos que progresan,
a menudo han de ser ingresados en instituciones.

ETIOLOGÍA
En la porción central del cuerpo calloso se encuentra desmieliniza-
ción con una relativa preservación axonal, que respeta las porciones
ventral y dorsal y que se puede extender lateralmente, de forma si-
métrica, para afectar a las zonas adyacentes del centro semioval. Se
puede observar también desmielinización en las comisuras anterior
y posterior y en los pedúnculos cerebrales medios. En los casos gra-
ves, es posible que se produzca una necrosis quística.

La etiología de esta desmielinización no es conocida. Al principio
se creía que existía una asociación con el consumo de vino tinto ba-
rato por parte de varones italianos, al cumplir la mayoría de los casos
originales con esta descripción; sin embargo, hoy está claro que el
síndrome se puede producir en alcohólicos que consumen whisky,
cerveza o vino de otras variedades y que es posible también en pa-
cientes no italianos. De hecho, existen casos infrecuentes, pero indu-
dables, en que este síndrome aparece en pacientes mal nutridos pero
no alcohólicos. Es presumible que la desmielinización se produzca

de forma secundaria a una deficiencia de vitaminas de algún tipo o a
alguno de los diversos desajustes metabólicos que se asocian a la
malnutrición grave, y la asociación ocasional de la enfermedad de
Marchiafava-Bignami con la encefalopatía de Wernicke, con la pela-
gra o con la mielinólisis pontina central refuerzan esta hipótesis.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Los casos de inicio agudo pueden ser parecidos a los infartos en la
zona de la arteria cerebral anterior; los de inicio insidioso, a un tu-
mor del cuerpo calloso. En cada caso el diagnóstico puede basarse en
los hallazgos de la RM. En conjunto, diagnosticar una enfermedad
de Marchiafava-Bignami en vida es difícil. Sin duda esta afección
debe tenerse en cuenta en el diagnóstico diferencial del delirium o de
la demencia en pacientes alcohólicos.

TRATAMIENTO
La abstinencia, una nutrición adecuada y una apropiada reposición
de tiamina y niacina son esenciales y, si se consiguen, pueden dar
paso a la estabilización del cuadro clínico y, a lo largo de grandes pe-
ríodos de tiempo, a una recuperación de grado variable.
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La ambliopía por tabaco/alcohol es un trastorno infrecuente que
suele observarse en pacientes con dependencia de la nicotina además
de alcoholismo.

INICIO
La ambliopía por lo general se produce en pacientes de mediana
edad tras un prolongado consumo excesivo de alcohol y tabaco. El
inicio suele ser subagudo y producirse a lo largo de semanas, un mes
o incluso más.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Típicamente existe una reducción indolora y bilateral de la agudeza
visual, acompañada de escotomas centrales y de palidez temporal de
las papilas ópticas.

CURSO CLÍNICO
En días o semanas, aún sin necesidad de abstinencia o cambios en
los hábitos alimenticios, la visión acaba estabilizándose en un punto
cercano a la ceguera completa.

COMPLICACIONES
Las complicaciones están directamente relacionadas con el grado de
pérdida visual.

ETIOLOGÍA
Se observa desmielinización en los nervios ópticos, del quiasma y
tractos que afectan fundamentalmente al haz maculopapilar.

La causa de la desmielinización no está clara del todo: se han cita-
do tanto deficiencias nutricionales (en especial de vitaminas del gru-
po B) como un efecto tóxico del humo del tabaco.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

De las diversas posibles causas de pérdida indolora de la agudeza vi-
sual, la neuropatía óptica hereditaria de Leber es la que puede con-
fundirse con mayor facilidad con la ambliopía por tabaco/alcohol, y
puede diagnosticarse mediante pruebas genéticas.

La pérdida de visión en alcohólicos siempre suscita la pregunta
de si existe intoxicación por metanol; sin embargo, en ésta la pérdida
de visión suele ser de inicio brusco y por lo general más grave que la
observada en la ambliopía por tabaco/alcohol, al progresar a menu-
do hacia la ceguera.

TRATAMIENTO
La reposición de vitaminas del grupo B, en especial de tiamina y vi-
tamina B12, puede dar paso a una mejoría parcial de la visión. Aun-
que se han visto casos con buena evolución en pacientes que siguen
bebiendo y fumando, también está indicada la abstinencia, que pue-
de producir una mayor mejoría.
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CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS

Las características clínicas de la intoxicación por metanol siguen un
curso más o menos bifásico. Al principio y antes de que el metanol
pueda ser metabolizado a ácido fórmico en cantidades apreciables,
se observa una euforia leve parecida a la producida por el etanol, con
olor a alcohol en el aliento y, en algunos pacientes, con cefalea y náu-
seas. Sin embargo, cuando el ácido fórmico comienza a acumularse,
aparece la intoxicación.

La toxicidad se caracteriza por delirium, inquietud, mareo, náu-
seas y dolor abdominal, que pueden ser graves, y por el desarrollo de
alteraciones de la visión, que se atenúa y se nubla. En los casos de in-
toxicación más graves se pueden producir convulsiones, coma, de-
presión respiratoria y shock.

Los niveles de metanol se encuentran en general por encima de
30 mg/dl y existe acidosis metabólica con aumento del hiato anióni-
co creada por la presencia del ácido fórmico.

CURSO CLÍNICO
Si no reciben tratamiento, más o menos la tercera parte de los pa-
cientes con intoxicación por metanol fallecen; los enfermos que so-
breviven en general se recuperan en un plazo de uno a tres días, pero
quedan típicamente con una de las siguientes complicaciones.

COMPLICACIONES
Los pacientes que sufren atenuación de la visión con la intoxicación
pueden mejorar algo en una semana más o menos, pero suelen que-
dar con alteraciones significativas de la visión. Las intoxicaciones
graves pueden dar paso también a demencia o parkinsonismo.

ETIOLOGÍA
Además de producir la acidosis metabólica, parece que el ácido fór-
mico es también directamente neurotóxico y se pueden observar he-
morragias dispersas en el nervio óptico y en los putámenes y, en los
casos más graves, en la materia cerebral blanca y gris, que afectan en
especial a los lóbulos frontal y parietal.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Se puede distinguir la intoxicación por etanol gracias a su inicio más
rápido, a la relativa prominencia de la euforia y a la ausencia de pér-
dida visual.

Cuando se han ingerido tanto etanol como metanol, puede surgir
un cuadro diagnóstico confuso, que es posible cuando se bebe alco-
hol desnaturalizado. Como se comentó antes, el etanol inhibe el me-
tabolismo del metanol a ácido fórmico y así se puede retrasar de for-
ma significativa el inicio de la intoxicación por metanol. Desde el
punto de vista clínico, al principio se ve una tranquilizadora resolu-
ción de la intoxicación, pero a continuación tiene lugar un deterioro
de la situación del paciente.

TRATAMIENTO
Si han transcurrido menos de 2 horas desde la ingestión, se debe rea-
lizar un lavado gástrico.

Al principio y a lo largo del tratamiento se deben vigilar el pH,
los niveles de bicarbonato, el hiato aniónico y los niveles de meta-
nol. Unos niveles de metanol por encima de 20 mg/dl se conside-
ran en general tóxicos, y los que superan 50 mg/dl pueden resultar
letales.

La pieza fundamental del tratamiento consiste en evitar el meta-
bolismo del metanol a ácido fórmico. En el pasado, esto se llevaba a
cabo administrando etanol, que, como se ha comentado antes, se
une con mayor afinidad que el metanol a la alcoholdeshidrogenasa.
Sin embargo, existe una estrategia mejor que consiste en adminis-
trar fomepizol, un fármaco intravenoso recientemente aprobado
que inhibe la alcoholdeshidrogenasa. En caso de no disponer de fo-
mepizol, se debe administrar por vía i.v. un bolo de 0,6 a 1,0 ml/kg
de etanol al 100% diluido en dextrosa al 5% en una solución al
10%, seguido de una dosis de mantenimiento de unos 0,125 l/kg de
etanol al 100% (diluido de una forma similar), con la dosis ajustada
para mantener el BAL entre 100 y 150 mg/dl. En una situación así,
es también fundamental la administración de tiamina por vía i.v. a
dosis de 100 mg, en un intento de evitar que se precipite una ence-
falopatía de Wernicke. En situaciones desesperadas en que no son
posibles los cuidados hospitalarios, se puede comenzar el tratamien-
to con alcohol por vía oral, administrando más o menos 100 ml de
una bebida alcohólica al 50% pura, como el whisky, el vodka o la gi-
nebra, combinados con otra bebida adecuada para la mezcla que
consiga un sabor aceptable. Con independencia del método utiliza-
do para retardar el metabolismo del metanol a ácido fórmico, debe
continuarse con el tratamiento hasta que los niveles de metanol cai-
gan por debajo de 10 mg/dl.

El ácido fólico acelera el metabolismo del ácido fórmico, por lo
que se pueden administrar dosis de 50 mg por vía i.v. cada seis horas.

También se administra bicarbonato para reducir la acidosis, y
pueden ser necesarias grandes cantidades.

En los casos en que no es posible controlar la producción de áci-
do fórmico y la consiguiente acidosis mediante los métodos citados
antes, se puede emplear la hemodiálisis.
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El alcohol isopropílico, también conocido como isopropanol, se en-
cuentra en las lociones para después del afeitado y para las manos,
en los tónicos capilares y en el «alcohol de 90º». Entre los alcohólicos
desesperados es conocido como rubby-dubby o «cielo azul», término
este último que hace referencia al color del alcohol isopropílico que
hay en los hospitales. En parte, el alcohol isopropílico es metaboliza-
do en el hígado a través de la alcoholdeshidrogenasa a acetona; en
general su semivida es de unas 3 a 6 horas.

INICIO
La intoxicación comienza poco después de su ingestión.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La euforia que se observa en la intoxicación por alcohol isopropílico
no es tan pronunciada como la que se ve con el etanol. Los pacientes
presentan cefaleas, mareo, ataxia y aliento con olor a alcohol. Según el
nivel de acetona en sangre, puede existir también un toque «afruta-
do» en el olor del aliento del paciente. Típicamente, el alcohol isopro-
pílico también produce una gastritis grave, con náuseas, vómitos, he-
matemesis y melenas. Se pueden producir neumonías por aspiración.

En pacientes sin tolerancia, una dosis de 250 ml puede ser letal,
pero en los alcohólicos que han desarrollado tolerancia dicha dosis
letal puede ser mucho más alta. Se puede producir un coma, al igual
que arritmias, hipotensión y depresión respiratoria, y es posible que
sean fatales.

Existen acetonemia y acetonuria y el hiato aniónico se incrementa.

CURSO CLÍNICO
En los pacientes que logran sobrevivir, el coma desaparece típica-
mente en 12 horas, con una recuperación completa en 2 o 3 días.

COMPLICACIONES
Son similares a las descritas en el capítulo acerca de la intoxicación
alcohólica.

ETIOLOGÍA

El mecanismo por el que el alcohol isopropílico produce intoxica-
ción es desconocido.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La gastritis destacada y la presencia de acetonemia y acetonuria ayu-
dan a distinguir la intoxicación por alcohol isopropílico de la que se
debe a etanol o metanol.

Hay que sospechar que se ha producido ingestión de etilenglicol
cuando exista un cuadro de intoxicación sin el característico olor a
alcohol en el aliento.

TRATAMIENTO
Si se puede llevar a cabo en las primeras dos horas tras la ingestión,
el lavado gástrico resulta útil. Es posible utilizar la hemodiálisis
cuando fracasan las medidas de soporte o cuando el nivel de alcohol
isopropílico supera los 400 mg/dl.
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residual. La cirrosis alcohólica parece ser el resultado de hepatitis al-
cohólicas crónicas o repetidas que se producen en los pacientes ge-
néticamente predispuestos a desarrollar esta cirrosis. Aunque la ci-
rrosis puede ser asintomática, la mayoría de los pacientes desarrollan
síntomas, de los cuales los más graves son los secundarios a hiper-
tensión portal y a la presencia de cortocircuitos portosistémicos. Son
frecuentes la ascitis y las hemorragias por varices esofágicas; la tasa
de mortalidad sobrepasa el 50% en aquellos pacientes que continúan
bebiendo. Una de las complicaciones más temidas de la cirrosis o de
las hepatitis graves es la encefalopatía hepática, que se describe en
detalle en el capítulo correspondiente.

Se pueden producir pancreatitis en pacientes alcohólicos tras un
consumo especialmente elevado de alcohol, que suelen presentarse
con náuseas y vómitos de inicio agudo y con un dolor abdominal su-
perior mantenido y grave que puede irradiar a la espalda. El nivel de
amilasa se encuentra casi siempre elevado y el de lipasa con algo me-
nos de frecuencia. Con los ataques recurrentes se puede producir in-
suficiencia pancreática, con diabetes y malabsorción.

Es posible que aparezca hipoglucemia por una combinación de
alteración de la glucogénesis hepática inducida por el alcohol y de
reducción de la ingesta oral como resultado de las náuseas o los vó-
mitos. La hipoglucemia se comenta en detalle en el capítulo corres-
pondiente; en general la que se observa en los alcohólicos no es lo
suficientemente grave como para producir síntomas significativos.
Sin embargo, si es necesario su tratamiento, se debe llevar a cabo pri-
mero una reposición de tiamina para evitar precipitar una encefalo-
patía de Wernicke.

Se puede producir cetoacidosis en los alcohólicos tras consumos
especialmente elevados de alcohol. En estos casos se observan respi-
ración de Kussmaul, náuseas, vómitos y confusión. El pH arterial se
encuentra reducido y el exceso de ácido betahidroxibutírico y de áci-
do láctico aumentan el hiato aniónico. El nivel de glucosa puede en-
contrarse normal, bajo o elevado. Entre otras causas de acidosis con
aumento del hiato aniónico se cuentan las siguientes: envenena-
mientos por metanol, etilenglicol, salicilatos o paraldehido; inani-
ción; diabetes, y acidosis láctica secundaria a shock, sepsis y simila-
res. La cetoacidosis alcohólica suele responder a medidas de soporte,
como la administración de salino fisiológico y, si existe hipogluce-
mia, a la glucosa, siempre administrando primero tiamina.

Se puede producir hipomagnesemia secundaria a la reducción de
la ingesta, a la mala absorción o a la deficiencia de vitamina D, como
se describe con detalle en el capítulo correspondiente. El tiempo de
protrombina puede encontrarse alargado en los alcohólicos, y son
posibles las hemorragias. Esto puede deberse a una reducción de la

ingesta de vitamina K o a una pérdida de hepatocitos de tal exten-
sión que, aun con el adecuado aporte de vitamina K, los factores de
la coagulación dependientes de la misma no vuelven a sintetizarse en
una cantidad adecuada. Si la administración intramuscular de 10 a
25 mg de vitamina K no corrige de forma significativa el tiempo de
protrombina, la causa probable es una insuficiencia hepática.

En raras ocasiones puede verse la forma aguda encefalopática de
la pelagra, como se describió en el capítulo correspondiente.

En los alcohólicos es posible la trombocitopenia, con hemorra-
gias internas y tendencia a la aparición de hematomas. La adminis-
tración de 1 a 2 mg diarios de ácido fólico puede ser de ayuda, pero
es precisa la abstinencia para que se corrija este trastorno.

Resulta bastante frecuente en los alcohólicos la presencia de ane-
mia megaloblástica, que puede estar causada por un efecto tóxico di-
recto del propio alcohol sobre la médula ósea o por la deficiencia de
folato o de B12.

Las infecciones son especialmente frecuentes en los alcohólicos y
pueden estar causadas por un deficiente funcionamiento de los leuco-
citos. Los alcohólicos se encuentran representados en exceso entre los
adultos con meningitis. Las neumonías por aspiración son frecuentes
en particular y pueden estar producidas por bacilos gramnegativos.

Es posible que tenga lugar una miocardiopatía dilatada, secunda-
ria al efecto tóxico crónico del alcohol. Los pacientes presentan sín-
tomas típicos de insuficiencia cardíaca congestiva; se puede producir
muerte súbita secundaria a arritmias ventriculares. Pueden ser de
ayuda los diuréticos y los vasodilatadores; no suele resultar útil la di-
goxina. Si siguen bebiendo, cerca de tres cuartas partes de estos pa-
cientes fallecen en 3 años.
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Los esteroides anabolizantes, si se toman en grandes cantidades a lo
largo de períodos de tiempo prolongados de entrenamiento, aumen-
tan realmente la masa muscular y mejoran el rendimiento deportivo.
Su uso comenzó en los años 50 entre los levantadores de pesas y des-
de entonces su utilización se ha extendido entre los deportistas en
general. Su empleo es relevante en el fútbol americano, en el béisbol
y en el baloncesto y se produce también hoy en día en el atletismo. La
prevalencia a lo largo de la vida del consumo de anabolizantes se
aproxima al 0,5% en Estados Unidos. Aunque no se conoce qué por-
centaje de estos usuarios desarrolla un patrón de consumo abusivo,

está claro que entre los deportistas de competición se puede encon-
trar dicho patrón hasta en la mitad de ellos.

Los consumidores abusivos de esteroides no utilizan estos fár-
macos como estupefacientes; más bien intentan mejorar el estado
de forma de su cuerpo o su rendimiento. Sin embargo, por desgra-
cia un porcentaje significativo de los consumidores acaba desarro-
llando efectos adversos serios, los más llamativos, síntomas manía-
cos. Además, tras el cese del consumo prolongado se puede produ-
cir un síndrome de abstinencia, consistente sobre todo en síntomas
depresivos.
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características maníacas, en hasta una cuarta parte de los consumi-
dores. Se pueden observar euforia e hipersexualidad; sin embargo,
resultan más problemáticas la hostilidad y la irritabilidad, que a ve-
ces pueden ser muy pronunciadas y dan al paciente una cierta cuali-
dad de rigidez. Es posible que sea llamativa la ideación de grandeza:
los pacientes pueden verse a sí mismos como los más formidables,
los más fuertes, los más «malos». Se puede producir un sentimiento
de invulnerabilidad y algunos pacientes se vuelven temerarios. En al-
gunos casos los consumidores abusivos de esteroides experimentan
exaltación, pensamiento acelerado, aumento de su energía y dismi-
nución de las necesidades de sueño. Se pueden producir ideas deli-
rantes, ya sean persecutorias o de grandeza, y es posible escuchar vo-
ces. En algunos casos tienen lugar comportamientos violentos, in-
cluso casos de homicidio. Rara vez aparecen delirios de alucinaciones
en ausencia de sintomatología maníaca.

En algunos pacientes se puede producir un síndrome de absti-
nencia tras el consumo prolongado. Éste se caracteriza por un estado
de ánimo depresivo, fatiga, falta de interés, pérdida del apetito, in-
somnio y un profundo desagrado por la pérdida gradual de masa
muscular que tiene lugar. Es posible la ideación suicida. Durante este
período el deseo de reanudar el consumo puede ser en especial fuer-
te. Es interesante destacar, no obstante, que no se produce un «ansia»
propiamente dicha por el fármaco o por los cambios afectivos que
suceden a veces con su consumo. Más bien se desea volver a aumen-
tar de nuevo la masa muscular. Estos síntomas depresivos remiten
por sí solos en unas semanas o meses.

En las mujeres puede aparecer virilización. Inicialmente pueden
desarrollarse acné, hirsutismo, voz grave e irregularidades menstrua-
les. Con el tiempo, es posible la aparición de calvicie con un patrón
de distribución masculino e hipertrofia del clítoris.

Los niños prepúberes que toman anabolizantes pueden mostrar
al principio un aumento del crecimiento lineal; sin embargo, se pro-
duce un cierre prematuro de las epífisis y la talla final del adulto es a
menudo menor de la esperable.

CURSO CLÍNICO
El abuso de los esteroides anabolizantes parece darse a largo plazo y
puede durar años, una década o aún más.

COMPLICACIONES
El consumo a largo plazo de los compuestos 17-alfa alquilados está
acompañado a menudo de algún grado de colestasis y se puede pro-
ducir ictericia. En raras ocasiones es posible la aparición de una he-
patitis peliósica y con frecuencia aún menor de un hepatoma.

Algunos pacientes que consumen preparados inyectables pueden
compartir jeringuillas, con el consiguiente riesgo de infectarse con
hepatitis o SIDA.

Con el consumo a largo plazo se puede producir una elevación de
la presión arterial y una caída de las lipoproteínas de alta densidad.
Se han descrito casos de ictus e infartos de miocardio, que pueden
estar relacionados con estos cambios.

Las mujeres que consumen esteroides anabolizantes durante el
embarazo, sobre todo en el primer trimestre, pueden dar a luz a ni-
ñas con rasgos de masculinidad.

Las complicaciones de la manía y la depresión son similares a las
descritas en el capítulo dedicado al trastorno bipolar. Los comporta-
mientos violentos pueden acabar en encarcelaciones.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Los casos de síntomas maníacos o depresivos que tengan lugar en
deportistas «musculosos» o en culturistas, aunque también pueden
deberse, por supuesto, a un trastorno primario del estado de ánimo

Se consume de forma abusiva una variedad de distintas sustan-
cias por sus efectos anabolizantes. Aunque a todas ellas se les deno-
mina esteroides «anabolizantes», sería más correcto calificar a estos
agentes como andrógenos con diversas combinaciones de acciones
androgénicas y anabólicas. La testosterona es su prototipo, pero al
ser sometida a un significativo efecto de «primer paso», no suele
utilizarse por lo general. En lugar de ello, los deportistas suelen re-
currir a preparaciones de testosterona esterificada de acción pro-
longada administradas por vía intramuscular o a compuestos 17-alfa
alquilados, que al resistir el metabolismo hepático pueden tomarse
por vía oral.

Estos agentes se toman típicamente a altas dosis, de entre 3 y 100
veces la dosis usada de forma terapéutica; en el cuadro de esta pági-
na se muestran los fármacos utilizados con frecuencia.

En países extranjeros se puede obtener un gran número de otros
fármacos que son introducidos de contrabando en Estados Unidos.
Entre ellos se encuentran la noretandrolona y el clostebol, ambos
utilizados por vía parenteral, el undecanoato de testosterona, que se
puede emplear por vía oral o intramuscular, y un gran número de
fármacos orales, como la mesterolona, la oximesterona, la metenolo-
na, la formebolona y una presentación oral de la noretandrolona.
Los pacientes desesperados pueden a veces recurrir a presentaciones
veterinarias, como la boldenona y la mibolerona.

Aunque la gran mayoría de los consumidores de esteroides ana-
bolizantes son varones, un número creciente de deportistas femeni-
nas están recurriendo también a su consumo, a pesar de la viriliza-
ción que se produce de forma secundaria a su actividad androgénica.

INICIO
La mayoría de los pacientes comienzan a consumir esteroides a me-
diados o a finales de la adolescencia.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Los esteroides se obtienen mediante prescripción o en el mercado
negro. La mayoría de los usuarios los consumen «en un ciclo»,
tomando grandes dosis durante unos meses o más y dejando de to-
marlos por unas semanas, para comenzar posteriormente un nuevo
«ciclo». Durante el ciclo los pacientes pueden «apilar» las drogas y
consumir dos o más a la vez; también pueden hacer que las dosis se
dispongan de forma «piramidal», aumentándolas al principio y re-
duciéndolas de forma gradual cuando el ciclo se acerca a su final. Si
el entrenamiento durante el ciclo es intenso, puede añadirse una
cantidad significativa de masa muscular, en especial en el tórax y los
hombros.

El consumo prolongado de altas dosis de esteroides anabolizantes
puede provocar trastornos del comportamiento, generalmente con

Esteroides anabolizantes

PREPARACIONES INTRAMUSCULARES: PREPARACIONES ORALES:
enantato de testosterona metandienona
cipionato de testosterona (metandrostenolona)
fenopropionato de testosterona estanazol
decanoato de nandrolona metiltestosterona

nandrolona
fluoximesterona
oximetolona
oxandrolona
mesterolona
danazol
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como un trastorno bipolar o una depresión mayor, deben sugerir
siempre un abuso de esteroides anabolizantes.

ETIOLOGÍA
En una pequeña minoría de los casos, el consumo recurrente de este-
roides anabolizantes entre los culturistas puede ser una especie de
«anorexia inversa». En este supuesto el paciente, aunque «musculo-
so», sigue teniendo miedo a estar delgado y débil y su temor le lleva
a seguir consumiendo esteroides. Sin embargo, en la mayoría de los
casos, aparte del deseo obvio de aumentar la masa muscular, no se ha
identificado ninguna etiología específica.

TRATAMIENTO
Los síntomas maníacos o psicóticos pueden precisar la administra-
ción de antipsicóticos; el efecto de estabilizadores del estado de áni-
mo como el valproato o el litio sobre los síntomas maníacos no está
claro. Los síntomas depresivos pueden requerir tratamiento con un
antidepresivo y se han utilizado con éxito de forma anecdótica SSRI,
como la fluoxetina. En algunos casos, puede ser precisa la hospitali-
zación, pero no es necesario el tratamiento farmacológico prolonga-
do, dada la naturaleza autolimitada de los síntomas anímicos.

El objetivo global del tratamiento es la abstinencia; se ha abogado
por la utilidad de la psicoterapia para ayudar a los pacientes a acep-
tar una musculatura que no sea «perfecta»; sin embargo, no existen
estudios controlados.
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La esquizofrenia es una enfermedad crónica, más o menos incapaci-
tante, que se caracteriza por alteraciones cognitivas, afectivas y del
comportamiento, todas ellas con un aspecto extravagante. Las ideas
delirantes, por lo general también extravagantes, y las alucinacio-
nes, normalmente de tipo auditivo, también son típicas. Emil Kraepe-
lin, un psiquiatra alemán de finales del siglo XIX y comienzos del XX

acuñó el nombre original de esta enfermedad, «demencia precoz»,
cuya descripción continúa siendo una guía para los investigadores
modernos.

La esquizofrenia es un trastorno relativamente frecuente, con
una prevalencia de alrededor del 1%. Aunque la relación global en-
tre sexos es casi equivalente, los varones tienden a presentar un ini-
cio más precoz que las mujeres, un hallazgo justificado por la edad
de inicio más tardía en las mujeres sin antecedentes familiares de la
enfermedad.

INICIO
Aunque en la mayoría de los pacientes aparece en los últimos años
de la adolescencia o durante el principio de la edad adulta, existe
un amplio intervalo de edad de inicio, desde la infancia hasta, en
algunos casos, la aparición de síntomas durante la sexta década de
la vida.

Puede o no existir un pródromo antes del inicio real de los sín-
tomas. En ocasiones, la «personalidad premórbida» parece com-
pletamente normal. Sin embargo, en otros pueden observarse pecu-
liaridades durante años o incluso décadas antes del inicio. Cuando
los pródromos comienzan en la infancia, la historia clínica puede
mostrar introspección y aficiones peculiares. Cuando comenzaron
más tarde, después de que se formase la personalidad del paciente,
es posible que los miembros de su familia recuerden un período de
tiempo en el que el paciente «cambió» y no volvió a ser «el mis-
mo». Pueden abandonarse las aficiones y los hábitos previos y sus-
tituirlos por cierto aislamiento e irritabilidad, o quizá cierta suspi-
cacia.

El inicio de los síntomas per se puede ser agudo o insidioso.
Los inicios agudos tienden a durar semanas o meses y pueden ca-
racterizarse por confusión o, en algunos momentos, por síntomas
depresivos. Los pacientes pueden reconocer que algo va mal y ha-
cer intentos desesperados para ordenar de alguna manera esta ex-
periencia de fragmentación vital. En cambio, en los casos con ini-
cio insidioso es posible que el paciente no detecte ningún proble-
ma. Durante muchos meses o años, o más, pueden producirse
cambios fugaces: susurros efímeros, insinuaciones sutiles o hechos
extraños.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS

Aunque la presentación clínica de la esquizofrenia varía mucho de
un paciente a otro, determinados signos y síntomas, aunque presen-
tes en diferentes grados, lo están de forma constante, y comprenden
alucinaciones, ideas delirantes, lenguaje desorganizado y comporta-
miento catatónico o extravagante. Con frecuencia se observan sínto-
mas «negativos» (p. ej., el embotamiento afectivo), aunque en algu-
nos casos son bastante leves. Por lo general, en función del conjunto
de síntomas presentes, cada caso de esquizofrenia puede clasificarse
en uno de los diferentes subtipos, a saber los subtipos paranoide, ca-
tatónico, hebefrénico («desorganizado») y simple, aunque una gran
proporción de pacientes no se ajusta con claridad a ningún subtipo y
se caracteriza por tener una esquizofrenia «indiferenciada».

Las alucinaciones son muy habituales en la esquizofrenia. Los pa-
cientes pueden oír cosas, con frecuencia voces, o ver cosas; también
pueden producirse alucinaciones del gusto, del tacto y del olfato.
Pero de todas éstas, la escucha de voces es la más característica de la
esquizofrenia.

Las voces pueden provenir de cualquier lugar. Proceden del aire;
Dios o los ángeles las envían; de la televisión o la radio, o el sistema
eléctrico las genera. En las paredes o en los muebles pueden haber
dispositivos especiales. En ocasiones están en la ropa o, con frecuen-
cia, en determinadas partes del cuerpo. Proceden del intestino, del
hígado, de «justo detrás de la oreja», ser masculinas o femeninas y el
paciente puede o no ser capaz de reconocer la identidad del que ha-
bla. Es un hermano, o un padre o una madre fallecidos. Sin embargo,
el paciente no suele reconocer las voces como pertenecientes a nadie;
son de extraños. Pueden entenderse clara y fácilmente; en ocasio-
nes son ensordecedoras y convincentes: «todo lo demás está anula-
do». En otros momentos pueden ser suaves, «sólo un murmullo»,
confuso y que disminuye de forma progresiva.

Lo que dicen las voces es muy variado: sin embargo, son frecuen-
tes determinados temas. Pueden comentar lo que el paciente está ha-
ciendo o, con frecuencia, dos voces discuten entre sí sobre él. A me-
nudo la voz es el eco o repite lo que el enfermo piensa. Los pensa-
mientos son «audibles»; se «escuchan en voz alta»; son repetidos por
la televisión.

En algunos momentos pueden escucharse «alucinaciones de
mando», o voces que dicen al paciente lo que tiene que hacer. En
ocasiones éstas son imperiosas e irresistibles; en otros momentos
son suaves, «sólo sugerentes». A veces ordenan cosas inocuas: el
paciente puede recibir la orden de afeitarse otra vez, mientras que
en otras pueden ordenarle que se suicide o dañe a otros. Por lo ge-
neral el enfermo puede ofrecer resistencia a las órdenes, aunque

SECCIÓN IV
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no siempre. En ocasiones son muy convincentes, «tienen que ser
obedecidas».

Los pacientes suelen oír sólo frases cortas, quizá palabras aisladas.
Rara vez hablan durante un período de tiempo largo de forma cohe-
rente. Con frecuencia las voces torturan al paciente, que puede escu-
char amenazas de muerte, acusaciones de pecados innombrables o el
anuncio de que se está levantando el patíbulo.

Pocas veces las voces animan o consuelan a los pacientes. La voz
de un ángel puede proclamar su divinidad; voces seductoras pueden
murmurar su atracción; su nombre puede ser elogiado. Se reservan
placeres indecibles para ellos. Es posible que los pacientes que escu-
chan estas voces tengan un semblante beatífico.

La mayoría de los pacientes considera las voces como un sonido
real, como la voz de cualquier otra persona y contesta en voz alta o
discute con ellas. Cuando son desagradables, el paciente puede in-
tentar anularlas escuchando música o la televisión.

Además de voces, los pacientes también pueden oír sonidos,
como un crujido o el traqueteo de cadenas. Escuchan pasos o golpes
en la ventana. También pueden oír siseos o silbidos. En ocasiones
oyen el sonido de campanas o de una explosión. El sonido del marti-
llo significa que se están construyendo las horcas. Muy rara vez el
paciente escucha música.

Las alucinaciones visuales, aunque frecuentes, representan una
parte relativamente menos importante que las alucinaciones auditi-
vas en el cuadro clínico de la esquizofrenia. Pueden estar mal forma-
das, ser confusas, verse sólo «por el rabillo del ojo». Sin embargo,
pueden ser vívidas y muy realistas. Personas extrañas caminan por
las salas; el demonio, de rojo intenso, aparece delante del paciente; las
cabezas flotan en el aire. Aparecen reptiles en el baño; en la comida
se arrastran las cosas; miles de insectos aparecen en la ropa de cama.
La silla eléctrica está lista; los torturadores se aproximan; se ve un
coro de amables ángeles.

Las alucinaciones del olfato y el gusto, aunque no son frecuentes,
pueden resultar especialmente convincentes para el paciente. Huele a
gas venenoso; parece que procede de los conductos de la calefacción.
El paciente huele a carne putrefacta, por tanto los cuerpos deben es-
tar enterrados cerca. En ocasiones se detectan perfumes indescripti-
blemente agradables, la seducción parece estar al alcance de la mano.

En la lengua, «desde ningún lugar», pueden aparecer sabores, con
frecuencia insoportables y amargos. Sin embargo, a menudo se de-
tecta algo en la comida o la bebida; algo salobre, un sabor medicinal
o venenoso. Los pacientes pueden rechazar cualquier alimento o be-
bida y manifestar que ya han tomado suficiente veneno.

Las alucinaciones táctiles, también conocidas como hápticas, son
relativamente frecuentes. Algo se arrastra sobre ellos; sienten pin-
chazos desde atrás. Por la noche se sienten todo tipo de cosas. Se
vierten líquidos por su cuerpo; se sienten caricias, como si hubiera
labios por todo el cuerpo. Pueden tenerse sensaciones eléctricas en
cualquier momento. En ocasiones, los pacientes sienten cosas en el
interior de su cuerpo. Su intestino se seca; los ovarios estallan; el ce-
rebro se comprime.

Las ideas delirantes son casi universales en la esquizofrenia. Su
contenido es extremadamente variado: los pacientes pueden sentirse
perseguidos; pueden tener ideas grandiosas; pueden referirse y per-
tenecer a ellos todo tipo de cosas; los pensamientos se retransmiten,
se extraen o insertan en ellos; pueden sentirse influidos y controla-
dos por fuerzas externas; pueden producirse acontecimientos extra-
ños, repugnantes. En ocasiones, estas creencias se instauran en el pa-
ciente de forma progresiva, al principio sólo son ideas vagas, sospe-
chas y con el tiempo se produce el convencimiento. Otras veces
puede producirse un esclarecimiento súbito; todo puede estar muy
claro de forma inmediata. En ocasiones los pacientes pueden tener
dudas persistentes sobre la veracidad de estas creencias, aunque para
la mayoría son tan evidentes en sí mismas como cualquier otra
creencia. A veces, los pacientes pueden discutir con aquellos que no

están de acuerdo, aunque la mayor parte de los afectados no trata de
convencer a su interlocutor. Con mayor frecuencia las ideas deliran-
tes están mal coordinadas entre sí; suelen ser contradictorias y estar
mal elaboradas. Sin embargo, en ocasiones pueden sistematizarse,
especialmente en el caso del subtipo paranoide.

Las ideas delirantes de persecución son particularmente frecuen-
tes. Existe una conspiración contra el paciente; el FBI ha coordinado
sus esfuerzos con la policía local. Agentes de paisano le siguen. En
ocasiones la vigilancia es encubierta. Se utilizan satélites. Se han colo-
cado dispositivos de escucha en las paredes; el teléfono está interveni-
do. Le persiguen coches; los faros emiten destellos para indicar que la
captura es inminente. La comida está envenenada. Por la noche se
aplican corrientes eléctricas a su cuerpo durante el sueño; manipulan
sus órganos internos de una forma horrible. Se preparan torturas; no
es posible escapar. En ocasiones, los pacientes pueden soportar su
persecución de forma estoica, mientras en otros casos luchan contra
ella. Para el enfermo, este asalto sin provocación puede ser una defen-
sa justificable. Otros pacientes intentan huir de sus perseguidores y se
mudan a otro estado. Durante un tiempo se sienten menos inseguros,
pero al final ven signos de que les han encontrado y la persecución
comienza de nuevo. Algunos pacientes intentan protegerse a sí mis-
mos contra las influencias nocivas blindándose en sus apartamentos.
Un paciente que creía que sus perseguidores enviaban descargas eléc-
tricas a través del techo por la noche empapeló el techo por completo
con papel de aluminio y durante un tiempo se sintió protegido.

Las ideas delirantes de grandeza también son habituales y a me-
nudo aparecen junto con las de persecución. Los pacientes son ata-
cados por enemigos celosos que buscan destronarles. Deben exaltar-
les; el ángel del Señor les ha visitado. Se les ocultan en secreto millo-
nes de dólares. Acuden a Washington; el Presidente les ha pedido
consejo. Con frecuencia la mayoría de los pacientes no actúa confor-
me a sus ideas delirantes, más bien parecen contentos de sentirse ali-
viados y mantenidos por ellos. Por supuesto, existen excepciones. Un
paciente publicó un plan para la felicidad mundial en un anuncio de
prensa de toda una página; otro envió una carta con consejos al Se-
cretario de Estado.

Las ideas delirantes de referencia están íntimamente ligadas a las
de persecución o de grandeza. En ellas, los pacientes creen que los
sucesos o los encuentros, que por otra parte son casuales, tienen un
significado especial para ellos. Lo que se ha realizado se refiere a
ellos; les atañe. El camarero deja un pequeño resto de comida en la
mesa; es una ofensa intencionada para el paciente. Las farolas se en-
cienden; es un signo de que los perseguidores se acercan para el ata-
que final. El locutor de noticias de la televisión habla en clave; las
canciones de la radio tienen un significado especial para el paciente.
Ya no existen más coincidencias en la vida, ni sucesos accidentales. El
paciente con ideas delirantes de grandeza exalta los hechos de la
creación; para el perseguido, caminar por la calle puede provocar
una cohibición terrible. Todo tiene un significado.

Algunos pacientes pueden desarrollar algunas creencias especial-
mente extravagantes sobre el pensamiento en sí mismo, que se cono-
cen como retransmisión, sustracción e inserción del mismo. En la
retransmisión de los pensamientos el paciente siente que éstos se re-
transmiten desde sus cabezas, como si fuera por electricidad. «Es
como la retransmisión por la radio», explicaba un paciente. Después
estos pensamientos pueden tomarlos otros. Algunos pacientes lo
comparan con la telepatía, ya que sienten que pueden recibir los
pensamientos de otros. «Se está leyendo la mente», comentó un en-
fermo. En ocasiones, la televisión les puede retransmitir de nuevo
sus pensamientos. En la sustracción del pensamiento éstos salen del
paciente. La mente se queda en blanco. «Ya no existen más pensa-
mientos», se quejó un paciente. Pueden utilizarse dispositivos mag-
néticos; los pensamientos nunca se devuelven. Los pacientes que lo
experimentan pueden, si están hablando de sus pensamientos, de-
sarrollar de forma concomitante el síntoma de «bloqueo del pensa-
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miento», en el que en medio del discurso los pacientes dejan de ha-
blar de forma brusca, porque de pronto se encuentran sin pensa-
mientos que expresar. En la inserción del pensamiento se produce
un fenómeno opuesto al de la sustracción, en el que los pacientes ex-
perimentan la inserción de pensamientos ajenos en su mente coloca-
dos allí por agentes externos. Los pensamientos se transmiten hacia
ellos por vía eléctrica; es posible que sientan un hormigueo al entrar
en su cerebro. No pueden librarse de ellos.

Ligados a los anteriores tres tipos de ideas delirantes se encuen-
tran las conocidas como de influencia o de control. Los pacientes ex-
perimentan que sus pensamientos, sus emociones o sus acciones es-
tán controlados directamente por una fuerza o un agente externos.
Están hechos para experimentar o hacer estas cosas; son como ro-
bots o autómatas, sin ninguna independencia de voluntad. La in-
fluencia puede proceder de la torre de transmisión de la televisión; se
les hechiza; un ordenador gigante ha incluido sus trabajos en ellos.
Ya no son ellos mismos.

Pueden presentarse otras ideas delirantes. De hecho los pacientes
pueden mantener cualquier creencia imaginable, no importa lo fan-
tástica que sea. Los ángeles viven en la nariz del paciente; se vierte
azufre sobre su cuerpo durante el sueño; los padres se han levantado
de sus tumbas; todos los líquidos del cuerpo se han evaporado. Otra
idea delirante es la de los dobles o sosias, también conocido como
«fenómeno de Capgras» o idea delirante de impostores. En este caso
el paciente cree que alguien, o algo, ha ocupado el cuerpo de otro.
Aunque el cuerpo parece el mismo, la voz lo es y, en realidad, a todos
los efectos, es la misma persona, el paciente sabe que sin duda es un
impostor. El enfermo puede apreciar signos sutiles de ello en otros
sitios; es parte de la conspiración. Ya no pueden confiar más en los
sentidos; deben poner en duda las apariencias. Los dobles pueden
presentarse en el cónyuge o los hijos; nadie es inmune a ellos. El pa-
ciente debe estar alerta en todo momento.

El lenguaje desorganizado es el siguiente síntoma que se debe con-
siderar. En este caso no es tan preocupante el contenido del discurso
del paciente, como en las ideas delirantes, sino más bien la forma de
expresarlo. Este «trastorno formal del pensamiento» se suele caracte-
rizar por la «pérdida de asociaciones»; con menos frecuencia se de-
nomina incoherencia o «descarrilamiento». El discurso del paciente
se convierte en ilógico; se yuxtaponen ideas sin conexión concebible.
Un miembro de su familia puede decir que el lenguaje del paciente
«no tiene sentido». En los casos extremos, la pérdida de asociaciones
puede presentarse como una verdadera «ensalada de palabras». Un
ejemplo de esto es el siguiente: se pidió a un paciente que describie-
ra las actividades del día anterior; en parte, el enfermo contestó «El
sol monta sobre el ratón doctor. Por la mañana, si quieres. ¡Veinti-
cinco dólares es mucho dinero! Caras y ojos grandes. Olores horri-
bles. Una rata en el cubo. ¿Puede haber oscuridad? ¡Oh, si tú supie-
ras!» Aquí se pierde cualquier conexión interna entre las distintas
ideas y conceptos; es como si aparecieran al azar. O para verlo de
otro modo, los pensamientos no tienen un «objetivo»; ya no conflu-
yen para alcanzar un propósito común. Si se presiona a los pacientes
para que expliquen lo que quieren decir, éstos son incapaces de ofre-
cer una respuesta satisfactoria. Es posible que respondan a la pre-
gunta, aunque sólo con otra afirmación incoherente. Asimismo, re-
sulta interesante el hecho de que estos pacientes parecen estar poco
preocupados sobre su incoherencia. Parecen obviarlo y hacen escaso
o ningún esfuerzo para aclarar lo que dicen.

La pérdida de asociaciones está relacionada con los neologismos.
Éstos son palabras que aparecen en el transcurso normal del discurso
del paciente y que éste trata como una parte integral del mismo, pero
que no significan para el oyente más que una lengua muerta extranje-
ra. Sin embargo, para el enfermo tienen mucho más significado e im-
portancia que cualquier otra palabra, aunque éste es privado e inac-
cesible para el oyente. Cuando se le ofreció una taza de café a un pa-
ciente, la respuesta fue, «Sí, doctor, gracias. Con bufkuf.» Cuando se

le preguntó el significado de «bufkuf», el paciente respondió «Oh, ya
sabes,» y no hizo más esfuerzo para definirlo o explicarlo.

Los síntomas catatónicos comprenden el negativismo, determina-
das alteraciones especiales de la actividad voluntaria conocidas
como catalepsia, postura catatónica, estereotipias y ecolalia o eco-
praxia.

El negativismo se caracteriza por una oposición terca, automática,
casi instintiva a cualquier conjunto de acción sugerido, solicitado o
sólo esperado. En algunos casos es pasivo: si se coloca la comida de-
lante de los pacientes, no la comen; si se les prepara la ropa, no se vis-
ten; si se les hace una pregunta, no contestan, y fruncen el ceño de
forma rara. En los casos más extremos el negativismo se convierte en
activo, y los pacientes pueden hacer exactamente lo contrario de lo
que se espera: si se les indica su habitación, pueden entrar en otra; si
se les pide que abran la boca, pueden cerrarla con firmeza; si se les
pide que salgan de una habitación en llamas, pueden volver a entrar.
Dicho negativismo activo no parece planificado ni hecho a propósito;
más bien parece instintivo, como si los pacientes no tuvieran ninguna
elección excepto hacer lo contrario. Cabe destacar que en algunos pa-
cientes puede verse el opuesto exacto del negativismo en el síntoma
conocido como «obediencia automática». En este caso, los pacientes
hacen todo lo que se les dice, al margen de lo que sea. En el siglo XIX,
una forma de probar este síntoma era pedir a un enfermo que sacara
la lengua para pincharla con una aguja. Los pacientes sacarían la len-
gua y no se echarían atrás cuando se les pinchara con la aguja.

La catalepsia, denominada flexibilidad cérea, se caracteriza por
un estado de tensión muscular continua y de lo más inusual. Si se in-
tenta doblar el brazo del paciente, es como si se estuviera doblando
un fragmento de un cable grueso de metal, como el cable de soldar.
Siempre existe una resistencia definida, aunque no lo bastante gran-
de como para impedir el movimiento. La cuestión importante aquí
es que, al igual que al doblar un cable, el paciente mantiene la posi-
ción en la que el brazo, o en su caso, el cuerpo, se ha colocado. Esto
ocurre con independencia de si se instruye al enfermo para que
mantenga la posición o no. De este modo pueden mantenerse posi-
ciones de lo más incómodas, grotescas y extenuantes durante horas.
Este síntoma, que rara vez se ve en la actualidad, fue frecuente antes
del uso de los fármacos antipsicóticos a mediados del siglo XX. Las
salas traseras de los hospitales estatales albergaban muchos pacientes
catatónicos que mantenían su cuerpo en posiciones durante todo el
turno de enfermería, día tras día.

Se dice que existe postura catatónica cuando el paciente, por un
motivo no aparente, adopta y mantiene una postura extravagante.
Puede mantener los brazos retorcidos hacia un lado; otro puede in-
clinar la cintura.

Las estereotipias comprenden comportamientos extravagantes,
repetitivos. Un paciente puede caminar hacia delante y hacia atrás
por la misma línea durante horas; otro puede vestirse y desvestirse
de forma repetida. Otros pueden abordar a una persona continua-
mente haciendo cada vez la misma pregunta. Pueden doblar y des-
doblar el mismo fragmento de papel hasta que se desintegre. La ma-
yoría de los pacientes no puede dar un motivo de su actividad sin
sentido. Cuando se le preguntó, un paciente contestó «debe ser así».

La ecolalia y la ecopraxia se producen cuando el comportamiento
del paciente imita el de otra persona, y es importante cuando esto
ocurre de forma automática, en ausencia de cualquier petición. Si se
le formula una pregunta, el paciente ecolálico simplemente la repeti-
rá, en ocasiones una y otra vez. El paciente con ecopraxia puede imi-
tar con torpeza los gestos y la postura del entrevistador y, como en la
ecolalia, puede continuar haciéndolo mucho después de que la otra
persona se haya marchado, como si algo le impulsara de forma in-
controlable a mantener la misma actividad. Es como si se hubiera
perdido la capacidad de desear algo con independencia del ambien-
te, y, por tanto, el paciente está esclavizado por una imitación de
todo lo que está al alcance de la mano.
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El comportamiento extravagante puede manifestarse como ma-
nierismos, afectos extraños o una desorganización y deterioro del
comportamiento.

Los manierismos son caricaturas extravagantes o peculiares de
los gestos, el lenguaje o el comportamiento. En los gestos manieris-
tas, los pacientes pueden ofrecer su mano con los dedos abiertos en
abanico o retorcidas de forma peculiar, contorsionada. En el lengua-
je manierista, la cadencia, la modulación o el volumen son erráticos
y sin modulación. Un paciente puede hablar con voz cantarina, otro
en estilo telegráfico y otro con acento pomposo de sílabas al azar. El
comportamiento global puede convertirse en manierista. Más que
deambular, algunos pacientes pueden caminar de una forma extra-
vagante, con las piernas en extensión.

El afecto extravagante parece representar una alteración de la co-
nexión normal entre la emoción sentida y la expresión afectiva. Con
frecuencia, la expresión facial parece teatral, de madera, o sujeta a
una fuerza peculiar. Los pacientes pueden manifestar sentir alegría,
pero la expresión facial de entusiasmo puede parecer frágil y poco
consistente. Por el contrario los pacientes pueden manifestar dolor, y
de hecho existen lágrimas, pero la emoción carece de profundidad,
como si llevaran una máscara de dolor que puede desaparecer en
cualquier momento. También puede existir un afecto inapropiado.
Aquí la conexión entre las ideas del paciente y el afecto parece alte-
rada por completo. A un paciente joven, muy entristecido en el fune-
ral de su padre, se le vio riéndose disimuladamente; otro enfermo,
mientras relataba las torturas infernales sufridas la noche anterior,
sonreía de forma beatífica.

Otra forma muy importante de afecto extravagante es la risa sin
causa aparente y sin alegría. Los pacientes pueden comenzar a reírse
de forma extraña e irresistible sin motivo aparente. Aunque no pare-
cen ni felices ni divertidos, la risa continúa. Algunos enfermos decla-
ran que eran incapaces de no reírse, que la risa se producía con inde-
pendencia de cómo se sintieran.

En la esquizofrenia el deterioro global del comportamiento es lo
que suele hacer que estos pacientes «destaquen» en público. Estos en-
fermos descuidan su higiene y pueden omitir el baño y el lavado de la
ropa; es posible que las uñas de las manos crezcan mucho. El vestido
y la forma de arreglarse pueden volverse extravagantes. Con frecuen-
cia llevan puestas varias capas de ropa, incluso en verano. El cabello o
las prendas de vestir pueden estar adornados con fragmentos de cin-
tas o telas; el maquillaje puede estar parcheado. No es infrecuente que
los pacientes paranoicos se afeiten la cabeza, lo que a menudo predice
con fiabilidad una agudización próxima de la enfermedad, así como
una forma de automutilación. Los pacientes pueden arrancarse las
pestañas o hacerse cortes profundos en las piernas. Algunos parecen
tener una analgesia completa: pueden enuclear el ojo o arrancarse
fragmentos de tejido con los dientes e incluso, en casos extremos,
puede producirse una autoevisceración, «sólo para ver» qué aspecto
tiene el intestino. Aunque con mayor frecuencia este extravagante
comportamiento no parece estar dirigido hacia ningún propósito, en
ocasiones el paciente ofrece un razonamiento. Un enfermo empapeló
las pareces, el techo y el suelo con papel de aluminio «para evitar los
rayos»; otro llevaba algodón en la oreja «para evitar las voces».

Los síntomas negativos comprenden el embotamiento afectivo, la
alogia (también conocida como pobreza del lenguaje y el pensa-
miento) y la abulia.

El embotamiento afectivo, también conocido, cuando es menos
grave, como «aplanamiento» de los afectos, se caracteriza por una
expresión facial rígida y sin vida acompañada de una ausencia o dis-
minución de todos los sentimientos. Esto es bastante diferente de un
aspecto depresivo, en cuyo caso los pacientes parecen consumidos,
abrumados; se siente que definitivamente hay algo en ellos. Sin em-
bargo, en el embotamiento parece que los enfermos no tienen nada
que expresar; simplemente están vacíos de emociones. Se muestran
inmóviles, inflexibles y, en ocasiones, casi como si fueran máquinas.

La pobreza del lenguaje se produce cuando los pacientes, quizá
incluso cuando hablan en cantidad normal, parece que «dicen» muy
poco. Existe una escasez de contenido con significado en lo que di-
cen y el discurso con frecuencia se compone de patrones de frases y
repeticiones. La pobreza del pensamiento se caracteriza por un em-
pobrecimiento de gran alcance del pensamiento global del paciente.
Éste puede quejarse de que «no tiene pensamientos», de que «la ca-
beza está vacía», de que no hay «movimiento». Según ellos «no les
viene nada a la mente». Si se le presiona con preguntas el paciente
puede proporcionar una respuesta escueta, para después no lograr
decir nada más.

La abulia, definida por Kraepelin como «aniquilación de la vo-
luntad», se dice que está presente cuando los pacientes han perdido
la capacidad para realizar casi cualquier actividad dirigida a un obje-
tivo. No pagan las facturas; no limpian la casa; no cambian ni dan de
comer a los hijos. Esto no se debe a que los pacientes se sientan inhi-
bidos, no tengan interés o estén cansados, sino más bien porque la
capacidad para tener la voluntad de hacer algo es insuficiente.

Antes de abandonar este análisis de los signos y síntomas indivi-
duales de la esquizofrenia y proceder a analizar los subtipos, debe-
rían mencionarse otros dos síntomas, ninguno de los cuales se ajusta
con facilidad en las categorías ya empleadas, la ambivalencia y la
«doble contabilidad».

La ambivalencia puede mantener a los pacientes incapaces para
realizar casi cualquier actividad voluntaria. En este caso, los enfer-
mos experimentan dos tipos opuestos de acciones al mismo tiempo
y, debido a su incapacidad para decidir entre ellas, no hacen nada.
Un paciente permaneció en el lavabo durante horas incapaz de deci-
dir si afeitarse o utilizar el cepillo de dientes. Sin embargo, esta «pa-
rálisis de la voluntad» en ocasiones puede evitarse con facilidad si
otra persona le proporciona las indicaciones. En este caso un cuida-
dor sólo le dijo al paciente que se lavara los dientes y después colocó
el cepillo de dientes en su mano. Inmediatamente y con especial
presteza comenzó a cepillarse los dientes. Este tipo de ambivalencia
de la esquizofrenia debe distinguirse de la indecisión que a veces se
aprecia en la depresión y la ambivalencia «normal» que cualquiera
puede experimentar. La incapacidad del paciente deprimido para
decidir algo radica más en una ausencia de energía y de iniciativa; a
diferencia del paciente con esquizofrenia, el deprimido no suele ser
capaz de actuar cuando otros toman la decisión. En circunstancias
normales, los deseos encontrados pueden hacer que el paciente no
pueda decidir. Sin embargo, con el tiempo una persona normal toma
una decisión porque la capacidad para hacerlo no está tan perdida;
en la esquizofrenia, esta capacidad concreta ya no está presente.

La «doble contabilidad», un fenómeno identificado por primera
vez por Bleuler, se refiere a la capacidad del paciente para, por así de-
cirlo, vivir en dos mundos al mismo tiempo. Por una parte está el
mundo de las voces, las visiones y las ideas delirantes, y por otra, muy
coincidente con este mundo psicótico, está el mundo según lo perci-
ben los demás. Para el paciente psicótico ambos mundos parecen
muy reales. Por ejemplo, un enfermo puede escuchar una voz tan cla-
ra como la del médico y creer que es muy real, y al mismo tiempo re-
conocer que el médico no la oye. O el paciente con idea delirante de
grandeza que cree totalmente que la coronación es inminente y aun
así continúa trabajando como conserje y sigue viviendo en dos mun-
dos, con un escaso o nulo conflicto entre ellos. En ocasiones una va-
riante de la doble contabilidad, conocida como «doble orientación» o
«desorientación delirante» puede confundir al entrevistador y hacer-
le creer que el paciente está desorientado. Por ejemplo, un paciente
con idea delirante de grandeza creyó que era John F. Kennedy, y cuan-
do se le preguntó qué año era contestó 1962. Sin embargo, más tarde,
al completar un formulario escribió el año correcto.

Los subtipos de esquizofrenia se caracterizan por conjuntos espe-
ciales de síntomas y entre ellos se incluyen los siguientes: paranoide,
catatónico, hebefrénico (o «desorganizado») y simple (que también
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se ha denominado «trastorno simple con deterioro»). Los pacientes
cuya enfermedad no pertenece a ninguno de estos subtipos se dice
que son del subtipo «indiferenciado». El diagnóstico del subtipo no
sólo tiene interés académico, ya que, según se expone en el apartado
dedicado al curso clínico, cada uno de ellos puede tener un pronósti-
co diferente. Además, conocer el subtipo permite predecir con ma-
yor confianza cómo reaccionará un paciente determinado en cual-
quier situación específica.

La esquizofrenia paranoide, que tiende a tener un inicio más tar-
dío que los otros subtipos, se caracteriza al principio por alucinacio-
nes e ideas delirantes. Otros síntomas, como la pérdida de asocia-
ciones, el comportamiento extravagante o el afecto aplanado o ina-
propiado no están o son relativamente menores. Las alucinaciones
suelen ser auditivas y por lo general hostiles o amenazadoras. Las
ideas delirantes son generalmente persecutorias y referenciales.
Las voces pueden alertar a los pacientes de que sus supervisores con-
fabulan contra ellos. Comienzan a sospechar que sus compañeros
hablan sobre ellos a sus espaldas y se ríen en voz baja cuando pasan.
Los titulares de los periódicos se refieren a ellos; la CIA está implica-
da; las raciones de comida en la cafetería de la fábrica están envene-
nadas en secreto, y los pacientes pueden rechazar la comida del tra-
bajo. En ocasiones, estos enfermos piden ayuda a la policía, o pueden
sufrir estos insultos en estricto silencio. Su actitud se convierte en una
ira y una sospecha contenidas e intensas. A veces se mudan para es-
capar de sus perseguidores, pero al final les encuentran. En algunos
casos se rebelan contra sus supuestos atacantes y pueden producirse
enfrentamientos violentos.

En la esquizofrenia paranoide, más que en los otros subtipos, las
ideas delirantes pueden ser algo sistematizadas, incluso plausibles.
Sin embargo, en la mayoría de los casos aparecen inconsistencias que
no afectan a los pacientes. Con frecuencia, junto con las ideas deli-
rantes de persecución, también pueden existir algunas ideas deliran-
tes de grandeza. Los pacientes se creen perseguidos por un motivo
no trivial; los otros saben ahora que el paciente ha adquirido un in-
terés de control de la empresa. Rara vez las ideas delirantes de gran-
deza son más importantes que las de persecución y dominan el cua-
dro clínico completo. Una paciente puede creer que está ungida por
aceite sagrado; las trompetas resuenan para anunciarla como profe-
ta. Tiene un mensaje que salvará el mundo y comienza a difundirlo.

La esquizofrenia catatónica se manifiesta de una de estas dos for-
mas: catatonía estuporosa o catatonía agitada. En la forma estuporo-
sa se aprecian combinaciones variables de inmovilidad, negativismo,
mutismo, posturas catatónicas y flexibilidad cérea. Un paciente se
hizo un ovillo rígido y estuvo en la cama, sin hablar, durante días, sin
moverse para defecar ni para orinar, hasta que fue necesario sondar-
le. La saliva goteaba desde la boca y no masticaba, la comida perma-
necía en la cavidad oral y existía peligro de aspiración. Otro paciente
permaneció rezando en un rincón, musitando con suavidad. Existía
cierta flexibilidad cérea y su brazo podía, por un tiempo, permanecer
en cualquier posición en la que se colocaba, para, al final, volver
poco a poco a la posición de oración.

En la forma agitada de catatonía puede apreciarse una actividad
sin objetivo, sin sentido, frenética, múltiples estereotipias y, en algu-
nos momentos, una impulsividad extrema. Los pacientes pueden
gritar, aullar, golpearse lateralmente de forma repetida, saltar, brin-
car o moverse de un lado a otro. Un paciente saltó y atacó a un es-
pectador sin motivo, después volvió inmediatamente a un rincón y
caminó sin descanso sin moverse del sitio, carraspeando muy alto.
Con frecuencia el discurso es muy estereotipado y extravagante. Los
pacientes pueden gritar, declamar, predicar y pontificar de forma in-
coherente. Las palabras y las frases pueden repetirse cientos de veces.
Es típico que, a pesar de su extrema actividad, estos pacientes sigan
siendo retraídos en su mayor parte. Con frecuencia hacen un escaso
o nulo esfuerzo por interaccionar con los demás; mantienen su esti-
mulación para sí mismos, quizá en un rincón, o quizá bajo una

cama. Rara vez puede presentarse la catatonía letal de Stauder, en la
que debido a que la estimulación se mantiene durante días o sema-
nas, se producen cambios vegetativos con hiperpirexia, seguidos de
coma y shock cardiovascular.

Aunque puede que algunos pacientes con esquizofrenia catatóni-
ca manifiesten sólo una de estas dos formas, en la mayoría se alter-
nan en el mismo enfermo. En algunos casos una forma puede durar
días semanas o más, antes de pasar a la otra, mientras que en otros
casos, puede producirse una oscilación rápida e impredecible de una
forma a otra. Un paciente estuporoso de pronto, sin avisar, saltó de su
cama, gritó de forma incoherente y caminó de forma agitada de una
pared de la habitación a la otra. Después, en menos de una hora, el
paciente cambió con rapidez de nuevo a la inmovilidad mutista.

La esquizofrenia hebefrénica tiende a aparecer antes que los otros
subtipos y a desarrollarse de forma muy insidiosa. Aunque existen
ideas delirantes y alucinaciones, éstas son relativamente menores, y el
cuadro clínico está dominado por un comportamiento extravagante,
pérdida de asociaciones y un afecto extravagante e inapropiado. En
ocasiones el comportamiento global de estos pacientes parece una ca-
ricatura de la insensatez infantil. Pueden afanarse sin sentido prime-
ro con esto, después con aquello, por lo general sin un objetivo y con
frecuencia acompañado de una risa tonta, frívola. En otros casos pue-
den mostrarse retraídos e inaccesibles. Las ideas delirantes, cuando
aparecen, no son sistematizadas y a menudo son de naturaleza hipo-
condríaca. Algunos pueden mostrar una importante pérdida de aso-
ciaciones hasta el punto de una incoherencia fatua, casi estúpida.

La esquizofrenia simple tiene, quizá, la edad más precoz de inicio,
con frecuencia aparece primero en la infancia y progresa de forma
muy gradual e insidiosa durante muchos años. Las ideas delirantes,
las alucinaciones y la pérdida de asociaciones son escasas y, de hecho,
están ausentes en su mayor parte. En su lugar, el cuadro clínico está
dominado por la aniquilación de la voluntad, el empobrecimiento
del pensamiento y el aplanamiento del afecto. Gradualmente, con los
años, estos pacientes se apartan de sus objetivos iniciales y con fre-
cuencia se vuelven fríos y distantes con sus conocidos anteriores.
Pueden parecer vagos, y algunos son acusados de perezosos. Sus días
se ven alterados por escasos pensamientos, y pueden parecer bastan-
te contentos con estar en la cama o con sentarse en una habitación
oscura durante todo el día. A veces se observa algún comportamien-
to extravagante o ideas delirantes fragmentadas. Sin embargo, la ma-
yoría de estos pacientes hacen poco por atraer la atención; algunos
continúan viviendo con los padres ancianos; otros van de un alber-
gue de mendigos a otro.

Se dice que existe una esquizofrenia indiferenciada cuando el cua-
dro clínico de cualquier caso individual no se ajusta bien a ninguno
de los subtipos previos. No es un caso infrecuente, y también parece
que en algunos casos el cuadro clínico, que al principio sí se «ajusta-
ba» a una descripción de un subtipo, puede cambiar de modo gra-
dual de tal forma que no se ajusta más a ninguna: esto parece que es
más frecuente en los subtipos catatónico y hebefrénico que en la es-
quizofrenia paranoide o simple.

Antes de terminar este análisis de los subtipos es necesario realizar
un breve análisis de otra propuesta de subdividir la esquizofrenia, la
cual, según algunos, tiene un valor más predictivo y heurístico que
la clasificación clásica ya expuesta. Se han propuesto dos subdivisio-
nes: esquizofrenia «de buen pronóstico», «reactiva» o «tipo I» y esqui-
zofrenia «de mal pronóstico», «procesal» o «tipo II». Las característi-
cas contrastadas de ambas se indican en la tabla 67-1. Los síntomas
«positivos» son las alucinaciones, las ideas delirantes y la desorganiza-
ción del lenguaje, mientras que los síntomas «negativos» comprenden
el aplanamiento del afecto, la pobreza del pensamiento y la abulia.

Aunque este esquema de «buen pronóstico/mal pronóstico» es útil,
muchos pacientes no se ajustan claramente al tipo I o el tipo II sino
más bien son una mezcla de las características de ambos. De hecho, to-
davía no está claro si esta tipología representa un avance sobre los sub-
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tipos «clásicos» antiguos. Por ejemplo, podría argumentarse que el pa-
ciente tipo I tiene esquizofrenia paranoide y el tipo II tiene esquizofre-
nia simple. Es necesario realizar más investigaciones sobre este tema.

CURSO CLÍNICO 
La esquizofrenia es una enfermedad crónica y, en la mayoría de los
casos, sigue uno de dos patrones globales. En uno de ellos la evolu-
ción de los síntomas es fluctuante, mientras que en el otro existe una
cronicidad más o menos estable.

El curso fluctuante está marcado por agudizaciones y remisiones
parciales. El patrón de estos cambios suele ser bastante irregular,
como la duración de las agudizaciones y las remisiones parciales, que
varían entre semanas y meses, e incluso años. Algunos pacientes, du-
rante los episodios de remisión parcial de los síntomas «positivos»,
pueden desarrollar un humor depresivo mantenido y omnipresente
acompañado de los síntomas vegetativos típicos. Esta entidad, con
frecuencia denominada «depresión pospsicótica», aumenta el riesgo
de suicidio, por lo que es importante que no se confunda con los sín-
tomas depresivos frecuentes, transitorios y aislados que se aprecian
durante una agudización de los otros síntomas de la enfermedad.

En ocasiones, las agudizaciones se desencadenan por estresantes
vitales; sin embargo, en otros casos simplemente ocurren. Entre los
estresantes que pueden precipitar una agudización, es importante
vivir en una familia con alta «emoción expresada». Los miembros de
esta familia tienden a ser entrometidos, críticos y a sobreimplicarse,
y es muy probable que los pacientes expuestos a estos ataques, inclu-
so cuando se les proporciona un tratamiento médico óptimo, recai-
gan. Algunos pacientes experimentan esta evolución fluctuante du-
rante toda su vida; sin embargo, en otros muchos casos después de
5 a 20 años, este patrón da lugar a uno de cronicidad estable.

La cronicidad estable apreciada en algunos pacientes en determi-
nados casos puede aparecer una vez que se ha amortiguado el ataque
inicial de los síntomas en la instauración de la enfermedad, y en
otros, como por ejemplo aquéllos con esquizofrenia simple, puede
apreciarse desde que ésta aparece. Durante largos períodos de tiem-
po, los pacientes con este curso clínico pueden mostrar una progre-
sión muy lenta hasta que, por último, la enfermedad «les agota» y les
deja en un estado deteriorado.

El diagnóstico del subtipo clásico puede permitir cierta predic-
ción con respecto al curso clínico. Aquéllos con esquizofrenia para-
noide o catatónica tienden a presentar un curso fluctuante, y de las
dos parece que el pronóstico final es peor en el subtipo catatónico.
Los subtipos hebefrénicos y simple tienden a seguir bien una croni-
cidad estable o que deteriora de forma progresiva, y de los dos, pare-
ce que es el subtipo simple el que con más frecuencia sufre el dete-
rioro más importante.

Según se ha comentado antes también pueden hacerse prediccio-
nes con respecto al curso clínico mediante la subdivisión en tipo I y

tipo II, al seguir los casos de tipo I un curso clínico fluctuante y los
de tipo II un deterioro más o menos crónico.

Antes de concluir este análisis sobre el curso clínico de la enfer-
medad, es necesario considerar si la esquizofrenia, en el curso natu-
ral de los acontecimientos y en ausencia de tratamiento antipsicóti-
co, puede o no remitir por completo. Ciertamente, se han documen-
tado remisiones de larga duración; de hecho, en muchos casos, los
pacientes pueden parecer a simple vista que están recuperados, y si la
definición de «recuperación» o «remisión» es lo bastante amplia,
como en el caso de muchos estudios publicados, podría decirse que
se produjo una remisión. Sin embargo, si se investiga de cerca por lo
general se encuentran síntomas residuales persistentes en estos pa-
cientes «recuperados», como alucinaciones fugaces, pensamientos
extraños, manierismos o cierta pobreza del pensamiento. Por tanto,
aunque se producen (rara vez) recuperaciones «sociales» en ausencia
de tratamiento, es muy improbable que, en el curso natural de la en-
fermedad, exista algún caso de restitutio ad integrum.

COMPLICACIONES
Son frecuentes el fracaso escolar y económico; la mayoría de los pa-
cientes son incapaces de mantener relaciones íntimas. Alrededor de
la mitad intentan suicidarse y cerca del 10% lo consiguen. La mayo-
ría de los suicidios tienen lugar pronto en el transcurso de la enfer-
medad; los síntomas depresivos, como los apreciados en la depresión
pospsicótica, el sexo masculino y el desempleo aumentan el riesgo.

Una complicación no infrecuente, pero que a menudo se pasa
por alto, es la hiponatremia. Algunos pacientes se convierten en «be-
bedores compulsivos de agua»; sin embargo, la hiponatremia parece
no deberse sólo a la ingesta excesiva de agua, ya que parece que las
células tubulares renales son hipersensibles a la ADH, lo que produ-
ce una osmolalidad urinaria menor que la máxima dilución en fun-
ción del grado de hiponatremia. Los síntomas son los descritos en el
capítulo sobre esta alteración.

ETIOLOGÍA
La TC y la RM han demostrado de forma concluyente que en la es-
quizofrenia existe una dilatación ventricular y una atrofia cortical;
además también se ha observado una buena correlación entre el gra-
do de atrofia de la porción posterior de la circunvolución temporal
superior izquierda y la gravedad de las alucinaciones auditivas y la
desorganización del lenguaje. En algunos estudios también se ha de-
mostrado la existencia de atrofia del tálamo, aunque no de forma tan
contundente. En la actualidad parece que el aumento de tamaño de
los ganglios basales, observado en estudios previos, es un artefacto
del tratamiento antipsicótico. Es interesante el hecho de que la dila-
tación ventricular y la atrofia cortical aparezcan al inicio de la enfer-
medad, y en algunos estudios también se ha sugerido que pueden
empeorar de forma progresiva con el tiempo.

Los hallazgos neuropatológicos en la esquizofrenia han sido muy
difíciles de reproducir, aunque algunos de ellos parecen estar sopor-
tando la prueba de la repetición. En primer lugar, parece que existe
una pérdida neuronal en el núcleo mediodorsal del tálamo. En se-
gundo lugar, en la sustancia blanca subcortical de los lóbulos fronta-
les y temporales existe un aumento del número de neuronas residua-
les, las cuales, en el transcurso normal del desarrollo, sufren apopto-
sis o migran a través de la materia blanca para asentarse en la corteza
suprayacente.

La herencia desempeña una función importante en la esquizo-
frenia. La prevalencia vital de este trastorno, como ya se ha indica-
do, es de alrededor del 1%; sin embargo, en los familiares de primer
grado de los pacientes es de aproximadamente un 5%. Además,
mientras que entre los gemelos dicigóticos la tasa de concordancia es
del 10-15%, entre los monocigóticos es de alrededor del 50%. Por
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TABLA 67-1. Esquizofrenia tipo I y tipo II

Tipo I Tipo II

Personalidad premórbida Normal Mala adaptación
Edad de inicio Tardío, con frecuencia Precoz

en la edad adulta
Modo de inicio Agudo Gradual e

insidioso
Síntomas asociados con Confusión y Escasos

el inicio depresión
Tipo de síntomas Positivos Negativos
Ventriculomegalia en

la TC Ausente Presente
Curso clínico Más favorable Desfavorable
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supuesto, estos hallazgos también podrían explicarse por la influen-
cia ambiental; sin embargo, en los estudios de adopción se ha de-
mostrado con claridad que en este caso la influencia es genética. A
pesar de esta prueba sobre la herencia, ha sido muy difícil identificar
de forma concluyente un gen específico o establecer a qué está ligada
la esquizofrenia. Sin embargo, existen algunas pruebas que la rela-
cionan con loci de los cromosomas 6, 8 y 22.

Teniendo en cuenta estos hallazgos de forma global, no es razo-
nable considerar que la esquizofrenia sea un trastorno del neurode-
sarrollo caracterizado por un defecto en la migración neuronal, lo
que produce atrofia talámica y cortical, y que este defecto está, al me-
nos en parte, determinado genéticamente. Sin embargo, existe una
participación clara de los factores ambientales, dado que la tasa de
concordancia monocigótica es de sólo el 50%.

De los múltiples factores ambientales investigados, existen prue-
bas razonables de dos de ellos. En primer lugar, parece claro que es
más probable que el nacimiento de los pacientes con esquizofrenia
haya sido difícil o hayan sufrido traumatismos obstétricos, hechos
que pueden alterar la migración neuronal, la cual continúa mucho
después del parto. En segundo lugar, también parece que existe un
exceso de nacimientos en invierno en estos enfermos. Está claro que
esto se puede deber a muchos factores, pero uno que ha destacado ha
sido la posibilidad de una infección vírica estacional que podría ha-
ber afectado a los pacientes en el útero. Las infecciones víricas fetales
pueden claramente alterar la migración neuronal, por lo que se ha
especulado con que lo que se hereda en la esquizofrenia es la vulne-
rabilidad de las neuronas a los virus, los cuales, en circunstancias
normales, no son neurotropos.

Esta teoría del «neurodesarrollo» de la etiología de la esquizofre-
nia, aunque razonable en función de las pruebas disponibles, no es-
capa a la controversia, y se anima al lector a estudiar a fondo la bi-
bliografía al respecto.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Dado el amplio espectro de síntomas que pueden producirse en la
esquizofrenia, no es sorprendente que el diagnóstico diferencial sea
bastante extenso.

Un episodio maníaco de un trastorno bipolar puede «transversal-
mente» parecer similar a una hebefrenia, una catatonía estimulada o
una esquizofrenia paranoide. Sin embargo, si se obtiene una historia
clínica precisa, el diagnóstico es relativamente fácil. En la esquizofre-
nia, que es una enfermedad crónica, los síntomas psicóticos casi siem-
pre preceden a la estimulación; sin embargo, en la manía, la cual es
una enfermedad episódica, los síntomas afectivos aparecen primero y
los psicóticos sólo aparecen si el paciente progresa a la fase aguda de la
manía y continúa hasta un episodio maníaco, la manía delirante.
Cuando no se dispone de historia clínica, determinadas diferencias
sintomáticas pueden permitir un diagnóstico diferencial. El humor y
el afecto de un paciente con manía suelen ser «contagiosos» y están
bien desarrollados. Por el contrario, el humor de un hebefrénico esti-
mulado consiste en una hilaridad tonta, superficial, que, más que pro-
vocar la risa, puede dejar al entrevistador con un sentimiento de per-
plejidad. Además, la actividad de un paciente maníaco es continua y
extrovertida, lo que contrasta radicalmente con un catatónico estimu-
lado que, aunque hiperactivo, permanece retraído y puede evitar el
contacto con los demás. Por último, el maníaco irritable está «al ata-
que», mientras que el paciente agitado con esquizofrenia paranoide
está «en guardia». Ambos son peligrosos, el primero de forma temera-
ria, el segundo sólo si le aborda de una forma que le parezca hostil.

Durante los episodios depresivos, bien como parte de una depre-
sión mayor o un trastorno bipolar, se pueden tener ideas delirantes y
alucinaciones. En este caso, sin embargo, los síntomas psicóticos es-
tán precedidos por los depresivos y sólo se producen cuando éstos
son graves. Por el contrario, mientras que en la esquizofrenia pueden

aparecer síntomas depresivos, no existe una relación invariable entre
ellos y los psicóticos, que aparecen cuando el paciente está deprimido
y también cuando no presenta síntomas depresivos. Si los anteceden-
tes sobre el curso clínico de la depresión no estuvieran disponibles,
determinadas características «transversales» pueden facilitar el diag-
nóstico diferencial. Las ideas delirantes, cuando aparecen en un epi-
sodio depresivo, tienden a ser «congruentes con el estado de ánimo»;
es decir, tienen sentido dada la forma en que se siente el paciente. Por
el contrario, en la esquizofrenia, las ideas delirantes tienden a ser ex-
travagantes y no suelen estar relacionadas con el estado de ánimo.

El diagnóstico diferencial entre un estupor catatónico y una de-
presión con inhibición psicomotriz puede verse facilitado con la ob-
servación estrecha de los movimientos del paciente durante un pe-
ríodo largo de tiempo. En el estupor a veces pueden apreciarse movi-
mientos rápidos cuando el negativismo remite brevemente, mientras
que en una depresión con inhibición psicomotriz todos los movi-
mientos siempre son más lentos.

El diagnóstico diferencial entre el trastorno esquizoafectivo y la
esquizofrenia se establece con una historia clínica detallada y precisa
del curso clínico de la enfermedad. Ambos trastornos se caracterizan
por síntomas psicóticos crónicos, como alucinaciones o ideas deli-
rantes; sin embargo, en el primero también pueden existir episodios
afectivos mantenidos (depresivos, maníacos o maníacos mixtos) du-
rante los cuales, de forma importante, también se aprecia una agudi-
zación de los síntomas psicóticos preexistentes. Aunque la esquizofre-
nia también puede estar marcada por alteraciones del estado de áni-
mo, éstas tienden a ser transitorias, no graves. Una excepción a esto es
la depresión pospsicótica, descrita antes en el apartado «Curso clíni-
co», que es mantenida y puede ser bastante grave. Sin embargo, en
este caso no existe una agudización de los síntomas psicóticos, lo que
distingue la depresión de la depresión pospsicótica en la esquizofre-
nia de la depresión observada en el trastorno esquizoafectivo.

Dado que el alcoholismo y la esquizofrenia son frecuentes en el
mismo paciente, el diagnóstico diferencial entre la alucinosis por al-
cohol, o paranoia alcohólica, y la esquizofrenia puede ser difícil. Es
cierto que si los síntomas psicóticos se iniciaron antes de que el en-
fermo comenzase a beber, o relativamente pronto en su evolución
como bebedor, favorecería el diagnóstico de esquizofrenia. Sin em-
bargo, cuando los síntomas psicóticos comienzan tras muchos años
de alcoholismo y episodios repetidos de delirium tremens, la dife-
renciación entre la esquizofrenia paranoide y la alucinosis alcohólica
o paranoia alcohólica puede ser difícil. La presencia de manierismos,
estereotipias o pérdida de asociaciones favorecen el diagnóstico de
esquizofrenia, mientras que una remisión de los síntomas tras 6 me-
ses o más de abstinencia favorecería el diagnóstico de alucinosis al-
cohólica o paranoia alcohólica.

El trastorno de ideas delirantes, o paranoia, se distingue de la es-
quizofrenia paranoide por la sistematización y «plausibilidad» de las
ideas delirantes en la paranoia y por la ausencia de los síntomas típi-
cos de esquizofrenia, como pérdida de asociaciones, manierismos y
estereotipias. Las alucinaciones, aunque pueden aparecer en la para-
noia, desempeñan sólo un papel menor, a diferencia de la esquizo-
frenia paranoide, donde con frecuencia son abundantes.

El trastorno de personalidad paranoide puede ser muy difícil de
distinguir de la esquizofrenia paranoide. Ciertamente, la presencia
de ideas delirantes o alucinaciones favorecería un diagnóstico de es-
quizofrenia; sin embargo, en ambos trastornos los pacientes pueden
ser muy reservados e introvertidos y es posible que el entrevistador
no sea capaz de determinar de forma fiable la existencia de síntomas
psicóticos. En estos casos, el aspecto y el comportamiento globales
del paciente pueden ser útiles. El enfermo con trastorno de la perso-
nalidad paranoide presenta un repertorio de comportamientos inte-
grado del todo e internamente consistente; de hecho, podría tener la
sensación de que se trata de un tejido sin costuras lleno de ira y re-
sentimiento. Por el contrario, el paciente con esquizofrenia paranoi-
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de con frecuencia muestra cierta fragmentación: el afecto puede es-
tar algo desmodulado o ser inapropiado; puede haber en cierta me-
dida una pérdida de asociaciones y observarse un manierismo.

El trastorno esquizotípico de la personalidad se distingue de la ma-
yoría de los subtipos de la esquizofrenia por la ausencia de síntomas
psicóticos. La diferenciación de la esquizofrenia simple puede no ser
posible en función de datos «transversales». Sin embargo, el curso clí-
nico de la enfermedad permite un diagnóstico diferencial: el paciente
con trastorno esquizotípico de la personalidad presenta un cuadro clí-
nico estable en el tiempo, mientras que en el enfermo de esquizofrenia
simple el cuadro clínico está marcado por el deterioro progresivo.

Los pacientes con trastorno límite de la personalidad, cuando están
sometidos a mucho estrés, en ocasiones experimentan alucinaciones e
ideas delirantes, síntomas que, en la esquizofrenia, aunque agudizados
por el estrés, también están presentes en períodos de calma.

En ocasiones aparecen obsesiones y compulsiones en los pródro-
mos de la esquizofrenia; sin embargo, la presencia posterior de sínto-
mas psicóticos no relacionados, aclara su significado diferencial.

A veces el autismo es difícil de diferenciar de la esquizofrenia de
inicio en la infancia. Ciertamente, si los síntomas aparecen antes
de los 3 años de edad, el autismo es el diagnóstico más probable, ya
que la edad más precoz a la que se ha registrado el inicio de la esqui-
zofrenia se sitúa en torno a los 5 años. La presencia de alucinaciones
e ideas delirantes indica esquizofrenia, aunque su ausencia no des-
carta este diagnóstico, ya que los niños pequeños pueden no ser ca-
paces de expresar estos síntomas. Por el contrario, la presencia de
signos autistas típicos, como la evitación de la mirada o un temblor
«de aleteo», es un fuerte indicador de autismo.

El retraso mental y la esquizofrenia no son dos enfermedades in-
frecuentes y no es raro que coincidan en el mismo paciente. Esta es-
quizofrenia «injertada» puede estar precedida por un deterioro de
una situación antes estable o por la aparición de ideas delirantes,
alucinaciones o pérdida de asociaciones, características que no se
observan en el retraso mental simple. Sin embargo, cuando éste es
grave o profundo, dichos síntomas pueden no averiguarse en absolu-
to. En estos casos debería realizarse una exploración detenida en
busca de signos tales como afecto extravagante o aplanado, ecopra-
xia y flexibilidad cérea.

La intoxicación con fenciclidina, estimulantes o cocaína puede
producir síntomas psicóticos; los antecedentes de uso de sustancias,
un análisis toxicológico de orina o de sangre compatible y la remisión
de los síntomas con la abstinencia forzosa indican el diagnóstico.

La «folie à deux», como se describe en el capítulo correspondien-
te, se distingue por la presencia de un compañero «dominante» que
sí tiene esquizofrenia y por la recuperación del paciente con la sepa-
ración forzosa de éste. La simulación o la enfermedad facticia puede,
en ocasiones, dificultar el diagnóstico. Ciertamente la presencia de
manierismos y síntomas similares indicarían esquizofrenia porque
estos síntomas no suelen ser conocidos para el público general y, en
cualquier caso, son muy difíciles de simular.

La psicosis también puede presentarse de forma secundaria a un
gran número de trastornos neurológicos, como se ha analizado en el
capítulo sobre las psicosis secundarias. De ellos, los que se confun-
den con más frecuencia con la esquizofrenia son la psicosis interictal
crónica, la enfermedad de Huntington, la enfermedad de Wilson y la
leucodistrofia metacromática.

Antes de terminar esta sección sobre el diagnóstico diferencial, de-
ben comentarse las entidades supuestas conocidas como «trastorno
psicótico breve» y «trastorno esquizofreniforme», cada una de las
cuales se analiza con más detalle en su correspondiente capítulo. Es-
tas dos enfermedades se caracterizan por síntomas esencialmente
idénticos a aquellos que pueden verse en la esquizofrenia: donde di-
fieren es en su supuesto curso clínico. Los pacientes que experimen-
tan una remisión completa de su psicosis en menos de un mes se dice
que tienen un trastorno psicótico breve, y aquéllos cuya psicosis per-

siste más de un mes pero remite por completo antes de seis meses se
dice que tienen un trastorno esquizofreniforme. Existe debate sobre
si estos trastornos existen en realidad. Hay pacientes con psicosis que
remiten por completo con tratamiento antipsicótico, pero la existen-
cia de remisión completa sin que persista un rastro de psicosis, sin tra-
tamiento, no se ha podido demostrar de forma concluyente. Aunque
por convención el diagnóstico de esquizofrenia se reserva hasta que el
paciente ha estado enfermo durante al menos seis meses, siempre de-
bería estarse dispuesto a revisar el diagnóstico de trastorno psicótico
breve y trastorno esquizofreniforme a medida que avanzan los meses
y el paciente, como suele ocurrir casi siempre, sigue enfermo.

TRATAMIENTO
El tratamiento de la esquizofrenia suele implicar el uso de un fárma-
co antipsicótico. Los pacientes también pueden recibir una psicote-
rapia de apoyo, bien individual o en grupo, y acudir a grupos de en-
trenamiento de habilidades sociales. En los pacientes con un deterio-
ro grave puede requerirse un abordaje de «economía de fichas».
También se puede tratar a las familias, no sólo con intención educa-
tiva, sino también para enseñarlas a minimizar los tipos de interac-
ciones familiares que tienden a seguirse de una recaída. Es posible
que se requieran ayudas para que el paciente mantenga una vivienda
y un empleo.

Los antipsicóticos pueden dividirse ampliamente en dos grupos,
«de primera generación» o fármacos «típicos» y «de segunda genera-
ción» o fármacos «atípicos». Todos ellos se analizan con detalle en
sus respectivos capítulos en la sección sobre Psicofarmacología, y
en el presente sólo se describirán algunos. Los antipsicóticos de pri-
mera generación más frecuentes son haloperidol, flufenacina y clor-
promacina. Existe un número creciente de fármacos de segunda ge-
neración, entre los que se incluyen clozapina, olanzapina, risperido-
na, quetiapina, ziprasidona y aripiprazol. La clozapina, la olanzapina
y la risperidona son probablemente superiores a los fármacos de pri-
mera generación (en especial en lo que respecta a los síntomas nega-
tivos) y, la olanzapina y la risperidona, suelen tolerarse mejor. Aun-
que, en general, la quetiapina, la ziprasidona y el aripiprazol se tole-
ran mejor que los fármacos de primera generación, todavía no está
claro que sean terapéuticamente superiores.

Cuando todos los demás factores son iguales, es probable que sea
mejor comenzar el tratamiento con un fármaco de segunda genera-
ción, como olanzapina o risperidona; la clozapina, aunque es tera-
péuticamente superior a cualquiera de ellos, tiene efectos secundarios
graves, por lo que se reserva para los pacientes resistentes al trata-
miento, como se analiza más adelante. Los otros fármacos de segunda
generación (quetiapina, ziprasidona y aripiprazol) no pueden reco-
mendarse tanto: aunque en general se toleran mejor que los fármacos
de primera generación, todavía no existen pruebas definitivas de su
superioridad terapéutica sobre los fármacos de primera generación.
La elección entre olanzapina y risperidona no es fácil, ya que todavía
no se sabe cuál es terapéuticamente superior. En relación a los efectos
secundarios, la olanzapina conlleva el riesgo de ganancia de peso, dia-
betes e hiperlipidemia, mientras que la risperidona es más probable
que produzca efectos secundarios extrapiramidales como acatisia o
parkinsonismo, en comparación con la olanzapina. Esta última pue-
de utilizarse a dosis variables de 10-30 mg diarios y en el caso de la
risperidona la dosis de 4 mg diarios parece la óptima.

En algunos casos puede ser adecuado utilizar un fármaco de pri-
mera generación. El coste es importante para muchos pacientes: las
preparaciones orales de los fármacos de primera generación, al con-
trario que los de segunda, están disponibles en la forma genérica y las
diferencias de coste pueden ser importantes. Otro factor es el antece-
dente de buena respuesta: en los pacientes que han mejorado mucho
con un fármaco de primera generación, no existen motivos para
cambiar. Por último, hay que considerar la disponibilidad de dos de
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los fármacos de primera generación, el haloperidol y la flufenacina,
en preparaciones inyectables de decanoato de acción prolongada: el
no cumplimiento de los tratamientos orales es muy frecuente en la
esquizofrenia y, en algunos casos, el uso de un inyectable de acción
prolongada es la única manera de mantener al paciente en la comuni-
dad. Aunque se ha desarrollado alguna forma inyectable de acción
prolongada de risperidona, aún no se ha comercializado en EE.UU.,
al menos hasta el momento de esta publicación; cuando esto se pro-
duzca, estas razones para utilizar un fármaco de primera generación
pueden desaparecer. La elección entre los fármacos de primera gene-
ración puede simplificarse, como se analiza en el capítulo correspon-
diente, mediante su división en fármacos «de baja potencia», como
clorpromacina, y fármacos «de alta potencia», como haloperidol o
flufenacina. Los primeros tienden a producir sedación, hipotensión y
efectos anticolinérgicos (p. ej., sequedad de boca, visión borrosa, es-
treñimiento, dificultades en la micción), pero tienen una menor ten-
dencia a producir efectos secundarios extrapiramidales (p. ej., par-
kinsonismo, distonía, acatisia); los segundos, por el contrario, mues-
tran un alto potencial de efectos adversos extrapiramidales, pero por
lo demás son relativamente benignos. En ocasiones, la elección entre
ambos tipos de fármacos puede realizarse en función de los efectos
secundarios: por ejemplo, un paciente con mareos posturales proba-
blemente no debe tratarse con un fármaco de baja potencia que po-
dría empeorar la hipotensión postural; por otra parte un paciente
con una tracción podría no tolerar nada bien una distonía y estaría
mejor tratado con un fármaco de baja potencia. En los casos en los
que los efectos secundarios no son un factor decisivo, es probable que
sea mejor utilizar haloperidol o flufenacina, ya que esto podría facili-
tar la transición a la forma decanoato si fuera necesario.

Una vez que se ha elegido un antipsicótico, debería realizarse una
prueba adecuada, no sólo en cuanto a la duración sino también a la
dosis. En general, si se asume que la dosis es adecuada, dos semanas es
suficiente para que se produzca una respuesta inicial. Las dosis ade-
cuadas de risperidona y olanzapina ya se han analizado antes y las de
los otros fármacos atípicos se exponen en los respectivos capítulos.
Las dosis orales adecuadas de haloperidol y flufenacina son de 5-
15 mg/d, y de clorpromacina 100-300 mg. Es obvio que en ancianos y
en enfermos debilitados y en los pacientes con alteraciones hepáticas
significativas o con enfermedades médicas generales de importancia
están indicadas dosis menores. En algunos casos, en especial con pa-
cientes agitados o violentos, es posible que se tengan que utilizar
tratamientos complementarios al principio, y seguir empleándolos
hasta que el fármaco antipsicótico haya podido ejercer su efecto. El
valproato, administrado a una dosis inicial de 15-20 mg/kg/d en pa-
cientes que por lo demás son sanos, es eficaz, como también lo es el
uso de las dosis necesarias de una benzodiazepina, como lorazepam
2 mg por vía oral aproximadamente cada cuatro horas. En algunos
casos simplemente pueden utilizarse dosis del antipsicótico mucho
más elevadas; sin embargo, esto siempre conlleva el riesgo de la apari-
ción de más efectos adversos. Aunque la experiencia con dosis ele-
vadas de risperidona y olanzapina es limitada, se han administrado
dosis de haloperidol de 60 mg diarios y de clorpromacina de hasta
3.000 mg diarios. Estos aspectos se analizan con más detalle en el ca-
pítulo de Tratamiento farmacológico rápido de la agitación.

Si el paciente tiene una buena respuesta inicial, se puede seguir
administrando el fármaco como tratamiento de mantenimiento,
como se expone más adelante. Si la respuesta es sólo parcial, aunque
prometedora, puede continuarse el tratamiento durante cuatro se-
manas más. En este momento, si la respuesta es buena se puede cam-
biar al tratamiento de mantenimiento. Si la respuesta no llega a ser la
adecuada, primero se debería revisar el caso y asegurarse de que el
diagnóstico es correcto, en cuyo caso debería considerarse aumentar
la dosis de forma significativa y observar al paciente durante otras
dos semanas. Si la respuesta es todavía inadecuada o los efectos se-
cundarios son inaceptables, debería optarse por cambiar a otro fár-

maco. Ciertamente, si el paciente no ha recibido risperidona u olan-
zapina, debería considerarse utilizar uno de ellos, y en el caso de que
sí se haya utilizado uno y no haya sido suficiente, debería probarse el
otro. Tras conseguir una buena respuesta se administra el tratamien-
to de mantenimiento; si la respuesta es inadecuada debería conside-
rarse tratar con clozapina.

La clozapina es superior a cualquier otro antipsicótico y puede
tener éxito donde todos los demás han fallado. Sin embargo, el entu-
siasmo por su utilización está moderado por sus muchos efectos se-
cundarios, el más importante de los cuales es el riesgo de agranuloci-
tosis y la necesidad de realizar hemogramas continuos. Los detalles
de este fármaco se analizan en su correspondiente capítulo.

El tratamiento de mantenimiento es adecuado para casi todos los
pacientes. Al principio, los pacientes deben mantenerse con una do-
sis similar, si no idéntica, a la que inicialmente alivió el cuadro. Una
vez que los pacientes se mantienen estables en la comunidad, puede
considerarse realizar cuidadosos ajustes de dosis una vez cada tres o
cuatro meses. Como se ha indicado antes, en muchos casos el curso
clínico de la esquizofrenia es fluctuante, por lo que es adecuado in-
tentar ajustar la dosis según la gravedad subyacente de la enferme-
dad. Además, algunos pacientes pueden alterarse tanto por los efec-
tos secundarios que un aumento leve de los síntomas de la enferme-
dad se considera un precio razonable que tienen que pagar por una
reducción de la intensidad de los efectos secundarios. Si los pacientes
están casi asintomáticos, algunos psiquiatras pueden decidir dismi-
nuir la dosis de forma progresiva cada 3 meses hasta que o bien los
síntomas reaparezcan o bien se logre suspender el fármaco, dejando
al paciente sólo con síntomas leves, residuales. Sin embargo, por des-
gracia, incluso cuando los enfermos y sus familiares reciben educa-
ción sanitaria sobre los «signos precoces de alarma» de la recaída, es
frecuente la recidiva problemática de los síntomas; por tanto, el tra-
tamiento crónico de mantenimiento, aunque con dosis bajas, puede
ser mejor que intentar suspender el fármaco de forma intermitente.
En general, durante el seguimiento a largo plazo es adecuado mante-
ner la dosis global lo más baja posible para reducir el riesgo de disci-
nesias tardías. Este efecto secundario, analizado en su correspon-
diente capítulo, se produce en una minoría significativa de los pa-
cientes tratados con antipsicóticos a largo plazo y, por tanto, el
médico siempre debe estar alerta por si aparecen movimientos invo-
luntarios anómalos.

Si se produce una depresión pospsicótica, es adecuado adminis-
trar un antidepresivo, como un ISRS, y tratar al paciente de la misma
forma que se trataría de forma aguda un episodio depresivo produ-
cido en una depresión mayor, como se describe en el capítulo corres-
pondiente. Sin embargo, siempre hay que distinguir entre una de-
presión y una bradicinesia inducida por antipsicóticos (o acinesia),
que puede observarse, sobre todo, cuando se utilizan fármacos de
primera generación y potencia alta. La bradicinesia, como se analiza
en el capítulo sobre neurolépticos de primera generación, cuando se
produce de forma aislada, puede parecerse a la depresión con retraso
psicomotor. La TEC también puede ser útil en la depresión pospsi-
cótica. Es interesante el hecho de que la TEC en ocasiones es también
eficaz en la esquizofrenia catatónica, sea estimulada o estuporosa,
con independencia de que existan síntomas depresivos.

Antes de abandonar el tema del tratamiento antipsicótico, debe
hacerse referencia a la acatisia. Este efecto secundario, también ana-
lizado con mayor detalle en el capítulo de antipsicóticos de primera
generación, puede «enmascararse» como una agudización de la psi-
cosis, y si no se diagnostica, el médico creerá de forma errónea que
dicha exacerbación es la consecuencia de una agudización de la en-
fermedad subyacente y podría aumentar la dosis del antipsicótico,
por lo que aumentaría la acatisia y se iniciaría una desgraciada espi-
ral terapéutica.

Después de que los antipsicóticos hayan controlado los síntomas
más floridos, los pacientes pueden beneficiarse de la terapia cogniti-
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va-conductista y, si está todavía en contacto con la familia, de la tera-
pia familiar. Está contraindicada la psicoterapia introspectiva o psi-
coanalítica. No sólo no ayuda, sino que, de hecho, algunos pacientes
pueden empeorar mientras reciben este tratamiento.

Cuando las familias están implicadas, los grupos de varias familias
con orientación psicoeducativa son muy útiles. Los padres deben sa-
ber que ellos no «causaron» la enfermedad y que no existe ninguna
conexión entre los acontecimientos de la crianza o la fase precoz de la
infancia y la aparición de la esquizofrenia. Cuando los miembros de
la familia son críticos, entrometidos y se sobreimplican, es muy útil la
terapia familiar conductista con el objetivo de reducir estos compor-
tamientos y el número de estancias hospitalarias requeridas.

En algún momento de su enfermedad la mayoría de los pacientes
requiere hospitalización y, en algunos casos, se producen ingresos re-
petidos. A veces es necesario el ingreso involuntario, que puede sal-
var la vida del enfermo. En muchas áreas hay servicios de hospitali-
zación parcial que han permitido que muchos pacientes que antes
estaban «ocultos» sobrevivan y se mantengan en la comunidad.
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y no exhiben síntomas psicóticos, peculiaridades residuales ni nin-
guna otra alteración.

COMPLICACIONES
Las complicaciones son similares a las descritas para la esquizo-
frenia.

ETIOLOGÍA
Es probable que esta enfermedad tenga una etiología similar a la de
la esquizofrenia; sin embargo, es de importancia el hecho de que se
ha investigado poco sobre ello, por lo que no pueden extraerse con-
clusiones.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Debe descartarse una psicosis secundaria, como se describe en el ca-
pítulo correspondiente, con especial atención a los casos en los que,
durante el curso natural de los acontecimientos, la psicosis secunda-
ria puede resolverse de forma espontánea en un período relativa-
mente corto de tiempo, como ocurre, por ejemplo, en las intoxica-
ciones por sustancias.

Un episodio maníaco de un trastorno bipolar, en su punto má-
ximo, puede caracterizarse por confusión profunda y síntomas psi-
cóticos, con presencia de pocos síntomas maníacos clásicos como
el elevado estado de ánimo, el discurso acelerado o la hiperactivi-
dad. Sin embargo, si se puede obtener una buena historia clínica,
no debería ser difícil diagnosticar a estos pacientes. En la mayoría
de los casos existirán antecedentes de síntomas maníacos clásicos
durante al menos varios días y, por lo general, durante muchos
más, y es la existencia de estos síntomas maníacos precoces la que
sugiere el diagnóstico correcto. Puede surgir alguna dificultad en
los casos infrecuentes de manía en los que el inicio es explosivo y se
alcanza el pico en unas horas. Sin embargo, es precisamente esta
ausencia de síntomas previos a la psicosis, sin pródromos, lo que
distingue estas manías de inicio explosivo del trastorno esquizofre-
niforme, donde sí existen pródromos que preceden a los síntomas
psicóticos.

Un episodio depresivo de un trastorno bipolar o de una depre-
sión mayor también puede complicarse con síntomas psicóticos, en
cuyo caso siempre pueden encontrarse síntomas depresivos destaca-
dos y típicos, no sólo junto con los psicóticos, sino durante las sema-
nas o los meses previos.

El trastorno psicótico breve, otra categoría diagnóstica contro-
vertida, se distingue, por definición, del trastorno esquizofreniforme
por su brevedad, ya que dura menos de un mes.

La esquizofrenia y el trastorno esquizoafectivo son enfermedades
crónicas que si siguen su evolución natural no remiten en seis meses.

Por encima de todo, al considerar el diagnóstico de trastorno es-
quizofreniforme, debe tenerse en cuenta que no se puede establecer
con fiabilidad hasta que se haya observado una remisión completa y
espontánea en seis meses. Antes de esto, el diagnóstico debe conside-
rarse provisional. A este respecto, no debería confundirse una respues-
ta espectacular al tratamiento antipsicótico con una remisión espon-
tánea. En los casos de psicosis en los que se administraron antipsicóti-
cos durante los seis meses posteriores al inicio y los pacientes se
recuperaron por completo, se debería suspender el tratamiento en al-
gún momento tras seis meses para diagnosticar el trastorno esquizo-
freniforme de forma fiable: si el paciente se mantiene bien, sí se está
ante un caso de trastorno esquizofreniforme, mientras que si los sínto-
mas reaparecen debe descartarse este trastorno. Determinadas carac-
terísticas, denominadas «de buen pronóstico», pueden predecir un
pronóstico favorable, sobre todo el funcionamiento premórbido nor-
mal, el inicio agudo de los síntomas psicóticos con pródromos de me-
nos de cuatro semanas, la presencia de perplejidad o confusión junto
con los síntomas psicóticos y la ausencia del aplanamiento del afecto.

TRATAMIENTO
En estos casos pueden utilizarse los mismos tratamientos recomen-
dados para la esquizofrenia.
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precedido por factores estresantes psicosociales importantes, tam-
bién se presenta en su ausencia.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Se han descrito ideas delirantes, alucinaciones, pérdida de asociacio-
nes y comportamiento extravagante o catatónico, por lo general en
el contexto de una confusión profunda, agitación emocional y un
afecto lábil e intenso.

CURSO CLÍNICO
Por definición, el trastorno psicótico breve dura al menos un día y
remite de forma espontánea en un mes, tras el cual el paciente vuel-
ve al funcionamiento premórbido.

COMPLICACIONES
Se considera que los pacientes experimentan una importante altera-
ción en su capacidad de funcionamiento y se produce un aumento
del riesgo de suicidio.

ETIOLOGÍA
Se ha investigado poco sobre este aspecto y no puede decirse nada de
forma fiable.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Los pacientes con trastornos de la personalidad límite, paranoide o
esquizotípico experimentan con cierta frecuencia episodios psicóti-
cos breves cuando se encuentran bajo estrés; sin embargo, dado que
se trata de una parte integral de estas afecciones no se justifica el
diagnóstico adicional de trastorno psicótico breve.

Las psicosis secundarias, sobre todo las causadas por intoxicación
por sustancias, pueden producir confusión diagnóstica, por lo que
en todas las sospechas de casos de trastorno psicótico breve es fun-
damental que se realicen análisis toxicológicos y se preste especial
atención al uso reciente de drogas.

Cuando en el cuadro clínico predomina la confusión debe consi-
derarse el diagnóstico de delirium, seguido de una evaluación como
la que aparece en este capítulo.

La manía, en su punto máximo, puede caracterizarse por sínto-
mas psicóticos que se producen en medio de una confusión profun-
da, con pocos de los síntomas maníacos clásicos como elevación del
humor, discurso acelerado o hiperactividad. El diagnóstico diferen-
cial requiere una cuidadosa historia clínica, con atención especial a
la posibilidad de que existan síntomas maníacos clásicos que hayan
precedido a la psicosis y a los antecedentes de episodios maníacos
más típicos en el pasado.

Siempre que exista una sospecha de que el paciente obtiene una
ganancia de la enfermedad, incluso si se trata sólo de satisfacer el de-
seo de ser paciente en un hospital, debe considerarse la simulación o
la enfermedad facticia: estas entidades se analizan con detalle en sus
respectivos capítulos.

Debido a que por definición el trastorno psicótico breve remite
de forma espontánea en un mes, el diagnóstico debe ser provisional
hasta que se haya observado dicha remisión. Es importante no con-
fundir la respuesta excelente a un antipsicótico con una remisión es-
pontánea: en dichos casos sería necesario suspender la administra-
ción del antipsicótico y demostrar un funcionamiento normal de
forma prolongada antes de establecer un diagnóstico fiable. Si los
síntomas persisten durante más de un mes, habría que considerar un
trastorno esquizofreniforme, una esquizofrenia o un trastorno es-
quizoafectivo.

TRATAMIENTO
La mayoría de los pacientes con este diagnóstico recibe un trata-
miento similar al descrito para la esquizofrenia.
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zofrenia. Por tanto, estos pacientes son psicóticos crónicos y nunca
dejan de tener los síntomas típicos de la esquizofrenia, como ideas
delirantes, alucinaciones o cierta pérdida de asociaciones. Sin em-
bargo, de forma periódica, estos síntomas crónicos se unen a un epi-
sodio depresivo (como se describe en el capítulo sobre la depresión
mayor) o a un episodio maníaco (como se describe en el capítulo so-
bre el trastorno bipolar). Es típico, siempre que aparece un episodio
de depresión o manía, el agravamiento de los síntomas psicóticos
persistentes de forma crónica, sólo para volver aproximadamente a
su nivel anterior de intensidad una vez que haya terminado el episo-
dio de depresión o de manía.

CURSO CLÍNICO
El curso clínico del trastorno esquizoafectivo, como se concibe en la
actualidad, es la mezcla de los cursos clínicos de la esquizofrenia y
del trastorno bipolar o del trastorno depresivo. El punto crítico es
que en los intervalos entre los episodios afectivos, el paciente se
mantiene enfermo con síntomas psicóticos no congruentes con su
estado de ánimo. En la mayoría de los casos, el resultado a largo pla-
zo de los pacientes con trastorno esquizoafectivo no es tan bueno
como el de los pacientes con un trastorno del estado de ánimo, aun-
que no es tan grave como el de los enfermos de esquizofrenia.

COMPLICACIONES
Las complicaciones son similares a las descritas en el capítulo sobre
la esquizofrenia, el trastorno bipolar y la depresión mayor.

ETIOLOGÍA
En estudios con familias se ha sugerido que el trastorno esquizoafec-
tivo es el resultado de una carga genética «doble» de esquizofrenia y
de trastornos del estado de ánimo.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Dado que los pacientes con trastorno esquizoafectivo presentan una
psicosis crónica, con frecuencia se considera el diagnóstico de esqui-
zofrenia. El punto crítico diferencial es la presencia de un episodio
afectivo completo (depresivo, maníaco o mixto), acompañado de un
aumento de los síntomas psicóticos «positivos» o «productivos» en
el trastorno esquizoafectivo; dichos episodios no se encuentran en la
esquizofrenia. Naturalmente, hay que tener cuidado y no confundir
el embotamiento afectivo, el negativismo o el estupor catatónico con
la depresión, ni con la «depresión pospsicótica» de algunos pacientes
con esquizofrenia, la cual se produce en ausencia de una agudización
de los síntomas «productivos». Tampoco se debe confundir la agita-
ción paranoica, la euforia tonta del hebefrénico o la agitación catató-
nica con la manía.

En ocasiones, cuando los síntomas psicóticos del intervalo son le-
ves o quizá el paciente los esconde con facilidad, el trastorno esqui-
zoafectivo puede, a primera vista, parecer que consiste sólo en episo-
dios afectivos, por lo que se llega al diagnóstico incorrecto de tras-
torno del estado de ánimo. La observación estrecha durante un

período prolongado revela los síntomas psicóticos crónicos, por lo
que se puede diagnosticar de forma correcta.

TRATAMIENTO
Dado que parece que esta enfermedad es una mezcla de esquizofrenia
y un trastorno afectivo, el tratamiento toma muchos elementos pres-
tados de ambas entidades. Por tanto, en general, la mayoría de los pa-
cientes recibe un antipsicótico de forma crónica: en muchos casos un
antipsicótico de forma aislada no sólo controlará los síntomas psicó-
ticos sino que también reducirá de forma sustancial los síntomas
afectivos; en este aspecto la olanzapina parece ser superior a otros an-
tipsicóticos. Cuando los síntomas afectivos persisten a pesar del trata-
miento antipsicótico, podría añadirse un estabilizador del estado de
ánimo (p. ej., litio, valproato o carbamazepina) en el caso de la manía,
o un antidepresivo (p. ej., un ISRS) cuando existe depresión. Es im-
portante que, en el caso del trastorno esquizoafectivo de tipo bipolar,
cuando el paciente está en medio de un episodio depresivo, se necesita
«cubrir» primero al paciente con un estabilizador del estado de ánimo
antes de añadir un antidepresivo para reducir el riesgo de desencade-
nar un episodio maníaco. Después de la evolución clínica del episodio
afectivo, la decisión de ofrecer un tratamiento de mantenimiento con
un estabilizador del estado de ánimo, o un antidepresivo puede to-
marse según los principios del tratamiento de mantenimiento descri-
to en los capítulos sobre el trastorno bipolar y la depresión mayor. En
función de las necesidades se utilizan otras modalidades de tratamien-
to especificadas en los capítulos sobre la esquizofrenia, la depresión
mayor y el trastorno bipolar.
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El trastorno de ideas delirantes es una entidad crónica que se carac-
teriza por la aparición gradual de una o más ideas delirantes que de
forma progresiva forman un sistema coherente. A diferencia de las
ideas delirantes de otros trastornos, éstas tienen una cierta plausibi-
lidad y la sistematización final suele ser, por sí misma, bastante lógi-
ca. Si se consideran fuera de sus ideas delirantes, estos pacientes con
frecuencia son bastante normales.

El nombre tradicional de este trastorno y el nombre otorgado
originariamente por Kraepelin es «paranoia». El sinónimo moder-
no, «trastorno de ideas delirantes», tiene dos ventajas: primero, enfa-
tiza el aspecto más destacado del trastorno, sobre todo la presencia y
la importancia de las ideas delirantes; en segundo lugar, evita la de-
safortunada asociación entre «paranoide» y «persecutorio» y recuer-
da que las ideas delirantes encontradas pueden ser de cualquier tipo.
Sin embargo, a pesar de estas desventajas, el nombre tradicional es
bastante oportuno y su uso en este texto es frecuente.

El trastorno de ideas delirantes es poco habitual y tiene una pre-
valencia vital del 0,01-0,05%.

INICIO
La enfermedad suele comenzar entre los 20 y los 50 años de edad y,
aunque determinadas circunstancias pueden precipitarla, como la
migración o la sordera, con frecuencia no se encuentra ningún acon-
tecimiento desencadenante. Por lo general estos pacientes experi-
mentan unos pródromos prolongados y de progresión insidiosa, que
suelen durar años antes de que los demás aprecien la enfermedad. Al
principio pueden presentar sólo un aumento de la sensibilidad; los
acontecimientos que hasta entonces pasaban inadvertidos adquieren
un determinado significado. No existen ya las coincidencias, pero las
cosas finalmente comienzan a tener un objetivo interno para estos
pacientes, que empiezan a buscar más pruebas para sus crecientes
sospechas. Al final las sospechas se convierten en convicciones, apa-
recen las ideas delirantes y la enfermedad toma su forma definitiva.
Esta transición de los pródromos a la enfermedad activa, en ocasio-
nes, es brusca. Algunos enfermos experimentan una «epifanía» súbi-
ta al tiempo que sus sospechas vagas cristalizan en creencias definiti-
vas. Sin embargo, la transición entre los pródromos y la enfermedad
activa suele ser gradual, casi furtiva.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Aunque el tipo más frecuente de ideas delirantes que se observa en la
paranoia es el de persecución, pueden destacar otros temas: celos,
grandeza, deseo erótico, litigio y preocupaciones somáticas. Con
independencia de cuál sea la idea delirante más destacada, todos
los casos tienen algo en común, sobre todo la sistematización de las
ideas delirantes en un cuerpo de creencias que tiene coherencia in-
terna y, con sus propias limitaciones, lógico. Además, aunque la pre-
misa a partir de la cual se construye este cuerpo de creencias puede
ser reconocida por el observador como idea delirante, aun así pue-
de tener cierta plausibilidad, la cual el paciente defenderá con fuerza
si se le interroga sobre ello.

En su evolución a partir de una o más premisas delirantes, este
cuerpo sistematizado de creencias se elabora y se refuerza mediante

una interpretación errónea constante de los acontecimientos de la
vida de los pacientes, proceso que no está confinado al presente. Con
frecuencia, los recuerdos del pasado se malinterpretan o se vuelven a
interpretar, y el paciente puede «ver» que, de hecho, los problemas
actuales comenzaron en el pasado remoto. Años antes, siendo ado-
lescente, el paciente dejó un trabajo. En ese momento no significó
nada para él, siguió adelante y encontró otro sin ninguna dificultad.
Sin embargo, ahora, al volver la vista atrás, el paciente lo ve como la
primera prueba del plan persistente y malévolo para impedirle ga-
narse la vida. También pueden aparecer «seudorrecuerdos». En este
caso, para el médico, el recuerdo es incuestionablemente falso, sin
embargo, para el paciente tiene la misma calidad que cualquier otro
recuerdo. El enfermo puede manifestar que el presidente acudió a su
casa en secreto para ofrecerle su apoyo.

El comportamiento de estos pacientes suele ser bastante predeci-
ble. Cuando los acontecimientos que les rodean hacen referencia a
un aspecto de su sistema delirante, su reacción es por completo co-
herente con sus creencias. Un firme apretón de manos y un agrade-
cimiento sincero al paciente con idea delirante de grandeza es otro
indicador de la adoración profunda por él; una despedida brusca a
un enfermo con ideas delirantes de persecución se toma como un
indicador de odio subyacente. Incluso en el exterior de este sistema,
en los aspectos de la vida que no se refieren a las ideas delirantes, el
paciente suele comportarse con normalidad y no parece estar enfer-
mo. Aunque temeroso de las persecuciones en la fábrica, el enfermo
puede llevar una vida normal, cantar en un coro, entrenar un equi-
po de liguilla y ser considerado un buen vecino, aunque quizá algo
distante.

En la paranoia puede haber o no alucinaciones. Cuando existen,
son como mucho una mínima parte del cuadro clínico y, en gene-
ral, son coherentes con las ideas delirantes del paciente, que puede es-
cuchar voces; el perseguido puede escuchar la fecha de la ejecución.
También pueden tener visiones, aunque son menos frecuentes que las
voces. El paciente erotómano puede ver bailarinas eróticas. También
son posibles las alucinaciones táctiles y olfatorias, en especial en los
enfermos con preocupaciones somáticas: el paciente convencido de
que está infestado puede sentir los bichos sobre la piel y aquél que
cree que tiene halitosis grave puede percibir olores terribles.

El estado de ánimo y el afecto son coherentes con las ideas deli-
rantes y son normales si el paciente no está afectado por éstos. El en-
fermo con ideas delirantes de grandeza puede estar eufórico, mien-
tras que el perseguido puede estar irritable, incluso hostil.

Tradicionalmente, la paranoia se ha dividido en varios subtipos,
sobre todo de persecución, de litigio, de grandeza, erotómano, de ce-
los y somático, los cuales se describen más adelante. Sin embargo, es-
tas divisiones son algo artificiales porque, aunque en cada paciente
puede predominar un tema delirante, casi siempre están presentes
otros temas.

En el subtipo de persecución, la idea delirante predominante es la
existencia de una persecución o una conspiración contra él. Los pa-
cientes se sienten elegidos; les vigilan y les siguen; la gente habla so-
bre ellos en la calle. El FBI y la CIA están implicados; no puede con-
fiarse en la policía local, aunque sí en los miembros de la familia, los
amigos o el médico de forma temporal, sin embargo, al final ellos
también pueden estar implicados en la conspiración. En ocasiones
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estos pacientes se mudan a otra parte diferente del país para escapar
de sus perseguidores, pero de forma inevitable, éstos les encuentran.
Sus nuevos vecinos comienzan a mirar hacia otro lado; el correo pa-
rece haber sido inspeccionado; sospechan que existen dispositivos de
escucha. Por último, el paciente puede mudarse de nuevo, sólo para
descubrir que le siguen otra vez. Los enfermos con paranoia perse-
cutoria pueden ser bastante peligrosos. Cuando se sienten rodeados
y acosados pueden rebelarse y atacar a los supuestos perseguidores
como autodefensa.

Algunos autores consideran el subtipo litigante una variante del
subtipo de persecución y puede ser más difícil de diagnosticar, ya
que la idea delirante inicial parece en ocasiones casi del todo plau-
sible, y las siguientes ideas delirantes sistemáticamente elaboradas
tienen una lógica irrebatible para ellos. Durante el inicio de la en-
fermedad, estos pacientes suelen estar implicados en procedimien-
tos legales que les son desfavorables. La causa puede perderse o, si
se gana, la recompensa puede parecer demasiado baja. Los enfer-
mos están convencidos de que alguien ha cometido un error. Sus
abogados son incompetentes; los jueces son parciales; el jurado tie-
ne prejuicios. Pueden estudiar durante horas las transcripciones
del juicio hasta que encuentran alguna irregularidad, no importa
lo trivial que sea. Contratan nuevos abogados, se archivan los re-
cursos, y se reinicia una serie de procedimientos legales. Con cada
fracaso crece la convicción del paciente de que el sistema legal en
su conjunto está conspirando para negarle la justicia. Por último, la
disparidad entre la magnitud del sentimiento del paciente de haber
sido injustamente agraviado y la naturaleza trivial, insignificante,
de la falta inicial, ponen de manifiesto la naturaleza patológica de
su comportamiento.

En el subtipo de grandeza, el tema predominante puede mani-
festarse de distintas maneras. Los pacientes pueden creer que son
dirigentes secretos de la industria, cuyos consejos son solicitados
por la comunidad financiera. Los banqueros les reclaman; el secre-
tario de la Tesorería solicita mantener una reunión especial con él.
Las ideas delirantes genealógicas de tener una ascendencia noble
son frecuentes. La madre del paciente, una heredera muy rica, le
concibe fuera del matrimonio y, sin compasión, le da en adopción a
una familia pobre. Ahora, en la edad adulta, el enfermo no cree que
tenga que trabajar antes de recibir la herencia. Otro paciente emplea
mucho tiempo trabajando en inventos, y cree que los miembros de
la comunidad científica están consumidos por la envidia y sienten
demasiada vergüenza como para reconocer su genio. Como conse-
cuencia, el paciente sigue trabajando y reconoce el inmenso valor de
su labor para la humanidad. Las paredes de los lugares donde traba-
jan estos enfermos pueden estar repletas de diagramas y esquemas
fantásticos.

En el subtipo erotómano (también conocido como síndrome de
Clerambault), los pacientes creen que alguien, por lo general de una
clase social muy elevada, está enamorado de ellos. El cuadro clínico
está dominado por la creencia del enfermo de que otra persona está
enamorada de él, pero que por varias razones no puede expresar su
amor abiertamente. Este amante imaginario suele pertenecer a una
clase social elevada; alcaldes, gobernadores, cantantes o estrellas de
cine son candidatos frecuentes. El paciente tiene un sentimiento de-
terminado por esta persona; una paciente comienza a sospechar que
el alcalde, por ejemplo, está atraído por ella, le ve en un mitin políti-
co y se gira hacia otro lado, lo que el paciente interpreta como un
signo de que efectivamente el alcalde está luchando contra la necesi-
dad de mirarla. El periódico apunta tensiones en el matrimonio del
alcalde, y la paciente reconoce que si no fuera por la elevada morali-
dad del alcalde, su matrimonio se disolvería de inmediato. Esta acti-
tud de expectación esperanzada puede continuar durante años; en
ocasiones puede enviar una carta o esperar en la calle frente a la casa
del alcalde, aunque suele bastar con un signo que le asegure su amor.
Sin embargo, en ocasiones los pacientes se vuelven violentos. Un pa-

ciente, convencido de que el cónyuge celoso de una estrella de cine la
estaba reteniendo a la fuerza, le acosó un día en un aparcamiento y le
amenazó con matarle a menos que liberara a la estrella inmediata-
mente.

En el subtipo celoso de la paranoia, el paciente está convencido
de que su cónyuge o amante es infiel; no sólo ve «pruebas» de la su-
puesta infidelidad sino que también en ocasiones en realidad las
busca. Inspecciona las sábanas y la ropa interior en busca de man-
chas; escucha las conversaciones telefónicas; contrata un detective
privado y se instaura una vigilancia. Comienzan a abundar las prue-
bas: el cónyuge llega unos pocos minutos tarde a casa porque el acto
amoroso era demasiado apasionado para interrumpirlo; un coche
aparcado enfrente significa que el amante está esperando; el teléfono
suena dos veces para indicar que todo está listo. El paciente puede
insistir en que su cónyuge permanezca en casa; en algunos casos el
cónyuge se convierte casi en un prisionero.

En el subtipo somático los pacientes creen, a pesar de que los mé-
dicos le aseguren lo contrario, que tienen una enfermedad grave. No
sólo están preocupados por la posibilidad de estar enfermos o por
los dolores leves, sino que están convencidos de que tienen una en-
fermedad grave, un tumor, una deformación o una infección letal.
Cabe mencionar dos variantes de este subtipo somático: el síndrome
de referencia olfatoria y la idea delirante dermatozoica. En el prime-
ro los pacientes están convencidos de que emanan un olor horrible
por la boca u otro orificio: pueden tener alucinaciones de hedores y
preguntan con ansiedad a los demás si lo huelen también. En la idea
delirante dermatozoica, los pacientes creen que su piel está infestada:
pueden sentir cómo se arrastran los bichos y a veces excavan en la
piel para encontrarlos.

CURSO CLÍNICO
En su mayoría, el trastorno de ideas delirantes parece seguir un cur-
so clínico crónico, fluctuante. No está claro que se produzcan verda-
deras remisiones espontáneas; sin embargo, en algunos casos sí exis-
ten remisiones parciales que duran meses o años, durante los cuales
los síntomas pueden ser mínimos. En el subtipo persecutorio, estas
remisiones parciales pueden producirse cuando el paciente se trasla-
da a otro lugar para escapar de sus perseguidores; sin embargo,
como se ha descrito antes, en último término los síntomas recurren.

COMPLICACIONES
La gravedad de las complicaciones está relacionada de forma directa
con el tipo de idea delirante y con los aspectos de la vida diaria con
los que se solapan las sistematizaciones del paciente. En algunos ca-
sos, la vida del enfermo puede parecer totalmente inalterada. Un pa-
ciente con paranoia de grandeza podría permanecer durante horas
en el sótano, inventando esquemas elaborados, y mantener una con-
ducta bastante normal con la familia y en el trabajo. En otros casos
puede existir una alteración grave. El paciente con paranoia celosa
envía cartas amenazadoras a un superior que, según está convencido,
tiene una relación con su esposa, y le despiden.

La complicación más grave, el homicidio, se puede observar en
los subtipos erotómano y de persecución. Un paciente mata a un di-
rector convencido de que retenía a una estrella de cine o, en el sub-
tipo de persecución, el «perseguido» puede convertirse en «perse-
guidor» y atacar a los que le atormentan en un acto final de autode-
fensa.

ETIOLOGÍA
Parece que la paranoia se produce en las familias; es importante el
hecho de que no parece tener una relación familiar con la esquizo-
frenia o con ninguno de los trastornos del estado de ánimo.
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DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

La esquizofrenia puede presentar ideas delirantes que, observadas de
cerca, son cualitativamente diferentes de las que se encuentran en la
paranoia. Con frecuencia son poco plausibles o francamente extra-
vagantes. De hecho, un paciente con esquizofrenia puede tener una
idea delirante de celos, pero durante un interrogatorio más profun-
do puede encontrarse que el enfermo cree que el cónyuge está copu-
lando con alienígenas. Además, las ideas delirantes de la esquizofre-
nia suelen ser ilógicas, contradictorias y fragmentarias. No existe la
sistematización presente en la paranoia. Además de presentarse con
ideas delirantes cualitativamente diferentes, la esquizofrenia casi
siempre se acompaña de síntomas que no existen en la paranoia. La
presencia de un afecto embotado o inapropiado, pérdida de asocia-
ciones, manierismos y demás debería descartar de inmediato el diag-
nóstico de paranoia. Sin embargo, la presencia de alucinaciones no
necesariamente descarta la paranoia, ya que éstas en ocasiones se ob-
servan en esta enfermedad, aunque, como se ha comentado antes,
constituyen una mínima parte del cuadro clínico global. En la esqui-
zofrenia, por otra parte, pueden ser predominantes.

Un subtipo de esquizofrenia, sobre todo la esquizofrenia paranoi-
de, puede presentar dificultades diagnósticas especiales. En ella la
cautela y la sospecha pueden ser tales que sólo se confía al médico el
sentimiento de «conspiración», y todo lo demás se mantiene en secre-
to. En ocasiones, algunos pacientes pueden rebelar algunas de sus ex-
periencias extravagantes, por lo que se facilita el diagnóstico; sin em-
bargo, algunos evitan una contestación directa. No obstante, este re-
chazo a hablar con el médico y la inclusión inmediata de éste entre los
perseguidores sugiere el diagnóstico correcto. Las ideas delirantes de
la paranoia rara vez son tan volubles; los enfermos con paranoia mi-
den al médico durante horas, si no días, antes de tomar una decisión
y, de hecho, pueden llegar a confiar en él. Sin embargo, en la esquizo-
frenia paranoide la decisión sobre el interrogador suele ser inmediata
y radical, con lo que se produce una desconfianza casi instantánea.

En un episodio depresivo, como parte de una depresión mayor o
de un trastorno bipolar, también puede haber ideas delirantes. No es
infrecuente la aparición de ideas delirantes de persecución o somáti-
cas. Los pacientes manifiestan que están condenados, que la fecha de
la ejecución ya está fijada; pueden referir que se sienten mareados,
que tienen un tumor cerebral. La característica distintiva en este caso
es que estas ideas delirantes se presentan en el contexto de los sínto-
mas vegetativos de la depresión que siempre preceden a la idea deli-
rante. Con frecuencia las ideas delirantes por sí mismas tienen una
calidad distinta para ellos, como si estuvieran embebidos por la cul-
pa. Es como si el paciente deprimido sintiera que se merece la ejecu-
ción o que el tumor es un castigo divino. Sin embargo, los paranoi-
cos se sienten de una forma bastante distinta. Para ellos, la ejecución
es injusta y no justificada, y la enfermedad es algo que debería haber
afectado a otros.

En un episodio maníaco, tanto las ideas delirantes de grande-
za como las de persecución son frecuentes. Sin embargo, en este
caso, como en la depresión, las ideas delirantes se presentan en el
contexto de una alteración del estado de ánimo, precedidas por los
síntomas maníacos típicos.

Tanto en la hipocondría como en el síndrome de Briquet, los pa-
cientes tienen preocupaciones infundadas sobre su salud y, por tan-
to, el cuadro puede parecer similar al del enfermo con el subtipo so-
mático de paranoia. Sin embargo, los pacientes con estos trastornos,
al contrario que aquéllos con paranoia, no están dominados por sus
creencias. Puede razonarse con ellos, aunque con dificultad.

El importante diagnóstico diferencial entre el subtipo somático
del trastorno de ideas delirantes y la dismorfofobia, o el trastorno
dismórfico corporal, se analiza en el capítulo correspondiente.

El trastorno paranoide de la personalidad puede presentar difi-
cultades especiales. Estos pacientes son lógicos y coherentes, y su

sentimiento de agravio, presión o ataque, aunque no es ciertamente
delirante, puede sentirse y experimentarse con tal intensidad que
puede confundir al examinador y llevarle a pensar que en realidad
existe una idea delirante. Una diferencia esencial entre el trastorno
paranoide de la personalidad y la paranoia es la ausencia de «com-
partimentación» en el primero. En la paranoia, el comportamiento
anómalo sólo se observa en el «compartimento» del sistema deliran-
te; en otras áreas de su vida estos pacientes pueden llevarse bastante
bien con los demás. Por el contrario, aquéllos con trastorno paranoi-
de de la personalidad están siempre al límite, tensos y vigilantes en
todas las situaciones. Se ofenden con el comportamiento de casi
todo el mundo; deben mantenerse en guardia sin importar quiénes
son ni dónde están. Para estos enfermos no existen las «curas geo-
gráficas».

En ocasiones, la demencia se complica con ideas delirantes de
persecución, en cuyo caso la presencia de déficit cognitivos coexis-
tentes permite realizar el diagnóstico correcto.

La paranoia alcohólica puede presentarse con ideas delirantes de
persecución o, con más frecuencia, con ideas delirantes de celos. Sin
embargo, la existencia de antecedentes de gran consumo de alcohol
de larga evolución, sugiere el diagnóstico correcto.

Una psicosis inducida por estimulantes, como puede ocurrir con
anfetaminas o cocaína, puede simular el subtipo persecutorio de la
paranoia: sin embargo, en este caso, pueden encontrarse pruebas de
consumos previos; además, estas psicosis inducidas por sustancias, a
diferencia de la paranoia, no tienen un curso clínico crónico, sino
que remiten de forma típica tras días o semanas de abstinencia.

TRATAMIENTO
Rara vez los pacientes con paranoia solicitan tratamiento psiquiátri-
co por iniciativa propia. Pueden consultar a abogados, internistas,
médicos de familia y detectives privados, pero como no ven nada
anómalo en sus propias creencias, no ven motivo para acudir a un
psiquiatra.

El primer paso en el tratamiento es el establecimiento de una re-
lación médico-paciente que no amenace directamente las creencias
del paciente ni inutilice los esfuerzos del psiquiatra en la modifica-
ción de las mismas. Establecer esta relación requiere mucho tacto y
diplomacia. Es inútil y debe evitarse discutir con estos pacientes so-
bre sus creencias o intentar ofrecer una introspección, así como ha-
blar de forma que el enfermo sienta que se está de acuerdo con las
ideas delirantes. Con frecuencia funciona mejor la técnica de reser-
varse el juicio, la benigna «actitud de esperar y ver».

En el contexto de esta relación no amenazante ni condescendien-
te, puede ser posible conseguir que el paciente tome un antipsicóti-
co. Por lo general las indicaciones del tratamiento deben expresarse
en términos que no choquen con las ideas delirantes del paciente.
Mientras que el enfermo puede aceptar una prescripción para los
«nervios» o para «dormir», nunca aceptará una prescripción para la
«paranoia». Excepto en situaciones urgentes, la dosis inicial debe ser
baja, ya que estos pacientes son rápidos en encontrar un efecto se-
cundario que sea inaceptable y después se titula de forma muy gra-
dual en función de los síntomas. En general, debe evitarse adminis-
trar antipsicóticos sedantes, ya que la sedación rara vez es aceptable
para estos pacientes. Los fármacos de segunda generación, como ris-
peridona y olanzapina, son elecciones razonables, dada su eficacia
global y el perfil generalmente favorable de efectos secundarios.

Existen publicaciones aisladas acerca de tratamientos satisfacto-
rios con antidepresivos, en especial con clomipramina en el subtipo
somático. Esta opción puede considerarse en este subtipo o cuando
existen síntomas vegetativos concurrentes.

Los esfuerzos para orientar y dirigir también deben realizarse con
prudencia; sin embargo, cuando se les aborda con tacto, estos pa-
cientes con frecuencia están deseando seguir el consejo del médico.
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El objetivo es desarrollar cierta contención en la vida del enfermo
para que las ideas delirantes no se manifiesten.

En ocasiones puede requerirse el ingreso hospitalario, sobre todo
en los subtipos de persecución y de celos, en los que el paciente pue-
de convertirse en peligroso para los demás. A pesar de que estos in-
gresos suele ordenarlos un juez y son involuntarios, los pacientes con
frecuencia aceptan el tratamiento y cuando reciben el alta pueden
ser menos peligrosos.
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La psicosis posparto, también conocida como psicosis puerperal, es
un trastorno poco frecuente que se presenta en quizá menos de 1 o 2
por cada 1.000 partos. Es más habitual en mujeres primíparas que en
multíparas.

Existe controversia respecto a la validez diagnóstica de esta enti-
dad. Muchos creen que sólo representa un encadenamiento de epi-
sodios maníacos en el período posparto y que estas pacientes en
realidad no tienen otra cosa que un trastorno bipolar. Sin duda,
como se comenta en la sección de diagnóstico diferencial, dicho
encadenamiento puede presentarse, aunque muchas de estas pa-
cientes nunca experimentan ninguna otra enfermedad psicótica a
menos que tengan un nuevo embarazo, lo que sugiere que quizá un
determinado porcentaje de mujeres en el posparto que tienen psi-
cosis, de hecho sufren una enfermedad distinta, denominada psico-
sis posparto.

La clasificación de este trastorno en DSM-IV es problemática.
La categoría «Trastorno psicótico breve» admite especificar «de
inicio en el posparto»; sin embargo, como se verá más adelante, al-
gunos casos de psicosis posparto pueden durar más de un mes, por
lo que sobrepasan el límite del diagnóstico de trastorno psicótico
breve. En dichos casos, este trastorno tendría que, con objetivo de
codificarlo mejor, considerarse como «trastorno psicótico no espe-
cificado».
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En la «folie à deux», un paciente, por lo general dependiente e impre-
sionable, cae bajo la influencia de una persona dominante con una
psicosis, adopta y cree en las ideas delirantes expresadas por ésta. Sin
embargo, estas falsas creencias «impuestas» del paciente con «folie à
deux», no se consideran ideas delirantes porque el enfermo las pierde
de forma gradual si se le separa de su compañero dominante. También
conocido como «trastorno paranoide inducido», «trastorno paranoi-
de compartido», «locura doble» o, más recientemente, «trastorno psi-
cótico compartido», la «folie à deux» es un trastorno poco frecuente;
puede ser ligeramente más habitual en mujeres que en varones. Es tí-
pico que sólo una persona caiga bajo la influencia de la persona domi-
nante; por tanto, el trastorno se ha denominado «à deux». Rara vez
caen dos o más bajo su influencia, con lo que se hablaría de «folie à
trois», «à quatre» y así sucesivamente, o incluso «folie à famille».

TRATAMIENTO

Por lo general está indicado el ingreso hospitalario. Las pacientes con
una presentación claramente maniforme pueden tratarse como se
ha explicado en el capítulo sobre el trastorno bipolar para el trata-
miento agudo de la manía, y en relación con esto, la carga con dival-
proex es una estrategia razonable. En otros casos, las pacientes pue-
den tratarse como se ha detallado en el capítulo sobre la esquizofre-
nia. Al margen del tratamiento farmacológico que se utilice, siempre
es posible, dado el curso natural de la enfermedad, la disminución
progresiva de la dosis hasta suspender el tratamiento.

A medida que la paciente comience a mejorar, un profesional
de enfermería con experiencia puede guiar de forma progresiva a
la paciente hacia una interacción adecuada con el niño. En algu-
nos casos se ingresa al niño en el mismo hospital, pero no en la
misma habitación. Por lo general está contraindicada la lactancia
materna.

Tras la recuperación de la paciente, ésta debe recibir asesora-
miento sobre el riesgo de recidiva. Si decide tener un segundo emba-
razo, deberá someterse a una vigilancia estrecha durante el posparto.

Si ya habían utilizado fármacos antimanía con éxito, podría conside-
rarse su utilización de forma preventiva justo después del parto.
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go, como se ha explicado antes, la creencia falsa del paciente no se
considera una idea delirante, ya que más que ser autónoma, sólo
aflora mientras el paciente se encuentra bajo la influencia de la per-
sona dominante.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La «folie à deux» se distingue del trastorno de ideas delirantes y la es-
quizofrenia paranoide por su curso autolimitante tras la separación
de la persona dominante. Puede sospecharse cuando al entrevistar a
los familiares más cercanos del paciente aparece una persona psicó-
tica dominante que mantiene las mismas creencias que el paciente
pero con mucha más fuerza y de forma más contenciosa.

TRATAMIENTO
La separación de la persona dominante y la inmersión en una in-
teracción social normal suele bastar para lograr la desaparición de

las creencias falsas del paciente. Si la separación no es posible, tam-
bién puede ser útil el tratamiento satisfactorio con antipsicóticos de
la enfermedad psicótica de la persona dominante.
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La depresión mayor se caracteriza por la presencia de uno o más epi-
sodios depresivos durante la vida del paciente, que suelen durar me-
ses o años, tras lo cual la mayoría de los pacientes generalmente vuel-
ve a su estado normal de salud. Aunque es posible que algunos enfer-
mos exhiban sólo un episodio durante su vida, la mayoría presentan
dos o más. Por tanto, la depresión mayor es una enfermedad perió-
dica o cíclica en la que el paciente «alterna» períodos de depresión y
períodos libres de ella. Sin embargo, existen excepciones. Por ejem-
plo, en una pequeña parte de casos el episodio depresivo puede ser
crónico, y en ocasiones una vez que ha comenzado un episodio, éste
puede persistir durante toda la vida del paciente.

Sinónimos de esta enfermedad son trastorno afectivo unipolar,
melancolía y enfermedad maníaco-depresiva de tipo depresivo. El
término «unipolar» destaca la diferencia fundamental entre la de-
presión mayor y el trastorno bipolar, a saber, el hecho de que el pa-
ciente con depresión mayor sólo cambia en una dirección, hacia el
«polo» depresivo, a diferencia del paciente con trastorno bipolar, que
presenta no sólo el polo depresivo sino también, en ocasiones, el
polo maníaco. «Melancolía» es el término más antiguo para este
trastorno, procede del griego y significa bilis negra. Sin embargo, con
los siglos, su significado ha cambiado y, por tanto, sigue abierto a la
interpretación errónea. La «enfermedad maníaco-depresiva de tipo
depresivo» es quizá el sinónimo menos satisfactorio. Kraepelin,
como mejor pueda entenderse, creyó que los pacientes con sólo de-
presión recurrente y aquéllos con episodios de depresión y de manía
tenían de hecho la misma enfermedad, la cual denominó «locura
maníaco-depresiva». Los clínicos posteriores reconocieron que pro-
bablemente éste no era el caso, separaron el tipo «depresivo» de la
«enfermedad maníaco-depresiva» del tipo «circular»; sin embargo,
esto continuó enturbiando la distinción fundamental entre estos dos
grupos de pacientes. En la actualidad, al menos en EE.UU., cuando
se habla de enfermedad maníaco-depresiva, se suele hacer referencia
al trastorno bipolar, y, al menos por ahora, es probable que este inci-
piente convenio deba respetarse y el término «enfermedad maníaco-
depresiva de tipo depresivo» deba dejarse para los libros de historia.

La depresión mayor es un trastorno frecuente, con una prevalen-
cia variable en función de la metodología, de al menos un 5% de la
población general adulta. Sin embargo, dada la naturaleza de recaí-
das y remisiones de los episodios depresivos, en un momento deter-
minado un porcentaje menor de la población está en realidad in-
merso en un episodio depresivo. De nuevo, las estimaciones varían,
con cifras de prevalencia puntual del 2-5%.

En los adultos, la depresión mayor es dos veces más frecuente en
mujeres que en varones, aunque en niños la relación entre sexos está
igualada.

INICIO

Aunque el primer episodio depresivo suele aparecer en la mitad de la
tercera década de la vida, no es infrecuente que lo haga en la adoles-
cencia o, en el otro extremo, en la edad avanzada. De hecho, rara vez
se observa al principio de la infancia o, de forma tardía, en la novena
década de la vida.

La mayoría de los episodios depresivos aparece de forma gradual
e insidiosa. Es característico que se produzca un largo período pro-
drómico, que en ocasiones dura meses o, rara vez, años, caracteriza-
do por síntomas indefinidos y a veces fugaces, como cambios brus-
cos del estado de ánimo, ansiedad o astenia. Además, cuando los sín-
tomas depresivos finalmente se instauran, su diferente gravedad se
recrudece y se agrava de forma progresiva o con frecuencia imper-
ceptible, y el paciente no suele poder determinar el inicio con preci-
sión. Esto no implica que no existan inicios agudos. Al contrario, sí
existen, y algunos pacientes describen una caída rápida desde el bie-
nestar emocional hacia un episodio depresivo, incluso en unas pocas
semanas. Sin embargo, dichos inicios agudos de los episodios depre-
sivos son una excepción más que la norma en la depresión mayor.

En la depresión mayor, un episodio depresivo suele venir precedi-
do por un acontecimiento vital estresante, típicamente una pérdida
grave, que aparentemente lo desencadena. Por ejemplo, la muerte de
alguien querido, el divorcio, la pérdida de un trabajo y similares. Sin
embargo, en ocasiones el interrogatorio detallado puede revelar que
este acontecimiento vital estresante, más que en realidad desencade-
nar el episodio depresivo, fue, al contrario, causado por éste. Por
ejemplo, un paciente casado en medio de un período prodrómico
puede ser lo bastante irritable para causar la marcha del cónyuge. En
este caso, el enfermo culpa a la separación de la depresión; sin em-
bargo, parece que fue la depresión la que condujo a la separación. En
este grupo de pacientes en los que se produce un acontecimiento es-
tresante independiente, los episodios siguientes tienden a ser inde-
pendientes y autónomos y aparecen haya un factor estresante o no.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Desde un punto de vista clínico, entre los síntomas nucleares de un
episodio depresivo se incluyen los siguientes: estado de ánimo depri-
mido, pérdida de vitalidad, dificultades para concentrarse y con la
memoria a corto plazo y para tomar decisiones, pérdida de interés en
actividades que hasta entonces eran agradables, insomnio o, con me-
nos frecuencia, somnolencia excesiva, anorexia y pérdida de peso o,
rara vez, hiperfagia y ganancia de peso, agitación psicomotriz o, con
menos frecuencia, retraso y, por último, una visión pesimista que
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suele acompañarse de ideas suicidas. No es poco habitual que los pa-
cientes también describan una variación diurna de sus síntomas: se
sienten mucho peor por la mañana y experimentan cierto grado de
alivio cuando llega la tarde o la noche. En los siguientes párrafos se
analiza con detalle cada uno de estos síntomas.

El estado de ánimo es deprimido o, en ocasiones, irritable. Algu-
nos pacientes pueden presentar ansiedad y sentirse irascibles. Sin em-
bargo, otros, a pesar de una expresión facial abatida, pueden negar
sentirse deprimidos en absoluto. Más bien, expresan un sentimiento
de desaliento o de lasitud o pesadez, o se sienten sobrecargados. El
afecto del paciente suele reflejar su estado de ánimo. La musculatura
facial puede relajarse, como sin vida; pueden llorar copiosamente. En
otros casos, sobre todo en los pacientes ansiosos, es evidente una ex-
presión facial «dolorida» y, en ocasiones, puede verse el clásico «signo
omega» de la depresión en la que las cejas, arrugadas y fijas, crean la
letra griega omega en la frente, partiendo de la zona entre los ojos. Al-
gunos pacientes pueden intentar esconder su estado de ánimo y fingir
un afecto alegre, lo que se denomina depresión sonriente.

Existe pérdida de vitalidad. Los enfermos manifiestan sentirse
cansados, fatigados, sin vida o agotados. A veces el agotamiento es
tan importante que los pacientes son incapaces de completar sus ta-
reas o incluso vestirse. En otras ocasiones un paciente puede mani-
festar demasiada vitalidad; sin embargo, en el interrogatorio deteni-
do se aprecia una «vitalidad nerviosa», semejante a la agitación. Esta
vitalidad es inútil para el paciente y siempre está ensombrecida por
un sentimiento de agotamiento inminente.

El pensamiento se vuelve difícil; los pacientes refieren dificultad
para concentrarse, recordar o tomar decisiones. Una importante pe-
sadez de cabeza, «como una niebla» altera la capacidad del paciente
para concentrarse. La memoria falla, y los pacientes son incapaces de
recordar dónde pusieron las cosas o qué se dijo en otro momento del
día. Los intentos de leer o ver la televisión pueden terminar en un
fracaso miserable. Es posible que lean el mismo párrafo una y otra
vez, sin que sean capaces de entender su significado o recordar lo in-
mediatamente anterior. La toma de decisiones, incluso las sencillas,
puede convertirse en una tarea insuperable. Todo parece muy com-
plicado, con demasiadas opciones y posibilidades. En los casos gra-
ves, los pacientes pueden ser incapaces de decidir qué camisa poner-
se y es posible que permanezcan frente a su armario hasta que otra
persona decide por ellos.

Los pacientes pierden su interés en las cosas anteriores y no tienen
curiosidad por las novedades. No obtienen placer de sus actividades;
nada les atrae. Existe disminución de la libido. Deben forzarse para
hacer lo que antes les gustaba y pasan el día desolados y sin vida.

Es frecuente el insomnio, que puede constituir un especial tor-
mento para el paciente. Aunque muchos manifiestan lo que técnica-
mente se denomina insomnio de inicio, o problemas para quedarse
dormido, la forma más característica aparece más tarde en la noche,
como insomnio en la mitad de la noche o el despertar precoz por la
mañana. En el primer caso, el paciente se despierta sin un motivo
aparente y después tiene dificultades para volver a quedarse dormi-
do, por lo que permanece despierto durante una hora o más hasta
que vuelve a quedarse dormido. El despertar precoz por la mañana
aparece más tarde en la noche; en este caso el paciente se despierta
mucho antes de la hora acostumbrada y no puede quedarse dormido
de nuevo. Muchos, mientras permanecen despiertos, experimentan
rumiaciones o pensamientos rápidos, sin descanso. Por último,
cuando llega la mañana, los enfermos se levantan sintiendo no ha-
berse refrescado, agotados, como si no hubieran dormido en absolu-
to. Rara vez exhiben exceso de somnolencia; sin embargo, como se
menciona en el apartado de diagnóstico diferencial, este síntoma
siempre debería sugerir la posibilidad de trastorno bipolar.

El apetito se pierde de forma rutinaria, y muchos pacientes pier-
den peso, en ocasiones en cantidades sustanciales. La comida puede
perder su gusto o convertirse en desagradable. Los pacientes pueden

referir que sabe a cartón o que les produce náuseas. Algunos se fuer-
zan a comer; sin embargo, otros no y pueden perder de 5 a 15 kg o
más. Es poco frecuente, pero algunos pacientes refieren aumento del
apetito y ganancia de peso, en ocasiones de forma sustancial. Sin em-
bargo, como con el exceso de somnolencia, esto es algo más frecuen-
te en el trastorno bipolar.

Es habitual que se produzca estreñimiento. Los pacientes tam-
bién pueden presentar cefaleas y mialgias. En los casos graves, la
temperatura corporal puede disminuir y la menstruación desapare-
cer. Puede parecer que el paciente haya envejecido de forma precipi-
tada: la piel se muestra seca, áspera y arrugada; el cabello pierde su
brillo y los ojos tienen un aspecto apagado. El efecto global puede ser
muy llamativo para alguien que no haya visto al paciente desde antes
del inicio del episodio depresivo.

Puede existir agitación psicomotriz o, con menos frecuencia, in-
hibición psicomotriz. La agitación, cuando es leve, puede limitarse a
una cierta intranquilidad interna. Cuando es más grave puede haber
temblor de manos y paseos nerviosos. Los pacientes manifiestan ser
incapaces de estar quietos; pueden lamentarse de su destino en voz
alta y es posible que algunos lo hagan y pidan ayuda de forma repe-
tida. La tensión de estos pacientes puede ser muy importante, casi
palpable, y aun así, a pesar de sus súplicas lastimeras, no se les puede
consolar, no importa qué se haga por ellos. Algunos pueden regañar-
se a sí mismos una y otra vez, confesando y acusándose a sí mismos
de los peores pecados y negligencias. Otros pueden pedir su libera-
ción de la miseria.

Si se produce inhibición psicomotriz, el paciente, sin ningún vi-
gor, puede caer en un estado de apatía. El lenguaje, cuando existe, es
lento y con detenciones, y, en algunos casos, puede interrumpirse
como si el esfuerzo para continuar simplemente fuera demasiado
importante. Algunos pacientes pueden sentarse inmóviles durante
horas; los esfuerzos para llevarlos al baño o a comer pueden realizar-
se con reticencia, incluso con irritación. Si no se les molesta, no se
bañan ni se cambian de ropa, incluso aunque se hayan defecado o
se hayan orinado encima.

La actitud y el aspecto de estos pacientes pueden volverse muy
negativos y pesimistas. No tienen esperanza en sí mismos o en el fu-
turo. No ven ninguna salida. La autoestima cae y cobran importan-
cia los remordimientos. Los pacientes sienten que no merecen la
pena, que nunca han hecho nada valioso. Más bien ven cómo se
multiplican sus faltas ante sí mismos. De hecho, al revisar su pasado
parece que no ven sus logros y sólo se fijan en sus delitos y defectos,
que recuerdan magnificados en ocasiones hasta proporciones atro-
ces. Algunos pueden rumiar: se repiten a sí mismos una y otra vez los
fracasos, los defectos y las predicciones pesimistas de futuro en una
implacable letanía.

Los pensamientos de suicidio casi siempre están presentes, a veces
de forma pasiva y los pacientes pueden expresar en voz alta que desea-
rían morir por alguna enfermedad o un accidente, o de forma activa y
los pacientes consideran colgarse o dispararse, saltar de edificios altos
o tomar una sobredosis de un fármaco peligroso. Con frecuencia, el
riesgo de un intento de suicidio es mayor cuando los enfermos co-
mienzan a recuperarse. Aún se ven a sí mismos como pecadores sin
valor y sin esperanza y, cuando despiertan de su astenia, pueden tener
la suficiente energía como para llevar a cabo su plan. Por desgracia al-
gunos también se llevan a sus familias con ellos. En su pesimismo pro-
fundo, pueden ver a los miembros de su familia igualmente carentes
de esperanza y les quitan la vida para salvarles de su miseria.

Además de estos síntomas nucleares de la depresión, algunos pa-
cientes tienen crisis de pánico. Otros pueden experimentar obsesio-
nes o compulsiones. Una compulsión especialmente frecuente es la
«horrible tentación» de utilizar un cuchillo o una pistola para matar
a un ser querido y la consiguiente necesidad desbordante de librar a
la casa de dichos objetos y de evitar tener contacto con ellos en el ex-
terior de la casa.
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su estado de ánimo o cómo se ven a sí mismos. En este caso la pre-
sentación puede ser una pérdida inexplicada de peso, insomnio,
agitación y otros signos.

Recientemente, se ha centrado mucha atención en los pacientes
cuyos episodios afectivos parecen estar asociados con los cambios de
estación. Los pacientes con depresión mayor que muestran este pa-
trón estacional tienden a presentar sus episodios depresivos en oto-
ño o invierno y parece que es más probable que exhiban hiperfagia y
exceso de somnolencia. Debe tenerse en cuenta que, aunque una de-
presión mayor puede mostrar un patrón estacional, dicho patrón se
encuentra con más frecuencia en el trastorno bipolar.

CURSO CLÍNICO
La depresión mayor es una enfermedad de recaídas y remisiones, ca-
racterizada en la mayoría de los pacientes por la recidiva de episo-
dios depresivos durante la vida, entre los cuales el paciente se man-
tiene más o menos en un estado normal de salud.

En alrededor de la mitad de los casos, el episodio depresivo pre-
senta una remisión total gradual en 6-12 meses; en el resto se obser-
va una remisión parcial o la persistencia del síndrome completo. Sin
embargo, en general el pronóstico a largo plazo de un determinado
episodio depresivo es bueno, con persistencia de menos de la décima
parte de los episodios de forma completa dos años después.

Tras la remisión del primer episodio de depresión, es difícil pre-
decir cuándo se va a presentar el segundo: en algunos pacientes pue-
de aparecer en menos de un año mientras que, en el otro extremo, en
otros el siguiente episodio puede no estar destinado a ocurrir antes
de que el paciente fallezca de alguna otra causa no relacionada, por
tanto quizá sean éstos los casos en los que sólo se presenta un episo-
dio depresivo en toda su vida. A pesar de esta amplia variabilidad,
parece que, de media, los intervalos entre episodios son de alrededor
de cinco años. Sin embargo, con el tiempo y con los sucesivos episo-
dios este intervalo se acorta, y la duración del episodio se alarga has-
ta que, en algunos casos, después de muchos años, los episodios «se
fusionan» y constituyen una depresión crónica.

COMPLICACIONES
Por lo general se produce una disminución del rendimiento en el
trabajo. La astenia y la pérdida de interés dejan atrás a los pacientes,
y las dificultades para recordar, concentrarse y tomar decisiones alte-
ran su capacidad para completar cualquier tarea que comienzan. Los
pacientes pueden perder ascensos, recibir advertencias o incluso ser
despedidos. Los niños y los adolescentes tienen un rendimiento es-
colar escaso por motivos similares, lo que, como ya se ha comentado
antes, coloca al niño en un riesgo de derivar hacia aquéllos cuyas al-
teraciones de conducta pueden constituir un patrón convincente de
comportamiento para el paciente.

Es típico que las relaciones con la familia y los amigos se resien-
tan. Los padres pueden ser incapaces de cuidar a sus hijos. Las desa-
venencias conyugales son frecuentes y pueden producirse separacio-
nes o divorcios.

La «automedicación», por lo general con alcohol o benzodiazepi-
nas, es bastante frecuente y en aquéllos predispuestos pueden causar
un patrón de abuso o incluso la dependencia de sustancias.

Son frecuentes las decisiones erróneas, de las que luego pueden
arrepentirse. Convencidos de su pronóstico pesimista, los pacientes
pueden decidir en contra de aprovechar oportunidades o es posible
que abandonen un proyecto que para ellos está ya arruinado.

Aquéllos con otras enfermedades pueden perder la esperanza en
su recuperación y suspenden sus tratamientos, con lo que aumen-
tan su sufrimiento.

La tasa global de suicidio en la depresión mayor es de alrededor
del 4%, que aumenta al 9% en pacientes hospitalizados.

Una pequeña parte, quizá el 15% de los pacientes depresivos, tie-
ne ideas delirantes o alucinaciones. Es típico que estos episodios
sean graves, con cambios psicomotores importantes. Aquéllos in-
clinados a la agitación pueden lamentarse sin cesar, deambular de
forma agitada por su habitación y suplicar su liberación. Aquellos
que desarrollan una inhibición psicomotriz pueden caer en un pro-
fundo estupor, durante el cual permanecen inmóviles durante ho-
ras o días, mudos, en ocasiones incontinentes, como sin vida. La
conciencia se nubla y, hasta la recuperación, algunos pacientes pue-
den no ser capaces de recordar sus experiencias durante este perío-
do de tiempo.

Las ideas delirantes son coherentes con el estado de ánimo, ya que
de un modo fantástico y extremo corresponden a éste y a la visión de
sí mismos. La culpa se extrema y los pacientes pueden confesar peca-
dos innombrables, imposibles. Han envenenado a sus hijos; su fami-
lia y sus amigos están encarcelados por algún crimen que el paciente
cometió. Creen que están condenados al infierno; sólo les quedan
unas horas de vida; se merecen la muerte y ésta está próxima. Las
ideas delirantes de persecución son también frecuentes y tienen un
rasgo peculiar en ellos. Los enfermos creen completamente que me-
recen dicha persecución por sus pecados y defectos miserables. Los
vecinos murmuran sobre ellos según salen de casa; la policía ha sido
alertada; se ha extendido una orden; la silla eléctrica está preparada;
no es necesario un juicio, ya que para ellos su culpa es evidente.

Pueden existir ideas delirantes de pobreza y nihilistas, que son
consonantes con la visión de sí mismos de los pacientes como caren-
tes de valor y de esperanza. No tienen dinero; no pueden pagar las
facturas y la familia vivirá en la miseria. Ver un extracto bancario fa-
vorable no tiene fiabilidad para ellos; saben que vendrán más factu-
ras, que es un fraude. Asociadas con estas ideas delirantes de pobreza
se encuentran las nihilistas. Los pacientes creen que están muertos o
casi muertos; su interior se ha convertido en polvo o en hormigón,
su cerebro se ha apergaminado; el corazón se ha secado por la falta
de sangre. En casos extremos, los pacientes aseguran que en realidad
están muertos. En otros casos pueden insistir en que todos los que le
rodean están muertos. La muerte ha cubierto el mundo y sólo ha de-
jado robots o autómatas.

Puede haber alucinaciones auditivas, que suelen reflejar las ideas
delirantes del paciente. Las voces pueden acusarles o anunciarles su
ejecución. Pueden escuchar el zumbido de la silla eléctrica mientras
se prepara para la ejecución. También puede haber alucinaciones vi-
suales, aunque menos frecuentes. Pueden aparecer cadáveres decapi-
tados. Son infrecuentes las alucinaciones olfatorias, gustativas y tác-
tiles. Algunos pueden oler a carne podrida.

Todas estas descripciones se aplican más especialmente a los
adultos. La presentación de un episodio depresivo en la infancia o,
años más tarde, en aquéllos con retraso mental puede ser muy dis-
tinta. En los niños prepúberes, uno de los primeros indicadores de
depresión puede ser la falta de su ganancia de peso. También puede
existir irritabilidad. Asimismo, algunos niños desarrollan ansiedad
grave ante la perspectiva de la separación de sus padres, y pueden
tener numerosas quejas de cefaleas, dolores abdominales y malestar
general. Entre los adolescentes pueden aparecer alteraciones impor-
tantes del comportamiento. Puede haber rebeldía e irritabilidad.
Existe fracaso escolar debido a las dificultades para la concentra-
ción, y los pacientes se juntan con otros que tienen un trastorno di-
social y pueden adoptar sus actitudes y comportamientos. En los
ancianos, la agitación y las preocupaciones hipocondríacas son fre-
cuentes y, de hecho, el paciente puede negar sentirse deprimido en
absoluto. En estos enfermos ancianos la memoria y la concentra-
ción pueden estar tan alteradas que se produce demencia. En el pa-
sado esto se ha denominado «seudodemencia», presumiblemente
para distinguirla de otras formas de demencia. Sin embargo, un tér-
mino mejor y más reciente es «síndrome de demencia de la depre-
sión». Los pacientes con retraso mental son incapaces de describir
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ETIOLOGÍA

Parece que la depresión mayor es en parte hereditaria. Entre los fa-
miliares de primer grado de estos enfermos, su prevalencia es dos o
tres veces mayor que entre los mismos parientes de controles sanos.
Además, mientras que la tasa de concordancia de los gemelos dici-
góticos es de alrededor del 20%, entre los gemelos monocigóticos
aumenta a aproximadamente el 50%. Los resultados de estudios de
adopción también respaldan la función de la herencia en la depre-
sión mayor. Sin embargo, a pesar de estos hallazgos, en estudios ge-
néticos no se ha identificado todavía ningún locus o gen que pueda
asociarse con fiabilidad con esta enfermedad, lo que indica que con
toda probabilidad la depresión mayor es genéticamente compleja e
implica no sólo múltiples genes, sino también, posiblemente, varias
formas de herencia.

Como cabría esperarse, en este trastorno existen alteraciones en
el eje hipotalamohipofisario y la gran mayoría de los pacientes no
mostrará supresión en la prueba de supresión de la dexametasona,
una atenuación de la respuesta de TSH a TRH o de la respuesta de la
hormona de crecimiento a la clonidina. Esta ausencia de supresión
(DST) se ha estudiado en profundidad y se ha observado una rela-
ción clara con cambios hipotalámicos: la concentración de factor li-
berador de corticotropina (CRF) en los núcleos paraventriculares y
supraópticos del hipotálamo es elevada, y la respuesta de ACTH al
CRF exógeno está atenuada, como cabría esperar en una estimula-
ción excesiva de la hipófisis por CRF endógeno. De forma similar,
parece que es probable que la atenuación de la respuesta de TSH a
TRH esté relacionada con cambios hipotalámicos, ya que se ha ob-
servado un aumento de la concentración de TRH en el LCR en los
pacientes deprimidos.

También existen alteraciones en la estructura del sueño, como
podría esperarse, de las cuales la más interesante es el acortamiento
de la latencia de la fase REM. En las personas sanas el sueño REM
puede inducirse mediante la perfusión de agentes colinérgicos, y en
los pacientes con depresión mayor se produce un aumento de la sen-
sibilidad a dos fármacos colinérgicos, arecolina y donepezilo, y se
observa un inicio más rápido del sueño REM tras su perfusión.

En la depresión mayor puede haber o no alteraciones neuroana-
tómicas: hasta ahora los estudios de RM no han proporcionado re-
sultados concluyentes. En estudios con PET generalmente se ha indi-
cado una hipofrontalidad bilateral que, en algunos estudios, se ha
observado que es más pronunciada en el lado izquierdo.

El indudable éxito de varios antidepresivos ha dirigido la atención
hacia las aminas biogénicas: dado que todos los antidepresivos tienen
efectos sobre el funcionamiento noradrenérgico y serotoninérgico,
parece razonable asumir que existe una alteración complementaria
en estas aminas en los pacientes con depresión mayor. A pesar de los
grandes esfuerzos realizados ha sido difícil obtener hallazgos consis-
tentes en relación con estas aminas, a excepción de que, en los pa-
cientes con depresión mayor que se encuentran en remisión induci-
da por ISRS, una depleción de triptófano, el precursor dietético de la
serotonina, suele acompañarse de inmediato por una recaída rápida
de los síntomas depresivos.

La herencia, aunque tiene gran importancia en la depresión ma-
yor, no puede ser la causa de todos los casos y es obvia la importan-
cia de los factores ambientales. Entre los distintos factores postula-
dos, parece que una pérdida durante los primeros años de la infancia
puede ser el más importante. Una pérdida significativa, como por
ejemplo por una muerte o un divorcio, también parece ser un desen-
cadenante importante de los episodios en la vida adulta. Sin embar-
go, la importancia de estos factores desencadenantes tiende a dismi-
nuir con los sucesivos episodios, ya que cuando éstos se repiten se re-
quiere ninguno o muy poco para que aparezca el siguiente episodio.

La integración de los anteriores factores etiológicos en una teoría
coherente es problemática y suele implicar cierta especulación. Con

esta advertencia en mente, parece razonable concluir que la depre-
sión mayor se caracteriza por una alteración hereditaria de grado va-
riable del funcionamiento de las vías noradrenérgicas, serotoninér-
gicas o colinérgicas, hipotalámicas (o de las estructuras límbicas re-
lacionadas) y determinadas estructuras del tronco del encéfalo
(como el locus caeuruleus noradrenérgico, el núcleo serotoninérgico
dorsal del rafe y el núcleo pedúnculopontino colinérgico), las cuales,
aunque reversibles de forma espontánea al principio, al final se vuel-
ven permanentes con los repetidos episodios. También parece plau-
sible concluir que una pérdida en la infancia o la edad adulta puede
agudizar esta alteración hereditaria, o incluso es posible que, en al-
gunos casos, sea la causa pero que una vez que estas alteraciones apa-
recen, persisten.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Durante el curso normal de la vida, tras los acontecimientos adver-
sos, en especial las pérdidas, se producen síntomas depresivos. Un
ejemplo frecuente es el duelo que sigue a la muerte de un ser queri-
do. Sin embargo, en ocasiones, en especial cuando estos síntomas
son graves o de larga duración, el médico debe decidir si el paciente
está inmerso en una depresión «reactiva», es decir una reacción
«normal» al acontecimiento, o si éste ha desencadenado un episodio
depresivo que podría perpetuar los síntomas mucho después de que
el paciente se haya recuperado «con normalidad» y «lo haya supe-
rado». Para esta distinción son útiles cuatro puntos. En primer lu-
gar, se debe considerar si la gravedad de los síntomas es despropor-
cionada al acontecimiento. Cabe esperar síntomas graves tras la
muerte de un hijo, pero no por la pérdida de un ascenso. En segundo
lugar, hay que considerar la duración de los síntomas. En los casos en
los que el acontecimiento adverso no continúa, una duración supe-
rior a 6 meses y con certeza por encima de un año es muy sugestiva
de que se ha superpuesto otro proceso. En tercer lugar, debe prestar-
se atención a los síntomas que, aunque no sean infrecuentes en un
episodio depresivo, sí lo son en una depresión «normal» o «reacti-
va», como la culpa grave y la autodesaprobación que no remiten, el
cambio psicomotor importante y prolongado, el insomnio de mitad
de la noche o el despertar precoz y, con mayor seguridad, las ideas
delirantes o las alucinaciones de cualquier tipo. En cuarto lugar, y
por último, debe considerarse si existen antecedentes personales o
familiares de depresión mayor, ya que esto incrementa la probabili-
dad de que haya sobrevenido un episodio depresivo. En general, se
investiga si los síntomas del paciente, de una forma u otra, se han
convertido en «autónomos» y han logrado una vida propia, con in-
dependencia del acontecimiento que los haya desencadenado.

La distimia se caracteriza por la presencia de síntomas depresivos
crónicos, aunque por lo general leves, que en ocasiones surgen de
novo a partir de un funcionamiento eutímico, por lo que el médico
puede preguntarse si se trata de una distimia o quizá es sólo un pró-
dromo largo de un episodio depresivo. De hecho, si el paciente ha
presentado episodios depresivos previos, podría inclinarse hacia el
diagnóstico de un período prodrómico, mientras que si no presenta
estos antecedentes, se diagnosticaría una distimia pero habría que
mantenerse alerta por si se produjera un episodio que requiriera una
revisión del diagnóstico.

La distinción entre un episodio depresivo como parte de una de-
presión mayor y un episodio depresivo como parte de un trastorno
bipolar es esencial y, en ocasiones, muy difícil. De hecho, con antece-
dentes de manía se descarta de forma definitiva el diagnóstico de
depresión mayor. Sin embargo, la obtención de estos datos puede ser
muy difícil. Es posible que los pacientes deprimidos embebidos en su
pesimismo simplemente sean incapaces de recordar si han sido ma-
níacos. Las experiencias de euforia o el aumento de la vitalidad pue-
den estar tan alejadas de su existencia actual que no les vienen a la
mente. En este caso es muy importante preguntar a fondo a los fami-
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pueden complicarse con signos de depresión. En este caso, como en
el trastorno obsesivo-compulsivo, dichos signos sólo aparecen en el
contexto de los demás síntomas de estas enfermedades.

El trastorno esquizoafectivo de tipo depresivo se distingue de la
depresión mayor por la persistencia de síntomas psicóticos en los in-
tervalos entre los episodios.

El trastorno por ansiedad generalizada se distingue de un episo-
dio depresivo con agitación por la ausencia relativa de síntomas
como astenia, pérdida de interés, culpa e insomnio de mitad de la
noche o despertar precoz.

La depresión secundaria, como la que se produce en el síndrome
de Cushing, el hipotiroidismo y en otras enfermedades, se analiza en
el capítulo correspondiente.

El alcoholismo activo, la privación de alcohol y de cocaína o esti-
mulantes se suelen complicar con síntomas depresivos, que pueden
ser graves. Sin embargo, en este caso los síntomas comienzan a desa-
parecer de forma espontánea tras 3 o 4 semanas de abstinencia.

En la anorexia nerviosa la pérdida significativa de peso suele
acompañarse de síntomas depresivos, que por lo general desapare-
cen bastante rápido con la restauración del peso.

En los ancianos, la depresión se suele manifestar con una pérdida
importante de memoria y de concentración, mientras que a veces
otros síntomas son relativamente insignificantes. Esta «depresión
con síndrome de demencia» puede sospecharse cuando existen ante-
cedentes de episodios previos de depresión o cuando las respuestas
incorrectas en la exploración del estado mental parecen radicar en
una incapacidad para reunir el esfuerzo de contestarlas. También
debe tenerse en cuenta la posibilidad de que concurran una depre-
sión con síndrome de demencia y alguna otra enfermedad que pro-
duzca demencia, como la enfermedad de Alzheimer.

TRATAMIENTO
El tratamiento global de la depresión mayor se divide en tres fases: el
tratamiento «agudo» dirigido al episodio depresivo actual, el trata-
miento «de continuación» dirigido a prevenir una recaída en el epi-
sodio actual y el tratamiento «preventivo» o «de mantenimiento» di-
rigido a la prevención de episodios futuros.

En relación con el tratamiento agudo de un episodio depresivo,
además de la psicoterapia de apoyo de rutina, se pueden utilizar fár-
macos antidepresivos o un método psicoterapéutico específico,
como la terapia cognitiva, o, en ocasiones, una combinación de am-
bos. Dado que se ha demostrado que la terapia cognitiva (y un enfo-
que relacionado, la psicoterapia interpersonal) sólo es eficaz en pa-
cientes con episodios depresivos leves o moderados, no es la primera
elección en aquéllos con depresión grave o con síntomas psicóticos,
como alucinaciones o ideas delirantes. Sin embargo, los antidepresi-
vos son eficaces con independencia de la gravedad; a continuación se
expone el esquema para su utilización.

El paso inicial consiste en seleccionar un antidepresivo entre los
distintos grupos disponibles, cada uno de los cuales se analiza con
detalle en su respectivo capítulo en la sección de Psicofarmacología.
Entre estos grupos se incluyen ISRS (p. ej., citalopram), tricíclicos
(p. ej., nortriptilina), IMAO (p. ej., fenelzina) y un grupo mixto en el
que se encuentran los fármacos venlafaxina, mirtazapina, bupro-
pión, nefazodona y trazodona. Al realizar esta selección se deben
considerar varios aspectos: en primer lugar, su eficacia global, en se-
gundo lugar, los antecedentes personales o familiares de tratamiento
antidepresivo, con atención especial a la eficacia y la tolerabilidad, en
tercer lugar, los efectos adversos previstos, en cuarto lugar, las posi-
bles interacciones entre fármacos y, en quinto lugar, la letalidad de la
sobredosis.

En primer lugar, parece que los distintos antidepresivos tienen,
por lo general, la misma eficacia en el alivio de la depresión. Sin em-
bargo, puede haber determinadas excepciones a esta regla. Existen

liares y amigos. Además, aunque pueda asegurarse con certeza que
no existen antecedentes de manía, todavía surge la pregunta de si po-
dría producirse un episodio maníaco en los próximos años. En la
mayoría de los pacientes con trastorno bipolar la enfermedad co-
mienza con un episodio depresivo y es posible que se produzcan más
de uno antes del episodio maníaco. Para valorar el riesgo de un futu-
ro episodio maníaco se utilizan cuatro vías. En primer lugar, se de-
termina el número de episodios depresivos previos, si los ha habido,
y el tiempo transcurrido desde el primero hasta el actual. Cuando
han existido cinco o más, o una duración de al menos 10 años desde
el primer episodio depresivo hasta el actual, hacen que la probabili-
dad de un episodio maníaco futuro sea muy baja. En segundo lugar,
se determina si se produjo un episodio depresivo mayor en la infan-
cia o durante los primeros años de la adolescencia: en los pacientes
con episodios depresivos de inicio tan precoz la probabilidad de un
episodio maníaco durante su vida es mayor que en aquéllos en los
que dicho primer episodio no se produjo hasta la edad adulta. En
tercer lugar, debe preguntarse sobre los antecedentes familiares de
manía. Aunque éstos pueden encontrarse en los parientes de pacien-
tes con depresión mayor, son mucho más frecuentes entre los fami-
liares de aquéllos con trastorno bipolar. En cuarto lugar, debe explo-
rarse con detalle la sintomatología del episodio actual para buscar
características que, aunque sí pueden encontrarse en el episodio de-
presivo de una depresión mayor, son mucho más habituales en una
depresión bipolar. Las depresiones bipolares tienden a tener un ini-
cio agudo, al contrario que las depresiones mayores, que suelen ser
graduales. Respecto a los síntomas, la depresión bipolar tiende a ca-
racterizarse por inhibición psicomotriz, hiperfagia y exceso de som-
nolencia, mientras que en la depresión mayor más bien se suele ob-
servar agitación, insomnio y anorexia con pérdida de peso; además,
aunque en esta última puede haber síntomas psicóticos, éstos son
mucho más frecuentes en la depresión bipolar. Otro punto impor-
tante que debe tenerse presente al evaluar la sintomatología depresi-
va es que «un rasgo de manía» significa que, más que un episodio
depresivo, en realidad se está ante un episodio «maníaco mixto» con
un predominio importante de los síntomas depresivos. Entre los
ejemplos se incluyen: una «fuga de ideas» que podría confundirse
con las rumiaciones incesantes que aparecen en la depresión mayor,
una importante labilidad emocional y cierta excitación interna que
pueden confundirse con la agitación de la depresión mayor. Cierta-
mente, si el paciente deprimido aparece con una guirnalda en la ca-
beza o un alegre ojal en su chaqueta, aunque sólo sea durante algu-
nos momentos, podría empezar a dudarse de que se tratara de un
episodio depresivo «puro».

La depresión atípica es una entidad controvertida: antes se creía
que era un trastorno distinto a la depresión mayor, mientras que el
pensamiento actual mantiene que se trata de una variante. En esta
obra se trata por separado en el capítulo 76. Se considere un trastor-
no separado o una variante, existe acuerdo general sobre cuáles son
las características atípicas, sobre todo reactividad emocional, sensi-
bilidad al rechazo, astenia plomiza, exceso de somnolencia e hiper-
fagia.

Por lo general, la depresión posparto, como se analiza en el capí-
tulo correspondiente, sólo se diagnostica cuando los episodios de-
presivos «circunscriben» exclusivamente al período posparto inme-
diato y no se producen en otros momentos.

El trastorno disfórico menstrual, como se explica en el capítulo
correspondiente, se distingue por la remisión inmediata de los sínto-
mas con el inicio de la menstruación.

El trastorno obsesivo-compulsivo con frecuencia se acompaña de
síntomas depresivos, precedidos mucho antes por obsesiones y com-
pulsiones un largo tiempo. Por el contrario las obsesiones o compul-
siones aisladas que en ocasiones complican un episodio depresivo
están precedidas por síntomas depresivos importantes. El trastorno
por estrés postraumático, el síndrome de Briquet y la hipocondría
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signos de que la venlafaxina y los tricíclicos poseen una eficacia ma-
yor que el resto de los fármacos. Además, parece que la trazodona
puede ser algo menos eficaz que las otras. Sin embargo, estas posibles
diferencias en la eficacia no son más que ligeras.

En segundo lugar, se deben investigar con detalle los antecedentes
personales o familiares del tratamiento con un antidepresivo, con es-
pecial referencia, no sólo a la eficacia sino también a los efectos se-
cundarios. Los antecedentes tienden a repetirse y si un paciente res-
pondió bien a un fármaco determinado en el pasado, con escasos o
nulos efectos secundarios, tendrá sentido considerar la utilización de
este fármaco de nuevo. Los antecedentes familiares son unos predic-
tores menos potentes, pero tienen cierto efecto.

En tercer lugar, se debe considerar la carga de los efectos secunda-
rios previsibles. La ganancia de peso puede ser un factor significativo
a largo plazo y, en este aspecto, es probable que sea preferible usar un
ISRS antes que un tricíclico o mirtazapina. Los efectos secundarios
sexuales (p. ej., disfunción eréctil, disminución de la lubricación, re-
traso del orgasmo) son frecuentes con la mayoría de los antidepresi-
vos, con las notables excepciones de mirtazapina, bupropión y nefa-
zodona. Es improbable que se produzca hipotensión ortostática, con
posibilidad de caídas o infartos cerebrales en ancianos, con el uso de
ISRS, venlafaxina, bupropión y mirtazapina, pero sí son efectos fre-
cuentes con los tricíclicos. Estos últimos pueden inducir o agravar
arritmias cardíacas, pero los ISRS conllevan escaso riesgo a este res-
pecto. Los tricíclicos (en especial maprotilina y clomipramina), el
bupropión y la venlafaxina, reducen el umbral convulsivo, algo que
es especialmente importante en aquéllos con antecedentes de con-
vulsiones o, en el caso del bupropión, en pacientes con antecedentes
de bulimia, ya que estos enfermos, por razones poco conocidas, pue-
den tener una especial tendencia a sufrir convulsiones si se tratan
con este fármaco. Otro efecto secundario que se debe considerar es la
sedación, que tiende a ser más importante con los tricíclicos (a ex-
cepción de la nortriptilina, la protriptilina y la desipramina), mirta-
zapina, nefazodona y trazodona que con otros fármacos, como los
ISRS. En el pasado se creyó que este efecto secundario podría apro-
vecharse en los pacientes agitados, ya que se creía que la agitación
respondía mejor a un fármaco sedante, como un tricíclico, que a
otros fármacos, como los ISRS: sin embargo, se ha descubierto que
esto no es así.

En cuarto lugar, deben considerarse las posibles interacciones far-
macológicas con otros medicamentos que esté tomando el paciente, o
sea probable que esté utilizando. A este respecto, los fármacos más
«limpios» son los ISRS citalopram y escitalopram, y con diferencia los
más problemáticos son los IMAO. De hecho, la lista de fármacos (y
alimentos) que deben evitarse cuando se toma uno de los IMAO dis-
ponibles es de tal longitud que estos fármacos suelen ser la última
elección en el tratamiento de la depresión mayor.

En quinto y último lugar, debe considerarse la posible letalidad
de estos fármacos en el caso de una sobredosis. A este respecto, los
ISRS son, sin duda, los fármacos más seguros, seguidos de venlafaxi-
na, mirtazapina y nefazodona: los triclíclicos y los IMAO son, con
diferencia, los más peligrosos.

Dado el gran número de antidepresivos disponibles y las múlti-
ples consideraciones implicadas en su selección, dar con la primera
elección en un paciente determinado es una tarea muy compleja que
debe realizarse de forma individual. Siendo todos los demás factores
equivalentes, sin embargo, destacan varias buenas elecciones, como
el ISRS escitalopram, el tricíclico nortriptilina y, del grupo mixto, el
bupropión, la mirtazapina o la venlafaxina.

Una vez que se elige un fármaco, debe realizarse una «prueba
adecuada», siempre y cuando no se aprecien efectos secundarios ina-
ceptables. Una «prueba adecuada» significa tratar con una dosis
«adecuada» durante un período «adecuado» de tiempo. En general,
se aumenta la dosis según lo tolerado hasta la dosis «media» de ese
fármaco, como se describe en los correspondientes capítulos; hay

que tener en cuenta que en ancianos, pacientes debilitados y aquéllos
con enfermedad hepática significativa las dosis son menores. En este
momento no se requieren niveles plasmáticos, a excepción de la nor-
triptilina, que es probable que tenga una «ventana terapéutica». Por lo
general, no cabría esperar demasiada mejoría en las primeras 1-2 se-
manas tras alcanzar una dosis «media»; si no se aprecia ninguna al fi-
nal de la tercera semana debería asumirse que, al menos a la dosis ac-
tual, es probable que el fármaco no sea útil. Sin embargo, en los casos
en los que sí hay una mejoría en 3 semanas, debe comunicarse al pa-
ciente que puede tardar hasta 3 meses en observar el efecto pleno.

Si, después de alrededor de 3 semanas, existe una mínima o nula
mejoría, deberían comprobarse los niveles de tiroxina y TSH, si no se
ha hecho ya. El hipotiroidismo, incluso si sólo es «bioquímico», aun-
que sólo se manifieste con un nivel elevado de TSH, atenuará la res-
puesta a los antidepresivos y debe corregirse. Si los niveles de tiroxi-
na y TSH son normales, podría considerarse aumentar la dosis del
antidepresivo, siempre que los efectos secundarios sean tolerables.
Con la excepción de nortriptilina, que, como se ha comentado antes,
tiene una «ventana terapéutica», parece que para la mayoría de los
demás antidepresivos la curva dosis-respuesta suele ser lineal y, por
tanto, se puede aumentar la dosis de forma gradual hasta el máximo
descrito para cada fármaco en su correspondiente capítulo.

Si el paciente no responde al tratamiento con dosis elevadas y el
perfil tiroideo es normal, o si los efectos secundarios impiden un in-
cremento significativo de la dosis, puede considerarse cambiar a otro
antidepresivo o intentar una combinación. El cambio de fármaco es
una opción viable, aunque debe seleccionarse entre antidepresivos
de un grupo diferente. En algunos casos, se debe actuar con precau-
ción al hacer la transición a causa de las posibles interacciones far-
macológicas: por ejemplo, dada la larga semivida de algunos ISRS y
su capacidad para inhibir el metabolismo de los tricíclicos, por lo ge-
neral, al cambiar un ISRS por un tricíclico, éste se debe introducir
poco a poco tras la retirada del ISRS. También es viable el tratamien-
to combinado, pero en estudios doble ciego sólo se ha demostrado la
eficacia de un pequeño número de combinaciones, como los si-
guientes: litio más un tricíclico o un ISRS; olanzapina (a dosis de
10 mg) más fluoxetina; triyodotironina (a dosis de 50 µg) más un
tricíclico y, por último, un tricíclico más un IMAO. Esta última com-
binación es bastante peligrosa y es probable que deba considerarse la
última opción. Con independencia de si se sustituye un fármaco por
otro o se intenta una combinación, deberá realizarse de nuevo una
«prueba adecuada», para garantizar que las dosis sean adecuadas y
que se espera al menos tres semanas para apreciar una respuesta.

En este momento, si la respuesta es mínima o casi nula, debería
considerar otros fármacos únicos diferentes o distintas combinacio-
nes. Lo lejos que se llegue en este caso depende sobre todo de la gra-
vedad de la depresión. Si es tolerable, podría considerarse realizar
nuevas pruebas terapéuticas. Si, sin embargo, existe una gran mor-
bilidad o un riesgo significativo de muerte, debería considerarse
la TEC.

Aunque este esquema es aplicable en general a la mayoría de los
casos, hay excepciones. En primer lugar, en los casos graves que re-
quieren ingreso hospitalario podría considerarse la comprobación
inmediata del perfil tiroideo y comenzar con un incremento rápido
de la dosis de un fármaco único o una combinación. En segundo lu-
gar, en el paciente con alto riesgo de suicidio o en los casos en los que
la depresión es potencialmente mortal por otros aspectos (p. ej., a
causa de una pérdida de peso extrema), puede ser adecuado elegir
inmediatamente la TEC, ya que sigue siendo el tratamiento más efi-
caz y más rápido para la depresión. En tercer lugar, existe cierto de-
bate sobre si es necesario el uso de antipsicóticos para tratar los epi-
sodios depresivos acompañados de síntomas psicóticos. En algunos
casos, el tratamiento agresivo mediante los esquemas explicados an-
tes logra una remisión, no sólo de los síntomas depresivos típicos
sino también de las ideas delirantes y las alucinaciones. Ciertamente,
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éste es el caso en el que se utiliza la TEC. Sin embargo, la mayoría de
los clínicos tratará a estos pacientes con una combinación de un an-
tipsicótico de segunda generación y un ISRS.

Antes de dejar este análisis sobre el tratamiento agudo de un epi-
sodio depresivo con antidepresivos, es necesario mencionar el al-
prazolam, la buspirona, los tratamientos «alternativos» como la
hierba de San Juan (hipericum) y determinados tratamientos expe-
rimentales. El alprazolam, a dosis de 3-6 mg puede ser tan eficaz
como un antidepresivo en las depresiones leves o moderadas. Sin
embargo, el riesgo de neuroadaptación y con frecuencia la gran di-
ficultad para suspender el tratamiento, lo convierte en una alterna-
tiva poco atractiva. La buspirona, a dosis elevadas (p. ej., de 60 mg o
más), parece que también es eficaz en las depresiones leves o mode-
radas, aunque su eficacia en comparación con otros fármacos no
está clara. De los fármacos «alternativos», la hierba de San Juan pue-
de ser útil en las depresiones leves, aunque su eficacia en las depre-
siones moderadas o graves es dudosa. Los tratamientos experimen-
tales comprenden la estimulación magnética transcraneal y la esti-
mulación del nervio vago. Se ha demostrado que ambas son
prometedoras en los casos resistentes al tratamiento, pero la expe-
riencia con ellas es aún demasiado limitada como para justificar su
utilización rutinaria. Si se eligiera una, es probable que la estimula-
ción magnética transcraneal, un procedimiento relativamente be-
nigno, fuera la primera elección, dado el carácter invasivo de la esti-
mulación del nervio vago.

Una vez que con el tratamiento «agudo» se ha logrado una remi-
sión de los síntomas depresivos, debe procederse al tratamiento «de
continuación». Hay que tener en cuenta que estos tratamientos no
alteran el curso natural del episodio depresivo en sí mismo, sino que
suprimen los síntomas. Como consecuencia, si cuando éstos remiten
se interrumpe el tratamiento, vuelven casi de forma invariable, por
lo general en pocas semanas o quizá en un mes o más. Por ello se re-
quiere un tratamiento de «continuación» hasta el momento en el
que el propio episodio depresivo remita de forma espontánea. En ge-
neral esto implica la continuación del tratamiento «agudo»; sin em-
bargo, en una minoría de los casos puede reducirse poco a poco la
intensidad del tratamiento sin que vuelvan los síntomas. Por ejem-
plo, si ha sido necesario combinar dos o más antidepresivos, puede
suspenderse uno de ellos de forma progresiva y mantener al pacien-
te con uno solo o, si un solo fármaco fue eficaz desde el principio, se
podría reducir la dosis. Sin embargo, en estos casos debe tenerse cui-
dado porque los pacientes suelen requerir para el tratamiento de
«continuación» una pauta muy similar, o idéntica, a la que funcionó
en la fase aguda. Si se utilizó TEC, se puede escoger entre continuar
con TEC de «mantenimiento», quizá con una frecuencia mensual o
utilizar un antidepresivo: en estos casos se ha demostrado la eficacia
de la paroxetina y la combinación de nortriptilina y litio. Sin embar-
go, aunque esto suele ser eficaz, algunos pacientes recaen, en cuyo
caso es probable que sea necesaria una prueba con TEC de manteni-
miento.

Como se ha mencionado, el tratamiento de continuación se debe
administrar durante todo el tiempo que dure el curso natural del
episodio depresivo. En los casos en los que el paciente tiene antece-
dentes de episodios depresivos de duración bastante uniforme y de-
limitada, ésta se puede tomar como una guía fiable de la del episo-
dio actual. Sin embargo, en la mayoría de los casos no se dispone de
esta guía, ya que puede que no haya habido ningún episodio previo
o, si los ha habido, tuvieron un inicio y una remisión tan indiferen-
ciados que su duración no pudo estimarse con fiabilidad. En estos
casos, se debe continuar el tratamiento de forma prolongada hasta
que el paciente haya estado asintomático durante al menos cuatro
meses consecutivos. Esta recomendación, determinada de forma
empírica, se basa en varias afirmaciones: en primer lugar, la inexis-
tencia de un tratamiento agudo perfecto; en segundo lugar, que
dada la naturaleza fluctuante de los síntomas depresivos, en ocasio-

nes se espera que durante el curso natural de la enfermedad se pro-
duzca un «pico» de la gravedad de los síntomas que podría «irrum-
pir» en el tratamiento y producir algunos síntomas en el paciente; y
en tercer lugar, cuanto más tiempo esté el paciente sin «irrupcio-
nes», más probable es que su episodio depresivo remita de forma
natural. Cuando llega el momento de retirar el tratamiento, dado
que todavía existe un pequeño riesgo de recaída, podría ajustarse
dicha interrupción en función de los acontecimientos de la vida del
paciente. Por ejemplo, puede que un enfermo no desee estar ex-
puesto al riesgo de la recaída cuando empieza en un nuevo trabajo,
al asumir cualquier nueva responsabilidad importante o al enfren-
tarse a un estrés importante. En la mayoría de los casos es prudente
suspender la retirada del tratamiento de continuación hasta que el
paciente sienta que puede manejar su vida y que es probable que se
mantenga así. En cualquier caso puede considerarse la vigilancia del
paciente al menos una vez más, quizá 2 o 3 meses tras la interrup-
ción del tratamiento de continuación para asegurarse de que el epi-
sodio depresivo ha remitido del todo.

Dado que la mayoría de los pacientes tiene un episodio posterior,
es adecuado proponer al enfermo un tratamiento preventivo, que se
suele recomendar cuando el intervalo eutímico entre episodios es
menor de 2 años o cuando, según experiencias previas, pueda prede-
cirse que un episodio futuro será lo bastante grave como para causar
sufrimiento o complicaciones significativas. Otro hecho que impul-
sa la recomendación del tratamiento preventivo es la sugerencia en
estudios recientes de que los episodios «engendran» otros futuros
en un proceso de «kindling», lo que indica que el control del episo-
dio presente puede reducir el riesgo de un aumento de la frecuencia
de episodios en el futuro. Si el paciente opta por el tratamiento pre-
ventivo, suele ser eficaz una extensión de la pauta de continuación;
no está clara la eficacia de la terapia cognitivo-conductual o la TEC.
Si el enfermo declina el uso de este tratamiento, se deberán revisar
los síntomas del período prodrómico experimentado en el pasado.
Instruidos de forma explícita por anticipado, los pacientes pueden
ser más capaces de reconocer los síntomas precoces en el futuro y
asegurar el tratamiento antes de que se agraven o le incapaciten.

Ya en la primera exploración del paciente deben considerarse las
tres fases del tratamiento: aguda, de continuación y preventiva. Para
muchos médicos en la elección del tratamiento de la fase aguda in-
fluye lo que se ha demostrado eficaz tanto en la continuación como
en la fase preventiva. Es entonces cuando claramente se ajusta mejor
el tratamiento antidepresivo; si estos fármacos funcionan en la fase
aguda, es del todo probable que también será eficaz para las fases de
continuación y preventiva.

Otra opción terapéutica es la fototerapia. Cada vez hay más
pruebas que apoyan su uso en los pacientes con episodios depresi-
vos de patrón estacional, con inicio en invierno y remisión en pri-
mavera. Los pacientes se exponen a luz de espectro completo a
2.500 lux durante alrededor de 2 horas cada mañana. Si no se apre-
cia respuesta en una semana, puede considerarse aumentar la dura-
ción de la exposición a 4 o incluso a 6 horas. Aunque algunos enfer-
mos parecen responder en otros momentos, como por ejemplo al
mediodía o por la noche, o a menores duraciones con intensidades
más elevadas (hasta incluso menos de media hora a 10.000 lux), es
prudente comenzar con la «dosis» de 2 horas por la mañana y con-
tinuar a partir de ahí. Es posible que algunos pacientes con patrón
estacional respondan a la fototerapia, tanto como tratamiento agu-
do como de continuación, mientras que otros requieren la adición
de un antidepresivo para lograr un alivio total. Dado que la fotote-
rapia requiere tiempo y para muchos pacientes es un tratamiento
poco práctico, debe tenerse en cuenta que la depresión mayor con
patrón estacional también responde a los antidepresivos sin necesi-
dad de fototerapia.

Las indicaciones de ingreso hospitalario son las siguientes: exis-
tencia de un riesgo significativo de suicidio, incapacidad significativa
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causada por los síntomas de depresión, lo que hace que los pacientes
se mantengan en casa o en el trabajo, enfermedad concurrente signi-
ficativa (p. ej., determinadas enfermedades cardíacas) que requiere
un control intensivo o el tratamiento agudo con TEC (por lo general
el tratamiento de continuación con TEC puede administrarse de
forma ambulatoria). En ocasiones, la decisión de hospitalizar es fá-
cil, por ejemplo, cuando el paciente ha intentado cometer suicidio
recientemente, está en peligro de ser despedido debido a que la aste-
nia y la mala concentración hacen imposible su trabajo, o acaba de
sufrir un infarto de miocardio. Sin embargo, la mayoría de los pa-
cientes se encuentra en una «zona gris», y en estos casos se requiere
un juicio clínico considerado con mucho cuidado.

La decisión de cuándo dar de alta a un paciente también requiere
un cuidadoso juicio clínico. Aunque podría ser deseable esperar has-
ta la remisión total de los síntomas depresivos, dicha estrategia suele
ser muy poco práctica dada la carga, financiera y de otros tipos, que
supone una estancia larga en el hospital. En la práctica, se espera
hasta que se ha establecido una «tendencia» ininterrumpida hacia la
mejoría. Dado que en la fase inicial del tratamiento son frecuentes
los contratiempos, no debería darse de alta al paciente al primer sig-
no de mejoría, sino que hay que esperar hasta que ésta se haya pro-
longado durante al menos 3 o 4 días consecutivos. También debe
tenerse en cuenta el sistema de apoyo del paciente. Aquéllos con es-
caso apoyo ambulatorio pueden requerir un tratamiento intrahospi-
talario más largo para permitir una recuperación mayor antes del
alta. Cuando el paciente dado de alta debe tomar un fármaco poten-
cialmente letal, se debe dispensar una cantidad subletal de compri-
midos.
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En la distimia, los pacientes presentan síntomas depresivos crónicos,
aunque de baja intensidad, que parecen persistir durante toda su
existencia, pasada, presente y probablemente futura.

La distimia es 11/2-3 veces más frecuente en mujeres que en varo-
nes, y parece ser un trastorno habitual, con una prevalencia vital de
alrededor del 6%.

Existe bastante controversia sobre si la distimia representa un
trastorno sui generis o más bien es una mera forma leve de la depre-
sión mayor. El hecho de que la gran mayoría de los pacientes con dis-
timia también experimentan en algún momento un episodio depre-
sivo pleno es un argumento en contra de la identidad entre los dos
trastornos; sin embargo, un pequeño porcentaje de enfermos con
distimia nunca sufre un episodio depresivo en su vida.

INICIO
El inicio de la distimia suele ser insidioso en la infancia o en la ado-
lescencia, y con menos frecuencia en la edad adulta. Por convenio,
aquéllos en los que aparece a los 21 años de edad o menos se dice que
tienen un «inicio precoz», mientras que cuando comienza después
de esta edad se dice que es de «inicio tardío».

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Estos pacientes suelen presentar un estado de ánimo deprimido y
afligido; en ocasiones puede existir cierto tono quejumbroso o irri-
tabilidad. El aspecto es pesimista, incluso sombrío. Todo lo toman
demasiado en serio, y ven la vida sólo como una oportunidad para
trabajar penosamente. Aunque los acontecimientos alegres, como un
ascenso, una graduación o el nacimiento de un hijo, pueden propor-
cionarles de forma temporal cierta calidez y estima, es típico que
vuelvan a sumergirse de nuevo en la miseria.

No tienen confianza en sí mismos. Las tareas o los factores estre-
santes nuevos les parecen muy difíciles y, aunque pueden cargar con
ellas con ceñuda determinación, en sus corazones sólo esperan el
fracaso.

Les resulta difícil pensar. Los pacientes pueden presentar pesadez
mental, sentirse lentos y no ser capaces de concentrarse. Es frecuente la
falta de resolución, y las decisiones pueden posponerse una y otra vez.

Es habitual la aparición de astenia y los pacientes pueden sentirse
agotados gran parte del tiempo.

Pueden aparecer preocupaciones hipocondríacas; estos enfermos
se preocupan por cefaleas leves o por molestias gastrointestinales, lo
que puede ocasionar numerosas consultas al médico. Es posible que
afecte al apetito y algunos pacientes pueden perder peso. Es frecuen-
te la dificultad para conciliar el sueño, que puede ser no reparador,
fragmentado.

Es habitual que existan trastornos de la personalidad concurren-
tes, como los tipos histriónicos y limítrofes. También puede coexistir
un trastorno por ansiedad.

CURSO CLÍNICO
Es típico que la distimia siga un curso crónico, con síntomas que
suelen fluctuar durante muchos años: aunque muchos pacientes en
ocasiones experimentan períodos de eutimia, estos intervalos suelen

ser breves, no duran más que días o semanas, rara vez más de un
mes. Como se ha mencionado antes, la gran mayoría de los pacientes
también desarrollará un episodio depresivo pleno en algún momen-
to, lo que se observa en alrededor de tres cuartas partes de los pa-
cientes en los cinco años posteriores al inicio e incluso en una pro-
porción mayor tras una década.

COMPLICACIONES
A causa de la ausencia de confianza en sí mismos y a las dificultades
para concentrarse, muchos pacientes logran escasos hitos de todos
los que están a su alcance. Los matrimonios y las amistades pocas ve-
ces les proporcionan las satisfacciones que deberían.

Las complicaciones similares durante la infancia o la adolescencia
pueden tener efectos devastadores y de larga duración sobre la vida
del paciente.

ETIOLOGÍA
La distimia y la depresión mayor se presentan en las mismas familias,
y en la actualidad se cree que tienen etiologías similares, si no idénti-
cas. De hecho, podría concebirse la distimia como un episodio depre-
sivo de duración muy larga que también tiene una gravedad baja.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La aparición de un episodio maníaco o hipomaníaco descarta la dis-
timia a favor del diagnóstico de trastorno bipolar o de ciclotimia,
respectivamente.

En la hipocondría también pueden existir síntomas depresivos,
aunque en este caso predomina la sospecha de la presencia de una
enfermedad grave y los síntomas depresivos son pasajeros. Por el
contrario, el paciente distímico acepta los razonamientos tranquili-
zadores del médico y continúa con los síntomas depresivos crónicos.

En ocasiones la infelicidad humana normal puede ser muy difícil
de distinguir de la distimia. Algunos pacientes sufren de verdad tan-
tos reveses, enfermedades e infortunios continuos que su depresión
crónica parece comprensible. Sin embargo, en general, para la mayo-
ría, la vida no está llena de desgracias constantes, y mediante un in-
terrogatorio detallado del paciente y de los que le conocen desde
hace mucho tiempo se puede encontrar un período de tiempo en el
que no hubo tantas penas. En estos momentos si se averigua que
el paciente se fue sintiendo mejor y permaneció así hasta la siguien-
te desgracia inevitable, se puede abogar por la infelicidad y descartar
la distimia. Por supuesto se aplicaría lo contrario si el paciente no se
«reanimase». Si no se encuentra un antecedente de tal período de
tranquilidad, podría intentarse un «diagnóstico según la respuesta al
tratamiento» y tratar al enfermo con un antidepresivo.

El diagnóstico diferencial entre distimia y depresión mayor es, al
menos, problemático, ya que al enunciar como principio que existen
dos trastornos se puede ser culpable del pecado lógico de realizar
una distinción donde no existen diferencias. El convenio actual dicta
que cuando los pacientes con síntomas depresivos crónicos y de baja
intensidad desarrollan un episodio depresivo pleno, se realicen dos
diagnósticos, a saber distimia más depresión mayor, por lo que estos
pacientes se caracterizan por tener «depresiones dobles». Sin embar-

75 Distimia
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go, en estos casos parecería igual de razonable realizar una simple re-
visión del diagnóstico de distimia y cambiarlo por el de depresión
mayor, con la aclaración de que el episodio depresivo actual ha teni-
do un período prodrómico extraordinariamente largo.

TRATAMIENTO
Tanto los tricíclicos como los ISRS son eficaces, y el tratamiento pue-
de realizarse como se indicó en el capítulo sobre la depresión mayor
para las fases agudas y de continuación del episodio depresivo. Dada
la naturaleza leve de los síntomas que se aprecian en la distimia, tam-
bién podría considerarse una psicoterapia como la cognitivo-con-
ductual.
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La depresión atípica tiene una condición nosológica controvertida:
en un principio concebida como un trastorno específico distinto de
la depresión mayor, en la actualidad la mayoría de los autores consi-
dera que sólo representa una variante de depresión mayor, o, como
se denomina, trastorno depresivo mayor con características atípicas.
Sin embargo, dado que aún no se han realizado estudios definitivos,
en este libro se trata como un trastorno diferente.

La característica cardinal de la depresión atípica es la presencia de
la reactividad del estado de ánimo y la sensibilidad al rechazo: es tí-
pico que los pacientes se reanimen cuando se sienten queridos y cui-
dados, pero son en extremo sensibles a cualquier indicio de rechazo
y siempre son vulnerables a los síntomas depresivos si éstos se pro-
ducen o con la simple amenaza de surgir.

Aunque la prevalencia de depresión atípica no se conoce, la im-
presión clínica es que no es infrecuente; probablemente es tres veces
más habitual en mujeres que en varones.

A02911-074-085 (134-163)  7/3/05  16:09  Página 143



Los pacientes con trastorno histriónico de la personalidad son, de
forma similar, muy sensibles al rechazo y pueden sentirse deprimi-
dos cuando éste surge, aunque rara vez se encuentra la tríada men-
cionada antes; de hecho, la depresión del paciente con trastorno his-
triónico de la personalidad parece un instrumento que el enfermo
utiliza para manipular a los demás, más que algo que le controle.

TRATAMIENTO
La fenelzina, a dosis de al menos 60 mg diarios, es claramente mejor
que la imipramina, y, por extensión, probablemente también que
otros tricíclicos. La fluoxetina, aunque no es terapéuticamente supe-
rior a la imipramina, se tolera bien. La terapia cognitiva parece ofre-
cer una alternativa viable a la fenelzina para muchos pacientes.
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144 Sección V � Trastornos del estado de ánimo

El trastorno disfórico premenstrual es un ejemplo clásico de trastor-
no episódico o cíclico. Las mujeres que lo sufren experimentan epi-
sodios sintomáticos recidivantes, autolimitados, que están íntima-
mente ligados a los acontecimientos del ciclo menstrual. Aunque el
momento de inicio del episodio es variable, desde horas hasta dos
semanas antes del comienzo de la menstruación, su finalización es
casi prácticamente invariable, ya que los síntomas remiten en los pri-
meros días de la menstruación. Durante el episodio, las pacientes ex-
perimentan síntomas depresivos y refieren hinchazón, mastalgia y
fenómenos relacionados.

Aunque la prevalencia del trastorno disfórico premenstrual no se
conoce con certeza, es probable que se produzca en 3-8% de las mu-
jeres que menstrúan.
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empeoran los síntomas y que los ISRS constituyen tratamientos
eficaces.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Muchos otros trastornos pueden empeorar durante el período pre-
menstrual, algo que se cumple en especial en la distimia o en un epi-
sodio depresivo de una depresión mayor o de un trastorno bipolar.
Sin embargo, a diferencia de los síntomas del trastorno disfórico
menstrual, los de estos trastornos no remiten del todo con el inicio
de la menstruación; más bien vuelven a sus niveles iniciales. En casos
dudosos, la utilización de un registro de los síntomas diarios duran-
te dos o tres ciclos menstruales consecutivos puede ser útil.

Las pacientes con dismenorrea presentan dolores cólicos, hincha-
zón, cefaleas y similares. Sin embargo, estos síntomas no se producen
antes, sino después del inicio de la menstruación, y no se acompañan
de síntomas depresivos.

TRATAMIENTO
Los ISRS constituyen la piedra angular del tratamiento, de entre los
que la fluoxetina a 20 mg/d y la sertralina a 100 mg/d tienen la mayor
parte del apoyo: en ambos casos a menudo es posible restringir el
tratamiento a la fase lútea del ciclo sin que haya ninguna pérdida de
eficacia. Venlafaxina, a dosis de 150 mg/d, puede también ser eficaz,
pero existen escasos datos favorables sobre bupropión, desipramina
u otros antidepresivos. Alprazolam fue también eficaz a dosis de
0,75-4,0 mg diarios durante la fase lútea.

Se han intentado diversos tratamientos hormonales, con resulta-
dos variables. Aunque las preparaciones con estrógenos pueden ser
eficaces, es probable que la progesterona no lo sea. Los análogos de la
hormona liberadora de gonadotropinas pueden ser eficaces, pero in-
ducen anovulación en la mayoría de los casos. Otros tratamientos,
como bromocriptina, piridoxina y los betabloqueantes, no han en-
contrado un apoyo muy sólido.

Capítulo 78 � Tristeza del posparto 145

Quizá la mitad de todas las mujeres experimentan tras el parto la
«depresión posparto». Aunque esta alta incidencia puede sugerir que
es una reacción «normal», el hecho de que la sintomatología clínica
sea con frecuencia tan ajena al carácter de la paciente es un argu-
mento a favor de que esta «tristeza» pueda representar un trastorno
específico.
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endocrinológicos no han proporcionado, hasta el momento, hallaz-
gos sólidos, aunque el más prometedor es la asociación entre la pre-
sentación de la depresión y una disminución más rápida de los ni-
veles de progesterona en el posparto inmediato. En dos estudios se
ha encontrado una elevación de los receptores alfa-2 de las plaque-
tas en estas pacientes en comparación con mujeres no afectadas, lo
que sugiere la existencia de alteraciones en la función de las aminas
biogénicas.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La depresión posparto tiene un inicio más tardío, menos labilidad y
más síntomas «vegetativos» típicos. Es importante el hecho de que,
dada la elevada prevalencia de la tristeza posparto, no es insignifi-
cante la proporción de mujeres con esta entidad que desarrollan una
depresión posparto, y, por tanto, la persistencia de síntomas depresi-
vos durante más de dos semanas tras el parto debería promover una
reevaluación clínica.

TRATAMIENTO
Está indicado el apoyo de la familia y los amigos; si el insomnio es
grave puede utilizarse una benzodiazepina de vida media corta du-
rante unos días. Los antidepresivos no están indicados, dado que la
tristeza del posparto suele remitir antes de que un antidepresivo pu-
diera ser eficaz.
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Pueden presentarse episodios depresivos en alrededor del 10-15% de
las mujeres en los meses inmediatamente posteriores al parto, du-
rante los cuales parece que existen dos trastornos. Por una parte, una
proporción de estas mujeres tiene antecedentes de episodios depresi-
vos fuera del puerperio, y es probable que estos casos se caractericen
mejor como lo que el DSM-IV denomina una depresión mayor «con
inicio en el posparto». Por otra parte, también hay mujeres que sólo
tienen episodios depresivos en el puerperio, por lo que podría ser
que presentaran un trastorno distinto denominado depresión pos-
parto o posnatal.
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Existen también estudios en los que se ha demostrado la existen-
cia de una asociación entre la presencia de anticuerpos antiperoxida-
sa tiroidea en el período prenatal y la presentación de depresión pos-
natal, con independencia de si los niveles de TSH o tiroxina fueron
normales o no. El tratamiento con tiroxina durante el puerperio es
ineficaz en la prevención de la depresión posparto, y se desconoce la
importancia de los hallazgos sobre la antiperoxidasa tiroidea.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La tristeza del posparto comienza antes y en la mayoría de los casos
remite también antes del inicio típico de la depresión posparto. Ade-
más, los síntomas vegetativos son menos frecuentes en la primera.

El síndrome de Sheehan se distingue por lactancia deficiente,
ausencia de menstruación y, con frecuencia, por la pérdida de vello
púbico y axilar.

Es posible que las pacientes con depresión mayor preexistente,
como se ha mencionado antes, experimenten un episodio de depre-
sión durante el posparto. Estas pacientes se distinguen de aquéllas
con depresión posparto por el curso clínico; en el primer caso los
episodios se producen fuera del período posparto, mientras que en
el segundo sólo se producen durante dicho período. Las pacientes
con trastorno bipolar también pueden tener una depresión durante
el posparto y en este caso puede aplicarse el mismo razonamiento
que en el diagnóstico diferencial de la depresión mayor.

TRATAMIENTO
Se ha demostrado que la fluoxetina a 20 mg y las terapias cognitivo-
conductual e interpersonal son eficaces. En el caso de la fluoxetina, el
tratamiento deberá continuar hasta que la paciente haya permaneci-
do asintomática durante unos meses, tras los cuales puede suspen-
derse y someter a la enferma a observación estrecha para detectar
cualquier signo de recaída. Es interesante el hecho de que en un es-
tudio doble ciego también se demostró la eficacia de los parches de
estradiol, 0,2 mg diarios. No existen estudios comparativos de fluo-
xetina y estradiol, por tanto, la elección entre ambos deberá realizar-
se en función de la atención obstétrica y ginecológica global que re-
cibe la paciente.

Se han realizado intentos para prevenir la depresión en mujeres
con antecedentes de depresión posparto mediante la administración
de un antidepresivo (p. ej., nortriptilina) justo después del parto,

pero los resultados no fueron mejores que con placebo. Persiste la
duda de si fluoxetina funcionaría mejor.

Debe prestarse atención al cuidado del recién nacido, con una
transición gradual de vuelta a la maternidad plena a medida que la
paciente se vaya recuperando. Si se utilizan antidepresivos, suele es-
tar contraindicada la lactancia materna.
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El trastorno bipolar se caracteriza por la presentación de al menos
un episodio maníaco o maníaco mixto durante la vida del pacien-
te. La mayoría de los pacientes también, en otros momentos, tiene
uno o más episodios depresivos. En los intervalos entre episodios,
la mayoría vuelve a su estado normal de bienestar. Por tanto, el
trastorno bipolar es una enfermedad «cíclica» o «periódica», con
enfermos que presentan un episodio maníaco o maníaco mixto,
tras el cual vuelven al estado normal y después «caen» en un episo-
dio depresivo del cual, de forma similar, se recuperan en mayor o
menor medida.

Es probable que el trastorno bipolar sea tan frecuente en varones
como en mujeres y tiene una prevalencia vital de 1,3-1,6%.

En el pasado el trastorno bipolar se ha denominado «enfermedad
maníaco depresiva, tipo circular». Como se ha explicado en la intro-
ducción al capítulo sobre la depresión mayor, el término «enfermedad
maníaco depresiva», al menos en EE.UU., se utiliza cada vez más como
equivalente del trastorno bipolar. Sin embargo, dado que este convenio
no es mundial, puede ser más adecuado el término «bipolar», que indi-
ca que el paciente tiene una enfermedad caracterizada por «oscilacio-
nes» al «polo» maníaco y, por lo general, también al «polo» depresivo.
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INICIO

El trastorno bipolar puede presentarse con un episodio depresivo o
uno maníaco, con un pico de edad de inicio en los últimos años de la
segunda década de la vida y los primeros de la tercera. Puede haber
inicios más precoces; de hecho en algunos pacientes el primer episo-
dio puede aparecer a los 10 años de edad o antes. Después de la ter-
cera década de la vida, la incidencia de primeros episodios disminu-
ye de forma gradual, con incluso más del 90% de los pacientes cuyo
primer episodio se produce antes de los 50 años de edad. Se han re-
gistrado inicios hasta en las décadas novena y décima de la vida, aun-
que son muy infrecuentes.

Estos pacientes pueden ser normales o tener síntomas leves du-
rante un período variable de tiempo antes del primer episodio de
enfermedad.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
El análisis de los signos y síntomas se realiza en tres partes: en primer
lugar, se analiza el episodio maníaco, en segundo lugar, el episodio
depresivo y, en tercer lugar, se analiza el episodio maníaco mixto.

Episodio maníaco

La nosología de las distintas etapas de un episodio maníaco ha
cambiado a lo largo de las décadas. En la nomenclatura actual de
DSM-IV, los episodios hipomaníacos están separados de los episo-
dios maníacos plenos, más graves, los cuales a su vez se dividen en le-
ves, moderados, graves o graves con síntomas psicóticos. Sin embar-
go, Kraepelin dividió los «estados maníacos» en cuatro tipos: hipo-
manía, manía aguda, manía con ideas delirantes y manía confusa, y
explicó que sus observaciones mostraban «la existencia de una tran-
sición gradual entre los distintos estados». De forma similar, Carlson
y Goodwin, en su elegante artículo de 1973, dividieron un episodio
maníaco en «tres etapas»: hipomanía, o estadio I, manía aguda, o es-
tadio II y manía confusa, o estadio III. Dado que esta «estadifi-
cación» del episodio maníaco es muy útil desde un punto de vista
descriptivo y de diagnóstico diferencial, es la que se utiliza en este ca-
pítulo. Por tanto, el término «episodio maníaco» puede hacer refe-
rencia a cualquiera de las tres etapas de la manía: hipomanía, manía
aguda o manía confusa.

Los episodios maníacos suelen estar precedidos por un período
prodrómico, que dura desde unos días hasta unos meses, de sínto-
mas maníacos con frecuencia transitorios e indiferenciados. Sin em-
bargo, en ocasiones no hay pródromos de alerta y el episodio co-
mienza de forma abrupta. Cuando esto ocurre, los pacientes suelen
despertarse inexplicablemente durante la noche llenos de energía y
vigor, la denominada «alerta maníaca».

Los síntomas cardinales de la manía son los siguientes: elevación
del estado de ánimo (eufórico o irritable), fuga de ideas y discurso
acelerado, aumento de la vitalidad, disminución de la necesidad de
dormir e hiperactividad. La mayoría de estos síntomas cardinales  son
evidentes en la hipomanía. En la manía aguda empeoran y pueden
asociarse con ideas delirantes y cierta fragmentación del comporta-
miento, y en la manía confusa pueden quedar sólo restos de ellos,
que, por lo demás, están ocultos por los floridos y con frecuencia ex-
travagantes síntomas psicóticos. Aunque todos los pacientes presen-
tan una fase hipomaníaca y casi todos progresan hasta al menos ro-
zar la manía aguda, sólo una minoría llega a la manía confusa. La ra-
pidez con la que se produce este progreso varía desde una semana
hasta unos días o incluso unas horas. De hecho, en estos inicios hi-
peragudos, el paciente puede haber pasado ya por la fase hipoma-
níaca y maníaca aguda antes de acudir a la consulta médica. La dura-
ción de un episodio maníaco completo varía de unos pocos días o
menos hasta muchos años, es infrecuente que dure incluso una déca-

da o más. Sin embargo, la mayoría de los primeros episodios de ma-
nía dura de media desde varias semanas hasta 3 meses. Si siguen su
evolución natural, los síntomas tienden a remitir de forma gradual,
tras lo que muchos pacientes se sienten culpables de lo que hicieron
y probablemente se autorreprochan muchas cosas. La mayoría de es-
tos enfermos son capaces de recordar lo que ocurrió durante la hi-
pomanía y la manía aguda, aunque la memoria suele estar fragmen-
tada respecto a lo que ocurrió durante la manía confusa. A continua-
ción, y teniendo presente esta breve descripción general de un
episodio maníaco, se analizará con más detalle cada una de las tres
fases de la manía.

Hipomanía. En la hipomanía el estado de ánimo está elevado.
Lo más frecuente es que estos pacientes estén eufóricos, llenos de
alegría y buen humor. Aunque en ocasiones son egoístas y ostento-
sos, su estado de ánimo es con frecuencia bastante «contagioso».
Bromean, hacen chistes e insinuaciones encantadoras y aquellos que
les rodean suelen quedar atrapados en el espíritu, siempre se ríen
con el paciente y no de él. De hecho, cuando los médicos se ven inca-
paces de contener su propia risa cuando entrevistan al paciente, es
muy probable que se trate de hipomanía. La autoestima y la confian-
za en sí mismos son muy elevadas. Exageran su propia grandeza y se
jactan de sus fabulosos logros, diseñan planes de conquistas incluso
más importantes para el futuro. Sin embargo, en una minoría de los
pacientes, la irritabilidad puede ser el estado de ánimo predominan-
te. Los enfermos se vuelven exigentes, desconsiderados e imperti-
nentes. Están constantemente insatisfechos y son intolerantes con
los otros, no permiten ninguna oposición. Los pequeños desaires
pueden encolerizarles y no son infrecuentes los estallidos de violen-
cia. En ocasiones, es evidente una labilidad del estado de ánimo; por
otra parte los pacientes muy satisfechos pueden volverse súbitamen-
te sombríos, groseros e irritables.

En la fuga de ideas, el curso de pensamiento del paciente se carac-
teriza por cambios rápidos de un tema a otro. Cuando es leve, las co-
nexiones entre las ideas sucesivas del paciente, aunque quizá tenues,
pueden ser «comprensibles» para el oyente. Sin embargo, en los gra-
dos más graves las conexiones pueden parecer ilógicas y dependen
más de juegos de palabras. Esta fuga de ideas con frecuencia se acom-
paña de aceleración del pensamiento. Los pacientes pueden manifes-
tar que sus pensamientos se aceleran, que tienen demasiados pensa-
mientos, que éstos transcurren de forma atropellada. Es típico que es-
tos enfermos también presenten un discurso acelerado. En este caso
inundan al oyente con un torrente de palabras. El discurso puede
convertirse en imperioso, increíblemente rápido y casi imparable. En
ocasiones, tras pedirlo encarecidamente y con gran esfuerzo, los pa-
cientes pueden ser capaces de estar en silencio y detener su discurso,
pero no durante mucho tiempo, y enseguida la presa vuelve a estallar.

La vitalidad aumenta de forma importante, es incluso inmensa, y
los pacientes perciben cada vez menos la necesidad de dormir. Están
en continuo movimiento, ocupados e implicados en distintos asun-
tos durante todo el día. Quieren formar parte de la vida y participar
más y más en las de los que les rodean. Desconocen el cansancio y es-
tán todavía hiperactivos y listos para salir cuando los demás se van a
la cama. Por último se van a dormir, pero en un breve período de
tiempo se despiertan, desvelados, y al no encontrar a nadie levanta-
do pueden despertar a alguien, o quizá dar un paseo silbando en la
oscuridad del barrio, o, si están solos, pueden pasarse las horas ante-
riores al amanecer limpiando armarios o cajones, poniendo al día la
correspondencia antigua o incluso pagando facturas.

Además de estos síntomas cardinales, los pacientes hipomaníacos
se distraen con mucha facilidad. Otras conversaciones y hechos,
aunque periféricos a los objetivos actuales del paciente, son como jo-
yas brillantes a las que deben prestar atención, hacerlos propios, o
simplemente admirarlos. Al escuchar a los pacientes, se puede obser-
var que un fragmento de otra conversación se ha interpolado de for-
ma súbita en su fuga de ideas, o pueden detenerse con brusquedad y
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declarar su admiración infinita por la ropa del médico, sólo para re-
tomar después el ritmo acelerado del discurso previo.

Los pacientes hipomaníacos rara vez reconocen que tienen un
problema y, aunque su juicio está claramente alterado, no tienen ca-
pacidad para discernir sobre esta cuestión. De hecho, para estos en-
fermos el resto del mundo está enfermo y alterado, ya que si los de-
más pudieran sentirse y ver con tanta claridad como ellos, seguro
que se les unirían. Estos pacientes con frecuencia entran en negocios
con un entusiasmo infinito y por completo falto de crítica. Empren-
den proyectos arriesgados, se compran existencias guiados por pre-
sentimientos, prestan dinero sin avales y cuando han gastado la for-
tuna de la familia, sin inmutarse, quizá tras una breve pausa, pueden
querer prestar más dinero para otro proyecto. Son también típicas
las jornadas de despilfarro. Se compran ropa, muebles y coches; uti-
lizan la tarjeta de crédito hasta el límite y pueden firmar cheques sin
fondos con la mayor soltura. Son especialmente populares la exage-
ración en las joyas y la ropa llamativa. La sobreimplicación de los pa-
cientes con otras personas les lleva a los más imprudentes, y en oca-
siones inconvenientes, enredos. Los encuentros apasionados son la
norma y no es infrecuente la hipersexualidad. Muchas mujeres hipo-
maníacas han quedado embarazadas durante estas escapadas. Si se
les enfrenta a las consecuencias de sus comportamientos, es típico
que estos enfermos se sientan ofendidos, aún más, en ocasiones in-
dignados o rápidamente exhiben numerosas excusas más o menos
plausibles. Cuando los pacientes hipomaníacos están irritables más
que eufóricos, su comportamiento exigente, entrometido e impru-
dente con frecuencia les genera conflictos con los demás y con la ley.

Manía aguda. La transición desde la hipomanía a la manía
aguda está marcada por un empeoramiento grave de los síntomas de
la hipomanía y por la aparición de ideas delirantes, que por lo gene-
ral son de grandeza: se reservan millones de dólares en la adminis-
tración para ellos, los viandantes se detienen y esperan con temor re-
verencial a que ellos pasen, el presidente anunciará su ascenso a su
gabinete. Las ideas delirantes religiosas son muy frecuentes. Los pa-
cientes son profetas, elegidos por Dios para un objetivo importante,
aunque todavía oculto. Ascienden al trono, de hecho Dios les ha faci-
litado el camino hasta él. En ocasiones estas ideas delirantes de gran-
deza se mantienen de forma constante; sin embargo, en otros casos
los pacientes bruscamente anuncian con vigor su creencia, después
la abandonan riéndose, sólo para anunciar otra. También puede ha-
ber ideas delirantes de persecución y son bastante frecuentes en
aquellos que tienen un estado de ánimo predominantemente irrita-
ble. Los fracasos del paciente no son culpa suya sino el resultado de
la traición de amigos o familiares. Son perseguidos por los que están
celosos de su grandeza; el enemigo les pone en ridículo, les crucifica.
Los terroristas vigilan sus casas y quieren destruirlos antes de que
puedan ascender a su trono. A veces, junto con las ideas delirantes,
los pacientes pueden tener alucinaciones aisladas. Aquéllos con ideas
delirantes de grandeza oyen un coro de ángeles cantando sus alaban-
zas; los enfermos con ideas delirantes de persecución escuchan las
murmuraciones llenas de resentimiento de la gente envidiosa.

El estado de ánimo en la manía aguda está más elevado y con fre-
cuencia es bastante lábil. En un momento en que está predominan-
temente de buen humor, el paciente, si sufre alguna frustración, pue-
de romper en un ataque furioso de gritos, palabras malsonantes y
ataques. Pueden destrozar los muebles y romper la ropa. El paciente
irritable puede volverse hostil de forma constante y muy peligrosa.

La fuga de ideas y el discurso acelerado se intensifican. Los pa-
cientes parecen incapaces de parar de hablar; pueden chillar, gritar,
bramar, cantar en voz alta o predicar mediante declamación a cual-
quiera cuya atención puedan atraer.

La hiperactividad se vuelve muy pronunciada y el comporta-
miento del paciente comienza a fragmentarse. Aparecen impulsos
con distintos objetivos y los pacientes, aunque están muy activos,
pueden ser incapaces de completar ninguna tarea. Abundan las acti-

vidades fragmentadas: los pacientes pueden correr, dar saltos en el
mismo lugar, rodar por el suelo, saltar de una cama a otra, correr en
un sentido y después en otro o cambiarse de ropa de forma repetida
con un ritmo furioso.

En ocasiones, estos enfermos pueden mostrar un período pasaje-
ro de capacidad de discernimiento: pueden subir con brusquedad a
la mesa y proclamar que están «locos», después se ríen, se olvidan del
pensamiento y vuelven a sus tareas de un momento antes. Algunos
pueden dedicarse a escribir, llenan montones de papeles con una le-
tra extravagante, plasmando por escrito una fuga de ideas tangencial
y casi ininteligible. Los pacientes pueden vestirse de las formas más
fantásticas. Las mujeres pueden adornarse con guirnaldas y flores, y
llevar los vestidos más seductores. Los varones pueden ponerse cin-
tas y joyas. Puede destacar una sexualidad sin restricciones. Los pa-
cientes pueden hacer proposiciones de forma abierta y sin vergüenza
a completos extraños; algunos pueden masturbarse abierta y exul-
tantemente. Es posible que aumente mucho su fuerza y pueden per-
der la sensibilidad al dolor.

Manía confusa. La transición a la manía confusa está marcada
por la aparición de confusión, más alucinaciones y una importante
intensificación de los síntomas de la manía aguda. Puede nublarse la
conciencia como si fuera un sueño. Es posible que los pacientes con-
fundan el lugar donde están y las personas con las que se encuen-
tran. Gritan que están en el cielo o en el infierno, en un palacio o en
una prisión; aquellos que les rodean han cambiado por completo, el
médico es un ejecutor, los demás pacientes son esclavos secretos. Las
alucinaciones, con más frecuencia auditivas que visuales, aparecen
de forma momentánea y después desaparecen, quizá sólo para susti-
tuirlas por otras. Suena la voz atronadora de Dios; los ángeles su-
surran en secreto para dar ánimos; el demonio se jacta de tener aho-
ra al paciente; los hijos del enfermo lloran con desesperación. Pue-
den aparecer criaturas y rostros; las luces emiten flashes y destellos
luminosos por toda la habitación. Las ideas delirantes de grandeza y
de persecución se intensifican, en especial los últimos. Puede haber
ideas delirantes extravagantes, como las ideas delirantes schneideria-
nas. Las corrientes eléctricas desde la zona de enfermería controlan
al paciente; éste mantiene una comunicación telepática con el médi-
co o con los demás pacientes.

El estado de ánimo es en extremo disfórico y lábil. Aunque algu-
nos pacientes todavía siguen siendo, en ocasiones, entusiastas y ale-
gres, la irritabilidad suele ser bastante pronunciada. Pueden proferir
maldiciones y palabras malsonantes, formular amenazas violentas y,
si se intenta contener a los pacientes, éstos pueden escupir a los que
les rodean. Es posible que el enfermo se suma en una súbita desespe-
ración y llore de forma desgraciada, para después romper en una risa
incontenible.

La fuga de ideas se intensifica y se fragmenta de forma extrema.
Rara vez se completan las frases y el discurso con frecuencia consiste
en palabras o frases cortas con sólo una tenue conexión entre ellas.
La velocidad del discurso aumenta de forma similar y, en casos ex-
tremos, dicho discurso puede convertirse en un revoltijo incoheren-
te y que cambia con rapidez. Incluso en los grados más elevados de
incoherencia, donde las asociaciones se pierden de forma marcada,
estos pacientes mantienen un vivo contacto con el mundo que les
rodea. Los fragmentos de las conversaciones próximas se interpolan
en su discurso, o hacen una súbita referencia a la ropa del médico o a
un ruido en cualquier lugar de la planta de ingreso.

La hiperactividad es extrema y el comportamiento se desintegra
en fragmentos numerosos y dispersos de actividad sin objetivo. Los
pacientes pueden pasear de forma agitada de una pared a otra, saltar
encima de la mesa, golpearse el pecho y gritar, atacar a cualquiera
que esté cerca, golpear las ventanas, rasgar las sábanas de la cama,
bailotear, agitarse o quitarse la ropa. La impulsividad puede ser ex-
trema y es posible que el enfermo se suicide de forma inesperada al
saltar por una ventana.
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Pierden absolutamente el autocontrol y el paciente no tiene capa-
cidad para discernir. Los intentos para razonar con el enfermo en
plena manía confusa resultan infructuosos, incluso cuando éste per-
manece lo bastante quieto como para intentarlo. Contemplar su fre-
nesí resulta impactante y rara vez se olvida. Incluso en lo más alto de
la manía confusa, puede sorprender la aparición de una calma súbi-
ta. En un instante, el paciente puede estar callado e inmóvil, en un
estupor catatónico que puede persistir durante minutos u horas para
de nuevo reiniciar una tormenta de actividad. También es posible
observar otros signos catatónicos, como la ecolalia y la ecopraxia e
incluso la flexibilidad cérea.

Según se ha comentado antes, no todos los pacientes atraviesan las
tres etapas; de hecho algunos no pasan del estado hipomaníaco. Sin
embargo, al margen de si el punto máximo de gravedad del episodio
de un paciente concreto se encuentra en la hipomanía, en la manía
aguda o en la manía confusa, una vez que se ha alcanzado se produce
una remisión gradual y ordenada de los síntomas, que en mayor o
menor grado sigue el mismo orden de la escalada previa. Por último,
cuando desaparecen los últimos vestigios de los síntomas hipoma-
níacos, el paciente con frecuencia se encuentra lleno de autorrepro-
ches y se avergüenza de lo que ha hecho. Algunos pueden ser reticen-
tes a salir del hospital por miedo a los reproches de los que ofendie-
ron o perjudicaron mientras se encontraban en el episodio maníaco.

En la nomenclatura actual, se dice que los enfermos cuyos episo-
dios maníacos nunca pasan del estado de la hipomanía presentan un
trastorno «bipolar II», a diferencia del trastorno «bipolar I» en el que
la manía sí progresa más allá del estado hipomaníaco. Los datos re-
cientes indican que el trastorno bipolar II puede ser más frecuente
que el trastorno bipolar I; sin embargo, si un paciente con trastorno
bipolar II tiene alguna vez un episodio maníaco en el que aparecen
síntomas de los estadios II o III, deberá revisarse el diagnóstico y
considerarse un trastorno bipolar I.

En ocasiones, la edad del paciente puede influir sobre la presenta-
ción de la manía. Por ejemplo, los adolescentes y los niños parecen
tener una tendencia especial a desarrollar una manía confusa con
mucha rapidez. En el otro extremo, en los ancianos, puede apreciar-
se escasa o nula hiperactividad. Algunos pacientes maníacos de edad
avanzada pueden sentarse en la misma silla durante todo el día ha-
blando en una fuga explosiva de ideas. El retraso mental también
puede influir sobre la presentación de la manía. En este caso, en ausen-
cia de lenguaje, sólo puede apreciarse un aumento de la actividad
aparentemente sin ningún objetivo.

Episodios depresivos

Los episodios depresivos del trastorno bipolar, a diferencia de los tí-
picos de la depresión mayor, tienden a instaurarse de forma aguda,
quizá en unas semanas, y con frecuencia se producen sin que exista
ningún factor desencadenante significativo. Tienden a estar caracte-
rizados por inhibición psicomotriz, hiperfagia y exceso de somno-
lencia, y no es infrecuente que se acompañen de alucinaciones o
ideas delirantes. Si no se tratan, estas depresiones bipolares duran al-
rededor de una media de seis meses.

El estado de ánimo es deprimido y con frecuencia irritable. Los
pacientes están descontentos y critican de forma constante, incluso
pueden llegar a odiar, no sólo a sí mismos sino también a todos los
que les rodean.

No tienen vitalidad; los pacientes se sienten apáticos o, en ocasio-
nes, agotados.

El pensamiento se vuelve perezoso y lento; no pueden concen-
trarse en una lectura y tampoco recordar lo que leen. Para ellos pue-
de ser imposible comprender las distintas alternativas y tomar deci-
siones.

Estos enfermos pueden perder el interés en la vida; las cosas les
parecen sombrías y pesadas y no tienen ninguna atracción para ellos.

Muchos pacientes sienten un importante aumento de la necesi-
dad de dormir. Algunos pueden sucumbir y dormir 10, 14 o 18 horas
al día. Sin embargo, con independencia de lo que duerman, se des-
piertan agotados, como si no hubieran dormido nada. También pue-
de aumentar el apetito y los pacientes ganan peso, en ocasiones de
forma asombrosa. Por el contrario, algunos experimentan insomnio
o pérdida de apetito.

La inhibición psicomotriz es la norma, aunque algunos pueden
mostrar agitación. En la inhibición psicomotriz, el paciente puede
permanecer en la cama o sentado en una silla durante horas, quizá
todo el día, sumido en una profunda apatía y apenas sin moverse. Es
poco frecuente que hable; si se comienza una frase, puede concluir a
la mitad, como si el paciente no tuviera vitalidad para terminarla. En
ocasiones, la expresión facial puede volverse tensa y dolorida, como
si el enfermo estuviera cohibido en su interior.

El pesimismo y la desesperación absoluta se reflejan en el aspecto
de estos pacientes. Abunda la culpa y, al repasar sus vidas, se conside-
ran el peor de los fracasos, los mayores pecadores. Los esfuerzos
parecen vanos y pueden abandonar las empresas acometidas en el
pasado. Son posibles los pensamientos recurrentes de suicidio y pue-
den producirse intentos impulsivos suicidas.

Es frecuente la aparición de ideas delirantes de culpa, de castigo
bien merecido y de persecución. Los pacientes pueden creer que han
dejado que los hijos mueran de hambre, han asesinado a su cónyuge,
han envenenado los pozos. Se llevan a cabo castigos innombrables:
les sacan los ojos, les cuelgan muy despacio en la horca, han contraí-
do la sífilis y el SIDA y éstos son un castigo justo por sus pecados.

También pueden aparecer alucinaciones, que a veces son bastante
fantásticas. Las cabezas flotan en el aire, la sopa se vuelve negra con la
sangre. Las alucinaciones auditivas son más habituales y los pacientes
pueden escuchar al tribunal celestial pronunciar su sentencia. Pueden
percibir olores horribles y detectar veneno en las comidas.

En general, un episodio depresivo de un trastorno bipolar remite
de forma gradual, aunque a veces termina de forma brusca. El pacien-
te puede despertarse una mañana, tras varios meses de sufrimiento, y
anunciar una vuelta completa hacia el bienestar y la vitalidad. En estos
casos, es probable que pronto aparezca un episodio maníaco.

Episodio maníaco mixto

Los episodios maníacos mixtos no son tan frecuentes como los epi-
sodios maníacos o los depresivos, pero tienden a durar más. En estos
casos se observan distintas mezclas de síntomas maníacos y depresi-
vos, en ocasiones de forma secuencial, en otras de forma simultánea.
Los pacientes eufóricos, hiperactivos y con discurso acelerado pue-
den, de pronto, sumergirse en la desesperación y caer en sollozos en
una silla, para después levantarse de nuevo en horas en su estado de
regocijo previo. Incluso, de forma más extraordinaria, estos enfer-
mos pueden estar llorando de forma incontrolable, con una mirada
de desesperación inmutable en sus rostros, pero decir que están muy
alegres, que nunca se han sentido tan bien en su vida, y después pro-
ceder a ejecutar un baile lleno de vida, todo mientras las lágrimas to-
davía corren por su cara. O un paciente deprimido y con inhibición
psicomotriz puede vestirse de forma constante con las prendas más
brillantes, y muestra una sonrisa fija en un rostro que por lo demás no
tiene expresión. Estos episodios maníacos mixtos deben distinguirse
de los períodos de transición que pueden aparecer en los pacientes
que «pasan» directamente de un episodio maníaco a uno depresivo,
o viceversa, sin ningún intervalo eutímico. Estos períodos de transi-
ción suelen estar marcados por una mezcla de síntomas maníacos y
depresivos; sin embargo, no «tiene entidad propia» como episodios
de enfermedad, sino que siempre están precedidos y seguidos por un
episodio más típico de síntomas maníacos o depresivos homogé-
neos. Por el contrario, el episodio maníaco mixto «tiene entidad pro-
pia». Comienza con síntomas mixtos, continúa con ellos y concluye
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con ellos, y no están inmediatamente precedidos ni seguidos por un
episodio de manía o por uno de depresión.

En este momento, antes de considerar el curso clínico, deben
mencionarse otros dos trastornos que están muy asociados con el
trastorno bipolar, el alcoholismo y la adicción a la cocaína. Durante
los episodios maníacos, es bastante probable que los pacientes con
estas adicciones consuman aún más cocaína o beban aún más, y los
efectos de estas sustancias pueden enturbiar el cuadro clínico.

CURSO CLÍNICO
El trastorno bipolar es una enfermedad episódica o, como se ha co-
mentado antes, «cíclica», que se caracteriza en la mayoría de los pa-
cientes por la aparición intermitente de episodios de enfermedad
durante su vida, entre los cuales la mayoría de los pacientes experi-
menta un intervalo «eutímico» durante el que vuelven más o menos
a su estado normal de salud.

El patrón y la secuenciación de los episodios sucesivos es bastan-
te variable de un enfermo a otro. La duración del intervalo eutímico
varía entre unas pocas semanas o algunos días y hasta años o incluso
décadas. Sin embargo, a diferencia de la extrema variabilidad de los
intervalos eutímicos, no es infrecuente encontrar un determinado
patrón regular en la historia de un paciente determinado. De hecho,
en algunos enfermos el intervalo eutímico es tan regular que ellos
mismos en ocasiones predicen hasta el mes en el que se producirá el
siguiente episodio. El período posparto es un momento de alto ries-
go. En ocasiones también puede existir un patrón estacional, con
episodios maníacos más frecuentes en primavera o al inicio del vera-
no y episodios depresivos en otoño o invierno.

Al principio del curso global de la enfermedad, la duración de los
ciclos o el tiempo desde el inicio del episodio hasta el inicio del si-
guiente, tienden a acortarse. En especial, mientras que la duración de
los episodios en sí mismos tiende a ser estable, el intervalo eutímico
se acorta, por lo que los episodios se van aproximando poco a poco.
Sin embargo, con el tiempo la duración de los intervalos eutímicos
se estabiliza.

Los pacientes con cuatro o más episodios de enfermedad en un
año se denominan «cicladores rápidos». Aunque sólo alrededor del
10% de todos los afectados por trastorno bipolar presenta este pa-
trón de ciclos rápidos, estos pacientes son clínicamente bastante im-
portantes, ya que tienden a ser relativamente «resistentes» a muchos
de los tratamientos de los que se dispone en la actualidad. En el otro
extremo, el intervalo eutímico puede ser muy largo y durar muchas
décadas, por lo que el enfermo muere antes de que hubiera «debido»
presentar el segundo episodio y, por tanto, sólo presenta un episodio
de enfermedad durante toda la vida.

La secuencia de episodios es también bastante variable entre los
pacientes. No es frecuente encontrar uno cuyo curso se caracterice
por una alternancia regular de episodios maníacos y depresivos; en
la mayoría de los pacientes predominan o bien los episodios depresi-
vos o bien los maníacos. Por ejemplo, en un caso extremo, un enfer-
mo puede tener a lo largo de su vida quizá seis episodios depresivos
y sólo uno maníaco. En el otro extremo, otro paciente puede haber
tenido hasta una docena de episodios de manía y sólo uno depresivo.
De hecho, es posible encontrar uno que sólo tenga episodios manía-
cos y ninguno depresivo. Estos pacientes «maníacos unipolares» son
muy infrecuentes. En general, es mucho más habitual un predomi-
nio depresivo en mujeres y una preponderancia maníaca en varones.

Como se ha explicado antes, para la mayoría de los pacientes el
intervalo entre episodios es eutímico y asintomático. Sin embargo,
en al menos la cuarta parte de los casos el intervalo puede «acompa-
ñarse» de síntomas muy leves y la dirección de este «acompañamien-
to», o su «polaridad», se correlaciona con el predominio de los epi-
sodios. Por ejemplo, un paciente con síntomas subhipomaníacos
muy leves durante el intervalo es muy probable que tenga más episo-

dios maníacos que depresivos, y lo contrario se cumple para los en-
fermos cuyo intervalo está enturbiado por una depresión leve o por
astenia. En general, entre las mujeres predominan los episodios de-
presivos y entre los varones, los maníacos.

En quizá una cuarta parte de los casos, el curso clínico muestra
un «acoplamiento», en el que un episodio maníaco puede preceder
de forma invariable e inmediata a uno depresivo, o viceversa. La
transición desde un episodio al siguiente puede estar marcada por
una mezcla de síntomas, como si los del primer episodio fueran dis-
minuyendo a distinta velocidad, mientras que los distintos síntomas
del siguiente episodio aparecieran también a un ritmo diferente, por
lo que los dos episodios acoplados en cierto sentido se solaparan y se
entrelazaran entre sí y dicho entrelazamiento se manifestara como
una mezcla de los síntomas. Dichas experiencias de «solapamiento»
o transicionales deben, como se ha comentado antes, distinguirse de
los episodios maníacos mixtos propiamente dichos, que tienen una
presentación individualizada.

En ocasiones se pueden encontrar pacientes bipolares en los que
determinadas circunstancias, tanto farmacológicas como de otro
tipo, pueden desencadenar de forma más o menos fiable un episodio
maníaco. Entre éstos se incluyen fármacos serotoninérgicos, como
triptófano o 5-hidroxitriptófano, noradrenérgicos, como cocaína,
estimulantes, simpaticomiméticos, o situaciones en las que aumenta
el tono noradrenérgico como en la privación alcohólica o de sedan-
tes o hipnóticos, o en la interrupción brusca del tratamiento a largo
plazo con clonidina, fármacos dopaminérgicos como L-dopa o bro-
mocriptina, y el tratamiento con esteroides exógenos, como predni-
sona. Los antiguos antidepresivos, como los IMAO y los tricíclicos,
son especialmente capaces de precipitar episodios maníacos en pa-
cientes bipolares y existen pruebas que sugieren que estos antidepre-
sivos, además de ser capaces de desencadenar un episodio maníaco,
también pueden alterar el curso clínico fundamental del trastorno
bipolar y aumentar la frecuencia con la que se producen los episo-
dios futuros: los antidepresivos más nuevos, como los ISRS, el bu-
propión o la venlafaxina, no parecen precipitar una manía con tanta
facilidad. La fototerapia también puede inducir episodios maníacos
con un curso clínico de «patrón estacional».

COMPLICACIONES
En la manía, los despilfarros y los proyectos emprendidos a partir de
un mal consejo pueden endeudar gravemente a los pacientes, o in-
cluso dejarles en la bancarrota. La hipersexualidad puede dar lugar a
embarazos no planificados y no deseados o a matrimonios apenas
precedidos de una reflexión mínima. Una euforia intrépida puede
llevar al paciente a traspasar los límites de velocidad y a tener con-
flictos con la ley; los accidentes son frecuentes. Los maníacos irrita-
bles suelen entrar en conflicto con la ley y pueden provocar una pe-
lea y crear disputas con cualquiera con el que entren en contacto.
Pueden romperse amistades y producirse divorcios.

El 10-20% de los pacientes con trastorno bipolar comete suicidio,
algo que parece más frecuente en aquellos que sólo tienen episodios
hipomaníacos (es decir, aquéllos con trastorno bipolar II) que en
aquéllos cuyos episodios maníacos progresan más allá del primer es-
tadio (es decir, los pacientes con trastorno bipolar I). Aunque la ma-
yoría de los suicidios parecen producirse durante los episodios de
depresión, el riesgo puede ser incluso mayor durante un episodio
maníaco mixto.

Las complicaciones de un episodio depresivo son las que se expo-
nen en el capítulo sobre la depresión mayor.

ETIOLOGÍA
Los factores genéticos desempeñan, casi con certeza, una función en
el trastorno bipolar. Existe una mayor prevalencia de trastorno bipo-
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lar en los familiares de primer grado de los pacientes con trastorno
bipolar que en los parientes de los controles o de los pacientes con
depresión mayor, y la tasa de concordancia entre los gemelos mono-
cigóticos es significativamente más alta que entre los dicigóticos. De
forma similar y más esclarecedora, en los estudios de adopción se ha
demostrado que la prevalencia de trastorno bipolar es varias veces
mayor en los padres biológicos de los pacientes bipolares que en los
padres biológicos de los adoptados control.

En los estudios genéticos de trastorno bipolar se han producido
muchos intentos fallidos de replicabilidad. Con toda probabilidad es-
tán implicados múltiples genes en muchos cromosomas diferentes,
cada uno de los cuales confiere cierta susceptibilidad a la enfermedad.

De igual forma, en los estudios de necropsia se han observado re-
sultados inconstantes. Quizá el hallazgo más prometedor es el de la
reducción del número de neuronas en el locus caeuruleus y en el nú-
cleo del rafe medio.

Los datos de estudios endocrinológicos han proporcionado ha-
llazgos consistentes, similares a los encontrados en la depresión ma-
yor, como la falta de supresión de la secreción de cortisol en la prue-
ba con dexametasona y la atenuación de la respuesta de TSH a la
perfusión de TRH.

Otros hallazgos consistentes son un acortamiento de la latencia
del sueño REM tras la perfusión de arecolina y la destacada capaci-
dad de la fisostigmina intravenosa, no sólo para sustraer a los pa-
cientes de la manía sino también para inducirles a superar su línea
basal y llevarles a una depresión.

En conjunto, estos hallazgos son compatibles con la noción de
que el trastorno bipolar es, en gran parte, un trastorno hereditario
caracterizado por alteraciones episódicas en la función endocrinoló-
gica, noradrenérgica, serotoninérgica y colinérgica, posiblemente a
su vez relacionados con cambios microanatómicos sutiles en estruc-
turas importantes del tronco encefálico.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Para distinguir el trastorno bipolar de otros trastornos, la caracterís-
tica diferencial aislada más útil es el curso clínico de la enfermedad.
En esencia, ningún otro trastorno presenta, sin tratamiento, episo-
dios recidivantes de alteraciones del estado de ánimo, uno de los
cuales al menos es un episodio maníaco, con una restitución más o
menos completa del funcionamiento normal entre episodios. Por
tanto, si el paciente en cuestión ha tenido episodios previos y se dis-
pone de los antecedentes completos, por lo general puede afirmarse
con certeza que el paciente tiene un trastorno bipolar. Sin embargo,
éstas son dos importantes condiciones, y en la práctica clínica es po-
sible que los antecedentes no existan o no se puedan obtener, en
cuyo caso surge la dificultad diagnóstica.

En ocasiones, la policía lleva a un paciente en un episodio maníaco
al servicio de urgencias sin otro antecedente que el de haber sido
arrestado por alterar el orden. Si el paciente se encuentra en la fase de
manía aguda con, quizá, irritabilidad e ideas delirantes de persecu-
ción, podría surgir la duda de si se encuentra en pleno inicio de una
esquizofrenia paranoide o en su exacerbación. En este caso, es útil la
observación del comportamiento del paciente cuando no le molestan:
los pacientes con esquizofrenia se suelen sentar con tranquilidad, don-
de esperan pacientemente el siguiente asalto, mientras que los enfer-
mos con manía aguda continúan hiperactivos y con discurso acelera-
do. Si el paciente se encuentra en el estadio de manía confusa, el diag-
nóstico diferencial debe incluir una exacerbación de una esquizofrenia
catatónica y también un delirium de cualquier otra causa. Las caracte-
rísticas de la hiperactividad de la agudización del subtipo agitado de la
esquizofrenia catatónica son diferentes de las de la manía. El esquizo-
frénico catatónico, aunque mantenga una frenética actividad, perma-
nece encerrado en sí mismo y tiene escaso contacto con los que le ro-
dean. Por el contrario, los pacientes maníacos, aunque su comporta-

miento esté muy fragmentado, muestran un gran deseo e interés por
interaccionar con los demás. En el mayor grado de la manía confusa,
como se ha comentado antes, puede producirse un estupor confusio-
nal. En este punto, el diagnóstico diferencial se amplía mucho, como
se analizó en el capítulo sobre el delirium. En ocasiones, una visión
«transversal» del paciente, por ejemplo en el servicio de urgencias,
permite un diagnóstico preciso, aunque siempre es más útil una visión
«longitudinal». Como se ha explicado antes, todos los pacientes con
manía confusa o aguda han progresado desde un funcionamiento más
o menos normal a las distintas fases de la manía. La obtención del an-
tecedente de esta progresión desde el estado normal a través de la hi-
pomanía (estadio I) permite un diagnóstico más preciso.

La distinción entre la manía secundaria y un episodio maníaco
del trastorno bipolar se analiza en el capítulo correspondiente.

En ocasiones, puede ser muy difícil distinguir entre pacientes con
trastorno esquizoafectivo de tipo bipolar y enfermos con trastorno
bipolar. En este caso es absolutamente necesario obtener una historia
clínica precisa sobre el intervalo normal. En el trastorno esquizoafec-
tivo los síntomas psicóticos, como las ideas delirantes, las alucinacio-
nes o la incoherencia, persisten entre los episodios, a diferencia de los
intervalos «asintomáticos» del trastorno bipolar. Los síntomas psicó-
ticos del intervalo del trastorno esquizoafectivo pueden ser cierta-
mente leves y, por tanto, se requiere una observación estrecha y repe-
tida durante largos períodos de tiempo para asegurar su presencia.

En ocasiones, la ciclotimia presenta dificultades diagnósticas, ya
que también conlleva unos antecedentes de episodios individuales
separados. La diferencia es que en la ciclotimia, los síntomas manía-
cos son muy leves. Sin embargo, también existe la posibilidad de que
el paciente, aparentemente ciclotímico, en realidad esté presentando
un período prodrómico muy largo de un trastorno bipolar. Por tan-
to, tras una observación continuada durante muchos años puede ser
necesaria una revisión diagnóstica si se produjera en algún momen-
to un episodio maníaco.

El diagnóstico diferencial entre la psicosis posparto y un trastor-
no bipolar «solapado» con el período posparto se analiza en el capí-
tulo correspondiente.

La persistencia de síntomas afectivos muy leves entre los episo-
dios podría sugerir, en función de su polaridad, un diagnóstico de
distimia o de hipertimia. Sin embargo, en este caso la continuidad
temporal de estos síntomas con un episodio completo de enferme-
dad contradice su verdadera naturaleza, ya que constituye un pró-
dromo o una remisión sólo parcial del episodio previo.

La distinción entre un episodio depresivo que se produce como
parte de una depresión mayor y otro como parte de un trastorno bi-
polar se considera en el capítulo sobre la depresión mayor.

TRATAMIENTO
El tratamiento global del trastorno bipolar se aborda de forma ade-
cuada considerando, a su vez, el tratamiento del episodio maníaco o
maníaco mixto en primer lugar, y después el tratamiento del episo-
dio depresivo, teniendo en cuenta en cada caso las tres fases del tra-
tamiento: agudo, de continuación y preventivo. Como se verá, de to-
dos los fármacos útiles en el trastorno bipolar, es probable que el li-
tio sea la mejor elección, ya que es el único cuya eficacia se ha
demostrado para las tres fases del tratamiento de los episodios, tanto
maníacos como depresivos.

Episodios maníacos o maníacos mixtos

Tratamiento agudo. El tratamiento agudo de un episodio ma-
níaco o maníaco mixto casi siempre implica la administración de un
estabilizador del estado de ánimo (es decir, litio, valproato o carba-
mazepina) o un antipsicótico (es decir, olanzapina, risperidona, ari-
piprazol, quetiapina o ziprasidona), o con más frecuencia, una com-
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binación de ambos. Aunque no existen normas definitivas para elegir
entre estos fármacos, pueden ofrecerse algunas recomendaciones ge-
nerales. Ciertamente, si el paciente tiene una respuesta excelente a un
fármaco en especial, deberá considerarse su uso. Si no existen estos
antecedentes, y presuponiendo que no existan contraindicaciones
significativas, probablemente la primera elección entre los estabiliza-
dores del estado de ánimo es el litio, ya que se tiene una gran expe-
riencia de uso. Una segunda elección muy próxima es el valproato,
que en el caso de episodios con un componente depresivo significati-
vo y definitivamente en el caso de un episodio maníaco mixto, es en
realidad superior al litio. Otra ventaja de valproato es la rapidez con
la que es eficaz cuando se utiliza una estrategia de «carga» con pa-
cientes que con frecuencia responden en días, a diferencia de la sema-
na o dos que se requiere con el litio. Es probable que la carbamazepi-
na sea menos eficaz que el litio y, en general, no es tan bien tolerada.
De los antipsicóticos es muy probable que la primera elección sea la
olanzapina, por su mayor experiencia de uso entre los de segunda ge-
neración en esta entidad y su demostrada eficacia, a diferencia de
otros fármacos de segunda generación, en el tratamiento preventivo.

Cuando los síntomas son relativamente leves, es decir, de intensi-
dad hipomaníaca, puede bastar con la utilización de un estabilizador
del estado de ánimo de forma aislada. Sin embargo, cuando la manía
ha escalado a los estadios II o III, un fármaco de este tipo no es capaz
de controlar por sí mismo la tormenta de síntomas lo bastante rápi-
do, en cuyo caso es práctica frecuente iniciar un tratamiento con una
combinación de un estabilizador del estado de ánimo junto con un
antipsicótico de segunda generación. En las situaciones de emergen-
cia, también podría emplearse uno de los protocolos detallados en el
capítulo sobre el tratamiento farmacológico rápido de la agitación.
También debe considerarse la TEC: la TEC bilateral es eficaz para la
manía y está indicada cuando los tratamientos previos no son satis-
factorios o en situaciones potencialmente mortales en las que se re-
quiere de forma absoluta una mejoría urgente. Si se utiliza la TEC,
no debería administrarse litio de forma simultánea, ya que puede
potenciar la confusión inducida por el primero.

Muchos pacientes maníacos requieren ingresos en una unidad
cerrada. Debe minimizarse de forma absoluta cualquier estimula-
ción, incluidos las visitas, el correo y las llamadas telefónicas, ya que
por lo general empeoran los síntomas maníacos. De hecho, algunos
pacientes durante la manía aguda, todavía con algún vestigio de ca-
pacidad de introspección, pueden solicitar su reclusión. Aislados de
cualquier estímulo, mejoran de forma gradual, aunque sus síntomas
sólo se reducen en parte. Por lo general funciona mejor un trato cal-
mado, paciente y sin confrontaciones; compartir en ocasiones las
bromas del paciente puede ser tranquilizador y útil para lograr su
cooperación. Sin embargo, otras veces puede ser necesaria una «de-
mostración de fuerza»; de hecho los pacientes violentos, irritables y
muy agitados, aunque las medidas habituales no los dejan fuera de
juego del todo, pueden calmarse de inmediato ante la aparición
de varios celadores de gran envergadura que, aunque de forma cal-
mada, claramente imponen autoridad. Sin embargo, pueden ser ne-
cesarios mecanismos de contención.

Tratamiento de continuación. Una vez que el tratamiento
agudo ha controlado los síntomas maníacos de forma satisfactoria,
comienza el tratamiento de continuación. Como se ha comentado
antes la duración media del primer episodio maníaco es de alrede-
dor de 3 meses, y la de un episodio maníaco mixto algo mayor. El ob-
jetivo del tratamiento de continuación es evitar la reaparición de los
síntomas hasta que el episodio en sí mismo haya concluido su curso
natural. Por lo general se continúa con la pauta que fue eficaz duran-
te la fase aguda. Si se utiliza litio, durante esta fase puede ser necesa-
rio reducir la dosis. En muchos pacientes, aunque la dosis de litio se
mantenga constante, los niveles plasmáticos aumentan cuando los
síntomas maníacos se controlan por completo. La aparición inespe-
rada de efectos secundarios del litio puede indicar este fenómeno y

se recomienda la determinación de los niveles plasmáticos. Si se uti-
lizó TEC, tras la conclusión del tratamiento debería iniciarse un es-
tabilizador del estado de ánimo.

Si el paciente decide no entrar en la fase preventiva del tratamien-
to, deberá estimarse el momento de la remisión espontánea del episo-
dio actual del paciente con una probabilidad elevada. En estos casos
el curso clínico de los episodios maníacos previos del paciente pro-
porcionará cierta orientación, si no se dispone de esta información
deberá tomarse como referencia la duración de un episodio medio,
mencionada antes. Claramente, si reaparecen síntomas maníacos,
con independencia de lo leves que sean, el tratamiento deberá conti-
nuar. Además, incluso cuando la fecha estimada de remisión ha pasa-
do, el tratamiento debe continuar si existe inestabilidad en la vida del
paciente, y esperar hasta que se haya instaurado un período de estabi-
lidad relativa antes de exponer al paciente al riesgo, aunque pequeño,
de recaída. Si se está utilizando litio es importante la disminución
progresiva de la dosis durante varias semanas, ya que parece que su
interrupción brusca predispone a la recidiva de la manía. Aunque no
se ha demostrado en otros fármacos la necesidad de la disminución
gradual, la prudencia aconseja que también se realice en estos casos.

Tratamiento preventivo. La decisión de iniciar un tratamiento
preventivo se fundamenta en varios factores, incluidos los siguientes:
frecuencia, gravedad y rapidez con la que se desarrollan los episodios
y los efectos secundarios del fármaco utilizado. Los episodios fre-
cuentes, quizá los que se producen más de una vez cada 2 años, sue-
len constituir una indicación de tratamiento preventivo; sin embar-
go, una frecuencia de uno cada 5 o 10 años puede hacer que el riesgo
de que el paciente presente otro episodio sea inferior a los problemas
y los efectos secundarios del tratamiento. Sin embargo, los episodios
graves, al margen de su frecuencia, pueden merecer una prevención.
Mientras que el empleador del paciente y su familia pueden ser ca-
paces de tolerar un episodio maníaco limitado a la fase hipomaníaca,
una manía que entra en fase confusa suele ser tan destructora que
debe evitarse. Los pacientes cuyos episodios tienden a desarrollarse
muy despacio, en unas semanas o un mes, pueden ser capaces de
«detectarse» por sí mismos antes de que pierdan su capacidad de in-
trospección y el juicio. Mediante la administración del tratamiento a
tiempo, podrán controlar el episodio de forma ambulatoria. Sin em-
bargo aquellos cuyos episodios se instauran de forma aguda durante
días o incluso horas, se encuentran indefensos y, por tanto, resultará
más apropiado mantener un tratamiento preventivo.

Si se elige un tratamiento preventivo, el paciente debería recibir
un estabilizador del estado de ánimo (litio, valproato o carbamaze-
pina) u olanzapina. Entre los estabilizadores del estado de ánimo, el
litio es el que más se ha usado y, por tanto, es una primera elección
razonable. También puede considerarse el uso de valproato y carba-
mazepina; sin embargo, los datos que apoyan el uso de valproato
como fármaco preventivo no son tan buenos y la carbamazepina no
suele tolerarse muy bien. Si se utiliza litio, es importante mantener
un nivel plasmático de 0,6-1 mEq/l. La dosis óptima profiláctica de
valproato y de carbamazepina no se ha establecido todavía; la pru-
dencia sugiere que se utilice una cantidad similar a la que fue eficaz
en el tratamiento de continuación. Cuando aparecen síntomas de
manía es necesario determinar el perfil tiroideo del paciente: el hipo-
tiroidismo, incluso cuando se manifiesta con sólo un ligero aumento
de TSH, atenuará la respuesta a cualquier estabilizador del estado de
ánimo y, por tanto, debe corregirse. Cuando la manía reaparece, a
pesar de un perfil tiroideo normal y un buen cumplimiento, puede
considerarse utilizar una combinación de estabilizadores del estado
de ánimo como litio más valproato o litio más carbamazepina. Dada
la posibilidad de que «reaparezcan» estos episodios de manía, por lo
general se considera prudente, en el caso de pacientes fiables que se
mantienen con un estabilizador del estado de ánimo, prescribir un
tratamiento coadyuvante (p. ej., olanzapina) para que lo tenga en su
domicilio y pueda evitar un episodio y, por tanto, la necesidad de un
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ingreso hospitalario. Los pacientes ambulatorios deben recibir claras
instrucciones a este respecto para que llamen al médico en caso de
que experimenten un «indicio» de síntomas maníacos.

Recientemente se ha demostrado la eficacia de la olanzapina en el
tratamiento preventivo y, por tanto, puede considerarse como alter-
nativa a los estabilizadores del estado de ánimo. Sin embargo, debe
tenerse en cuenta que, en comparación con éstos, en especial el litio,
la experiencia con olanzapina es limitada; además, los datos recien-
tes sobre los riesgos de diabetes e hiperlipidemia con la olanzapina
también deberían moderar el entusiasmo respecto al uso a largo pla-
zo de este fármaco.

Como se ha comentado en la sección sobre el curso clínico, distin-
tas circunstancias farmacológicas, como el uso de simpaticomiméti-
cos, la interrupción brusca del tratamiento de larga duración con clo-
nidina, y similares, pueden precipitar episodios maníacos, por lo que
deben evitarse siempre que sea posible. Además, como se ha explica-
do antes, el insomnio, o simplemente el hecho de no dormir de forma
voluntaria, puede también desencadenar un episodio maníaco, y
como consecuencia, deberá promoverse una buena higiene del sueño.

Recientemente se ha demostrado que la terapia cognitivo-con-
ductista, cuando se utiliza junto con tratamiento farmacológico pre-
ventivo, puede reducir la frecuencia de los episodios. En este caso el
mecanismo no está claro y también debería tenerse en cuenta que
ninguna forma de psicoterapia en el tratamiento agudo o de conti-
nuación de la manía es eficaz.

Episodios depresivos

Tratamiento agudo. Cuando se produce un episodio depresivo
en un paciente con trastorno bipolar, el primer paso en la fase aguda
del tratamiento es asegurarse de que el enfermo se está tratando con
un fármaco para la manía, como litio, valproato o carbamazepina, a
una dosis eficaz en el tratamiento de la fase aguda de la manía. Si la de-
presión no es grave, podría esperarse 2-3 semanas para ver si los sínto-
mas depresivos comienzan a mejorar, ya que esto suele ocurrir cuando
se utiliza uno de estos tres fármacos. Cuando los síntomas depresivos
persisten o cuando son tan graves al inicio que no se puede esperar,
podría añadirse un antidepresivo o considerar añadir lamotrigina o
quizá topiramato. En general se ha utilizado un antidepresivo; sin em-
bargo, aunque son eficaces, todos los antidepresivos conllevan riesgo
de precipitar un episodio maníaco; en el capítulo sobre la depresión
mayor se analiza una estrategia para elegir y utilizar un antidepresivo.
Ni lamotrigina ni topiramato conllevan riesgo de inducir un episodio
maníaco, y entre los dos, son mucho más potentes las pruebas sobre la
eficacia de lamotrigina. En los casos leves de depresión, también po-
dría considerarse utilizar una terapia cognitivo-conductual.

Tratamiento de continuación. Una vez que se han aliviado los
síntomas depresivos, el tratamiento deberá continuar hasta que el pa-
ciente esté asintomático durante un período de tiempo significativo.
Si se añadió un antidepresivo al estabilizador del estado de ánimo, es
probable que se deba considerar suspender el antidepresivo después
de que el paciente haya permanecido asintomático durante varios
meses. Dado el riesgo continuo de «desencadenar» una manía, es pre-
ferible suspender el fármaco lo antes posible: si los síntomas depresi-
vos recidivan, siempre se puede reiniciar el tratamiento. En el caso
de topiramato o lamotrigina, la duración óptima del tratamiento de
continuación no está clara. La prudencia sugiere que si se conoce, por
los antecedentes, la duración aproximada de los episodios depresivos
del paciente, el tratamiento se continúe hasta algo después de la fecha
esperada de remisión espontánea de la depresión.

Tratamiento preventivo. El litio, la carbamazepina y la lamo-
trigina son eficaces en la prevención de futuros episodios depresivos.
Por lo general no está justificado el tratamiento antidepresivo pre-
ventivo en el trastorno bipolar, ya que existe un riesgo continuo de
precipitar un episodio maníaco.

Otras consideraciones terapéuticas

Embarazo. El embarazo constituye un reto especial en el trata-
miento del trastorno bipolar. Ninguno de los estabilizadores del es-
tado de ánimo es seguro durante la gestación (sobre todo durante el
primer trimestre). Probablemente, los antipsicóticos de primera ge-
neración, como el haloperidol, son menos teratógenos; el potencial
teratógeno de la olanzapina no está claro aún. Si se produce un epi-
sodio de manía durante el embarazo, los riesgos fetales deben pon-
derarse con precaución frente a los riesgos inherentes a un episodio
maníaco. Debería considerarse detenidamente la TEC, dado que con
una técnica anestésica adecuada, supone un riesgo bajo para el feto.

Las mujeres bipolares que se encuentran en la fase preventiva del
tratamiento pueden con frecuencia lograr un embarazo planificado,
ya que pueden continuar con el mismo hasta unos días antes del in-
tento de concepción. Si ésta no se produce, se reinicia el tratamiento
preventivo y se continúa hasta que la pareja desee concebir de nuevo.
Una vez que se produce la concepción, se suspende dicho tratamien-
to y se reinicia justo después del parto; de hecho, si no se producen
complicaciones obstétricas, deberá reiniciarse unas horas después. En
colaboración con el obstetra, se debe disponer de un tratamiento ad-
yuvante por si aparecieran síntomas maníacos. En los casos en los que
el riesgo de recaída de la manía es elevado y supera el riesgo fetal,
puede considerarse reiniciar la administración de un estabilizador del
estado de ánimo tras el primer trimestre. Respecto a la lactancia ma-
terna, no puede darse ningún consejo definitivo: aunque el uso
materno de litio, valproato y carbamazepina rara vez se ha asociado
con efectos adversos en los lactantes, no existen estudios controlados
de gran tamaño. Como consecuencia la decisión de dar lactancia ma-
terna o no deberá tomarse en función del cuadro clínico completo,
incluida la enfermedad de la madre y la respuesta al tratamiento.

Consumo de sustancias. Como se ha comentado antes, no es
infrecuente que el consumo excesivo de alcohol o el alcoholismo y la
adicción a la cocaína se asocien con el trastorno bipolar, y también
deberían tratarse.
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La ciclotimia, o «temperamento ciclotímico», es un trastorno cró-
nico que se caracteriza por la aparición secuencial de períodos de
síntomas maníacos muy leves y períodos de síntomas depresivos le-
ves. Aunque con toda probabilidad representa una forma truncada
de trastorno bipolar, se considera, en deferencia al uso actual de
DSM-IV, en un capítulo propio.

Las cifras de prevalencia de la ciclotimia varían entre el 0,4-1% y
es muy probable que sea tan frecuente en varones como en mujeres.
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En otros enfermos, las fluctuaciones del estado de ánimo son
tan extremas que continuamente se rompen las amistades, los ma-
trimonios y las relaciones de trabajo. Los pacientes irritables pue-
den tener conflictos tan importantes con la ley como para que les
detengan.

ETIOLOGÍA
Como se ha explicado en la introducción, es probable que la cicloti-
mia sea una forma truncada de trastorno bipolar. La prevalencia del
trastorno bipolar está aumentada en los familiares biológicos de los
pacientes con ciclotimia en comparación con los de los controles.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
En ocasiones, determinados pacientes con trastorno de la personali-
dad limítrofe o histriónico presentan un cuadro clínico tan exagera-
do como para que sea sugestivo de ciclotimia. Sin embargo, en los
trastornos de la personalidad los cambios en el estado de ánimo
siempre están íntima e inseparablemente ligados a los acontecimien-
tos de la vida del paciente. Aunque algunos pacientes pueden tener
un trastorno de la personalidad y una ciclotimia al mismo tiempo,
en cuyo caso los cambios del estado de ánimo están a veces ligados
y en otras son independientes de los acontecimientos que les rodean.

En la adolescencia, la ciclotimia puede causar una importante al-
teración del comportamiento, lo que puede sugerir un trastorno di-
social.

Puede haber cambios similares del estado de ánimo en un período
prodrómico largo de un trastorno bipolar o como síntoma residual
en el intervalo entre episodios maníacos plenos y, de hecho, alrededor
de un tercio de los pacientes con antecedentes compatibles con ciclo-

timia presentan en último término un episodio maníaco en estadio I
o de mayor intensidad, o un episodio depresivo pleno, en cuyo caso
debe revisarse el diagnóstico para cambiarlo al de trastorno bipolar.

TRATAMIENTO
Se ha demostrado la eficacia del litio y el divalproex; sin embargo, no
existen ensayos a doble ciego de ninguno de ellos. Los antidepresivos
con frecuencia desencadenan una manía en estos pacientes y, por
tanto, deberán utilizarse con precaución y nunca sin haber «cubier-
to» antes al paciente con un estabilizador del estado de ánimo.
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La hipertimia, también conocido como temperamento hipertímico
o personalidad hipomaníaca, es un trastorno crónico relativamente
poco frecuente, que con toda probabilidad representa una forma
truncada de trastorno bipolar.
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tra el empuje y la presión de los pensamientos y la actividad de la hi-
pertimia. La persona alegre recibe la vida como viene; el paciente
con hipertimia alarga la mano y la agarra.

Los pacientes con trastorno bipolar pueden mostrar un pródro-
mo largo de síntomas maníacos muy leves, que también pueden
aparecer después de la remisión parcial de un episodio maníaco.
Por tanto, un enfermo que parezca tener una hipertimia debe so-
meterse a observación estrecha por si desarrolla un episodio ma-
níaco y, como consecuencia, requiera una revisión del diagnóstico
original.

TRATAMIENTO
No existen estudios controlados sobre el tratamiento de la hiperti-
mia. Por analogía con el trastorno bipolar, podría probarse la admi-
nistración de litio o valproato, y si uno de ellos funciona, se conside-
rará un tratamiento crónico, dada la cronicidad del trastorno.
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El trastorno de pánico se caracteriza por la aparición repetida de
ataques de pánico aislados, entre los cuales los pacientes suelen en-
contrarse bien, aunque con frecuencia tras la repetición de los ata-
ques experimentan un estado de aprensión persistente o ansiedad
anticipatoria ante la posibilidad de sufrir otro; con el tiempo, cerca
de la mitad de los pacientes con este trastorno desarrollan una ago-
rafobia.

Se trata de un proceso relativamente frecuente y su prevalencia
a lo largo de la vida oscila entre el 1 y el 2%. Se produce con una
frecuencia varias veces mayor en las mujeres que en los varones.
Antes estos pacientes podían recibir distintos diagnósticos, entre
otros los de síndrome de Da Costa, «corazón de esfuerzo», astenia
neurocirculatoria, neurastenia y neurosis por ansiedad aguda. Sin
embargo, si se leen los informes antiguos se debe recordar que es-
tos términos no son sinónimos del trastorno de pánico, sino más
bien acepciones mal definidas en las que se incluyen algunos pa-
cientes con dicho trastorno, pero también otros muchos con cua-
dros muy distintos.

INICIO
Aunque algunos pacientes refieren de forma retrospectiva haber sen-
tido un vago malestar en las semanas o meses previos al primer ata-
que de pánico, la mayoría no refiere ningún pródromo y la enferme-
dad se inicia al sufrir el primer ataque. La experiencia se suele recor-
dar de forma vívida y los pacientes pueden describir con precisión
las circunstancias en las que sufrieron el ataque. El primero suele
producirse a finales de la adolescencia o al principio de la tercera dé-
cada de la vida, aunque tampoco es raro que la enfermedad empiece
más tarde, hasta en la cuarta década. Es menos frecuente que el ini-
cio se produzca en la infancia o después de los 40 años.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
El ataque de pánico suele producirse de forma aguda, a menudo
en 1 minuto, y aumenta con rapidez. Los síntomas suelen durar de
5 a 15 minutos o incluso menos, aunque en ocasiones persisten
hasta 1 hora y luego desaparecen en minutos. Tras el ataque la ma-
yoría de los pacientes se encuentran «agitados» y pueden sentirse
aprensivos y asustados durante un tiempo prolongado, a veces ho-
ras. Durante el ataque mismo, los pacientes pueden experimentar
cualquiera de los síntomas que se recogen en el cuadro de la pági-
na 159. Es posible que los síntomas aparezcan en distintas combi-
naciones, aunque es raro que un paciente los presente todos en el
mismo ataque.

La ansiedad puede adoptar diversas formas. Algunos pacientes
perciben la clásica sensación de «tragedia inminente», como si es-
tuviera a punto de suceder algo terrible. Otros temen que están
sufriendo un infarto de miocardio o un ictus, y esto les puede lle-
var a acudir con frecuencia a urgencias. Ciertos enfermos temen
«volverse locos». Para otros la ansiedad es sólo una mínima parte
de los síntomas de la crisis, y unos pocos no tienen ansiedad en
absoluto durante el ataque, percibiendo sólo una sensación de
malestar. La existencia de este tipo de casos, que se han denomi-
nado «ataques de pánico sin pánico», fue controvertida al princi-
pio. Sin embargo, en todos los demás aspectos son ataques típicos
y, como no se consigue establecer ninguna etiología para los mis-
mos salvo trastorno de pánico, hay que asumir que en pocos casos
los pacientes experimentan ataques de pánico no asociados a an-
siedad.

Los enfermos pueden referir temblores o no, pero algunos se que-
jan más de una sensación de agitación o inquietud interior.

Las palpitaciones y el dolor torácico suelen ser los síntomas más
preocupantes para los enfermos. El malestar puede ser bastante in-
tenso y en ocasiones se irradia al hombro izquierdo o al lado izquier-
do del cuello. Este tipo de síntomas son motivo de consulta de ur-
gencia. Las palpitaciones se describen a menudo como «un galope»,
y con menos frecuencia como la «falta de algún latido».

Los demás síntomas requieren pocos comentarios. Los pacientes
pueden describirlos de forma muy diversa y hay que interrogar al
paciente de forma expresa sobre cada término para familiarizarse
con las posibles descripciones de los mismos.

En la mayor parte de los casos los ataques de pánico se producen
sin factores precipitantes, lo que supone una de sus características
más sorprendentes. Parecen «surgir de la nada» y golpean sin previo
aviso. Aunque los pacientes pueden recordar con claridad las cir-
cunstancias en las que sufrieron su primer ataque, en general no
consiguen identificar nada que pudiera haberlo causado. Muchos
enfermos que han experimentado ataques repetidos acaban desarro-
llando temor ante las situaciones en las que no dispondrían con faci-
lidad de ayuda en caso de sufrir otro. Por eso, pueden tener ansiedad
ante la idea de conducir en vías de acceso limitado, puentes o túne-
les. Estos pacientes también pueden evitar los viajes en aviones y
barcos por el mismo motivo. Al describir su temor ante estas situa-
ciones, puede parecer que los enfermos temen que la situación en sí
misma genere el ataque de pánico. Sin embargo, si se les interroga de
manera más detallada, se verá con facilidad que no temen esto, sino
sufrir un ataque en esas circunstancias y no poder conseguir ayuda
de forma inmediata. Algunos pacientes acaban desarrollando agora-
fobia, como ya se ha comentado.

SECCIÓN VI

TRASTORNOS POR ANSIEDAD

83 Trastorno de pánico
(trastorno de pánico asociado o no a agorafobia,
DSM-IV-TR #300.01, 300.21)
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dad la base de la aparición familiar del trastorno de pánico. Hasta
este momento, los estudios genéticos y de parentesco no han obteni-
do resultados sólidos.

El descubrimiento de panicógenos ha sido uno de los principales
frutos de las investigaciones sobre el trastorno de pánico. Se trata de
sustancias que, aunque resultan inocuas en controles normales, pro-
ducen de forma constante ataques de pánico en pacientes con tras-
torno de este tipo. Estos ataques inducidos son básicamente idénti-
cos a los que suceden de forma espontánea. Además, se pueden pre-
venir con los mismos medicamentos eficaces para controlar los
ataques naturales.

Se han descrito varias sustancias panicógenas, entre ellas el lac-
tato sódico, el dióxido de carbono inhalado al 5 o al 35%, la cole-
cistocinina tetrapéptido, la cafeína, la yohimbina, el isoproterenol
y el flumazenil, un antagonista de las benzodiazepinas. La mejor
conocida de ellas es la infusión de lactato sódico. Resulta intere-
sante destacar que en los estudios familiares mencionados antes, la
inhalación de dióxido de carbono al 35% induce ataques de páni-
co en familiares no enfermos y asintomáticos de los pacientes con
ataques de pánico, un efecto que no se produce en los controles
normales.

También se han estudiado diversos neurotransmisores. El sistema
noradrenérgico está muy implicado en la eficacia panicogénica de
sustancias adrenérgicas como la yohimbina o el isoproterenol, algo
que se confirma en los estudios que demuestran una respuesta ate-
nuada de GH a la administración de clonidina. El sistema serotoni-
nérgico está implicado no sólo por la indudable eficacia de los anti-
depresivos serotoninérgicos en el tratamiento del trastorno de páni-
co, sino también por estudios que modifican los niveles cerebrales de
serotonina. Así, por ejemplo, la depleción de triptófano, el precursor
dietético de la serotonina, incrementa la eficacia de un panicógeno
como el flumazenil, mientras que la administración de 5-hidroxi-
triptófano, que aumenta los niveles de serotonina, amortigua la efi-
cacia de la inhalación de CO2 como panicógeno. El sistema GABAér-
gico está muy implicado por la eficacia del flumazenil como panicó-
geno y de las benzodiazepinas como tratamiento del trastorno de
pánico, y este papel se ha confirmado por el reciente hallazgo de que
los pacientes con este trastorno tienen niveles de GABA reducidos en
la corteza occipital.

Los estudios de RM funcional, aunque sus resultados no son
siempre los mismos, indican que el hipocampo y la circunvolución
del parahipocampo están activados de forma anómala en el trastor-
no de pánico.

Integrar estos hallazgos en una teoría etiológica coherente resulta
problemático y obliga a realizar ciertas especulaciones. Sin embargo,
parece razonable decir que el trastorno de pánico es un cuadro here-
ditario con alteraciones de la función global de los sistemas noradre-
nérgico, serotoninérgico y GABAérgico en una o más de las estructu-
ras del sistema nervioso central implicadas en la ansiedad. Entre es-
tas estructuras candidatas destacan el locus caeuruleus, el núcleo del
rafe dorsal, el parahipocampo, el hipocampo y la amígdala. El locus
caeuruleus es noradrenérgico y el núcleo del rafe dorsal serotoninér-
gico; ambos emiten fibras hacia un gran número de estructuras, en-
tre ellas el parahipocampo, el hipocampo y la amígdala, estructuras
ricas en receptores de GABA. Se sabe que la estimulación de estas es-
tructuras límbicas induce miedo y ansiedad. Si se asume que la hi-
peractividad de la amígdala es la «vía común final», cualquier tras-
torno de estas estructuras o de la propia amígdala podría generar un
ataque de pánico.

Se ha propuesto que un posible «desencadenante» de la activa-
ción de este circuito neuronal es una sensibilidad anómala frente a
los trastornos acidobásicos en el tronco del encéfalo. Si esta sensibili-
dad existiera, podría explicar la eficacia de los panicógenos, como la
infusión de lactato o la inhalación de CO2, ya que estas maniobras
inducen cambios en el equilibrio acidobásico. Esta «falsa alarma de

No son raros los ataques de pánico nocturnos, aunque algunos
enfermos pueden no referirlos y se debe preguntar de forma espe-
cífica sobre ellos. La polisomnografía ha demostrado que estos
ataques nocturnos se suelen producir durante la fase no REM del
sueño.

CURSO CLÍNICO
La frecuencia de los ataques de pánico es muy variable, pero parece
que la evolución a largo plazo sigue uno de dos patrones. En el pri-
mero la frecuencia varía (desde una vez al día hasta una vez cada po-
cos meses) durante muchos años o décadas, sin que el paciente lle-
gue a estar libre de los mismos durante un período prolongado. El
segundo presenta períodos largos libres de ataques entre episodios
de los mismos de una frecuencia variable, y se podría denominar de
forma precisa evolución «episódica».

COMPLICACIONES
La complicación más frecuente del trastorno de pánico es la agorafo-
bia, que afecta desde un tercio a la mitad de los enfermos, en general
durante el primer año. En estos pacientes la ansiedad anticipatoria
adquiere una intensidad tal y se liga a situaciones tan distintas que
empiezan a limitar sus desplazamientos de una forma más o menos
significativa. Los conductores de camiones pueden rechazar rutas
largas y limitarse a transportes locales y los viajantes comerciales
abandonar sus rutas. En los casos más graves los pacientes se ven li-
mitados a su propio hogar.

Existe un grave riesgo de abuso del alcohol, las benzodiazepinas u
otros tranquilizantes o sedantes. Algunos pacientes pueden recurrir
a ellos para aliviar su ansiedad anticipatoria, pero otros los pueden
emplear durante el ataque con la idea errónea de que conseguirán
niveles suficientes de estas sustancias en la sangre para que tengan
efecto antes de que el propio ataque remita. Esta complicación se
agrava cuando se desarrollan tolerancia y síntomas de abstinencia.
Los ataques de pánico se producen con más frecuencia durante la
abstinencia, lo que a su vez puede estimular un mayor uso de tran-
quilizantes y originar un círculo vicioso.

Los pacientes afectados por trastorno de pánico y depresión ma-
yor tienen un mayor riesgo de suicidio que los que sólo padecen esta
última. Sin embargo, a diferencia de lo que indicaban los primeros
trabajos, no parece que los enfermos que sólo sufren ataques de pá-
nico tengan un mayor riesgo de suicidio.

ETIOLOGÍA
Parece que el trastorno de pánico afecta a determinadas familias. Al
aumentar el grado de consanguinidad desde el de la población gene-
ral hasta el de familiares de primer grado o desde el de gemelos dici-
góticos al de monocigóticos, también lo hace el riesgo de sufrir un
trastorno de pánico. Aunque este hallazgo indique una base heredi-
taria, no se pueden descartar los efectos del entorno común y, hasta
que no se realicen estudios de adopción, no se conocerá con seguri-
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Síntomas de los ataques de pánico

Ansiedad Accesos de calor o frío
Temblor Disnea
Palpitaciones Mareos o vértigo
Malestar torácico Náuseas o molestias abdominales
Diaforesis Parestesias acras
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ahogamiento» provocaría la sobreactivación del locus caeuruleus o
del núcleo del rafe dorsal.

Antes de terminar el análisis sobre la etiología del trastorno de
pánico, hay que aludir brevemente a la asociación entre este cuadro y
el prolapso de la válvula mitral. Aunque esta asociación no se ha
confirmado siempre, la mayor parte de los estudios apoyan su exis-
tencia. Sin embargo, parece poco probable que el prolapso de la vál-
vula mitral cause pánico o que, de forma inversa, el pánico determi-
ne el prolapso valvular. Más bien la asociación es probablemente se-
cundaria a una alteración común, cuya naturaleza se ignora.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Se pueden observar ataques de pánico en los casos de fobia simple,
de fobia social, de trastorno por estrés postraumático y de trastorno
obsesivo-compulsivo. Sin embargo, en todos estos casos los ataques
de pánico son precipitados. Así, por ejemplo, si el paciente con fobia
simple se debe acercar a una serpiente, el que tiene fobia social ha de
hablar en público, el que sufre estrés postraumático se ve obligado a
revivir una situación parecida a la que indujo el trauma original o el
obsesivo compulsivo tiene que enfrentarse a un objeto contaminado,
se puede producir un grave ataque de pánico. Sin embargo, si estos
pacientes consiguen evitar dichos estímulos, no sufrirán ataques. En
estos casos no se debe realizar un diagnóstico separado de trastorno
de pánico.

En ocasiones un individuo normal sufre un ataque de pánico
espontáneo, pero para diagnosticar un trastorno de pánico, los ata-
ques deben ser lo bastante graves como para condicionar un inten-
so malestar o aparecer de forma frecuente, en general una vez al
mes o más.

Los ataques de pánico también se producen con cierta frecuencia
en pacientes con un episodio depresivo, bien como parte de la depre-
sión mayor o de un trastorno bipolar. En algunos casos, los ataques
pueden preceder a la aparición de los síntomas depresivos; cuando
ambos tipos de síntomas se dan de forma simultánea, no existe una
relación entre los ataques de pánico y la gravedad de los síntomas
depresivos. En estos casos se dice que existe un trastorno de pánico
además del trastorno depresivo y se aplican ambos diagnósticos.

Una serie de procesos producen episodios sintomáticos que se
pueden parecer mucho a ataques de pánico, causando cierta confu-
sión diagnóstica (v. cuadro de esta página). Sin embargo, algunos
rasgos diferenciales suelen permitir el diagnóstico correcto.

La enfermedad de Parkinson se asocia a ataques de pánico cuan-
do los enfermos reciben tratamiento con levodopa y muestran un
prominente efecto «on-off». Esto quiere decir que cuando desapare-
ce el efecto de la dosis previa de levodopa y empeora el parkinsonis-
mo, el paciente puede experimentar un ataque de pánico parecido a
los observados en el trastorno del mismo nombre.

Los enfermos que sufren un infarto de miocardio o una angina
de pecho pueden referir dolor torácico, disnea, náuseas, diaforesis y
con frecuencia una sensación de catástrofe inminente. La irradiación
del dolor al cuello o al brazo no es un criterio diagnóstico infalible,
ya que también se produce en los ataques de pánico. La situación
médica general del enfermo suele resultar de ayuda para el diagnós-
tico. Si el paciente es de edad avanzada, tiene antecedentes de cardio-
patía o sufre varios factores de riesgo coronario, el diagnóstico más
probable será insuficiencia miocárdica. Por el contrario, si el pacien-
te es joven y no presenta factores de riesgo conocidos, resulta más
probable que se trate de un trastorno de pánico, sobre todo si existen
antecedentes de múltiples ataques parecidos.

En el momento en que se produce el enclavamiento de un émbo-
lo pulmonar relativamente grande, los pacientes pueden presentar
de repente dolor torácico, disnea, náuseas, diaforesis y una ansiedad
significativa, lo que origina un cuadro clínico parecido a un ataque
de pánico. Un dato útil a nivel diagnóstico es la prominencia despro-

porcionada de la disnea frente a los demás síntomas, lo que sugiere
que se trata de embolismo pulmonar. También la aparición de he-
moptisis o sibilancias apunta a este diagnóstico, aunque a menudo
estos dos síntomas no se presentan. Igual que en el caso del infarto
de miocardio, la situación del enfermo ayuda a realizar el diagnósti-
co. Así, en un paciente con tromboflebitis, insuficiencia cardíaca o
inmovilización prolongada es más probable que exista una embolia
pulmonar, sobre todo si se trata del primer episodio.

La taquicardia supraventricular paroxística (TSVP), también de-
nominada taquicardia auricular paroxística, puede causar en ocasio-
nes dificultades diagnósticas, ya que el paciente puede sentir una
gran ansiedad durante los ataques de taquicardia. Dos datos diag-
nósticos sugieren la presencia de TSVP. El primero es un inicio hi-
peragudo (con frecuencia en menos de 1 segundo) y el segundo, la
capacidad del paciente para interrumpir el ataque realizando una
maniobra de Valsalva. La monitorización con Holter permite esta-
blecer el diagnóstico, pero se debe efectuar una «monitorización de
episodio» para que éste no pase inadvertido.

Las convulsiones parciales simples se caracterizan a veces por un
ataque de pánico. Entre los datos útiles para este diagnóstico se in-
cluyen la aparición en otros momentos de distintos tipos de convul-
siones (p. ej., crisis de gran mal o parciales complejas) y también la
exquisita naturaleza paroxística de los ataques de pánico ictales.
Mientras que en el trastorno de pánico los ataques tardan minutos
en llegar al máximo, los ataques ictales lo hacen en segundos. El EEG
puede ser o no útil en estos casos, ya que puede mostrar resultados
normales aunque el paciente tenga una convulsión.

Es posible que la hipoglucemia episódica sea difícil de distinguir
de un ataque de pánico. Sin embargo, los episodios sintomáticos de
hipoglucemia suelen empezar más lentamente y duran más. El alivio
de los síntomas con zumo de naranja u otra forma de azúcar es útil
para el diagnóstico. También la situación del paciente resulta de ayu-
da, ya que la sospecha de hipoglucemia es mayor en enfermos trata-
dos con insulina o con hipoglucemiantes orales, y en los casos de
ataques posprandiales.

Una minoría de los enfermos con feocromocitoma tienen ata-
ques paroxísticos que se parecen mucho a los de pánico. Sin embar-
go, estos enfermos refieren de forma típica una cefalea intensa. Ade-
más, suelen tener hipertensión en los ataques y con frecuencia entre
ellos. Aunque los paroxismos del feocromocitoma se pueden produ-
cir de forma espontánea, en ocasiones se precipitan por la compre-
sión abdominal o la micción, factores que permiten distinguirla con
facilidad de los verdaderos ataques de pánico.

La mastocitosis puede cursar con episodios de mareo, palpitacio-
nes, cefalea, disnea, dolor torácico y náuseas. Aunque estos episodios
se parecen en muchos aspectos a los ataques de pánico, algunos da-
tos sugieren el diagnóstico correcto. Los pacientes con mastocitosis
suelen referir un intenso enrojecimiento durante el episodio. Como
dato interesante, estos enfermos no hablan por lo general de este sín-
toma, aunque puede ser intenso, y se les debe preguntar de forma di-
recta sobre su aparición. Además, tras los ataques la mayor parte de
los pacientes sufre una profunda obnubilación que llega a la postra-
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Trastornos que pueden producir episodios sintomáticos parecidos
a los ataques de pánico

Enfermedad de Parkinson Crisis parciales simples
Infarto de miocardio Hipoglucemia
Angina de pecho Feocromocitoma
Taquicardia supraventricular Mastocitosis
Embolia pulmonar Síndrome carcinoide

A02911-074-085 (134-163)  7/3/05  16:09  Página 160



ción y que puede durar días o más tiempo. Esta postración posterior
no se ve después de un ataque de pánico. Por último, la exploración
física suele poner de manifiesto una urticaria pigmentosa, aunque
no aparece en todos los pacientes con mastocitosis.

El síndrome carcinoide a menudo se incluye en el diagnóstico
diferencial de los ataques de pánico, aunque parece difícil confundir
ambos cuadros. El enrojecimiento y la diarrea que caracterizan al
síndrome carcinoide suelen ser poco relevantes en los ataques de
pánico.

Otros trastornos incluidos en el diagnóstico diferencial del tras-
torno de pánico son el hipertiroidismo, algunas intoxicaciones far-
macológicas y ciertos síndromes de abstinencia por drogas. Sin em-
bargo, la ansiedad asociada a estos trastornos no suele ser paroxísti-
ca. La del hipertiroidismo puede agravarse y desaparecer, pero no es
episódica. Algunas drogas como la cafeína, la cocaína, las anfetami-
nas y varios simpaticomiméticos que se venden sin receta pueden
provocar episodios de ansiedad, pero su inicio suele ser gradual, sal-
vo que se inyecten por vía intravenosa o se inhalen. La abstinencia
del alcohol, de las benzodiazepinas o de otros sedantes-hipnóticos se
suele asociar a ansiedad, que en ocasiones tiene bruscas subidas epi-
sódicas y se parece a los ataques de pánico. En estos casos, los «ata-
ques» desaparecen con la abstinencia.

Como se puede deducir de los comentarios anteriores, el diag-
nóstico diferencial de los trastornos de pánico es muy amplio. Sin
embargo, realizar esta labor no resulta tan arduo como puede pa-
recer. Una anamnesis cuidadosa por lo general sugiere la dirección
correcta. Si se tiene la suerte de poder observar al paciente durante el
ataque, se debe efectuar una descripción cuidadosa de los síntomas y
signos cutáneos, registrar la presión arterial, el pulso y, si fuera posi-
ble, realizar un ECG, determinar la glucemia y, en los casos con sos-
pecha de mastocitosis, el nivel de histamina. La determinación de un
hemograma y de las enzimas cardíacas dependerá del grado de sos-
pecha de enfermedad cardíaca o pulmonar. Otras pruebas (como la
gammagrafía pulmonar, la arteriografía, la monitorización con Hol-
ter, el electroencefalograma, la prueba de tolerancia a la glucosa, el
nivel de noradrenalina y adrenalina en plasma y la excreción de áci-
do 5-hidroxiindolacético o histamina y sus metabolitos en orina de
24 horas) se deben solicitar sólo cuando estén indicadas por las sos-
pechas clínicas.

TRATAMIENTO
El objetivo del tratamiento para el trastorno de pánico es doble: por
una parte evitar ataques futuros y por otra aliviar la ansiedad antici-
patoria y permitir a los enfermos superar cualquier comportamien-
to evitativo que pudieran haber desarrollado. Son útiles tanto los
tratamientos farmacológicos como la terapia cognitivo-conductual,
pero se inicia este apartado con un comentario sobre los primeros.

Cuando se empieza el tratamiento farmacológico, se debe trans-
mitir al paciente que, salvo la medicación intravenosa, no existe nin-
guna sustancia que consiga abortar de forma fiable un ataque una
vez iniciado, de forma que el objetivo de los fármacos es evitar futu-
ros ataques.

Cuando el paciente opta por el tratamiento profiláctico, el si-
guiente paso es elegir el medicamento adecuado para él. Existen dos
grupos de sustancias eficaces para la profilaxis: algunas benzodiaze-
pinas y la mayor parte de los antidepresivos comercializados en la ac-
tualidad. Se ha debatido mucho cuál de los dos grupos se debe elegir.
La buspirona no resulta eficaz.

Cuatro benzodiazepinas son claramente eficaces: el alprazolam,
el clonazepam, el lorazepam y el diazepam. Las benzodiazepinas
ofrecen algunas ventajas. Su acción se inicia con rapidez, tienen en
general pocos efectos secundarios y suelen contribuir a reducir la
ansiedad anticipatoria que experimenta la mayoría de los enfermos.
La dosis diaria total se suele ajustar al alza de forma gradual hasta

que se controlan los síntomas. La dosis inicial de alprazolam es de
0,75 a 1,5 mg y la mayor parte de los enfermos responde a dosis en-
tre 1,5 y 6 mg. En el caso del clonazepam, se empieza con una dosis
entre 0,5 y 1,5 mg, y se puede aumentar hasta 1-4 mg; la dosis inicial
de lorazepam es de 4 a 10 mg y se incrementa hasta 10-60 mg. Si se
administra alprazolam en una fórmula de liberación mantenida,
se puede dar una vez al día; si no, se debe dividir la dosis diaria total
en tres o más administraciones. El clonazepam y el diazepam se sue-
len administrar en dos dosis divididas.

Dado el riesgo de neuroadaptación con las benzodiazepinas, mu-
chos clínicos prefieren empezar con un antidepresivo y optan por un
ISRS, un antidepresivo tricíclico o un IMAO. Los ISRS se toleran
mejor que los tricíclicos, y los IMAO, aunque sin duda son eficaces,
se suelen considerar una opción de reserva por su perfil de efectos
adversos y las necesidades dietéticas. Con independencia del tipo de
antidepresivo elegido, resulta prudente iniciar el tratamiento con
dosis bajas. Aunque en la mayoría de los casos se necesita una dosis
antidepresiva «completa», si se empieza el tratamiento con esta últi-
ma o cerca de ella se puede producir agitación o precipitar ataques
de pánico, por lo que se recomienda iniciar los tratamientos con
una dosis entre una décima parte y un tercio de esta dosis completa,
para después ajustarla al alza con incrementos similares cada sema-
na. Se debe tener en cuenta que aunque la mayor parte de los enfer-
mos tolera y necesita un ajuste de dosis de este tipo hasta llegar a la
cantidad completa, existe un pequeño porcentaje de enfermos que
no tolera más que una pequeña cantidad de estas sustancias, y con
ella consigue un buen efecto anti-pánico. Por desgracia, no se puede
predecir qué enfermos van a presentar este tipo de respuesta. Tras al-
canzar la dosis óptima, puede no observarse respuesta en semanas y
se puede tardar hasta 3 meses en obtener una respuesta completa.
Dado el peligro de que esta última se retrase, muchos clínicos empie-
zan el tratamiento con una combinación de una benzodiazepina y
un ISRS (p. ej., clonazepam y sertralina) y después van reduciendo la
dosis de la primera tras conseguir que el ISRS sea eficaz.

Los estudios doble ciego realizados han demostrado la utilidad
de los siguientes ISRS a las dosis medias que se indican: paroxeti-
na (40 mg), fluoxetina (20 mg), fluvoxamina (150 mg), citalopram
(20 mg), escitalopram (10 mg) y sertralina. Parece que la dosis eficaz
en el caso de la sertralina oscila entre 50 y 200 mg.

Entre los antidepresivos tricíclicos, las dosis de 150 a 200 mg de
imipramina, aunque eficaces y consideradas el «patrón oro» del tra-
tamiento, en general se toleran mal a largo plazo. Las dosis de 50 a
150 mg de nortriptilina, de 150 a 200 mg de desipramina y de 50
a 150 mg de clomipramina se consideran alternativas útiles.

Entre los IMAO son eficaces las dosis de 30 a 90 mg de fenelzina.
Otros dos IMAO reversibles son la brofaromina y la moclobemida,
también de utilidad.

Entre otros fármacos que se pueden emplear se encuentran el
propranolol y el inositol. La administración de una dosis diaria to-
tal de unos 180 mg de propranolol puede ser eficaz, pero la impre-
sión clínica es que resulta menos fiable que las benzodiazepinas o
los antidepresivos. El inositol es un isómero de la glucosa, que sirve
como precursor para el inositol, un «segundo mensajero» intracelu-
lar; en un estudio doble ciego se observó que la administración de
unos 6.000 mg de inositol 2 veces al día era más eficaz que la de flu-
voxamina. Estos resultados son muy prometedores, pero se deben
confirmar.

La respuesta al tratamiento médico es buena en general. Muchos
pacientes se curan por completo de sus ataques de pánico, aunque
un porcentaje significativo los sigue padeciendo, si bien con una fre-
cuencia y gravedad muy inferiores.

La terapia cognitivo-conductual se puede emplear sola o asociada
a fármacos, y es una opción a considerar ya que este tratamiento re-
duce la frecuencia de los ataques de pánico y también es eficaz con-
tra la agorafobia.
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COMPLICACIONES

Se pueden perder el empleo, las amistades y todo lo que exija salir del
domicilio. También es posible que se produzca depresión y abuso de
sustancias.

ETIOLOGÍA
En los casos secundarios a trastornos de pánico, la «ansiedad antici-
patoria» que experimenta el enfermo con los ataques llega a ser de
tal intensidad que éste no puede soportarla fuera de la seguridad re-
lativa que le brinda su propio hogar.

En los casos de agorafobia no relacionada con ataques de pánico,
se ignora la etiología.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
En la fobia social de subtipo generalizado, los pacientes pueden te-
mer y evitar diversas situaciones, pero la diferencia radica en que los
enfermos con fobia social temen verse obligados a realizar acciones
humillantes o embarazosas, mientras que los afectados por agorafo-
bia tienen miedo a que les suceda algo, por ejemplo, un ataque de
pánico.

Los enfermos con cuadros caracterizados por ideas delirantes, de
referencia o persecución pueden evitar de forma generalizada algu-
nas situaciones. Así sucede en la esquizofrenia, el trastorno esqui-
zoafectivo, el subtipo persecutorio de paranoia, algunos cuadros de-
presivos, etc. Sin embargo, estos pacientes temen que alguien les cau-
se daño, mientras que los que sufren agorafobia tienen miedo de
experimentar algunos síntomas.

TRATAMIENTO
La agorafobia se puede tratar con terapia cognitiva-conductual o
con un programa conductual de «exposición gradual», en el que el
paciente se va exponiendo de forma progresiva y secuencial a la si-
tuación temida. El enfermo que no abandona su casa puede empezar
por salir al porche y estar allí un rato cada día hasta que la ansiedad

sea mínima o no se produzca. El siguiente paso sería salir y caminar
hasta el final de la calle, luego dar la vuelta al bloque; después se po-
dría acudir a una tienda cercana, etc. Estos planes se deben ajustar a
los síntomas de cada enfermo y al lugar en que se piensan aplicar. En
algunos casos es precisa la presencia del terapeuta, mientras que en
otros sirve un amigo o conocido, aunque el objetivo final es que el
paciente pueda desplazarse de forma independiente a cualquier sitio
lejos de su hogar.

La aparición de un ataque de pánico durante estos programas
conductuales suele determinar un retroceso del paciente, que vuelve
a confinarse en su casa. Por tanto, resulta prudente tratar a los enfer-
mos que sufren dichos ataques según las pautas comentadas en el ca-
pítulo sobre el trastorno de pánico. Sin embargo, los fármacos anti-
pánico suelen tener poca o ninguna eficacia sobre la agorafobia en sí
misma y no pueden sustituir a los programas conductuales.

BIBLIOGRAFÍA

Breier A, Charney DS, Heninger GR. Agoraphobia with panic attacks. De-
velopment, diagnostic stability, and course of illness. Archives of General
Psychiatry 1986;43:1029-1036.

Fava GA, Zielezny M, Savron G, et al. Long-term effects of behavioral
treatment for panic disorder with agoraphobia. The British Journal of
Psychiatry 1995;166:87-92.

Fava GA, Rafanelli C, Grandi S, et al. Long-term outcome of panic disorder
with agoraphobia treated by exposure. Psychological Medicine 2001;
31:891-898.

Goisman RM, Warshaw MG, Steketee GS, et al. DSM-IV and the disappea-
rance of agoraphobia without a history of panic disorder: new data on
a controversial diagnosis. The American Journal of Psychiatry 1995;
152:1438-1443.

Horwarth E, Lish JD, Johnson J, et al. Agoraphobia without panic: clinical
reappraisal of an epidemiologic finding. The American Journal of Psy-
chiatry 1993;150:1496-1501.

Ito LM, de Araujo LA, Tess VL, et al. Self-exposure therapy for panic
disorder with agoraphobia: randomized controlled study of external
v. interoceptive self-exposure. The British Journal of Psychiatry
2001;178:331-336.

Capítulo 85 � Fobias específicas 163

A02911-074-085 (134-163)  7/3/05  16:09  Página 163



164 Sección VI � Trastornos por ansiedad

fancia, mientras que las otras pueden aparecer en esa época o en los
años adultos iniciales.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Aunque el número de objetos y situaciones que provocan fobias en
estos pacientes es muy grande, cada enfermo suele temer sólo una o,
como mucho, un par de cosas. Entre las fobias más frecuentes desta-
can los miedos a las serpientes, a las arañas, a los viajes en avión, a
permanecer en un espacio cerrado, a la altura, a la oscuridad y a las
tormentas.

A la hora de aproximarse al objeto que produce la fobia (e inclu-
so a veces sólo con imaginarse una posible aproximación), el pacien-
te experimenta una ansiedad extrema, que se suele asociar a sínto-
mas autonómicos como taquicardia, temblor, diaforesis y horripila-
ción. Se puede producir despersonalización. Algunos pacientes
pueden superar la situación y permanecer cerca del sitio, pero la ma-
yor parte de ellos perciben un temor de tal intensidad que tienen la
necesidad de escapar sin que les importe la humillación o la ver-
güenza que puede generar su comportamiento. La mayoría de los
enfermos adolescentes o adultos no tratan en absoluto de justificar
su conducta; se dan cuenta de su irracionalidad, pero se sienten inca-
paces de superarla. Sin embargo, los niños no perciben que su reac-
ción es irracional y pueden estar excesivamente enmadrados o pre-
sentar frecuentes rabietas.

La fobia a las heridas con sangre, como ya se ha comentado, pare-
ce distinta a las otras. Un ejemplo frecuente son los pacientes con te-
mor a la venopunción. Si consiguen mantenerse quietos mientras se
les realiza, tienen una respuesta sintomática bifásica. En primer lu-
gar sufren taquicardia, ansiedad e hipertensión, síntomas parecidos
a los que se observan en otras fobias específicas. Sin embargo, des-
pués presentan una respuesta parasimpática, con hipotensión y sín-
cope vasovagal. Esta segunda fase de la respuesta clínica distingue a
este tipo de fobias de las otras específicas.

CURSO CLÍNICO
Cuanto más tarde aparecen, más crónica tiende a ser la evolución de
las fobias, que en muchos casos persisten toda la vida. Sin embar-
go, las que comienzan en la infancia (p. ej., a los animales) suelen re-
mitir de forma espontánea en pocos meses o en un año. No obstan-
te, cuando la fobia de aparición infantil llega a la adolescencia, su
curso tiende a ser crónico.

COMPLICACIONES
Según la relevancia del objeto fóbico en la vida del paciente, las com-
plicaciones pueden variar entre leves y discapacitantes. La vida de un
marinero puede no alterarse en absoluto por una fobia a las serpien-
tes, pero un minero que no pueda estar en espacios cerrados tendrá
una discapacidad grave.

ETIOLOGÍA
Las fobias específicas, sobre todo las relacionadas con las heridas con
sangre, son familiares y, aunque parece que los factores ambientales
son muy importantes, los genéticos también intervienen. Algunos
autores afirman que los niños «aprenden» las fobias al imitar el com-
portamiento de sus padres, pero otros consideran que algunas de las
específicas pueden ser «innatas» y representar un vestigio de nuestra
historia evolutiva, cuando la existencia de determinadas respuestas
de miedo, como el temor a las serpientes, podría haber supuesto una
clara ventaja para la evolución. A favor de esta hipótesis está el hecho
de que los monos que nunca se han encontrado con una serpiente
reaccionan con miedo cuando ven una.

En la fobia asociada a la sangre parece existir una disfunción
autónoma crónica de base, que predispone a estos enfermos a sufrir
una respuesta vasovagal.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La fobia social se puede distinguir de la específica porque el miedo
en la primera es a la humillación o la vergüenza, no a la situación en
sí misma. Así, el paciente con miedo a comer en público no teme
el propio acto de comer, ya que no tiene ningún problema en la mesa
cuando está solo; teme al posible escrutinio por parte de los de-
más cuando come en público. También resulta posible distinguir
una fobia escolar de una específica. En la primera se produce un
trastorno por ansiedad de separación, y lo que se teme es alejarse de
los padres y del propio hogar, no ir al colegio.

En ocasiones se observan fobias típicas durante un episodio de-
presivo, y a veces en las fases iniciales de la esquizofrenia. Cuando es-
tas fobias desaparecen con el tratamiento adecuado de la enfermedad
de base, su presencia no necesita un segundo diagnóstico de fobia es-
pecífica.

TRATAMIENTO
Un elemento común de todos los tratamientos con éxito de la fobia
específica es convencer al paciente de que se enfrente al objeto o a
la situación responsables de su trastorno. El enfermo con temor
a volar debe hacerlo, el que teme a los espacios cerrados ha de per-
manecer en alguno durante un tiempo. Ésta es la única forma de
conseguir que los pacientes se convenzan de la falta de sentido
de sus miedos.

Con frecuencia el objetivo se consigue mediante psicoterapia de
apoyo exclusivamente. Muchos pacientes sólo necesitan el apoyo
amable y el ánimo de un médico de confianza para entrar en contac-
to con lo que temen, aunque a menudo se precisan técnicas más es-
pecíficas.

Se ha utilizado de forma tradicional la desensibilización sistemá-
tica, pero ahora existen pruebas de que la exposición a una «realidad
virtual» generada por ordenador también resulta eficaz. La terapia
cognitiva se ha empleado con éxito en épocas recientes contra las fo-
bias específicas, y su eficacia puede resultar comparable a la desensi-
bilización sistemática.

No se ha estudiado mucho el tratamiento farmacológico de la
fobia. En la práctica a muchos pacientes se les prescribe una ben-
zodiazepina, pero no se han realizado estudios formales sobre su
utilidad y se deben tener en cuenta los peligros de la neuroadap-
tación. Una excepción a esta reticencia la constituyen las situacio-
nes «únicas», por ejemplo, cuando un enfermo con claustrofobia
debe someterse a una RM en un sistema «cerrado». En estos ca-
sos, la administración de una dosis sedante débil de una benzo-
diazepina de acción rápida puede resultar adecuada. Un reciente
estudio pequeño, doble ciego, ha demostrado que las dosis de
20 mg de paroxetina resultan más eficaces que el placebo, pero es-
tos resultados se deben confirmar; si se consiguiera hacerlo, sería
interesante comparar la paroxetina con las terapias cognitivas y
conductuales.
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Los pacientes con fobia social tienen miedo de parecer ineptos, idio-
tas o inadecuados al tratar de hacer cosas en público y sufrir por ello
vergüenza, bochorno o humillación. Los enfermos que tienen esta
sensación, aunque reconocen que es irracional y falta de fundamen-
to, sufren una ansiedad intensa al enfrentarse a este tipo de situacio-
nes y pueden hacer cosas increíbles por evitarlas.

Las estimaciones de la prevalencia a lo largo de la vida de la fobia
social en EE.UU. oscilan entre el 2,6 y el 13,3%; afecta más a las mu-
jeres que a los varones.
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en uno de ellos se encontró una menor densidad de transportadores
de recaptación de la dopamina y en el otro una menor capacidad de
unión de los receptores de dopamina postsinátpicos. Aunque me-
diante RM no se han hallado alteraciones estructurales, los estudios
de RM funcional han demostrado una mayor activación de la amíg-
dala y de las regiones relacionadas con el estrés social en los pacien-
tes que en los controles. Ante estos hallazgos, resulta posible que el
subtipo generalizado de fobia social se deba a un trastorno heredita-
rio en la función de los neurotransmisores, que aumenta la respues-
ta de dichas estructuras del sistema nervioso central, como la amíg-
dala, implicadas en la ansiedad en las situaciones sociales.

El tipo circunscrito de fobia social parece asociarse a una mayor
sensibilidad de los receptores de noradrenalina.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Las fobias simples o específicas se pueden distinguir con facilidad
de las sociales si se pide al paciente que afronte el comportamien-
to que le produce temor en privado. El enfermo con una fobia
simple, por ejemplo, frente a las serpientes, no podrá acercarse a
ellas mejor en privado que en público, a diferencia del paciente
con una fobia social, como a hablar en público, que será perfecta-
mente capaz de dar una charla a solas al desaparecer el terror a ha-
cerlo ante la gente.

Es mejor denominar a la «fobia escolar» «trastorno por ansiedad
de separación». Se puede distinguir de la fobia social analizando qué
teme el niño. En la fobia escolar el temor no lo produce entrar en la
situación social del colegio, sino separarse de la madre o el padre.

La agorafobia se diferencia del subtipo generalizado de fobia so-
cial por la naturaleza del miedo del paciente. En la primera no se
teme hacer algo humillante o vergonzoso ante la gente, sino que su-
ceda algo terrible cuando se está en un espacio público.

La dismorfofobia, denominada también trastorno dismórfico
corporal, se caracteriza también por un temor a ser humillado o a
sentir vergüenza al estar en público, igual que el subtipo generaliza-
do de fobia social. Sin embargo, en la dismorfofobia el miedo se pro-
duce porque el paciente cree que tiene alguna deformación, no por-
que le preocupe comportarse de una forma embarazosa.

Algunos trastornos psicóticos, como la esquizofrenia, pueden es-
tar acompañados por miedo a salir a un espacio público, pero dicho
miedo se debe a las ideas delirantes, por ejemplo, de persecución o
referencia. Es interesante recordar que la clozapina puede causar
como efecto secundario cambios de conducta similares a los de una
fobia social.

Algunos trastornos pueden producir vergüenza por los propios
síntomas asociados, pero en este caso no se debe diagnosticar por se-
parado una fobia social. Entre los ejemplos se incluyen el temblor
esencial, la disfemia del desarrollo o la anorexia nerviosa.

Hay que distinguir también la fobia social del temor «normal» a
realizar algo en público. La mayor parte de las personas sienten cier-
to recelo o miedo escénico cuando tienen que afrontar algunas situa-
ciones por primera vez. Sin embargo, esta ansiedad no resulta inca-
pacitante. Además, tiende a desaparecer cuando se realiza un acerca-
miento razonable o unos pocos «ensayos generales».

Antes de terminar la exposición del diagnóstico diferencial, se
debe comentar brevemente el trastorno de personalidad evitativa.
No está claro si la fobia social y este último son cuadros distintos, y
muchos autores consideran que el trastorno de personalidad evitati-
va sólo representa una forma extrema de fobia social generalizada.

TRATAMIENTO
Existen muchas opciones terapéuticas para el subtipo generalizado,
como los ISRS, la venlafaxina, el clonazepam, los IMAO, la gaba-
pentina y varias psicoterapias. Entre los ISRS destacan la sertralina

(50-150 mg/d), la paroxetina (20-40 mg/d) y la fluvoxamina (150-
200 mg/d) por su eficacia. Sin embargo, en un estudio doble ciego
no se demostró la utilidad de la fluoxetina. Se pueden administrar
dosis de venlafaxina entre 150 y 225 mg diarios. Una dosis de clona-
zepam de 2-3 mg/d es eficaz, pero se debe ajustar a la baja lenta-
mente para evitar la ansiedad por privación. Entre los IMAO dan
buenos resultados las dosis de 60 a 90 mg/d de fenelzina y la brofa-
romina, un IMAO reversible que no se comercializa en EE.UU. Las
dosis de 2.800 mg/d o inferiores de gabapentina son más eficaces
que el placebo y en general se toleran muy bien. Resulta difícil elegir
entre las distintas opciones existentes, en gran parte porque no se
han realizado estudios comparativos. Los ISRS, la venlafaxina, el
clonazepam y la gabapentina se usan todos con facilidad y suelen
tolerarse bien; parece razonable empezar con uno de ellos y cambiar
a otro en caso de falta de respuesta. Como los ISRS tienen el mayor
respaldo experimental, suponen la mejor alternativa inicial. El
IMAO fenelzina es difícil de utilizar y se suele considerar un fárma-
co de reserva. Entre las psicoterapias, la terapia de grupo cognitivo-
conductual consigue resultados comparables al clonazepam y la fe-
nelzina, aunque los dos fármacos mejoran a dicha terapia en varios
parámetros.

En cuanto al subtipo circunscrito, los pacientes que presentan
destacados síntomas vegetativos (p. ej., temblor o taquicardia) pue-
den recibir tratamiento con 20-60 mg de propranolol a demanda
más o menos 1 hora antes de la situación social. Cuando dicha situa-
ción vaya a durar más que la semivida del propranolol de liberación
inmediata, se puede emplear un compuesto de acción prolongada.
La psicoterapia también resulta útil en esta forma de fobia social cir-
cunscrita, y suele consistir en alguna forma de desensibilización in
vivo o imaginaria.
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El trastorno obsesivo-compulsivo, antes denominado «neurosis ob-
sesivo-compulsiva»,y que a veces recibe su nombre en función del
subtipo, por ejemplo, «enfermedad de la duda» o «délire de toucher»,
es un cuadro relativamente frecuente, con una prevalencia a lo largo
de la vida del 2 al 3%. Probablemente afecta por igual a varones y
mujeres.

Los pacientes con este trastorno sufren obsesiones o compulsio-
nes repetidas, y a menudo presentan ambos síntomas. Las obse-
siones se ponen de manifiesto como pensamientos, ideas, imágenes,
impulsos, temores o dudas recidivantes. Las obsesiones son autóno-
mas; aunque los pacientes que perciben su obsesión tratan de re-
sistirse a ella, no pueden detenerla y su aparición y desaparición es
autónoma. Las compulsiones se pueden manifestar de varias formas.
Los enfermos pueden sentirse empujados a tocar, contar, compro-
bar, disponer todas las cosas de forma simétrica o lavarse las manos
muchas veces. Si tratan de resistirse a esta compulsión sufren una
ansiedad creciente, que sólo se alivia cuando sucumben a la primera.

Salvo los niños, la mayor parte de los pacientes reconocen en al-
gún momento que sus obsesiones y compulsiones carecen de senti-
do; a pesar de que sus vidas se consumen por ellas, no son capaces de
interrumpirlas o resistirse.

La mayoría de los enfermos con este trastorno se avergüenzan de
su experiencia. Esta vergüenza puede resultar especialmente intensa
en determinados tipos de compulsiones, como las de quienes se la-
van de forma compulsiva, que pueden pasarse de 6 a 8 horas diarias
en el baño, o en algunas obsesiones, sobre todo las relacionadas con
actitudes violentas o temas sexuales. La vergüenza condiciona que
el paciente se resista a contar sus síntomas, lo que puede justificar
que estudios epidemiológicos antiguos considerasen que este tras-
torno era raro, con una cifra de prevalencia tradicional en torno al
0,05%.

Antes de la década de 1980 existían pocas esperanzas para estos
enfermos. Se puede comprobar la intensidad de su sufrimiento si se

recuerda que muchos de ellos se planteaban seriamente la opción de
una leucotomía, e incluso algunos se sometieron a ella. Los moder-
nos tratamientos farmacológicos y conductuales han conseguido
aliviar a la mayor parte de estos pacientes y, conforme el público en
general va conociendo las nuevas opciones, cada vez más enfermos
están superando su vergüenza y comunican sus síntomas a sus
médicos.
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dos por este tipo de cosas y hacen lo imposible por alejarlas de su ca-
beza; sin embargo, cuando no lo consiguen, algo que acaba suce-
diendo siempre, pueden tratar de evitar las situaciones que guarden
relación con el objeto de sus obsesiones. Una madre no podía dejar
de imaginar que su hijo pequeño era aplastado por un camión, por
eso no lo perdía de vista y al cruzar la calle insistía en llevarle en bra-
zos. Un seminarista experimentaba el terrible impulso de decir obs-
cenidades a sus compañeros, y el miedo a no poder controlarlo llegó
a ser tan intenso que se vio forzado a abandonar el seminario. Algu-
nos pacientes sufren lo que se denomina estados de rumiación obse-
siva, durante los cuales dan vueltas de forma continua a especulacio-
nes abstrusas de tipo religioso o filosófico.

Las compulsiones se originan de dudas o temores repetidos de
que puede suceder o ha ocurrido algo desagradable. Los pacientes se
suelen clasificar en función de lo que sienten la compulsión de hacer.
Entre los subtipos frecuentes destacan los que comprueban, los que
se lavan, los que tocan, los que cuentan y los que organizan. Aunque
los pacientes reconocen que su comportamiento compulsivo carece
de sentido, no pueden resistirse a su compulsión. Si lo intentan, la
ansiedad asociada a su temor o duda puede llegar a ser intolerable y
tienen que sucumbir a su compulsión para volver a contar, compro-
bar, tocar o lavarse. En un caso, un paciente pasó por encima de un
bache en la carretera y sintió miedo a haber atropellado a alguien,
por lo que se sintió empujado a regresar y comprobar si había un ca-
dáver en la carretera. El alivio que percibió al comprobar que no era
así resultó sólo temporal, ya que en seguida empezó a pensar que la
víctima no había fallecido, sino que había sufrido lesiones graves y
estaba fuera de la carretera. Este miedo dio lugar a la compulsión de
mirar detrás de los arbustos de la misma y en los campos cercanos.
Entre otras formas frecuentes de comprobación se incluye regresar a
casa para revisar si se ha cerrado la puerta o se ha apagado el gas; un
paciente fue incapaz de enviar una carta porque no podía dejar de
abrirla una y otra vez para comprobar que estaba bien escrita.

Los que se lavan temen haber sido contaminados por gérmenes,
suciedad o excrementos; sienten la compulsión de lavarse de forma
repetida en cualquier circunstancia. Para un oficinista, la fuente de
contaminación eran los picaportes y cada vez que tocaba uno, tenía
que regresar al baño para lavarse una y otra vez, aunque con esto hi-
ciera esperar al jefe.

Las compulsiones pueden tener o no cierta lógica interna. En al-
gunos casos se llegan a «comprender» los sentimientos del paciente.
Por ejemplo, es fácil sentir empatía con el enfermo que teme conta-
minarse y siente la compulsión de lavarse. Sin embargo, ésta se ve su-
perada porque el paciente tiene que hacerlo de forma repetida,
mientras que una persona normal se daría por satisfecha con uno o
dos lavados. Sin embargo, otras compulsiones desafían a la lógica. En
ocasiones existe algún pensamiento mágico asociado a ellas. Algunos
pacientes encuentran dificultades para describir el motivo de su
comportamiento compulsivo. En este grupo se encuentran los orga-
nizadores, los que tocan y los que cuentan. Un «organizador» perci-
bía la compulsión de ordenar su armario de una determinada forma
antes de acostarse. Los zapatos debían disponerse de una forma con-
creta, las corbatas estar perfectamente rectas y ninguno de los trajes
colgados de las perchas tenía que tocar al de al lado. El paciente salía
de la cama una y otra vez para ajustar una ropa, aunque a veces sólo
desplazaba algo unos milímetros. Sin embargo, al regresar a la cama,
al paciente le volvía a asaltar el temor de que no todo estaba perfec-
tamente simétrico, y se tenía que levantar de nuevo y regresar al ar-
mario. Cuando su esposa exasperada le pedía una explicación de su
comportamiento, él sólo podía decirle que tenía la premonición de
que iba a suceder algo terrible si no seguía la compulsión. Otro pa-
ciente sentía la compulsión de tocar todos los lomos de los libros
que veía; aunque reconocía que ese comportamiento era estúpido
y que sus temores lo eran aún más, no podía evitar pensar que al-
guien moriría si no tocaba los libros.

Aunque la mayor parte de los comportamientos compulsivos se
pueden observar, en ocasiones se producen rituales mentales «silen-
tes». Entre los ejemplos de este tipo se puede citar el de un paciente
que tenía que recitar el «padrenuestro» un determinado número de
veces o el del que debía recordar una secuencia de escenas determi-
nadas.

Al menos al principio, casi todos los pacientes consideran que sus
compulsiones carecen de sentido y sienten vergüenza, incomodidad
o disgusto por el tiempo que emplean en ellas, de manera que se re-
sisten a hacerlas. Sin embargo, la tensión creciente que acompaña a
esta resistencia suele resultar intolerable y muchos pacientes la aban-
donan; al final oponen escasa o nula resistencia y terminan por su-
cumbir a la compulsión. Por tanto, al realizar la anamnesis, no sólo
se debe interrogar al paciente sobre su respuesta actual ante la com-
pulsión, sino también sobre la inicial. Es raro que los pacientes
con un trastorno obsesivo-compulsivo desarrollen psicosis. Por
ejemplo, un lavador compulsivo puede tener la idea delirante de que
existe una contaminación real y entonces su lavado continuo tiene
mucho sentido.

En la lentitud primaria obsesiva, las actividades habituales de la
vida diaria se transforman en rituales lentos y meticulosos. Se pue-
den invertir horas en vestirse o en preparar y tomar el desayuno. La
secuencia y la forma de cada paso que se realiza se cumple de forma
escrupulosa y cuidadosa, ya que cuando se produce cualquier error o
incluso una posible amenaza de alteración, el paciente experimenta
una intensa ansiedad. Sólo cuando está satisfecho de haber realiza-
do una tarea de forma perfecta, el paciente puede pasar a la siguien-
te. Los enfermos con una lentitud primaria obsesiva también suelen
tener o haber tenido antes otro tipo de compulsiones, como las de la
comprobación o la limpieza.

Tres afecciones asociadas con el trastorno obsesivo-compulsivo
son la depresión mayor, el síndrome de Gilles de la Tourette y cual-
quiera de una serie de trastornos de la personalidad. La mitad de los
enfermos con trastorno obsesivo-compulsivo sufren uno o más epi-
sodios depresivos durante su vida. Un 5% de los enfermos con este
cuadro padece síndrome de Gilles de la Tourette y casi el 25% alguna
forma de tic. La relación entre el trastorno obsesivo-compulsivo y el
de la personalidad obsesivo-compulsiva merece un comentario es-
pecial. Los primeros trabajos mantenían que el estilo de personali-
dad obsesivo-compulsiva suponía un terreno abonado para el de-
sarrollo de obsesiones y compulsiones reales, y sugerían una relación
etiológica entre ambos cuadros. Sin embargo, esta idea no se ha con-
firmado en estudios recientes. Aunque la mayor parte de los enfer-
mos con un trastorno obsesivo-compulsivo padecen también algún
trastorno de personalidad, sólo la minoría sufre el obsesivo-compul-
sivo, siendo más frecuentes otros, como el histriónico, el pasivo-
agresivo o el esquizotípico.

CURSO CLÍNICO
Aunque el trastorno obsesivo-compulsivo suele seguir una evolu-
ción que oscila de forma gradual, se han descrito excepciones. Una
pequeña minoría, que supone cerca del 5% de los casos, experimen-
ta una remisión espontánea completa o casi completa de los sínto-
mas; sin embargo, estos casos suelen recidivar al cabo de los años.
Otro pequeño porcentaje de los casos, del 10 al 15%, sufre una evo-
lución de deterioro progresivo hasta que la vida del enfermo queda
consumida entre sus obsesiones y compulsiones y la respuesta que
les da.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del trastorno obsesivo-compulsivo guardan re-
lación en su mayoría con el tiempo y la energía que consume el en-
fermo con sus obsesiones, compulsiones o ambas. En los casos le-
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ves, sobre todo si predominan las obsesiones, la vida y el trabajo del
paciente pueden sufrir escasas repercusiones. Sin embargo, en los
casos graves a la persona casi no le queda tiempo para otras activi-
dades y el trabajo o el matrimonio pueden llegar a perderse. Las
manos de los lavadores compulsivos llegan a erosionarse y sangrar,
por lo que se ven obligados a consultar a un dermatólogo. Por des-
gracia, el paciente no suele informar al médico del origen de su pro-
blema y éste inicia un estudio inútil para descartar dermatopatías
primarias.

ETIOLOGÍA
Los estudios familiares han demostrado una mayor prevalencia del
trastorno obsesivo-compulsivo en los familiares de primer grado de
los enfermos que en los controles, y los estudios sobre gemelos, aun-
que no son concluyentes, sugieren que existe una mayor tasa de con-
cordancia en los gemelos monocigóticos que en los dicigóticos. Tam-
bién se reconoce en un subgrupo de enfermos una relación familiar
con el síndrome de Tourette.

En el trastorno obsesivo-compulsivo se han descrito alteraciones
de la transmisión serotoninérgica. Los únicos fármacos disponibles
que resultan eficaces de forma constante en este trastorno son la clo-
mipramina y los ISRS, que afectan de forma preferente a este tipo de
transmisión serotoninérgica, ya que las transmisiones noradrenérgi-
ca y dopaminérgica no están afectadas de forma directa. Los medica-
mentos como la desipramina, cuya acción es principalmente nora-
drenérgica, resultan ineficaces. Además, la m-clorofenilpiperacina
(mCCP), un agonista/antagonista serotoninérgico mixto, ha aumen-
tado según algunos estudios la gravedad de las obsesiones y compul-
siones.

La PET ha demostrado que existe una participación significativa
en el trastorno de la corteza orbitofrontal, del núcleo caudado y del
tálamo; se debe destacar que el aumento de la actividad metabólica
descrito en estas regiones se normaliza cuando los pacientes son tra-
tados con éxito.

En general, parece razonable decir que la mayor parte de los casos
de trastorno obsesivo-compulsivo se debe a una alteración heredita-
ria de la función serotoninérgica en el circuito fronto-estriado-tála-
mo-cortical, aunque todavía no se conoce la naturaleza molecular de
esta anomalía.

Una pequeña parte de los casos de trastorno obsesivo-compulsi-
vo se producen como secuela de un corea de Sydenham. Como se co-
menta en la sección sobre diagnóstico diferencial, la mayor parte de
los pacientes con corea de Sydenham presenta destacadas obsesiones
y compulsiones y parece que éstas pueden reaparecer en el futuro en
un porcentaje no determinado de los casos, pero esta vez sin corea.
Una pista para el diagnóstico de esta variante etiológica de trastorno
obsesivo-compulsivo es que las obsesiones y compulsiones se «de-
sencadenan» tras una faringitis por estreptococos beta-hemolíticos
del grupo A.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La primera misión diagnóstica es determinar si los pacientes tie-
nen obsesiones y compulsiones verdaderas. Cuando se establece
que es así, se debe realizar el diagnóstico diferencial de estos sínto-
mas «reales».

Varios trastornos pueden provocar síntomas parecidos a las obse-
siones y compulsiones verdaderas, aunque una anamnesis detallada
permite detectar con facilidad a estos «simuladores».

Las parafilias, el alcoholismo, la bulimia nerviosa, la ludopatía o
la piromanía se asocian en todos los casos a un sentimiento de «obli-
gación de hacer algo» por parte del paciente, ya sean actos sexuales
aberrantes, beber, comer, jugar o encender fuegos. Sin embargo, es
importante que estos trastornos, a diferencia del obsesivo-compulsi-

vo, producen placer o gratificación al realizar la «compulsión». Los
parafílicos disfrutan al seguir sus impulsos, es decir, al adoptar com-
portamientos sadomasoquistas, y los alcohólicos disfrutan de la be-
bida que se sienten obligados a tomar. Por el contrario, aunque el pa-
ciente con un trastorno obsesivo-compulsivo puede sentir cierto ali-
vio al ceder a su compulsión, por ejemplo, al lavarse, no consigue
placer alguno del acto en sí mismo.

El trastorno de personalidad obsesivo-compulsiva se caracteriza
por una «obsesión» con los detalles y una «compulsión» a hacer las
cosas de forma perfecta; sin embargo, estos estímulos no representan
«verdaderas» compulsiones ni obsesiones, ya que a diferencia de és-
tas, que los pacientes consideran sin sentido y tratan de resistir, la ne-
cesidad de orden y perfección del trastorno de personalidad se perci-
be como útil y, en lugar de resistirse a ella, con frecuencia los pacien-
tes la fomentan con gran interés.

La fobia social se puede parecer al trastorno obsesivo-compulsivo
en los casos en que los pacientes están obsesionados con hacer algo
que puede ser embarazoso. Por ejemplo, un paciente obsesionado
por el temor a blasfemar puede evitar dar charlas en público y así pa-
recerse al enfermo con fobia social a hablar en público. La diferencia
radica en que el paciente con un trastorno obsesivo-compulsivo
teme lo que le podría hacer al auditorio, en este caso blasfemar,
mientras que la persona con fobia social teme lo que el auditorio le
puede hacer a él, por ejemplo, reírse de su temblor de manos o de la
voz vacilante.

La depresión se puede caracterizar por rumiación, y esto puede
recordar a una obsesión. Sin embargo, en este caso la actitud del pa-
ciente deprimido frente a la rumiación es distinta a la del enfermo
con un trastorno obsesivo-compulsivo, ya que los pensamientos in-
terminables de culpa, castigo o pecado le parecen al paciente muy
adecuados.

Distintas psicosis, como la esquizofrenia, se pueden caracterizar
por síntomas de primer grado de Schneider del tipo «inserción del
pensamiento», que se pueden parecer mucho a una obsesión. Sin
embargo, el paciente percibe estos pensamientos como «ajenos a él»
y le parecen «insertados por fuerzas extrañas». Además, los enfermos
con este síntoma psicótico pueden tener ideas raras sobre el posible
origen del pensamiento, que puede ser inducido según ellos por or-
denadores, rayos u OVNI.

Tras determinar que el paciente padece verdaderas obsesiones o
compulsiones, se deben plantear los siguientes aspectos en el diag-
nóstico diferencial.

Las lesiones de los ganglios basales suelen producir con frecuen-
cia obsesiones y compulsiones, como se observa en los infartos, los
traumatismos craneales cerrados, el síndrome de Fahr o después de
una anoxia cerebral o encefalitis viral. Las lesiones del lóbulo parietal
derecho pueden, aunque con menos frecuencia, causar síntomas pa-
recidos. También es posible observarlos cuando se administran an-
tipsicóticos de segunda generación, como clozapina, risperidona u
olanzapina. Las crisis parciales simples pueden cursar con pensa-
mientos repetidos de tipo intruso, aunque la etiología en estos casos
se debe sospechar por los antecedentes de fenómenos epilépticos
más evidentes, como crisis de gran mal o parciales complejas.

El corea de Sydenham es fundamental en el diagnóstico diferen-
cial de las obsesiones y las compulsiones; hasta un 70% de los pa-
cientes con corea las presentan, y en muchos casos aparecen antes
que ella. En estas ocasiones, los antecedentes de manifestaciones reu-
máticas (como la artritis) y, por supuesto, la aparición de la propia
corea indican el diagnóstico.

El síndrome de Gilles de la Tourette, la esquizofrenia y la depre-
sión se suelen complicar con obsesiones y compulsiones, pero en es-
tos casos el diagnóstico viene indicado por los síntomas acompa-
ñantes.

Por último, se debe recordar que alguna obsesión o compulsión
ocasional forman parte de la vida normal. La mayoría de las perso-
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nas ha percibido en algún momento la incapacidad de «dejar de can-
tar una determinada canción» o se preguntan si han cerrado la puer-
ta o el gas. Sin embargo, estas obsesiones y compulsiones duran poco
y no causan ninguna discapacidad.

TRATAMIENTO
En el tratamiento eficaz se incluye la terapia conductual, la cognitiva
o el uso de fármacos serotoninérgicos, como la clomipramina, o de
uno de los ISRS, como la fluoxetina, la fluvoxamina, la paroxetina, la
sertralina, el citalopram o el escitalopram; la mayoría de los enfer-
mos responde mejor a la combinación de terapia cognitiva o con-
ductual con un fármaco.

Las técnicas conductuales, como la exposición y la prevención de
la respuesta, suelen resultar muy eficaces y, aunque el tratamiento di-
rigido por el clínico es el más satisfactorio, muchos pacientes tam-
bién se benefician de la autoterapia dirigida por ordenador a la que
se accede por un sistema telefónico interactivo. La terapia cognitiva
también consigue éxitos y, cuando se añade en los casos en que ha
fracasado el tratamiento médico, se puede conseguir que un pacien-
te que no respondía lo haga.

Los ISRS son igual de eficaces que la clomipramina y, como se tole-
ran mejor en general, suelen ser la primera elección. La dosis eficaz de
fluoxetina es de 20 a 60 mg, la de fluvoxamina de 100 a 300 mg, la
de paroxetina de 40 a 60 mg, la de sertralina de 50 a 200 mg, la de cita-
lopram de 10 a 40 mg y la de escitalopram de 5 a 20 mg. La clomipra-
mina se administra en dosis de 150 a 300 mg. Hay que recordar que
pueden ser necesarias hasta 6 semanas para conseguir una respuesta
inicial y tres meses para una completa con una dosis determinada.

En los casos que no responden, se puede plantear un incremento
de la dosis, siempre que se tolere. Si no fuera posible o eficaz, una op-
ción es cambiar a otro fármaco, por ejemplo de un ISRS a clomipra-
mina o al contrario. Si se va a cambiar de un ISRS a clomipramina es
fundamental que el efecto desaparezca por completo antes de empe-
zar con ella, para evitar un aumento de los niveles sanguíneos de ésta
a causa del ISRS. Otra alternativa consiste en añadir haloperidol o
risperidona. Esta última puede resultar eficaz a dosis bajas de 2-3 mg
diarios; el haloperidol, en dosis de unos 5 mg, también puede serlo,
pero sólo en casos con antecedentes de tics. Se debe recordar que es-
tos antipsicóticos sólo son eficaces como agentes potenciadores del
efecto, pero que cuando se emplean solos no consiguen aliviar las
obsesiones ni las compulsiones. Algunos clínicos combinan un ISRS
con clomipramina, pero esta opción no ha resultado útil en los estu-
dios doble ciego. En los casos discapacitantes en que haya fracasado
el tratamiento farmacológico y las terapias conductual o cognitiva,
se puede considerar una alternativa neuroquirúrgica, como la cingu-
lotomía, la capsulotomía anterior o la estimulación eléctrica crónica
de las cápsulas anteriores.
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El trastorno por estrés postraumático (TEPT), denominado antes
«neurosis traumática», puede afectar casi a cualquier persona que
haya sufrido un acontecimiento traumático demoledor. Después
del mismo, ya haya sido un accidente con riesgo para la vida, un de-
sastre natural, torturas o cualquier otra calamidad fuera de lo co-
mún, los pacientes vuelven a experimentarlo una y otra vez y son
incapaces de encontrar la paz. Estos enfermos se retiran de su vida
presente, se encuentran en un estado de ansiedad y se asustan con
facilidad. Pueden presentar sueños recurrrentes sobre el aconteci-
miento o lo recuerdan sin querer durante el día. En los casos más
graves parece que los pacientes estén reviviendo el episodio y ac-
túan en consecuencia. Por ejemplo, un veterano de guerra puede ti-
rarse cuerpo a tierra para ponerse a cubierto si un niño arroja un
petardo en el parque.

Los datos sobre la prevalencia de este proceso a lo largo de la vida
varían mucho según los criterios diagnósticos que se utilicen, osci-
lando entre el 1 y el 9%. Probablemente afecta más a las mujeres que
a los varones.

INICIO
Como los traumas se pueden producir a cualquier edad, desde la in-
fancia a la vejez, también puede hacerlo el trastorno por estrés pos-
traumático. Sin embargo, ya que los traumas causantes más frecuen-
tes, como las guerras, afectan a adultos jóvenes, la mayor parte de los
casos se inician en la tercera década de la vida.

Los síntomas pueden aparecer de manera aguda, a los días o se-
manas del trauma, o de forma tardía, tras una latencia de meses o
años, y parecen más probables si el paciente sufrió disociación du-
rante la experiencia traumática, en particular una alteración en la
percepción del tiempo. En los casos de inicio tardío, el período de la-
tencia se suele caracterizar, aunque no siempre, por disforia y en
ocasiones por una tendencia a evitar las situaciones que causan re-
cuerdos del trauma. Dicho período acaba a veces de forma abrupta,
si el paciente vuelve a sufrir un trauma parecido al primero.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
De una forma u otra el paciente queda insensible al mundo que le
rodea. Las cosas que le interesaban le dejan ahora indiferente. Los
enfermos pueden referir una sensación de estar muertos por dentro
o de no tener sentimientos de ningún tipo; algunos parecen indife-
rentes y desapegados.

La experiencia del trauma sigue viviendo en estos enfermos, que
tienen recuerdos intensos y vívidos sobre ella. Son frecuentes las pe-
sadillas y, a diferencia de otras, su contenido tiene poco de fantasio-
so y suelen girar sobre los acontecimientos traumáticos. En ocasio-
nes, el recuerdo del trauma puede llegar a ser más real y significativo
que el entorno del paciente, que puede experimentar un «flashback»
(fogonazo) durante el cual se comporta como si el trauma se estu-
viera produciendo de nuevo. En los casos más graves, se producen
ideas delirantes e incluso alucinaciones visuales o auditivas que re-
crean el trauma.

El enfermo suele evitar las situaciones que le recuerden los acon-
tecimientos. Así, los veteranos de guerra rechazan ver películas béli-
cas, los supervivientes de los campos de concentración de la segunda

guerra mundial evitan cualquier cosa de origen alemán, etc. Si que-
dan atrapados en alguna situación de este tipo de forma inevitable,
los pacientes sufrirán una ansiedad extrema, que puede llegar a ser
un verdadero ataque de pánico.

Estos enfermos suelen estar ansiosos, tensos y se asustan con faci-
lidad. Aunque con frecuencia se cansen, luchan por seguir despier-
tos, como si estuvieran de guardia frente a alguna amenaza. Muchos
se quejan de dificultad para concentrarse y a menudo tienen insom-
nio. Su estado de ánimo suele ser lábil y es frecuente la irritabilidad,
de forma que los pacientes pueden enfadarse con escasa provocación
o sin ella.

No son raros los casos de depresión mayor.
Muchos pacientes consumen alcohol en cantidad excesiva y pue-

den llegar al alcoholismo, con la consiguiente exacerbación de los
síntomas del TEPT.

La presentación del trastorno en los niños es algo distinta de la
descrita en adultos. Muchos niños reviven el trauma en sus juegos.
Un niño torturado puede maltratar a sus muñecas y peluches una y
otra vez. Las pesadillas guardan menos relación con el trauma
y pueden ser sólo «sueños de terror». Algunos niños llegan a creer
que morirán jóvenes y parecen resignarse a este destino, por lo que
no suelen hablar sobre sus estudios, un futuro matrimonio o una
familia.

CURSO CLÍNICO
Los síntomas desaparecen en la mitad de los casos de forma espontá-
nea al cabo de meses, aunque esta desaparición parece más frecuen-
te cuando el inicio es agudo.

Sin embargo, no es raro un curso crónico, que se puede predecir
cuando el inicio es tardío y también cuando los síntomas duran más
de medio año. Cuando el cuadro se hace crónico, los síntomas pue-
den persistir de forma variable durante años o décadas.

COMPLICACIONES
Los pacientes están más preocupados e implicados en su trauma que
en su vida actual, de forma que pueden perder sus matrimonios y
empleos. Su ansiedad e irritabilidad a menudo perjudican las rela-
ciones que les queden; la violencia puede acarrearles consecuencias
legales.

ETIOLOGÍA
El factor que mejor predice la aparición de un trastorno por estrés
postraumático es con gran diferencia el tipo y la gravedad del
trauma. Este cuadro se suele relacionar con algunas formas de
crueldad humana, como la tortura o el ingreso en campos de muer-
te. Los acontecimientos que cogen a las personas por sorpresa y las
dejan sin soporte social cuando terminan, como los tifones que
destruyen una comunidad, también son un campo abonado para
el desarrollo del TEPT. Por el contrario, otros sucesos traumáticos,
como los accidentes de tráfico, producen con menos frecuencia
esta afección.

Sin embargo, con independencia de la gravedad del trauma, no
todas las personas que sufren este tipo de situaciones desarrollan
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el trastorno, de forma que deben existir otros factores. Los estu-
dios en gemelos han indicado una susceptibilidad genética, pero
no está claro si el factor heredado es la susceptibilidad al desarro-
llo del TEPT per se o la tendencia a participar en actividades de
alto riesgo.

Los estudios bioquímicos y endocrinológicos de estos enfermos
han obtenido interesantes resultados. La actividad noradrenérgica es
claramente patológica. Los niveles de noradrenalina en el LCR están
elevados y se observa un incremento generalizado de la reactividad
del sistema nervioso simpático; además, la administración de
yohimbina, un agonista noradrenérgico, provoca con frecuencia sín-
tomas, como los «flashbacks». La actividad serotoninérgica también
resulta anómala, como se demuestra por la reducción de los lugares
de unión de la paroxetina en las plaquetas y la capacidad de la mCPP,
un agonista/antagonista mixto de la serotonina, de causar «flash-
backs». El eje hipotálamo-hipófisis-corteza suprarrenal también se
ha estudiado y en él se encuentran alteraciones características. Los
niveles de CRF en el LCR están aumentados, igual que sucede en la
depresión. Sin embargo, a diferencia de lo que ocurre en este cuadro,
los niveles basales de cortisol están reducidos en el TEPT y la prueba
de supresión con dosis bajas de dexametasona muestra un incre-
mento en la supresión del cortisol.

Los estudios de RM, aunque sus resultados no siempre coinciden,
sugieren que el hipocampo de los enfermos con TEPT es ligeramen-
te más pequeño que el de los controles sanos. Se creyó inicialmente
que este hecho podría guardar relación con el estrés del propio tras-
torno y que tal vez estaba mediado por los elevados niveles de corti-
sol que se observan en situaciones de estrés intenso. Sin embargo, el
hallazgo de niveles de cortisol reducidos, como se ha comentado an-
tes, vuelve a esta explicación poco probable y existe la posibilidad de
que la ligera atrofia del hipocampo sea previa al estrés.

En general parece razonable elaborar un modelo de «diátesis-es-
trés» para la etiología del trastorno por estrés postraumático. Sin
embargo, aunque el «estrés» resulta evidente, no lo es tanto la natu-
raleza de la «diátesis». Cabe suponer que existen ligeras alteraciones
en la actividad noradrenérgica o serotoninérgica de las estructuras
del sistema nervioso central que median en la ansiedad, en los re-
cuerdos y en el tono hormonal, como la amígdala, el hipocampo o el
hipotálamo.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Se pueden producir dificultades para el diagnóstico si se produce un
episodio depresivo tras un trauma significativo. Estos pacientes pue-
den estar agitados, retraídos o bien mostrar rumiaciones sobre su
desgracia, por lo que recuerdan a los enfermos con trastorno por es-
trés postraumático. No obstante, existen algunas diferencias cualita-
tivas. El estado de ánimo depresivo se distingue de la experiencia de
«embotamiento» y desapego del TEPT y las rumiaciones depresivas
son pesadas y tristes, lo que contrasta con el carácter muy vívido de
los recuerdos involuntarios del TEPT.

Si se produjo un traumatismo craneal durante la experiencia
traumática, puede originarse un síndrome posconmocional, que
aumenta las posibles dificultades de memoria y concentración.

Los pacientes que simulan y con enfermedades facticias pueden
referir antecedentes compatibles con un TEPT. Sin embargo, el aná-
lisis de los registros de estos pacientes, sobre todo de su servicio mi-
litar, suele demostrar la falsedad. En los casos en que de verdad se
produjo un trauma, se pueden plantear dudas sobre un diagnóstico
de simulación hasta que se resuelven los síntomas tras la culmina-
ción del proceso legal.

Antes de dejar el análisis del diagnóstico diferencial, se debe co-
mentar una posible entidad que se ha denominado «trastorno por
estrés agudo». Como se describe en la DSM-IV, este diagnóstico se
utiliza en enfermos con una enfermedad básicamente idéntica al

TEPT, pero que se distinguen en su evolución. Si la enfermedad re-
mite de forma espontánea al mes del trauma se debe diagnosticar
«trastorno por estrés agudo», y si persiste más tiempo se ha de revi-
sar el diagnóstico y realizar el de TEPT. Como muchos pacientes que
al principio se considera que tienen un trastorno por estrés agudo si-
guen enfermos pasado 1 mes y se debe revisar este diagnóstico, pare-
ce que la distinción entre ambas entidades es ficticia e innecesaria.
Quizá resultaría más adecuado decir que algunos casos de trastorno
por estrés postraumático siguen una evolución muy rápida, que se
resuelve en semanas, y no crear una nueva entidad.

TRATAMIENTO
Las terapias cognitiva y conductual resultan beneficiosas. Algunos
fármacos también lo son, pero todavía no se han realizado compara-
ciones controladas entre ambos modos de tratamiento. Las dosis de
60 mg de fluoxetina, de 20 a 50 mg de paroxetina o de 50 a 200 mg
de sertralina son eficaces. También lo son la imipramina y la fenelzi-
na, pero su perfil de efectos secundarios las hace poco recomenda-
bles como primera opción terapéutica. Estudios recientes se han
centrado en el tratamiento con fármacos de las molestas pesadillas
de este proceso. Dos medicamentos han resultado útiles: la cipro-
heptadina se puede emplear en dosis de 4 a 12 mg al acostarse, mien-
tras que la prazosina se puede empezar a administrar con 1 mg al
acostarse y después introducir incrementos del mismo orden cada
pocos días, hasta que los pacientes perciban alivio de sus síntomas o
aparezcan efectos secundarios limitantes; la mayor parte de los en-
fermos responden a una dosis de unos 10 mg. Es interesante destacar
que la prazosina reduce la frecuencia de las pesadillas, además de re-
ducir otros síntomas.

Como se ha comentado antes, estos pacientes suelen presentar al-
coholismo o consumo excesivo de alcohol y, cuando así sucede, re-
sulta esencial tratarlo antes o al mismo tiempo que el trastorno por
estrés postraumático.
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El trastorno por ansiedad generalizada (TAG) también se denomina
«neurosis de ansiedad crónica» y se caracteriza por una «ansiedad
flotante» crónica asociada a síntomas autónomos como temblor, ta-
quicardia y diaforesis.

La prevalencia a lo largo de la vida del TAG se ha estimado en cer-
ca del 5% y la relación entre mujeres y varones es de 2 a 1. Sin em-
bargo, estas cifras generan algunas dudas, ya que algunos pacientes
con depresión incluidos en estos estudios epidemiológicos pueden
haber sido diagnosticados por error de TAG.
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Un episodio depresivo agitado, sobre todo en su pródromo, o una
distimia agitada pueden cursar con una clínica muy parecida a la del
trastorno por ansiedad generalizada, y estos dos procesos causan pro-
bablemente la mayor parte de los diagnósticos incorrectos de TAG.
Sin embargo, existen ciertas diferencias cualitativas entre los sínto-
mas de la depresión y los del TAG, que permiten un diagnóstico exac-
to. Aunque los pacientes deprimidos pueden estar ansiosos, también
experimentan desesperación, melancolía o indefensión intensas, esta-
dos de ánimo que sólo aparecen de forma transitoria, si acaso, en el
TAG. La sensación de cansancio es distinta en ambos cuadros. Los pa-
cientes deprimidos se sienten vacíos o con una carga crónica, que les
hunde; por el contrario, el enfermo con un TAG puede no percibir fa-
tiga hasta que trata realmente de hacer algo. Los accesos de llanto, fre-
cuentes en la depresión, no se suelen observar en el TAG.

Los pacientes con trastorno de pánico pueden desarrollar una
notable ansiedad anticipatoria; sin embargo, ésta se produce por
la perspectiva de sufrir otro ataque, y los mismos no forman parte
de los síntomas del TAG. Por tanto, ante cualquier paciente con
ansiedad crónica, se deben descartar los antecedentes de ataques
de pánico.

Los enfermos con una fobia específica o social o con trastorno
obsesivo-compulsivo también pueden experimentar una notable an-
siedad; sin embargo, sus síntomas están en clara proporción con la
proximidad del paciente al objeto temido. Esta correlación clara y
predecible entre los síntomas y una serie de acontecimientos no se
observa en el TAG.

En la hipocondría la ansiedad puede ser intensa, pero los sínto-
mas se relacionan de forma íntima con un aspecto, que en este caso
es el temor del paciente a padecer una enfermedad grave.

Los enfermos que dependen del alcohol, los hipnóticos-sedantes
o los ansiolíticos presentan con frecuencia síntomas por privación,
entre ellos ansiedad y síntomas autónomos. Si mantienen en secreto
su adicción, se puede plantear un diagnóstico de TAG. Una pista
para el diagnóstico correcto sería la destacada fluctuación de los sín-
tomas en horas, una evolución que no se suele dar en el TAG, pero
que es típica de una intoxicación que evoluciona a la abstinencia con
rapidez.

Distintas sustancias y fármacos tomados de forma crónica pue-
den producir un conjunto de efectos secundarios parecidos al TAG.
Entre ellos se incluyen la cafeína, los simpaticomiméticos, la yohim-
bina y algunos antidepresivos «que inducen alerta», como la desipra-
mina, el bupropión y los ISRS. La acatisis inducida por los antipsicó-
ticos puede plantear en ocasiones dudas diagnósticas.

Una serie de procesos médicos generales pueden también produ-
cir ansiedad crónica, pero en la mayor parte de los casos el diagnós-
tico se realiza por los signos y síntomas asociados. Entre los ejemplos
destacan la enfermedad pulmonar obstructiva crónica, la insuficien-
cia cardíaca congestiva, el síndrome de Cushing y las secuelas de un
infarto cerebral en el hemisferio derecho. El hipertiroidismo se debe
sospechar en presencia de proptosis y en muchos casos con un sim-
ple apretón de manos ya que, a diferencia del paciente con TAG, cuya
mano es fría y seca, la del enfermo hipertiroideo estará caliente y su-
dorosa. Sin embargo, como muchos casos de hipertiroidismo son
sutiles, parece adecuado solicitar un perfil tiroideo en todos los pa-
cientes. La hipocalcemia también puede cursar con ansiedad crónica
y asociarse o no a otros síntomas y signos como la tetania, los signos
de Chvostek o Trousseau, las cataratas, las calcificaciones de los gan-
glios basales o los trastornos del movimiento.

TRATAMIENTO
Se puede emplear la terapia cognitiva o el tratamiento farmacológi-
co, pero no está claro cuál resulta más eficaz. Entre los fármacos se

incluyen los antidepresivos, la buspirona, las benzodiazepinas, la hi-
droxizina y el propranolol.

Los antidepresivos eficaces que se pueden usar y sus dosis medias
son la venlafaxina (como preparado de liberación mantenida en do-
sis de 225 mg), la paroxetina (20-40 mg) y la imipramina (150 mg);
la trazodona (250 mg) también resulta más eficaz que el placebo,
pero probablemente menos que otros antidepresivos. Dada la falta
de comparaciones directas entre la venlafaxina, la paroxetina y la
imipramina, la elección entre ellas se suele realizar en función del
perfil de efectos secundarios y, siguiendo este criterio, la mayor parte
de los clínicos optan por una de las dos primeras.

La buspirona se puede emplear en dosis bajas de 5 mg 3 veces al
día; sin embargo, parecen más eficaces las más altas, de 15 a 20 mg
3 veces al día.

Entre las benzodiazepinas, el diazepam (15-25 mg diarios), el al-
prazolam (1-4 mg) y el lorazepam (1-4 mg) dan buenos resultados.
Posiblemente el diazepam sea preferible, dada su semivida más pro-
longada y el menor riesgo de síntomas por abstinencia.

La hidroxizina, un antihistamínico parecido a la difenhidramina,
es más eficaz que el placebo cuando se administra en dosis totales
diarias de unos 50 mg.

El propranolol suele resultar inútil frente a la ansiedad per se,
pero alivia las manifestaciones periféricas de la misma, como el tem-
blor o la taquicardia; las dosis eficaces oscilan entre 60 y 240 mg.

No resulta sencillo elegir entre estas opciones farmacológicas.
Los antidepresivos y la buspirona tardan semanas en hacer efecto y,
en este sentido, son claramente preferibles las benzodiazepinas,
cuya acción es casi inmediata. Sin embargo, esta ventaja de las ben-
zodiazepinas está contrarrestada porque más o menos al mes de tra-
tamiento resultan menos eficaces que los antidepresivos para la an-
siedad per se y, sobre todo, estas sustancias se asocian a riesgo de
neuroadaptación y síntomas de abstinencia. La hidroxizina, como
las benzodiazepinas, tiene efecto de forma inmediata y la ventaja de
no causar neuroadaptación. El propranolol sería la última alternati-
va como monoterapia, dada su relativa ineficacia frente a la ansie-
dad per se.

Si todo lo demás es igual, parece preferible empezar el tratamien-
to con un antidepresivo, como la venlafaxina o la paroxetina, o con
buspirona. Si éstos fueran ineficaces, se debería plantear el uso de
una benzodiazepina, como el diazepam, o la hidroxizina; en pacien-
tes con abuso de sustancias se debería emplear esta última. El em-
pleo de propranolol se puede plantear como monoterapia en pacien-
tes con graves síntomas «periféricos»; sin embargo, en la mayor par-
te de los casos en que se usa, es como tratamiento complementario a
otro fármaco. En algunos enfermos está justificado administrar un
fármaco tras otro hasta encontrar el régimen óptimo. A la hora de
cambiar una benzodiazepina por otro fármaco, o sencillamente
de interrumpir su administración, resulta fundamental reducir la
dosis de forma gradual para disminuir la abstinencia; además, se
puede plantear «cubrir» al paciente mientras se reduce la dosis con
imipramina o buspirona, ya que cualquiera de los dos reduciría la
exacerbación de la ansiedad que se asocia de manera típica a la reti-
rada de las benzodiazepinas.
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En el síndrome de Briquet, descrito por primera vez por Paul Bri-
quet en 1859, los pacientes creen que han estado enfermos la mayor
parte de sus vidas y refieren multitud de síntomas que afectan a va-
rios sistemas orgánicos. Esta convicción de enfermedad persiste aun-
que las consultas con médicos sean siempre negativas y a pesar de to-
das las hospitalizaciones y estudios diagnósticos sin resultados, de
forma que los pacientes siempre buscan ayuda médica, toman fár-
macos que se les recetan y se someten a procedimientos diagnósticos
innecesarios.

El síndrome de Briquet, que también se conoce como trastorno
por somatización, es poco frecuente en los varones y algunos espe-
cialistas que lo diagnostican de forma muy conservadora dudan in-
cluso de que se produzca en este sexo. La prevalencia estimada a lo
largo de la vida en las mujeres oscila entre el 0,2 y el 3%.

INICIO
La mayor parte de los pacientes van enfermando de forma progresi-
va durante la adolescencia. Entre las molestias iniciales se incluyen
cefaleas, dismenorrea y dolor abdominal. Es muy raro que aparezca
pasados los 30 años de edad.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Los pacientes tienden a ser muy vagos o a dramatizar cuando relatan
su historia médica. Cambian sin pausa de un síntoma a otro, pero en
ninguno se detienen lo suficiente como para que puedan detallarlo
bien. Con frecuencia el paciente ha consultado a muchos médicos y ha
sido hospitalizado a menudo. No es raro el antecedente de múltiples
intervenciones quirúrgicas y a la exploración abdominal, esta zona
puede parecer «un campo de batalla» por las numerosas cicatrices de
las mismas. El médico se suele exasperar, ya que sus múltiples intentos
de identificar la enfermedad siempre acaban frustrándose. En ocasio-
nes, la única conclusión fiable que obtiene de la entrevista es que la re-
visión de todos los sistemas resulta «positiva de forma difusa».

Los pacientes suelen estar fatigados, débiles en general y siempre
afectados por el dolor de cabeza. Pueden presentar crisis de mareo y
también dolor torácico. El corazón puede latirles a lo loco y también
son posibles los ataques de disnea. Experimentan dolor en las pier-
nas, los brazos, la espalda y muchas articulaciones. Es frecuente el
dolor abdominal vago y mal localizado, pueden referir náuseas in-
tensas y también se quejan con amargura de los gases. Con frecuen-
cia los pacientes tienen estreñimiento, siendo más rara la diarrea;
suelen elaborar una lista de los alimentos que no pueden comer, sal-
vo que quieran poner en peligro su estómago e intestinos. Una
menstruación dolorosa, irregular o intensa es un problema en casi

todos los casos, y las pacientes que han tenido hijos pueden referir
que han vomitado todo el tiempo durante el embarazo. La mayor
parte de los enfermos muestra un escaso interés por el sexo, y las
mujeres refieren frigidez o dispareunia. A veces presentan un dolor
urente rectal o vaginal.

Son frecuentes también los síntomas de conversión, que se des-
criben en el capítulo sobre los trastornos por conversión. Entre ellos
destacan el síncope, la visión borrosa, la ceguera, la afonía, el globo
histérico, la sordera, la parálisis, la anestesia, las convulsiones y diver-
sos grados de retención urinaria.

Existe una controversia continua sobre los síntomas necesarios
para establecer el diagnóstico de síndrome de Briquet. La cuarta edi-
ción de la DSM clasifica los síntomas en cuatro grupos: dolor, moles-
tias digestivas, disfunción sexual y síntomas de conversión y, según se
describe en el cuadro de la página 177, requiere entre 1 y 4 síntomas
de cada grupo.

El médico debe realizar la exploración física con una mezcla de
tranquilidad y paciencia; tranquilidad porque al final podrá obtener
datos fiables y paciencia porque se necesitan exploraciones prolon-
gadas y muy detalladas para llegar a abarcar las numerosas quejas de
los enfermos. Quizá se puedan encontrar algunas alteraciones, pero
ninguna de ellas puede explicar todos los problemas del enfermo.

El paciente no se queda tranquilo cuando se le informa de «que
nada va mal». Por el contrario, se enfada e incluso muestra resenti-
miento, exigiendo al médico nuevas pruebas. Éste se puede ver enton-
ces obligado a iniciar una serie de pruebas diagnósticas cada vez más
abundantes, que van desde las flebotomías, los electrocardiogramas, las
pruebas de esfuerzo y los estudios radiológicos hasta las TC o las RM.
También pueden solicitarse endoscopias o intervenciones quirúrgicas
exploradoras, y algunos pacientes llegan a someterse a neurocirugía. El
enfermo termina a veces siendo «expulsado» de la consulta del médico,
aburrido del caso, pero sólo para cambiar a otro y empezar de nuevo.

Este carácter exigente de los pacientes no sólo se observa con los
médicos, sino en general en toda su vida personal. Los miembros de
su familia deben ser atentos y solícitos, ya que cuando el paciente
percibe que su enfermedad ya no supone el centro de la atención,
sienten una gran pena y autocompasión. Solicitan a su familia mayo-
res sacrificios y con frecuencia todo el ambiente familiar es obligado
a cargar con un sentimiento de culpa y resentimiento. No es extraño
que su matrimonio termine en un divorcio complicado y que el pa-
ciente lleve la tiranía de la enfermedad de una relación a otra. En este
tiempo se producen con frecuencia síntomas depresivos y no son ra-
ros los intentos o fingimientos de suicidio. Pueden aparecer ataques
de pánico y también a veces alcoholismo o consumo excesivo de al-
cohol. Asimismo son posibles los trastornos de personalidad asocia-
dos, sobre todo de los tipos limítrofe, antisocial o histriónico.

SECCIÓN VII

TRASTORNOS SOMATOMORFOS

90 Síndrome de Briquet
(trastorno por somatización, DSM-IV-TR #300.81)
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CURSO CLÍNICO

El síndrome de Briquet es crónico y, aunque los síntomas son más
abundantes y graves en los primeros años de la edad adulta, persisten
de forma indefinida con remisiones y recaídas.

COMPLICACIONES
Estos pacientes no suelen pensar que están lo bastante sanos como
para trabajar y, si tienen un empleo, sus repetidas bajas por enferme-
dad suelen hacer que lo pierdan. Los gastos médicos a menudo se
convierten para ellos en una carga muy pesada y también pueden su-
frir las complicaciones de los procedimientos innecesarios a los que
se someten, como en el caso de las laparotomías.

ETIOLOGÍA
El síndrome de Briquet es claramente familiar; la prevalencia en fa-
miliares de primer grado de sexo femenino puede llegar al 20%, y los
estudios de adopción demuestran la presencia de factores tanto ge-
néticos como ambientales. Puede existir una relación con el trastor-
no de personalidad antisocial, que es más frecuente en los familiares
varones de las mujeres con este síndrome, y algunos autores han su-
gerido que ambos procesos comparten el mismo origen genético,
pero con una expresión mediada por el sexo, que condiciona la apa-
rición del síndrome de Briquet en las mujeres y del trastorno de per-
sonalidad antisocial en los varones.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Durante un episodio depresivo algunos pacientes, sobre todo los an-
cianos, pueden quejarse de muchos dolores y molestias. La aparición
de síntomas vegetativos antes del inicio de estos otros síntomas su-

giere el diagnóstico correcto. Además, la presencia de síndrome de
Briquet se puede excluir casi con certeza cuando las quejas adoptan
un carácter nihilista y de tipo delirante.

Los pacientes con esquizofrenia también pueden referir múltiples
dolores y molestias, pero en este caso se encuentran los síntomas tí-
picos de dicha enfermedad y además las molestias son muy extrava-
gantes y poco posibles.

En la hipocondría el paciente no está tan preocupado por su en-
fermedad y los síntomas como en el síndrome de Briquet, sino más
bien con lo que los síntomas implican, es decir, la existencia de una
enfermedad terrible todavía no diagnosticada. El enfermo con sín-
drome de Briquet se sentirá contento con un médico que le someta a
pruebas diagnósticas y se concentre en numerosos tratamientos sin-
tomáticos, mientras que el afectado por hipocondría se dedica a pa-
sar por muchos médicos hasta encontrar uno que sea lo bastante
agresivo en sus diagnósticos.

Los pacientes con trastorno de conversión refieren pocos sínto-
mas, con frecuencia uno solo, que se suelen limitar a un sistema or-
gánico, en general el nervioso central. Por el contrario, en el síndro-
me de Briquet los síntomas son múltiples y afectan a diversos siste-
mas orgánicos.

Las personas que fingen enfermedades y los pacientes con afec-
ciones facticias no suelen tener la cantidad de síntomas presente en
el síndrome de Briquet.

Diversos procesos, como el lupus eritematoso sistémico, la escle-
rosis múltiple, la sarcoidosis, etc., pueden causar múltiples síntomas,
por lo que recuerdan al síndrome de Briquet. Algunos de los pacien-
tes con estos cuadros pueden llegar a comportarse de forma muy
exigente y antipática cuando una serie de médicos no ha conseguido
identificar su proceso de base. Por eso, antes de realizar el diagnósti-
co de síndrome de Briquet, siempre se deben realizar una completa
exploración física y estudios de laboratorio.

Por último, los pacientes con síndrome de Briquet que se han so-
metido a intervenciones quirúrgicas pueden presentar síntomas se-
cundarios a las mismas, que no forman parte del propio síndrome,
sino que suponen una complicación de la cirugía.

TRATAMIENTO
Los médicos de atención primaria deben hacer todos los esfuerzos
posibles para establecer una relación a largo plazo con estos enfer-
mos. Están indicadas las visitas de «control» periódicas y se debe
adoptar una actitud diagnóstica y terapéutica conservadora. Si no
se establece este tipo de relación, es casi seguro que el paciente
acabará abusando de los narcóticos y sufriendo enfermedades
iatrogénicas.

Las consultas psiquiátricas continuas con el médico de atención
primaria y la terapia de grupo han resultado eficaces para aliviar la
gravedad de los síntomas, y los primeros estudios indican que tam-
bién la terapia cognitiva conductual puede resultar de ayuda.

Si el paciente presenta síntomas depresivos destacados, se pueden
emplear antidepresivos, aunque se debe tener cuidado para elegir
uno con escasos efectos secundarios.

Se deben evitar las sustancias susceptibles de producir adicción,
ya que estos enfermos pueden abusar de ellas.
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Síntomas del síndrome de Briquet

DOLOR (≥4) SÍNTOMAS SEXUALES ( ≥1)
Cefalea Disminución de la libido
Dolor abdominal (con frecuencia Impotencia

vago y mal localizado) Trastornos de la eyaculación
Lumbalgia Menstruación irregular
Artralgia Hemorragia menstrual muy intensa
Dolor torácico Vómitos prolongados y frecuentes
Dolor rectal durante el embarazo
Menstruación dolorosa
Dispareunia SÍNTOMAS DE CONVERSIÓN (≥1)
Disuria Ataxia

Debilidad o parálisis
SÍNTOMAS Disfagia o globo
DIGESTIVOS (≥2) Afonía
Náuseas Retención urinaria
Vómitos Anestesia
Meteorismo Visión borrosa
Diarrea Diplopía
Estreñimiento Ceguera
Múltiples intolerancias Sordera

alimentarias Seudoconvulsiones
Amnesia
Mareos
Síncope
Pérdida no sincopal de la 

conciencia
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El trastorno por conversión se caracteriza por la aparición de deter-
minados signos o síntomas, que no son compatibles con los conoci-
mientos sobre la anatomía o la fisiopatología. Por ejemplo, el pacien-
te puede referir una ceguera completa, pero los potenciales evocados
visuales corticales ser normales. El enfermo puede quejarse de una
anestesia completa de la extremidad superior izquierda, y luego des-
cribir el límite de la misma como una línea claramente definida alre-
dedor del codo. Otras molestias frecuentes son la hemiplejía, la sor-
dera y las convulsiones.

Un estudio detallado de los síntomas específicos de cada caso in-
dica que éstos se corresponden con la concepción propia del pacien-
te sobre cómo podría manifestarse una enfermedad. Por ejemplo, un
enfermo refiere una inestabilidad que le imposibilita la deambula-
ción, pero su concepto de la enfermedad no se ajusta con los sínto-
mas que resultarían evidentes al explorarlo según los conocimientos
de fisiopatología de los que dispone el médico. Por eso, a pesar de las
grandes dificultades que el paciente tiene para pasar de la silla a la
cama, en esta última no se observa ataxia troncal ni alteraciones en
las pruebas dedo-nariz o talón-rodilla-barbilla.

Sin embargo, los pacientes con estos síntomas no se deben con-
fundir con fingidores o personas con enfermedades facticias. Los en-
fermos con un trastorno de conversión no simulan sus síntomas de
forma intencionada, como los fingidores, sino que los perciben
como algo real, y la preocupación que les producen puede ser tan ge-
nuina como la del paciente cuya inestabilidad en la marcha se debe a
un tumor cerebeloso de la línea media.

Un sinónimo de trastorno de conversión es «neurosis histérica,
de tipo conversión», pero ambas acepciones resultan poco afortuna-
das en cierto sentido. El término «conversión» tiene su raíz en el psi-
coanálisis e indica una teoría etiológica específica, que no se ha con-
firmado. La palabra «histérico», aunque antigua, tiene múltiples sig-
nificados y es tan peyorativa que tal vez debería ser olvidada.

La prevalencia a lo largo de la vida del trastorno por conversión
no se conoce con certeza, pero se estima entre el 0,01 y el 0,5% de la
población general; es más frecuente en las mujeres, con una relación
entre mujeres y varones que oscila entre 2:1 y 10:1.
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«verdaderas», y aparecen en una quinta parte de los pacientes con
crisis parciales complejas. La prolactina y la enolasa neuronal especí-
fica suelen elevarse tras cualquier tipo de convulsión y ambas medi-
ciones resultan útiles a los 15-30 minutos de la crisis. Los EEG de su-
perficie son casi siempre adecuados; el EEG durante el ictus da resul-
tados patológicos en las crisis de gran mal y también durante las
crisis parciales complejas; los EEG tras el ictus suelen mostrar un re-
traso en cualquier tipo de convulsión. Cuando los hallazgos son ne-
gativos (es decir, falta el signo de Babinski y los niveles de prolactina
y de enolasa neuronal específica son normales, así como los EEG du-
rante y después del ictus) aumenta la probabilidad de que se trate de
una seudocrisis. En los casos dudosos, se puede plantear la induc-
ción con placebo, por ejemplo, mediante la infusión de suero salino
normal.

En la sordera por conversión, el reflejo de parpadeo ante un soni-
do inesperado e intenso se conserva, lo que demuestra que el tronco
del encéfalo se encuentra intacto. Si se sospecha que existe la infre-
cuente sordera bilateral evanescente cortical, se pueden valorar los
potenciales evocados auditivos del tronco encefálico para resolver la
duda.

La ceguera bilateral de conversión se puede sospechar en un pa-
ciente que refiere una reciente ceguera de inicio abrupto, pero que
no golpea al deambular por la sala ni muestra ningún arañazo o gol-
pe, como sería esperable. El reflejo pupilar se conserva, lo que con-
firma que el nervio óptico, el quiasma, la vía, el cuerpo geniculado
lateral y el mesencéfalo están intactos. Si se sospecha una ceguera
cortical, se deben valorar los potenciales evocados visuales.

En los casos de ceguera de conversión unilateral, el diagnóstico se
confirma demostrando sólo dos cosas. La primera es que los campos
periféricos están completos en el ojo no afectado, y la segunda, que la
respuesta pupilar resulta normal en los dos ojos.

La afonía por conversión se puede sospechar al pedirle al pacien-
te que tosa, por ejemplo, mientras se le auscultan los pulmones, ya
que, a diferencia de lo que sucede en otras afonías, la tos es normal e
intensa.

Un sinónimo del término «globo histérico» podría ser disfagia
por conversión; sin embargo, esta denominación no refleja la esen-
cia del síntoma principal del enfermo, que es la desagradable sensa-
ción de tener un nudo en la garganta. Si se demuestra que el pacien-
te puede tragar sólidos con pocas dificultades y que al deglutir lí-
quidos se alivia el síntoma, es muy probable el diagnóstico de globo.
En los casos dudosos, los estudios radiológicos de tórax, la esofago-
grafía con vídeo y la manometría esofágica permiten descartar otros
trastornos.

El parkinsonismo por conversión se distingue de la mayor parte
de los «verdaderos» trastornos de Parkinson en varios aspectos. En
primer lugar el inicio suele ser abrupto y la evolución no progresiva,
a diferencia del inicio gradual y el curso hacia el deterioro inexorable
de otras afecciones como la enfermedad de Parkinson o la enferme-
dad por cuerpos de Lewy difusa. No se produce rigidez en rueda
dentada y, aunque se puede observar una pérdida de los movimien-
tos asociados de los brazos al caminar, éstos se mantienen típica-
mente a los lados del cuerpo, no flexionados. Por último el temblor,
en lugar de disminuir con la actividad, puede empeorar. En los casos
dudosos, siempre que se disponga de la ayuda necesaria, se puede
comprobar la retropulsión dando un empujón súbito e inesperado
hacia atrás al paciente en el tórax; el enfermo con un parkinsonismo
por conversión que se cae hacia atrás muestra una pérdida significa-
tiva del equilibrio acompañada de un rápido y fluido movimiento
hacia arriba de los brazos.

En el síncope por conversión no se producen alteraciones auto-
nómicas, como la palidez. Además, el desmayo por conversión
suele ser de naturaleza «teatral», de forma que contribuye a aumen-
tar la tensión de un momento concreto, pero nunca provoca una
lesión.
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por debajo de los talones de la pierna debilitada y de la sana. Pide al
enfermo que haga toda la fuerza que pueda para levantar la pierna
afectada de la camilla. Si, por ejemplo, existiera una debilidad se-
cundaria a un ictus, aunque la pierna afectada no se moviera, el ex-
plorador percibiría una notable presión en la mano de la otra pier-
na por el esfuerzo que el paciente realiza en esta tarea. Sin embar-
go, en la parálisis por conversión el signo de Hoover está presente y
el explorador no percibe ninguna presión en la mano colocada
bajo la pierna no afectada. Por último, en dicha parálisis no se pro-
duce signo de Babinski y los reflejos tendinosos profundos no es-
tán aumentados.

En la paraplejía por conversión, los reflejos tendinosos profundos
son normales en lugar de aumentados y el signo de Babinski está
ausente. Los casos dudosos se pueden resolver demostrando que los
potenciales evocados motores resultan normales.

En la ataxia por conversión (que clásicamente se ha denominado
astasia-abasia), el paciente titubea y se cae hacia delante cuando in-
tenta caminar o estar de pie, batiendo los brazos e inclinando el
tronco, y consigue a duras penas llegar a la cama o la silla. Sin em-
bargo, cuando se le explora tumbado, no se encuentra ataxia de los
miembros ni del tronco.

El temblor por conversión suele ser grosero e irregular y suele de-
saparecer cuando el paciente se encuentra distraído.

Las convulsiones por conversión, que se denominan también
«crisis histéricas» o «convulsiones no epilépticas», pueden confun-
dirse con una crisis de gran mal o con crisis parciales complejas.

Las convulsiones de gran mal por conversión muestran múlti-
ples características extrañas. Su aparición es gradual en lugar de sú-
bita; si el paciente grita cuando aparecen, suele ser un sonido inteli-
gible más que inarticulado. Los movimientos durante las convulsio-
nes de conversión son muy variados, pero en general intencionados.
El paciente puede vagabundear, golpear las paredes o romper un
mueble contra otro, todo lo cual contrasta con los movimientos rít-
micos simples tónico-clónicos de las crisis de gran mal. La mayor
parte de los pacientes con convulsiones por conversión no se muer-
den la lengua durante la crisis y sólo con un alto grado de sofistica-
ción médica se orinan. Estas convulsiones suelen acabar de forma
gradual, no súbita y después el paciente no presenta somnolencia ni
confusión.

Las convulsiones de tipo parcial complejo asociadas a la conver-
sión pueden causar más dificultades diagnósticas. Un criterio dife-
rencial es que las crisis parciales complejas verdaderas empiezan tí-
picamente con una mirada fija o con automatismos (como mascar)
antes de la aparición del comportamiento complejo, mientras que
las de conversión comienzan ya con este último.

Otros hallazgos útiles para distinguir las convulsiones de la con-
versión de las «verdaderas» son un signo de Babinski postictal, el in-
cremento del nivel de prolactina o de enolasa neuronal específica y
un EEG positivo durante el ictus o después del mismo. Los signos de
Babinski son casi universales tras las convulsiones de tipo gran mal

Síntomas frecuentes en la conversión

Anestesia Parkinsonismo
Parálisis Síncope
Ataxia Coma
Temblor Anosmia
Seudocrisis tónico-clónicas Nistagmo
Sordera Espasmos de convergencia
Ceguera Debilidad facial
Afonía Ageusia
Globo histérico
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El coma por conversión muestra algunas características típicas,
como el aleteo de los párpados cuando se tocan ligeramente las
pestañas, la resistencia a la apertura de los mismos y su cierre
abrupto cuando se sueltan, así como unas respuestas pupilares
normales. En los casos dudosos se puede recurrir a tocar la cara
por sorpresa con un cubito de hielo. Si persisten las dudas, el EEG
normal las resolverá.

Por supuesto, pueden observarse otros síntomas de la conversión.
Igual que todos los anteriores, la mayor parte indica lesiones del sis-
tema nervioso central o periférico, como ictus, tumores, etc. Tam-
bién se pueden producir anosmia por conversión, nistagmo, ojos de
muñeca, espasmo de convergencia, debilidad facial y ageusia. Los
síntomas de conversión que sugieren una enfermedad ajena al siste-
ma nervioso central, como los vómitos por conversión, la seudocie-
sis o la tos son muy infrecuentes. Sin embargo, con independencia de
los síntomas de conversión, hasta el más ingenuo de los médicos po-
dría demostrar que cada uno de ellos «viola» las normas de la anato-
mía y la fisiopatología.

Los pacientes con un trastorno por conversión pueden mostrar o
no la clásica «bella indiferencia», una actitud de desapego ante sínto-
mas tan alarmantes como la ceguera o la hemianestesia. Aunque
aparezca, este signo no se considera fiable, porque se puede confun-
dir con el estudiado estoicismo observado en pacientes con otros
cuadros o con el síntoma de la anosoagnosia.

El trastorno por conversión puede presentarse de forma aislada,
pero en muchos casos se asocia a un trastorno de la personalidad, so-
bre todo de tipo histriónico, pasivo-agresivo, limítrofe o, en los varo-
nes, antisocial. También puede estar acompañado de depresión ma-
yor o distimia.

CURSO CLÍNICO
El trastorno por conversión puede tener una evolución crónica o
episódica, de forma que el síntoma de conversión inicial suele remi-
tir de forma espontánea en semanas o meses. En estos casos, cabe es-
perar que el trastorno reaparezca en los años siguientes, aunque si lo
hace, el síntoma puede ser muy distinto del inicial.

Una minoría de los enfermos desarrollan sus síntomas de conver-
sión de forma crónica, sobre todo cuando también existe un trastor-
no de la personalidad.

COMPLICACIONES
Si los pacientes tienen que estar en cama o ven limitada su activi-
dad por sus síntomas de conversión, pueden perder su empleo y
sus relaciones. También se les puede someter a procedimientos
diagnósticos de riesgo, como la arteriografía. En los casos de pará-
lisis por conversión crónica, se han descrito atrofias por desuso y
contracturas.

ETIOLOGÍA
Los síntomas de la conversión son más frecuentes entre la gente sin
estudios y poco sofisticada; el síntoma de conversión suele ser en
realidad un reflejo o extensión de los síntomas que el paciente ha vis-
to en otra persona o padecido él mismo.

En la mayor parte de los casos, la aparición de dicho síntoma de
conversión se asocia a una reducción del nivel de ansiedad del en-
fermo. Una valoración detenida pone de manifiesto que los sínto-
mas de este tipo no son premeditados, es decir, sencillamente suce-
den y, aunque los observadores pueden pensar que tienen un «obje-
tivo» oculto, el paciente no es consciente de ello. Muchos clínicos
creen que el síntoma puede ser un tipo de «lenguaje de signos» o je-
roglífico, que transmite algo que el paciente no puede expresar en
palabras.

Los recientes estudios con PET han demostrado que en los pa-
cientes con una hemiplejía o hemianestesia por conversión hay una
activación reducida de los ganglios basales y el tálamo contralatera-
les. Sin embargo, no está clara su relevancia fisiopatológica, ya que
puede representar una susceptibilidad premórbida al desarrollo de
síntomas de conversión, pero también podría ser sólo un epifenóme-
no no relacionado con una causa de base.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El diagnóstico de trastorno por conversión no se puede realizar
salvo que se demuestre que los síntomas del enfermo violan las le-
yes de la anatomía y la fisiopatología. No es suficiente comprobar
que no existe explicación para los síntomas, ya que muchas enfer-
medades pueden evolucionar de un modo sutil y oculto, entre
otras la esclerosis múltiple, el lupus eritematoso sistémico, la po-
liarteritis nudosa o la sarcoidosis. Algunos trastornos, como la dis-
tonía por torsión precoz, las crisis acinéticas o las motoras suple-
mentarias, pueden poner a prueba la capacidad diagnóstica del
más avezado de los clínicos. Además, no es raro que los pacientes
con convulsiones por conversión también sufran otras «verdade-
ras». Cuando persistan las dudas tras los estudios adecuados, se
debe diferir el diagnóstico y observar al enfermo un tiempo para
que se aclare el cuadro clínico. Esto resulta de especial utilidad
cuando el síntoma del paciente es el dolor. Aunque el dolor por
conversión existe, este diagnóstico sólo se debe realizar tras una
exploración muy detenida.

Cuando los síntomas desafían con claridad cualquier norma ana-
tómica, hay que descartar un posible fingimiento y las enfermedades
facticias. Ambos casos, a diferencia del trastorno por conversión, se
caracterizan porque los síntomas son premeditados y el paciente tie-
ne una clara intención en su cabeza. El fingidor trata de evitar algu-
na situación poco agradable, como la prisión, mientras que en las
enfermedades facticias se busca convertirse en un enfermo y ser so-
metido a cuidados médicos. Resulta difícil demostrar esta intencio-
nalidad y premeditación, y con frecuencia se necesitan observacio-
nes prolongadas y entrevistas repetidas.

En este momento, cuando se asume que el síntoma no se puede
explicar con ninguna ley anatómica y que no es premeditado ni sirve
a ningún fin para el paciente, se puede afirmar con razonable seguri-
dad que el enfermo padece un síntoma por conversión. Sin embargo,
antes de realizar un diagnóstico de trastorno por conversión, se de-
ben descartar otros dos procesos que cursan con este tipo de sínto-
mas: la esquizofrenia y el síndrome de Briquet. La primera se distin-
gue por los pensamientos extraños, las alucinaciones y las ideas deli-
rantes típicas de esta enfermedad. En el síndrome de Briquet se suele
encontrar no sólo un síntoma de conversión cada vez, sino muchos,
algo que lo diferencia del verdadero trastorno por conversión. Ade-
más, en este síndrome los síntomas por conversión constituyen sólo
una parte pequeña de una serie de quejas mucho más complejas, que
afectan a múltiples sistemas orgánicos distintos del sistema nervioso
central.

TRATAMIENTO
Tras realizar el diagnóstico, se debe comunicar al enfermo de una
forma amable y libre de prejuicios, aunque con cierta autoridad, que
ni la exploración ni las pruebas realizadas han demostrado lesiones
cerebrales o nerviosas. Se le ha de decir con total honestidad que,
aunque la medicina no pueda explicar el origen de sus síntomas, se
sabe que los enfermos tienden a recuperarse en pocas semanas. Este
apoyo y tranquilidad permitirán que la mayoría de los pacientes
muestren una remisión durante su ingreso hospitalario, sobre todo
cuando los síntomas han sido de inicio agudo y de corta duración y
precedidos por un factor desencadenante psicosocial evidente. En al-
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gunos casos, unas pocas sesiones con un fisioterapeuta familiarizado
con estos pacientes pueden acelerar la remisión y son una forma de
«guardar la cara». Se deben evitar a toda costa las frases peyorativas
del tipo «a usted no le pasa nada», que sólo contribuyen a deteriorar
la relación entre el médico y el paciente.

Cuando todas estas medidas fracasan, se pueden emplear técnicas
alternativas. La hipnosis puede conseguir la remisión, aunque tiende
a producirse recaídas precoces. Otra posibilidad es considerar los
síntomas como un tipo de «lenguaje corporal», tratando de descifrar
lo que significa el signo y de ayudar al paciente a traducirlo a pala-
bras para emprender las acciones pertinentes. Este enfoque suele ser
muy laborioso, aunque la impresión clínica es que consigue resulta-
dos sólidos.
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En la hipocondría los pacientes llegan a creer, o al menos a sospe-
char de forma muy intensa, que están afectados por una grave en-
fermedad que puede amenazar su vida. Su preocupación se ve apo-
yada y fomentada por síntomas o alteraciones menores. Un dolor
muscular o tal vez un hematoma accidental les indican un diagnós-
tico terrible. Sus preocupaciones persisten aunque los médicos les
tranquilicen, y pueden ser autodestructivas, de forma que algunos
enfermos quedan inválidos y recluidos en sus camas, pero no por
sus síntomas, sino por el temor a padecer una enfermedad incapa-
citante.

La prevalencia de la hipocondría a lo largo de la vida oscila entre
el 1 y el 5%, y parece igual de frecuente en ambos sexos.
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Los síntomas de la hipocondría, aunque suelen manifestarse con
claridad en la consulta del médico, también afectan a todas las face-
tas de la vida del paciente. La preocupación por los síntomas meno-
res, la convicción persistente de padecer una enfermedad grave
(aunque todavía no diagnosticada) y la ineficacia de los intentos del
médico por tranquilizar al enfermo se ponen de manifiesto en la
mesa, en la oficina o en el club. Igual que «van de médico en médi-
co», los pacientes hipocondríacos también se dedican a «buscar gen-
te», hasta que encuentran a alguien dispuesto a escucharlos con sim-
patía. Estos enfermos muestran con frecuencia cierto grado de
depresión y ansiedad, y en ocasiones aparecen irritables y abatidos,
la viva imagen del sufrimiento.

CURSO CLÍNICO
Cuando se establece, la hipocondría suele seguir una evolución cró-
nica que se manifiesta a lo largo de toda la vida, con aparición y de-
saparición de los síntomas durante meses o años. Los pacientes pue-
den tener períodos de remisión parcial durante los cuales, aunque
sigan preocupados, acuden menos al médico. Son más raras las re-
misiones verdaderas.

COMPLICACIONES
La hipocondría puede ser muy discapacitante. Convencidos de su
enfermedad, los pacientes dejan su empleo o se niegan a viajar. Sus
exigencias sin sentido les van apartando de familiares y amigos. Los
médicos menos avispados pueden realizarles distintas pruebas
diagnósticas, con el consiguiente riesgo de enfermedades iatrogé-
nicas. Algunos pacientes acaban optando por ingresar en una insti-
tución.

ETIOLOGÍA
Aunque se sospecha que la experiencia vicaria o personal de una en-
fermedad guarda relación con la hipocondría, todavía no se sabe
nada sobre la etiología de este proceso, salvo que no es familiar. De
forma retrospectiva se puede encontrar que estos pacientes estuvie-
ron mucho tiempo enfermos durante la infancia, a veces con bron-
quitis o asma de repetición. También se han descrito casos en que las
madres sobreprotegían a sus hijos ante molestias menores, como do-
lores abdominales.

En los adultos se pueden encontrar experiencias similares.
Quizá el mejor conocido sea el caso del «discapacitado cardíaco»,
una persona que tras sufrir un infarto de miocardio y recuperarse
del mismo, sigue sintiéndose inválido por el temor a tener otro
ataque, aunque el cardiólogo le haya autorizado a reiniciar sus ac-
tividades.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
En el síndrome de Briquet, los pacientes refieren sus síntomas de for-
ma dramática, profusa y con frecuencia muy vaga, lo que contrasta
con la detenida y detallada descripción de los enfermos hipocon-
dríacos. Además, el paciente con síndrome de Briquet no pone énfa-
sis en lo que implican los síntomas, es decir, en que puede padecer
una enfermedad grave, sino en su gravedad en sí misma.

En el trastorno por conversión, el síntoma de presentación suele
relacionarse con la pérdida de una capacidad o función, como la ce-
guera, la anestesia o la debilidad focal, pero el enfermo no malinter-
preta síntomas menores, por ejemplo, un hematoma, como un signo
de enfermedad grave. Además, algunos pacientes con trastorno por
conversión muestran una «bella indiferencia» ante sus síntomas, en
claro contraste con los hipocondríacos, que tienen una preocupa-
ción ansiosa por ellos.

El trastorno dismórfico corporal y la hipocondría se distinguen
por el motivo subyacente a la preocupación del enfermo; en la hipo-
condría el problema no se asocia a la deformidad, sino a que la mis-
ma pueda ser indicio de una enfermedad grave de base, mientras que
en el trastorno dismórfico corporal se teme al efecto desfigurante de
la deformidad en sí misma.

El fingimiento y las enfermedades facticias se caracterizan porque
el paciente busca algo con sus quejas. En el primer caso puede resul-
tar obvio el objetivo de ganar dinero o eludir alguna responsabili-
dad, mientras que la meta del paciente con una enfermedad facticia,
que no es otra que convertirse en enfermo y ser hospitalizado y aten-
dido por los médicos, puede no ser tan evidente. Una pista que in-
dica el diagnóstico es la actitud del paciente ante las pruebas repeti-
das, cada vez más peligrosas; aunque tanto el hipocondríaco como el
enfermo con una enfermedad facticia las aceptan, e incluso las pi-
den, el primero las vive con ansiedad y excitación, mientras que el
segundo siente poca preocupación o recelo ante ellas.

En la depresión, los pacientes se pueden hundir en la idea de estar
enfermos, y cualquier mínimo cambio en su función contribuye a
reforzar esa noción. Un simple estreñimiento les puede convencer de
padecer un terrible cáncer de colon obstructivo; estos sentimientos
«hipocondríacos» son más frecuentes entre los ancianos deprimidos,
que pueden negar estarlo. Con frecuencia son estas molestias de tipo
hipocondríaco las que llevan al enfermo a consultar a su médico de
cabecera. En estos casos, una detección cuidadosa por parte de este
último de otros síntomas de depresión puede permitir el diagnóstico
correcto y evitar al enfermo un estudio inútil para descartar otros
procesos.

Otros rasgos diferenciales entre la depresión y la hipocondría son
la presencia de ideas delirantes y la evolución episódica. En algunos
casos de depresión, los síntomas hipocondríacos se convierten en
delirios y resisten a cualquier argumentación de tranquilidad, a dife-
rencia de lo que sucede en la hipocondría, donde la tranquilización
suele resultar eficaz, al menos durante un tiempo. La evolución de
las preocupaciones del enfermo también es importante; como se ha
descrito antes, las remisiones verdaderas y completas son raras en la
hipocondría, de forma que si un paciente está libre de síntomas hi-
pocondríacos durante un período prolongado, un diagnóstico de
depresión, que es con más frecuencia episódica, resulta mucho más
probable.

En el trastorno de personalidad histriónica, el paciente puede
presentar síntomas hipocondríacos, aunque éstos constituyen sólo
un tema menor dentro del drama general.

En la esquizofrenia, y a veces en el trastorno de personalidad es-
quizotípica, los pacientes pueden estar convencidos de padecer otra
enfermedad. Sin embargo, esta convicción se diferencia de la hipo-
condría en que con frecuencia tiene carácter delirante o extraño. El
enfermo hipocondríaco refiere dolor abdominal, pero el esquizofré-
nico dirá que tiene «movimientos como de serpiente» dentro de su
abdomen.

Los síntomas hipocondríacos transitorios son relativamente fre-
cuentes, se consideran variantes de la normalidad y no se deben
diagnosticar como hipocondría. Las distintas «enfermedades del
médico» que padecen los estudiantes de medicina son un buen
ejemplo de este tipo.

Por último, siempre se debe recordar que en ocasiones los sínto-
mas menores pueden indicar en realidad una enfermedad grave. El
paciente con dolor torácico puede no tener un infarto, pero sí una
pleuritis secundaria a un lupus eritematoso sistémico. Se debe valo-
rar cada síntoma por su propia relevancia.

TRATAMIENTO
Si se puede convencer al paciente para que acuda, la psicoterapia de
grupo parece reducir el paso por distintos médicos y la invalidez, y
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Capítulo 93 � Trastorno por dismorfia corporal 183

estudios recientes indican que también es útil la terapia cognitiva-
conductual individual. En cualquier caso, se debe informar a los mé-
dicos del paciente del diagnóstico establecido.

Por desgracia, la mayor parte de los enfermos hipocondríacos se
niegan a acudir a la psicoterapia de grupo. En estos casos, el médico
de cabecera debe realizar controles regulares al paciente. Si se pide a
éste que venga sólo cuando lo necesite en lugar de citarlo de forma
regular, la hipocondría suele empeorar. En general, el tratamiento
médico tiene que ser muy conservador.

Con frecuencia se prescriben benzodiazepinas, pero su utilidad es
dudosa. Un estudio preliminar abierto sugirió que dosis de 60 a 80 mg
de fluoxetina pueden reducir la preocupación hipocondríaca.
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En el trastorno por dismorfia corporal o dismorfofobia, los pacien-
tes se preocupan porque creen que están deformados de alguna ma-
nera, y en ocasiones llegan a convencerse de ello, a pesar de que todas
las evidencias indiquen lo contrario. Dada su preocupación, estos
enfermos casi nunca consultan con un psiquiatra, sino que acuden a
dermatólogos o cirujanos plásticos. Aunque se desconoce la preva-
lencia a lo largo de la vida de este cuadro, parece que afecta a entre el
2 y el 6% de los pacientes que van a consulta de dermatología o ciru-
gía plástica.

Históricamente este trastorno se ha denominado dismorfofobia,
término que se sigue utilizando en Europa. Es objeto de debate si se
debe usar la complicada frase «trastorno dismórfico corporal», em-
pleada en la DSM-IV, o el melifluo término «dismorfofobia».
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Los pacientes esquizofrénicos pueden mostrar todo tipo de preo-
cupaciones por su aspecto; sin embargo, tienden a ser extrañas e in-
frecuentes y están acompañadas de otros síntomas típicos de esta en-
fermedad y que no existen en la dismorfofobia.

TRATAMIENTO
Como se pide a los pacientes con este trastorno que consideren
que su preocupación es patológica per se, éstos suelen dejar el tra-
tamiento.

La fluoxetina y la clomipramina resultan útiles para reducir la
preocupación del enfermo y existen algunos datos preliminares so-
bre la utilidad de la terapia conductual. Como dato de interés, am-
bos fármacos tienen utilidad tanto en el subtipo psicótico de dis-
morfofobia como en el no psicótico.

BIBLIOGRAFÍA

Hollander E, Allen A, Kwon J, et al. Clomipramine vs. desipramine crosso-
ver trial in body dysmorphic disorder: selective efficacy of a serotonin
reuptake inhibitor in imagined ugliness. Archives of General Psychiatry
1999;56:1033-1039.

McElroy SL, Phillips KA, Keck PE, et al. Body dysmorphic disorder: does it
have a psychotic subtype? The Journal of Clinical Psychiatry 1993;54:
389-395.

McKay D. Two-year follow-up of behavioral treatment and maintenance
for body dysmorphic disorder. Behavior Modification 1999;23:620-629.

Phillips KA, McElroy SL, Keck PE, et al. Body dysmorphic disorder: 30 ca-
ses of imagined ugliness. The American Journal of Psychiatry 1993;
150:302-308.

Phillips KA, McElroy SL, Keck PE, et al. A comparison of delusional and
nondelusional body dysmorphic disorder in 100 cases. Psychopharma-
cology Bulletin 1994;30:179-186.

Phillips KA, Brant J, Siniscalchi J, et al. Surgical and nonpsychiatric medical
treatment of patients with body dysmorphic disorder. Psychosomatics
2001;42:504-510.

Phillips KA, Albertini RS, Rasmussen SA. A randomized placebo-
controlled trial of fluoxetine in body dysmorphic disorder. Archives of
General Psychiatry 2002;59:381-388.

Thomas CS, Goldberg DP. Appearance, body image and distress in
facial dysmorphophobia. Acta Psychiatrica Scandinavica 1995;92:
231-236.

184 Sección VII � Trastornos somatomorfos

del trastorno obsesivo-compulsivo indican que la dismorfofobia
puede ser un trastorno del «espectro obsesivo-compulsivo».

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Es normal una mayor preocupación por el propio aspecto durante la
adolescencia; sin embargo, ésta pasa con el tiempo o con los cambios
en las circunstancias, lo que permite distinguirla de la dismorfofobia.

El trastorno de personalidad narcisista se caracteriza por una
preocupación excesiva por mantener un aspecto facial perfecto; sin
embargo, este interés en apariencia es sólo una parte de un impulso
mucho más generalizado por la perfección, que condiciona casi to-
dos los aspectos de la vida del enfermo. Por el contrario, el paciente
con dismorfofobia está satisfecho con ser «sólo normal» en los de-
más aspectos de su vida.

En los casos en que la preocupación adquiere rango de idea deli-
rante, se puede considerar un diagnóstico de trastorno de ideas de-
lirantes, de subtipo somático. Sin embargo, en este caso la sinto-
matología no psicótica típica que precede al desarrollo de las ideas
delirantes permite el diagnóstico correcto. Los pacientes con dis-
morfofobia psicótica son idénticos en todos los demás aspectos a los
que tienen el mismo síndrome y no deliran, también en respuesta al
tratamiento, lo que indica que no deben recibir un diagnóstico de
trastorno de ideas delirantes.

Los pacientes transexuales están convencidos de que su sexo es
equivocado; sin embargo, en este caso la preocupación surge por la
convicción del enfermo de que en realidad es una mujer y de que su
pene es un error, o de ser un hombre, que no debería tener mamas.

La anorexia nerviosa se caracteriza por una preocupación excesi-
va por el tamaño y la forma, que en ocasiones es muy focal: las cade-
ras son grandes o los mofletes demasiado gruesos. Sin embargo, el
objetivo del paciente anoréxico no es conseguir un aspecto normal,
sino tener éxito en su lucha por estar delgado.

Los pacientes hipocondríacos pueden tener una clara preocupa-
ción por sus defectos. Sin embargo, el motivo de la misma no es la
falta de atractivo que conllevan éstos, sino que indiquen una enfer-
medad de base grave.

En el contexto de un episodio depresivo, los enfermos se pueden
preocupar o convencer de estar deformes. Sin embargo, esta convic-
ción está relacionada de forma directa con el sentimiento de culpa y
pecado, elementos que no forman parte de la dismorfofobia.
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La amnesia disociativa también se denomina «amnesia psicógena» y
consiste en una amnesia retrógrada completamente reversible, que
se suele asociar a algún tipo de estrés psicológico o emocional. La
prevalencia de este cuadro en la actualidad es controvertida, aunque
desde una perspectiva tradicional se ha considerado raro. Sin embar-
go, algunos autores han planteado hace poco que es bastante fre-
cuente.

INICIO
Los pacientes presentan la afección de forma típica en la adolescen-
cia o como adultos jóvenes.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
El defecto en la memoria retrógrada de la amnesia disociativa
puede ser de cuatro tipos: localizado, continuo, generalizado y sis-
tematizado.

En el tipo localizado, que es con gran diferencia el más frecuente,
los pacientes no consiguen recordar los acontecimientos sucedidos
en un período determinado de su biografía, cuya duración puede ser
de horas, días o incluso mayor. En una variante de este tipo denomi-
nada «amnesia selectiva», la incapacidad del paciente de recordar su-
cesos de este período específico es «parcheada», de forma que puede
rememorar algunas cosas, pero no otras, quizá las de mayor carga
emocional.

En el tipo continuo, los enfermos son incapaces de recordar
nada durante un plazo de tiempo que abarca desde el momento
presente hasta un punto específico del pasado. Este tipo se parece
en muchos aspectos al «localizado», pero la principal diferencia ra-
dica en que la amnesia continua se «prolonga» hasta el momento
actual.

En el tipo generalizado, los pacientes no recuerdan nada de todo
su pasado.

En el sistematizado, cuando los enfermos miran hacia atrás es
como si una clase determinada de recuerdos se hubiera borrado
de su cabeza de forma sistemática. Por ejemplo, los pacientes pue-
den ser incapaces de recordar los malos tratos que han padecido
durante años o décadas, y aunque sí pueden acordarse de aconte-
cimientos acaecidos antes de que empezaran dichos malos tratos y
tras la terminación de los mismos, no conservan recuerdos de
ellos.

Algunos pacientes pueden sufrir también despersonalización, de-
presión, trastornos por conversión o de la personalidad, sobre todo
de tipo limítrofe.

CURSO CLÍNICO

La mayor parte de los casos de amnesia son, en ausencia de trata-
miento, permanentes.

COMPLICACIONES
La incapacidad de los enfermos de procesar de forma adecuada
los acontecimientos traumáticos que rodean al período de amne-
sia pueden incapacitarle para manejar situaciones similares en un
futuro.

ETIOLOGÍA
En general a estos pacientes se les puede hipnotizar con facilidad, y
la TEP ha demostrado distintos patrones de activación de la memo-
ria en estos enfermos que en los controles. La mayor parte de los au-
tores hablan de los conceptos de represión o disociación, pero en
esencia ambos son sólo descriptivos y no ayudan a aclarar el proceso
patológico de base.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El delirium y la demencia se distinguen por la existencia de otras de-
ficiencias cognitivas, como confusión, desorientación y dificultades
para el cálculo y el pensamiento abstracto.

La depresión se puede caracterizar por una gran dificultad
para la memoria; sin embargo, en estos casos se encuentran
también síntomas vegetativos, como fatiga, anhedonia y altera-
ciones del apetito o el sueño, que no son típicas de la amnesia
disociativa.

El trastorno por personalidad múltiple se puede asociar a am-
nesia, pero en este caso se asume una identidad nueva durante el
período amnésico. La fuga disociativa también se puede relacio-
nar en ciertas ocasiones con la asunción de una identidad nueva,
pero aunque no sea así, existe cierto grado de confusión sobre la
identidad personal, algo que no se produce en la amnesia diso-
ciativa.

El tipo localizado de amnesia se debe distinguir de otros trastor-
nos neuropsiquiátricos. Los olvidos alcohólicos se deben sospechar
en casos de alcoholismo y la amnesia por conmoción en los pacien-
tes con un traumatismo craneal. La amnesia global transitoria se
produce en pacientes ancianos, y durante el propio episodio, los en-
fermos muestran gran preocupación y preguntan repetidas veces
qué les sucede. La amnesia epiléptica pura se debe sospechar cuando
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186 Sección VIII � Trastornos disociativos

existen antecedentes de crisis típicas, como las de gran mal o las par-
ciales complejas.

El tipo continuo de amnesia se ha de distinguir del síndrome de
Korsakoff que puede verse en el alcoholismo o de cualquier trastor-
no que curse con deficiencia de tiamina.

Los tipos generalizado y sistematizado son únicos y no se pueden
confundir con ningún otro proceso.

TRATAMIENTO
No está claro cuál es el tratamiento óptimo de los pacientes con am-
nesia disociativa. Algunos clínicos recomiendan la hipnosis o el nar-
coanálisis con amobarbital, mientras que otros prefieren que el pa-
ciente inicie una psicoterapia, ya que piensan que puede llegar a re-
cordar lo sucedido; con frecuencia el paciente puede empezar a
recordar los sucesos olvidados en un entorno «seguro» a nivel emo-
cional y con apoyo.
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capacidad de recordar nada personal y no desarrollan una identi-
dad nueva.

El trastorno por personalidad múltiple o trastorno de identidad
disociativa se caracteriza por la aparición de identidades nuevas; sin
embargo, a diferencia de lo que sucede en la fuga, los enfermos sue-
len mostrar más de una identidad, y recuerdan la previa aunque se
comporten según la nueva. Otros rasgos diferenciales son los rápidos
cambios de personalidad y la vida que llevan los enfermos, a menu-
do caótica y muy trastornada.

Las crisis parciales complejas, aunque suelen aparecer en forma
de confusión y un comportamiento sencillo sin sentido, como
morderse los labios o pellizcarse la ropa, se pueden manifestar a ve-
ces con viajes más o menos intencionados, que pueden llevar al en-
fermo a conducir una larga distancia y parecerse a una fuga. Sin
embargo, en estos enfermos siempre existe cierto grado de confu-
sión y nunca se asume una nueva personalidad. Además, en los an-
tecedentes de los pacientes epilépticos que «vagabundean» se sue-
len encontrar evidencias de otros tipos de crisis más claras, como
las de gran mal.

Los pacientes con ideas delirantes o demencia pueden huir de sus
domicilios o del hospital y no recordar lo que ha sucedido; sin em-
bargo, siempre existe en ellos una deficiencia intelectual generaliza-
da o confusión, ausentes en la fuga.

Algunas personas pueden simular síntomas compatibles con una
fuga y resultar bastante convincentes, pero en general existe una ga-
nancia secundaria si los demás creen su historia.

TRATAMIENTO

El tratamiento de los pacientes es diferente según se encuentren to-
davía en fuga o no.

Cuando el episodio de fuga ha remitido ya, se debe identificar el
factor de estrés que lo causó y adoptar las medidas necesarias para
evitar su reaparición.

Si persiste dicho episodio, se debe tratar de ayudar al enfermo a
recuperar sus recuerdos sobre lo que pasó antes de iniciarse éste. La
psicoterapia de apoyo y un interrogatorio suave, junto con la hipno-
sis, han resultado útiles; el narcoanálisis con amobarbital, que estuvo
de moda en algún momento, probablemente no es más eficaz que la
hipnosis.
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Los pacientes con trastorno por personalidad múltiple sufren
cambios súbitos, profundos y de gran alcance en su identidad y
parecen convertirse en personas distintas a todos los niveles, con
recuerdos, actitudes o hábitos diferentes. En general existe más
de una personalidad alternativa y son frecuentes los «cambios» de
una a otra. La personalidad original no suele tener conocimiento
directo de las otras, ya que los períodos en que éstas aparecen son
para ella un intervalo de amnesia, que se suele denominar «tiempo
perdido».

Este trastorno, que también se denomina de identidad disociati-
va, afecta entre 3 y 9 veces más a las mujeres que a los hombres. Su
prevalencia se debate mucho; mientras algunos autores consideran
que la afección está infradiagnosticada, otros dudan de que ocurra
salvo como proceso iatrogénico.
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dad puede ser capaz de desempeñar un trabajo de forma eficaz y otra
no. Es frecuente que cada una tenga su nombre.

En general resulta posible reconocer una personalidad «origi-
nal» o «primaria», es decir, la que se desarrolló durante la lactancia
y los primeros años de la infancia, mucho antes de aparecer la en-
fermedad. Como se ha comentado antes, con frecuencia esta iden-
tidad no sabe nada sobre las alternativas. El paciente puede decir
que nota «tiempos perdidos» o períodos de amnesia, que corres-
ponden a los momentos en que otras personalidades son evidentes.
Sin embargo, en general una o más de las personalidades alternati-
vas pueden conocer a la original y también pueden hacerlo algunas
de las alternativas entre ellas. En estos casos se pueden llegar a pro-
ducir conflictos entre las distintas identidades, como que una se-
cundaria ponga en discusión lo que está haciendo la original. Por
ejemplo, una personalidad secundaria de tipo libertino puede anu-
lar la reserva para un retiro religioso de fin de semana. Cuando
reaparece la personalidad primaria, que es comedida, religiosa y que
estaba deseando ir al retiro, no puede explicar qué ha sucedido con
la reserva. Este tipo de incidentes son con frecuencia los que indican
al paciente que existe otra personalidad en acción y que tiene un
problema grave.

A menudo la vida del enfermo resulta caótica e inestable, lo que
refleja la naturaleza maladaptativa de algunas de las personalidades
alternativas. En un caso, la personalidad original del padre de un
niño era dulce y atenta con el bebé, pero cuando prevalecía una per-
sonalidad alternativa, ésta era capaz de introducir fragmentos de
cristal en su cuna. En otro ejemplo, un paciente con un matrimonio
feliz con su personalidad original se volvía irritable y maltrataba de
forma verbal a su mujer cuando prevalecía la alternativa. Cuando
este tipo de transformaciones se producen con frecuencia, las
relaciones personales y familiares no se mantienen durante mucho
tiempo.

CURSO CLÍNICO
El trastorno por personalidad múltiple es crónico y dura toda la
vida. Sin embargo, a lo largo de las décadas la frecuencia de los
«cambios» tiende a disminuir y una de las estructuras de personali-
dad acaba siendo la dominante.

COMPLICACIONES
Las complicaciones guardan una relación directa con la frecuencia
de los cambios de personalidad y el grado de mala adaptación de las
distintas identidades. El matrimonio y el empleo a menudo se re-
sienten y acaban en fracaso.

ETIOLOGÍA
Parece que el trastorno por personalidad múltiple es más frecuente
en los familiares de primer grado de enfermos que en la población
general, aunque se ignora si esto indica la presencia de factores gené-
ticos o ambientales. Las evidencias sugieren que durante la infancia
la mayoría de los pacientes sufrió malos tratos, sobre todo de carác-
ter sexual.

Los enfermos con trastorno de personalidad múltiple son hipno-
tizados en general con facilidad y algunos autores han sugerido que
muchos de los casos, si no todos, son «inducidos» por el médico
que los trata.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El trastorno de personalidad limítrofe se puede confundir con el de
personalidad múltiple. La vida de los pacientes del primer grupo es
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tan caótica e inestable como la de los que tienen trastorno de perso-
nalidad múltiple, y no sólo carecen de un sentido estable de la iden-
tidad, sino que también actúan «como si» fueran otra persona y
en algunos casos se refieren a ellos mismos con otro nombre. De he-
cho, algunos clínicos creen que la mayor parte de los casos diagnos-
ticados de trastorno por personalidad múltiple padecen en realidad
un trastorno primario de personalidad limítrofe.

En la amnesia disociativa no aparece una nueva identidad. En la
fuga, el paciente puede asumir una nueva personalidad y tener am-
nesia sobre los acontecimientos previos a dicha fuga; sin embargo,
existen evidentes diferencias con el trastorno por personalidad múl-
tiple. En la fuga, la nueva personalidad se suele desarrollar con lenti-
tud, en días o semanas, lo que contrasta con la súbita aparición de la
personalidad completa en el trastorno que se trata en este apartado.
Además, en la fuga el paciente huye y empieza a vivir en otro lugar,
algo raro en el trastorno de personalidad múltiple. La mayor parte
de los enfermos afectados por éste siguen viviendo en el mismo sitio.
Por último, en la fuga no se ven los cambios de personalidad habi-
tuales en este trastorno.

Los pacientes con crisis parciales complejas prolongadas pueden
decir que notan «tiempos perdidos» en algunos casos y en otros
comportamientos raros durante las crisis. Sin embargo, estos enfer-
mos no asumen una identidad nueva.

Resulta difícil detectar un fingimiento del trastorno. Algunos in-
dividuos han sido capaces de engañar incluso a experimentados ob-
servadores, que han diagnosticado de forma incorrecta trastorno de
personalidad múltiple. Dada la atención que los medios de comuni-
cación están prestando en la actualidad a este trastorno, se debe des-
cartar cualquier posible ganancia económica o de otro tipo si el pa-
ciente recibe un diagnóstico de trastorno de personalidad múltiple.

TRATAMIENTO
La mayor parte de los casos se trata con psicoterapia individual y se
han descrito buenos resultados puntuales. El tratamiento median-
te psicoterapia de grupo no suele funcionar, ya que las múltiples
personalidades resultan muy molestas para la dinámica de grupo.
Si se les hospitaliza, estos enfermos tienden a empeorar, de forma
que dichas estancias deberían ser breves. La mayor parte de los clí-
nicos consideran a estos pacientes muy difíciles de tratar, por lo
que no se recomienda que sean atendidos por médicos con poca
experiencia.

Los medicamentos están indicados para los trastornos asociados,
como la depresión o la ciclotimia, pero carecen de efecto directo so-
bre el trastorno en sí mismo.
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La despersonalización puede producirse de forma idiopática, en
cuyo caso se habla de «trastorno por despersonalización», o secun-
daria a otro trastorno, como la depresión, la esquizofrenia o la epi-
lepsia. También se pueden observar en ocasiones episodios de des-
personalización en individuos normales, y parece que esta situación
puede afectar a entre un tercio y la mitad de todos los estudiantes
universitarios.

El trastorno de despersonalización parece raro y puede afectar
más a las mujeres que a los varones.

INICIO
Suele comenzar a mediados o finales de la adolescencia, aunque
también puede hacerlo en adultos jóvenes. Sin embargo, es muy raro
que aparezca en personas de mediana edad o ancianos.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La mayor parte de los casos de despersonalización se inician de for-
ma abrupta. De repente los pacientes se sienten separados de sí mis-
mos. Aunque sigan con la actividad que tenían en ese momento (co-
mer, hablar, trabajar, etc.), es como si ellos estuvieran observando
que estas cosas suceden, pero sin participar en ellas, lo mismo que si
un autómata hubiera ocupado el puesto que antes ocupaban ellos
mismos. En ocasiones pueden percibir una distorsión o variación
del tamaño de su cuerpo o extremidades. Puede parecer que el tiem-
po se detiene y algunos pacientes refieren una sensación de observar
todo desde arriba, como si estuvieran suspendidos o colgados en el
aire.

Es frecuente que la despersonalización esté acompañada de una
experiencia de desrealización simultánea. En este caso, aunque el pa-
ciente percibe con claridad el mundo que lo rodea, de repente pare-
ce que la realidad y la vida han sido retiradas del mismo. Los objetos
y las personas parecen extraños, muertos, sin vida y sin sustancia.

La experiencia de la despersonalización puede ser origen de una
gran ansiedad e inquietud, y muchos pacientes temen «volverse lo-
cos». Algunos lo soportan con estoicismo, pero otros empiezan a
comportarse de forma desesperada para conseguir generar un cierto
sentido de realidad. Pueden elevar la voz, como si el volumen dotara
a sus palabras de realismo. Otros, mientras experimentan la irreali-
dad, pueden tocar con insistencia a las personas o a los objetos en un
intento de dar a estas percepciones sin vida un sentido de solidez y
sustancia.

CURSO CLÍNICO
La mayor parte de los casos de despersonalización son crónicos,
aunque siguen una evolución con altibajos. Algunos son episódicos,
y dichos episodios pueden durar entre segundos y días y después re-
solverse de forma gradual.

COMPLICACIONES
La despersonalización puede alterar la capacidad del paciente de se-
guir trabajando. Algunos enfermos se resisten a salir de su casa y

buscan la compañía de familiares próximos ante el temor de estar
solos cuando sufran un episodio.

ETIOLOGÍA
A los pacientes con un trastorno por despersonalización se les puede
hipnotizar con facilidad y muestran una respuesta galvánica de la
piel reducida ante las escenas desagradables; además, los estudios
preliminares con PET demuestran una activación preferente del ló-
bulo parietal derecho. Resulta difícil sintetizar estos hallazgos en una
teoría coherente y se necesitan más estudios.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La despersonalización, como se ha comentado antes, se suele ob-
servar en la vida normal y sobre todo durante situaciones de riesgo,
como accidentes de tráfico. También es frecuente en el trastorno de
pánico (donde forma parte de los ataques de pánico), en la depre-
sión, en la esquizofrenia, en el trastorno por estrés postraumático y
en el de personalidad múltiple. Asimismo, varias drogas pueden in-
ducir estos síntomas, como la quetiapina, la indometacina, el can-
nabis y el LSD, y en el caso de estas dos últimas, la despersonaliza-
ción puede adoptar la forma de un «flashback». La hipoglucemia
puede ocasionar despersonalización, también posible en una mi-
noría de los traumatismos craneales. Además, la despersonaliza-
ción puede representar un aura migrañosa o de una crisis de gran
mal o parcial compleja y en estos casos, la cefalea o la crisis epilép-
tica posterior permite el diagnóstico correcto. Resulta más difícil
realizar el diagnóstico diferencial cuando la despersonalización es
el único síntoma de una crisis parcial simple. En esta situación, son
de especial utilidad los antecedentes de otros tipos de crisis más
evidentes, como las de gran mal o las complejas parciales. En los
casos dudosos se puede realizar un EEG de superficie durante la
crisis (con derivaciones temporales anteriores), aunque se debe re-
cordar que con frecuencia es normal. En esas ocasiones se puede
efectuar una RM para ver si existe una lesión que pudiera ser la
causa de estas convulsiones. En algunos casos de elevada sospecha
de crisis, pero con EEG y RM normales, puede estar justificado un
intento de «diagnóstico por respuesta terapéutica», administrando
un antiepiléptico.

TRATAMIENTO
Se ha descrito la eficacia anecdótica del clonazepam, la fluoxetina y
la clomipramina; en un estudio doble ciego se comparó a esta última
con la desipramina, pero los resultados no fueron concluyentes. Mu-
chos pacientes reciben también psicoterapia.
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97 Trastorno por despersonalización
(DSM-IV-TR #300.6)
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La disminución de la libido puede ser «primaria» y deberse a causas
psicológicas, en cuyo caso se denomina «trastorno por deseo sexual
hipoactivo», pero también puede ser secundaria a una gran cantidad
de causas, y entonces se habla de «trastorno por deseo sexual hipoac-
tivo secundario a un proceso médico general».

La prevalencia a lo largo de la vida de esta afección se estima en
un 15% en varones y en un 30% en mujeres.

INICIO
La disminución de la libido puede aparecer en cualquier momento
desde la adolescencia hasta la vejez.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Aunque existen excepciones, la libido tiende a disminuir de forma
gradual con la edad, algo que se debe tener en cuenta a la hora de va-
lorar a un paciente. Por ejemplo, un grado de libido normal para un
anciano puede ser escaso para un adolescente.

La falta de interés del enfermo puede referirla él mismo o su pa-
reja. En general, se reduce la frecuencia de los coitos, aunque no
siempre, ya que algunas personas siguen adelante para satisfacer a su
pareja.

CURSO CLÍNICO
La evolución es muy variable y depende en gran parte de la etio-
logía.

COMPLICACIONES
La pareja del enfermo se puede sentir a disgusto y suelen aparecer
conflictos en la pareja, si no existían ya.

ETIOLOGÍA
La forma primaria de disminución de la libido o trastorno por de-
seo sexual hipoactivo puede aparecer tras un trauma sexual o un

conflicto en la relación, o cuando se produce una frecuencia dismi-
nuida de actividad sexual, por ejemplo, en relación con otro tipo
de disfunción, como la disfunción eréctil o la eyaculación precoz.
También se observa que tanto los varones como las mujeres con
una reducción de los niveles de testosterona muestran una menor
libido.

Entre las causas «secundarias» de esta alteración se incluyen
la depresión, la esquizofrenia y el síndrome de personalidad in-
terictal, las lesiones orbitofrontales o hipotalámicas, la insufi-
ciencia hepática, el alcoholismo, el consumo de la mayoría de los
antipsicóticos y antidepresivos (salvo la nefazodona, la mirtaza-
pina y el bupropión), varios antihipertensivos, el uso de inhibi-
dores de la anhidrasa carbónica y de esteroides anabolizantes y
una serie de trastornos endocrinológicos, sobre todo el hipoti-
roidismo, la deficiencia de testosterona, la hiperprolactinemia y
la menopausia.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Una disminución de la actividad sexual no indica per se una menor
libido. Algunos pacientes pueden tener fantasías sexuales muy acti-
vas, pero no las ponen en práctica por alguna razón.

TRATAMIENTO
El trastorno por deseo sexual hipoactivo, es decir, la disminución de
la libido primaria, se puede tratar mediante psicoterapia individual
o de pareja, que con frecuencia emplea técnicas sexuales específicas.
Un estudio preliminar sobre mujeres indicó que algunas pacientes
pueden mejorar con bupropión, con independencia de que tengan
depresión o no.

En la disminución secundaria de la libido se ha de buscar la cau-
sa de base y tratarla. En concreto, si hay deficiencia de testosterona se
debe administrar esta sustancia y en los casos de hiperprolactinemia,
se puede recuperar la libido si se realiza un tratamiento con bromo-
criptina. Las pacientes con menopausia se pueden beneficiar del tra-
tamiento hormonal sustitutorio, y parece que en este sentido la tibo-
lona es muy eficaz.

SECCIÓN IX

TRASTORNOS SEXUALES Y DE LA IDENTIDAD SEXUAL

98 Disminución de la libido
(incluye: trastorno por deseo sexual hipoactivo,
DSM-IV-TR #302.71, y trastorno por deseo sexual
hipoactivo masculino y femenino secundario a un
proceso médico general, DSM-IV-TR #625.8, 608.89)
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El trastorno de la excitación sexual femenina se caracteriza por una
falta de excitación y lubricación, secundaria a una situación de ma-
lestar emocional, y puede afectar hasta a un tercio de las mujeres
adultas. También puede aparecer a consecuencia de varias enferme-
dades, como se describe en el apartado de «diagnóstico diferencial».
Antes el trastorno por disminución de la excitación sexual femenina
se denominaba «frigidez», aunque este término ya no se suele em-
plear en la literatura médica.
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Los varones con disfunción eréctil no pueden conseguir una erec-
ción de la suficiente rigidez o duración como para completar el coi-
to. Este proceso puede ser secundario a problemas emocionales, en
cuyo caso se denomina disfunción eréctil «primaria» y también
«trastorno de la función eréctil masculina», pero también puede
producirse como consecuencia de un gran número de afecciones,
por ejemplo, la diabetes mellitus. La prevalencia de la disfunción
eréctil aumenta con la edad, oscilando entre el 7 y el 9% en varones
jóvenes y entre el 25 y el 50% en los mayores de 55 años.

En un pasado no muy lejano, la incapacidad de conseguir o
mantener una erección se denominaba impotencia, pero este térmi-
no se está sustituyendo con rapidez por el de «disfunción eréctil»,
en gran parte porque éste no se asocia al estigma que produce el pri-
mero y resulta más aceptable tanto para los médicos como para los
pacientes.

Entre los elementos neurales que influyen sobre la erección desta-
can el sistema límbico, las vías parasimpáticas descendentes por la
médula hasta el nivel del sacro y las vías eferentes parasimpáticas sa-
cras, que al final circulan por los nervios erectores hasta el pene. Este
complejo sistema depende a su vez de unos niveles adecuados de tes-
tosterona circulante. La erección en sí misma se basa en la normali-
dad anatómica del pene, en una irrigación apropiada y en la tume-
facción dependiente del sistema parasimpático de los cuerpos caver-
nosos y del cuerpo esponjoso.

Los porcentajes relativos de disfunción eréctil primaria y secun-
daria cambian con la edad; en los jóvenes, un 80% de los casos son
primarios, mientras que en los pacientes de edad avanzada, un 50%
son primarios y el otro 50% secundarios a otra enfermedad.

INICIO
La disfunción eréctil puede aparecer a cualquier edad, desde la ado-
lescencia hasta la ancianidad. En general, la primaria suele tener un
comienzo relativamente agudo, mientras que la secundaria se de-
sarrolla de manera insidiosa.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La disfunción eréctil, ya sea parcial o completa, es una situación que
provoca ansiedad y para algunos hombres resulta devastadora a ni-
vel emocional. Algunos antecedentes permiten distinguir el trastor-
no primario del secundario. La disfunción primaria suele ser selec-
tiva, de forma que tal vez sólo se produce con una pareja determi-
nada, o transitoria, de modo que la capacidad de tener una erección
varía con el tiempo. La secundaria tiende a ser persistente y los pa-
cientes refieren que no consiguen erecciones con independencia de
la pareja o del tipo de actividad sexual que realicen. Se debe pregun-
tar al paciente con este problema si ha tenido alguna vez una erec-
ción adecuada desde que apareció el trastorno, prestando especial

atención a la masturbación, los «sueños húmedos» o las erecciones
matutinas.

Cuando resulte difícil distinguir la disfunción eréctil primaria de
la secundaria, puede resultar útil medir la tumescencia y la rigidez
nocturnas del pene en un laboratorio de sueño. La mayoría de los
varones con una disfunción eréctil primaria tienen erecciones nor-
males durante el sueño REM, mientras que los que sufren una se-
cundaria no, aunque existen excepciones. Así, por ejemplo, los varo-
nes con una depresión mayor pueden no mostrar una tumescencia
nocturna del pene, mientras que los que tienen disfunción eréctil
por una hiperprolactinemia pueden presentarla.

CURSO CLÍNICO
La evolución natural de la disfunción eréctil primaria suele ser varia-
ble en función del modo de aparición. Los casos de inicio agudo tras
un factor precipitante específico tienden a recuperarse de forma es-
pontánea. Por el contrario, los casos insidiosos y sin una causa iden-
tificable suelen evolucionar a la cronicidad, sobre todo cuando al pa-
recer ha existido impotencia desde la pubertad.

La evolución de las formas secundarias viene determinada por la
causa de base.

COMPLICACIONES
Cuando un varón soltero sufre una disfunción eréctil, es posible que
evite las relaciones que podrían convertirse en sexuales. Los que tie-
nen una pareja estable o están casados pueden acabar perdiendo su
relación.

ETIOLOGÍA
La disfunción eréctil primaria suele producirse cuando el varón se
encuentra ansioso, quizá por el temor a no «dar la talla», o cuando
se siente culpable. Si están enfadados con su pareja, la mayoría de los
varones no pueden conseguir o mantener una erección. Sean cuales
sean las circunstancias que generan la disfunción eréctil, el varón se
enfrenta al peligro de un círculo vicioso, ya que por el temor a que
se repita, puede ponerse tan nervioso que la disfunción se produzca
otra vez.

Las causas de disfunción eréctil secundaria se pueden clasificar
en varios grupos: cerebrales, medulares, nerviosas periféricas, vascu-
lares, endocrinológicas, causadas por una enfermedad local del pene,
inducidas por fármacos u otras.

Las lesiones cerebrales, sobre todo las que afectan a los lóbulos
temporales o al sistema límbico, pueden producir disfunción eréctil y
con frecuencia también reducen la libido. Entre ellas destacan la es-
clerosis múltiple, los tumores, los infartos y la neurosífilis. Algunos
cuadros parkinsonianos, como la enfermedad de Parkinson o la

100 Disfunción eréctil
(trastorno de la función eréctil masculina,
DSM-IV-TR #302.72; trastorno de la función eréctil
masculina secundario a un proceso médico general,
DSM-IV-TR #607.84)
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Un gran número de fármacos tiene la posibilidad de producir
este cuadro en un pequeño porcentaje de pacientes. Entre ellos des-
tacan algunos antihipertensivos, como el propranolol, la clonidina,
la reserpina, la metildopa, la guanetidina, la hidralacina y la fentola-
mina; determinados diuréticos, como la hidroclorotiazida; los an-
tipsicóticos; los antidepresivos tricíclicos (sobre todo la clomipra-
mina); los inhibidores de la monoaminoxidasa; los inhibidores se-
lectivos de la recaptación de serotonina; el litio; varias drogas, por
ejemplo los opioides, los estimulantes, el cannabis y el alcohol; la di-
goxina; la cimetidina; las estatinas y los fibratos; y diversos antineo-
plásicos.

Otras causas son la esquizofrenia, la depresión y la apnea obs-
tructiva del sueño.

Un mismo paciente puede presentar causas primarias y secun-
darias de disfunción eréctil. Así, por ejemplo, un enfermo con dis-
función secundaria al uso de antihipertensivos puede desarrollar
tal ansiedad ante su siguiente intento de relación que sea incapaz
de mantener una erección, aunque ya haya dejado el fármaco. Otro
caso sería el de un paciente diabético, que puede mantener sus
erecciones a pesar de una ansiedad leve, pero que cuando sufre ya
un cierto grado de obstrucción del flujo sanguíneo peneano por la
vasculopatía diabética, no lo consigue si tiene el menor grado de
ansiedad.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Si la anamnesis es fiable, no debería haber dificultades para diag-
nosticar una disfunción eréctil per se. Sin embargo, sí puede ha-
berlas cuando los pacientes confunden este cuadro con una pérdi-
da de la libido o con problemas de eyaculación prematura, retró-
grada o retrasada. Por eso, es esencial una entrevista detenida y
específica.

TRATAMIENTO
La disfunción eréctil primaria se puede tratar con psicoterapia. En
algunos casos la mera tranquilización es curativa, sobre todo en los
pacientes que tenían antes una función sexual normal y cuya dis-
función apareció de forma aguda y tiene relación con un factor
precipitante psicosocial claro. Cuando esta confianza no resulta su-
ficiente, se puede emplear la terapia sexual, con una técnica de
«foco en la sensación» y, en los casos en que existen problemas en
la relación, puede estar indicada la terapia de pareja. Si la psicote-
rapia no es eficaz o no se puede aplicar, está indicado el uso de sil-
denafilo, que resulta útil en las formas primarias y secundarias de
este trastorno. Existen algunos datos a favor de la utilidad de la
yohimbina en la disfunción eréctil primaria, como se comentará
más adelante.

En la disfunción eréctil secundaria se debe tratar la enferme-
dad de base cuando se pueda. Hay que destacar algunos aspec-
tos. En la disfunción de origen vascular, la revascularización sólo
resulta beneficiosa en pacientes con enfermedad de vasos gran-
des. En la deficiencia de testosterona, no se suelen administrar
compuestos orales de esta hormona por el riesgo de hepatotoxi-
cidad, sino preparados transdérmicos o inyecciones de enantato
o proprionato de testosterona. Este tratamiento está relativa-
mente contraindicado en enfermos con hipertrofia prostática y
de forma absoluta en los pacientes con un cáncer de próstata. En
la hiperprolactinemia puede fracasar el tratamiento con testoste-
rona y tener utilidad la bromocriptina. Cuando la disfunción
eréctil se deba a un antidepresivo, se debe considerar un cambio
por otro que produzca en menor medida esta complicación,
como el bupropión, la nefazodona, la trazodona o la mirtazapi-
na. Si el responsable es un antihipertensivo, se puede plantear el
uso de un inhibidor de la ECA o de un bloqueante de los canales
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atrofia de múltiples sistemas, también pueden ser origen de esta dis-
función.

Las lesiones medulares pueden causar disfunción eréctil, aunque
en general no reducen la libido. Entre ellas se encuentran la esclero-
sis lateral amiotrófica, la tabes dorsal, la espina bífida o la degenera-
ción combinada subaguda que se observa en la deficiencia de vitami-
na B12. Las placas de esclerosis múltiple o los tumores del cono me-
dular pueden originar también disfunción eréctil, igual que las
lesiones de la cola de caballo. Los procesos que provocan paraplejía,
como los tumores, los infartos o la mielitis transversal, pueden aso-
ciarse o no a disfunción eréctil, según su nivel. Por ejemplo, si la le-
sión es torácica, el paciente podrá tener erecciones «reflejas» sin sen-
saciones de placer.

Es posible que la polineuropatía autonómica periférica que se
produce en la amiloidosis o el alcoholismo provoque disfunción
eréctil, conservando en general la libido. La polineuropatía diabéti-
ca es una causa frecuente, aunque en estos casos de diabetes el mo-
tivo puede ser más vascular. El herpes genital se puede asociar a
disfunción eréctil, posiblemente por la infección de los nervios
erectores. También diversas intervenciones quirúrgicas pueden
producirla por una lesión nerviosa, como la cistectomía radical, la
resección abdominoperineal de colon y la prostatectomía radical.
La prostatectomía transuretral, por otra parte, no suele ser causa
de este problema.

La arteriosclerosis de vasos grandes o pequeños puede causar una
disfunción eréctil, pero no suele reducir la libido. El síndrome de Le-
riche es un ejemplo de arteriosclerosis de vasos grandes que afecta de
forma selectiva a los vasos aortoilíacos y que cursa con disfunción
eréctil y claudicación de las nalgas, los muslos y en ocasiones las pan-
torrillas. La diabetes puede producir lesiones arteriolares y disfun-
ción eréctil, que se suele asociar a una polineuropatía diabética auto-
nómica. La radioterapia es otra causa posible, porque determina da-
ños vasculares. En los pacientes con lesiones vasculares precoces se
puede observar un fenómeno de «robo». Cuando el paciente está en
reposo, puede tener erecciones normales, pero al aumentar el flujo a
las extremidades inferiores durante el balanceo pélvico, la presión de
perfusión del pene se puede reducir por debajo de un nivel crítico y
se pierde la erección. Por último, tanto la drepanocitosis como la hi-
pertrigliceridemia graves pueden reducir el flujo de los vasos peque-
ños y ser causa de este problema.

La deficiencia de testosterona suele provocar tanto disfunción
eréctil como reducción de la libido, y puede ser secundaria a tras-
tornos en el hipotálamo, la hipófisis o los testículos. Entre las lesio-
nes hipotalámicas se incluyen varios tumores o infiltrados granulo-
matosos. La secreción de gonadotropinas en la hipófisis puede re-
ducirse por la presencia de tumores hipofisarios, incluidos los
prolactinomas. Cuando los tumores alteran la función endocrina de
la hipófisis, primero suele reducirse la secreción de gonadotropinas
y después la de hormona del crecimiento, tirotropina y ACTH. La
hemocromatosis puede producir un depósito selectivo de hierro a
nivel de las células secretoras de gonadotropinas. Un exceso de este-
roides, ya sea a causa de un síndrome de Cushing o por la adminis-
tración de dosis altas de corticoides exógenos, también puede inhi-
bir la liberación de gonadotropinas. La insuficiencia testicular en sí
misma puede deberse a una orquiectomía (realizada p. ej., en un
caso de carcinoma de próstata), a una orquitis por parotiditis, al
síndrome de Klinefelter, a la malnutrición, a la distrofia miotónica,
a una intoxicación por plomo y a varias enfermedades crónicas de-
bilitantes, como la cirrosis hepática, la insuficiencia renal, la respi-
ratoria o los tumores diseminados. También se produce disfunción
eréctil en casos de hipotiroidismo y, con menos frecuencia, de hi-
pertiroidismo.

Las afecciones peneanas locales, como la enfermedad de Peyro-
nie, pueden causar asimismo disfunción eréctil, que también puede
aparecer como secuela del priapismo.
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del calcio, ya que se asocian menos a disfunción eréctil que
otros.

Existen varias alternativas farmacológicas, y entre ellas la prime-
ra opción es el sildenafilo, un inhibidor de la fosfodiesterasa-5.
Siempre que no exista una limitación grave de la irrigación del
pene, el sildenafilo resulta eficaz en las formas primarias de este
proceso y en casi todas las secundarias. Entre las contraindicaciones
se incluyen la coadministración de nitratos, la existencia de una in-
suficiencia vegetativa significativa (como en la atrofia de múltiples
sistemas) y cualquier trastorno, como la drepanocitosis, que predis-
ponga a sufrir priapismo. Hay otros dos inhibidores de la fosfodies-
terasa, el tadalafilo y el vardenafilo, que estarán pronto disponibles,
pero no se sabe si serán comparables con el sildenafilo. En el caso de
los pacientes que toleran a este último pero con pocos beneficios, se
puede plantear un tratamiento combinado con sildenafilo a deman-
da y una dosis diaria de doxazosina; si se utiliza este compuesto, se
debe empezar con una dosis baja de 1 mg, para incrementarla de
forma gradual hasta alcanzar la dosis media de 4 mg. El objetivo
de este incremento gradual es evitar la hipotensión sintomática. Los
pacientes que no toleran el sildenafilo o que no se benefician del
mismo después de 8 pruebas o más pueden probar con apomorfina
o alprostadil. La apomorfina sublingual (todavía no comercializada
en EE.UU.) suele resultar útil administrada en dosis a demanda de
2 a 4 mg, aunque es posible que cause molestas náuseas. El alprosta-
dil se puede aplicar mediante inyección intracavernosa, con un mi-
nisupositorio intrauretral o como una crema sobre el glande, aun-
que la mayor parte de los pacientes prefieren la inyección.

Entre otras opciones no farmacológicas se incluyen los dispositi-
vos constrictores de vacío y las prótesis rígidas o semirrígidas.
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Capítulo 101 � Anorgasmia femenina 195

La anorgasmia es la incapacidad de conseguir el orgasmo a pesar de
una excitación adecuada, y puede ser primaria o relacionada con
problemas emocionales (en cuyo caso se habla de «trastorno orgás-
mico femenino») o secundaria a algunas enfermedades, como cier-
tas lesiones medulares. La anorgasmia primaria es muy frecuente y
puede afectar hasta a un 30% de las mujeres.
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La anorgasmia secundaria se puede deber a varios fármacos,
como los antihipertensivos, los antipsicóticos y la mayor parte de
los antidepresivos. En el caso de estos últimos, parece que los que
con más probabilidades causan este problema son los que tienen
un efecto serotoninérgico más intenso, como los ISRS o la clomi-
pramina. Otros motivos de anorgasmia secundaria son las lesiones
vaginales o del clítoris y algunos casos de daños medulares; tam-
bién se han descrito ejemplos de mujeres con cataplejía que no se
permiten llegar al orgasmo ante el temor de sufrir un ataque de su
enfermedad.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La incapacidad de conseguir un orgasmo durante el coito no se con-
sidera anorgasmia cuando los preliminares no son adecuados o el
varón sufre una disfunción eréctil o eyaculación precoz.

TRATAMIENTO
En los casos de anorgasmia primaria a menudo está indicada la tera-
pia individual y de pareja; además, cuando el trastorno dura toda la
vida, suele ser útil la masturbación dirigida. Un estudio simple ciego
preliminar demostró la utilidad de dosis de 150 a 300 mg de bupro-
pión; además, se han descrito casos anecdóticos de mejora del po-
tencial orgásmico con trazodona.

196 Sección IX � Trastornos sexuales y de la identidad sexual

En los casos secundarios debe tratarse el proceso de base. En la
anorgasmia inducida por antidepresivos puede emplearse bupro-
pión, mirtazapina o nefazodona, ya que todos por lo general carecen
de efectos secundarios sexuales.
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Capítulo 103 � Eyaculación precoz 197

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

En la eyaculación retrógrada, aunque ésta no se observa, se produ-
cen el orgasmo y la detumescencia.

TRATAMIENTO
La terapia sexual suele resultar útil en las formas primarias del tras-
torno. En las secundarias se debe tratar la enfermedad de base; cuan-
do la causa son los antidepresivos, una opción es cambiar a bupro-
pión, mirtazapina o nefazodona, todos ellos libres en general de
efectos secundarios en la esfera sexual.
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En este trastorno, el varón eyacula siempre antes de lo que desea,
con una estimulación sexual relativamente escasa, antes o poco des-
pués de la penetración y antes de que su pareja llegue al orgasmo. Se
trata de un problema frecuente, que afecta a un 30% de los varones
o más.
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199

En el vaginismo la mujer experimenta de forma persistente un es-
pasmo incontrolable en el tercio externo de la vagina que dificulta o
imposibilita la penetración. Los casos graves de vaginismo no son
frecuentes y afectan a menos del 10% de las mujeres, pero los grados
leves pueden ser mucho más habituales.

INICIO
El vaginismo puede aparecer en cualquier momento, desde la ado-
lescencia hasta la ancianidad.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
A pesar de que la paciente desea mantener relaciones coitales e inclu-
so puede conseguir un grado normal de excitación y lubricación, la
vagina se contrae de tal forma que impide la penetración o la hace
incómoda o difícil.

El vaginismo se puede percibir a la exploración ginecológica, ya
que los espasmos adquieren tal intensidad que en ocasiones no se
puede introducir el espéculo ni el dedo del ginecólogo.

CURSO CLÍNICO
Parece frecuente una evolución crónica, aunque la gravedad oscila
con el tiempo.

COMPLICACIONES
Se pueden llegar a tener graves problemas de relación, ya que la fer-
tilización puede ser imposible y la pareja no tener hijos.

ETIOLOGÍA
Se dice que el vaginismo es primario cuando aparece por un senti-
miento de culpa o ansiedad, que se relaciona de forma típica con an-

tecedentes de una violación sufrida o presenciada por la paciente.
También puede ser secundario a procesos médicos generales, como
la dispareunia, en la que episodios repetidos de dolor coital hacen
que la paciente tenga ansiedad ante futuras relaciones.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Las cicatrices o la atresia vaginal son evidentes a la exploración
pélvica.

TRATAMIENTO
Si la paciente refiere antecedentes de dispareunia, este trastorno se
debe tratar primero. En general se obtienen buenos resultados con la
terapia de pareja, que se puede acompañar de la utilización en
la consulta o en el propio domicilio de dilatadores de calibre cada
vez mayor.
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200 Sección IX � Trastornos sexuales y de la identidad sexual

Todas las parafilias, que se denominan también desviaciones o perver-
siones sexuales, comparten algunos rasgos comunes. En ellas el objeto
de deseo sexual preferido por el paciente es distinto de una relación
mutuamente placentera con otra persona que ya ha superado la pu-
bertad y con el consentimiento de ambos. Entre los ejemplos de pa-
cientes con estas parafilias se encuentran: el voyeur, que prefiere mirar;
el exhibicionista, que exhibe sus genitales; el frotador, a quien le gusta
tocar o rozar a una mujer desprevenida; el fetichista, que prefiere los
zapatos o la lencería; el travestido fetichista, a quien le gusta vestirse
como una mujer; el sádico o el masoquista, que disfruta con la humi-
llación, el dolor o el sufrimiento; y el pedófilo, que prefiere las relacio-
nes con niños. Estos pacientes a menudo son capaces de realizar una
actividad sexual normal y de hecho cerca de la mitad de ellos están ca-
sados. Sin embargo, su interés por el sexo normal se atenúa cuando se
compara con la intensa atracción que sienten por el objeto parafílico.

Como los comportamientos parafílicos son ilegales en general y
pueden resultar vergonzosos o incómodos para el paciente, resulta
difícil conseguir información exacta sobre estos trastornos; sin em-
bargo, parece claro que la inmensa mayoría de los enfermos son va-
rones. Gran parte de los datos conocidos se ha obtenido en las clíni-
cas especializadas donde se trata a estos pacientes, con mucha fre-
cuencia por orden judicial. Por tanto, todo lo que a continuación se
va a exponer puede ser o no ser representativo de todo el grupo de
las parafilias.

La mayor parte de los enfermos ingresados en estas clínicas pade-
ce más de una parafilia. El voyeurismo, el exhibicionismo, el impulso
de tocar sin consentimiento y el fetichismo son casi exclusivos de los
varones; de hecho, el travestismo fetichista sólo afecta a varones he-
terosexuales y nunca a mujeres. El sadismo sexual casi nunca se ob-

serva en ellas. Además, los masoquistas masculinos son mucho más
numerosos que los femeninos. Se puede encontrar alguna mujer pe-
dófila, pero la única parafilia en la que el número de mujeres casi
iguala al de varones es la zoofilia.

No se dispone de datos fiables sobre la prevalencia de los distin-
tos tipos de parafilias. Aunque estos pacientes en raras ocasiones son
tratados en clínicas generales, la impresión clínica es que algunos ca-
sos son frecuentes, como los de voyeurismo o exhibicionismo. Otros,
como los de sadismo o pedofilia, pueden ser igual de comunes, pero
el temor a las consecuencias hace que muchos enfermos no se dejen
llevar por sus inclinaciones parafílicas.

El paciente con una parafilia se puede avergonzar por lo que de-
sea hacer o no. Los que sí lo hacen se pueden limitar a imaginar que
sus deseos parafílicos se cumplen. De hecho, es posible que el pa-
ciente necesite estas fantasías para adoptar un comportamiento se-
xual normal. Así, el pedófilo quizá no consigue tener una erección y
mantener relaciones salvo que piense que su pareja es un niño, o el
masoquista sexual puede no llegar al orgasmo si no se imagina a sí
mismo atado y golpeado. Algunos pacientes buscan el servicio de
prostitutas para realizar sus fantasías parafílicas.

Muchos no ven nada de malo en su comportamiento parafílico. El
grado de negación y racionalización puede ser extremo. El exhibicio-
nista llega a afirmar que sólo trataba de enseñar a las mujeres anato-
mía sexual; el voyeur insiste en que las mujeres deseaban ser vistas o si
no hubieran cerrado todas las ventanas, y el pedófilo puede decir que
su víctima deseaba la relación, o incluso que la provocaba.

Entre otros trastornos que afectan a los enfermos con parafilias se
incluyen el trastorno de personalidad antisocial o limítrofe, aunque
también se observan casos de consumo de drogas o alcoholismo.

COMPLICACIONES

Según la intensidad del dolor, algunos varones pueden llegar a
evitar las relaciones sexuales, con los consiguientes problemas de
pareja.

ETIOLOGÍA
La dispareunia masculina secundaria se puede deber a una infec-
ción herpética o a un exantema de otro tipo, a uretritis, prostatitis,
cuerdas ventrales o enfermedad de Peyronie. También se puede
producir una eyaculación dolorosa como secuela del tratamiento
con IMAO, antidepresivos tricíclicos, ISRS, venlafaxina y algunos
antipsicóticos.

En los casos poco frecuentes de dispareunia masculina prima-
ria, el dolor suele aparecer después de la eyaculación y se asocia a
un espasmo involuntario de los músculos del periné; estos pacien-
tes suelen albergar sentimientos de vergüenza o culpa sobre el pla-
cer sexual.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Si la anamnesis es precisa, se plantearán pocas dudas diagnósticas.

TRATAMIENTO

El tratamiento se dirige a la enfermedad de base. En los casos prima-
rios, la psicoterapia individual es la opción que suele ofrecerse, aun-
que no se han realizado estudios controlados sobre sus resultados.
En los casos secundarios a antidepresivos, se ha descrito mejoría en
ocasiones mediante el tratamiento con el antagonista alfa-1 tamsu-
losina.
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INICIO

En la mayor parte de los pacientes, el comportamiento parafílico
empieza durante la adolescencia o antes, sobre todo en los casos de
voyeurismo, exhibicionismo, contactos sin consentimiento, fetichis-
mo o travestismo fetichista. En estos dos últimos cuadros el origen se
encuentra con frecuencia en la infancia. Los pacientes sádicos o ma-
soquistas sexuales suelen experimentar sus fantasías características
en la infancia, pero estos comportamientos no se establecen de for-
ma firme hasta que son adultos.

La paidofilia (o pedofilia) puede ser la excepción a este inicio pre-
coz de las parafilias. Aunque algunos casos se inician en la adolescen-
cia, la mayor parte empieza en la cuarta década de la vida y se han
descrito inicios hasta en la sexta. Aunque los enfermos que comien-
zan a edades más avanzadas pueden negar haber sentido atracción
sexual por los niños antes de los 30 años de edad, estas declaraciones
del propio enfermo pueden no ser fiables, dada la actitud de la socie-
dad ante dichas inclinaciones.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
En el voyeurismo o escoptofilia el paciente obtiene placer al observar
a distancia a las mujeres cuando se visten o desnudan, o también
mientras mantienen juegos o relaciones sexuales. El voyeur se puede
masturbar al mirar o esperar a volver a su casa para hacerlo mientras
recuerda la escena. Los voyeurs con frecuencia son capaces de man-
tener relaciones normales, pero encuentran esta actividad mucho
menos estimulante que la de observación, por lo que sus parejas se
sienten a menudo abandonadas.

El exhibicionista suele mostrar gran cuidado cuando se prepara
para exponerse; la víctima debe ser atractiva, no sospechar nada y
no ser conocida por el enfermo. El lugar debe permitir una escapa-
da rápida, de forma que los sitios favoritos son los parques poco fre-
cuentados o los lugares públicos desiertos. Con frecuencia, antes de
mostrar sus genitales, el paciente siente una gran excitación al pen-
sar cómo reaccionará su víctima. A menudo se masturbará durante
la exposición o esperará a regresar a su casa para hacerlo. Estos pa-
cientes no suelen ocultar su identidad, a pesar del temor a posibles
consecuencias legales. Es raro que se pongan una máscara y cuando
emplean un vehículo, nunca esconden las matrículas. Igual que los
voyeurs, estos enfermos son capaces de mantener relaciones sexua-
les normales, aunque pueden descuidar a sus parejas habituales
porque se sienten impulsados muchas veces a buscar víctimas des-
prevenidas.

El frotador suele buscar en la aglomeración de un autobús o de
una estación de metro hasta encontrar a una mujer atractiva, en ge-
neral vestida con ropa ajustada. Entonces se abrirá paso entre la gen-
te hasta pegarse a ella dentro del vehículo atestado y tratará de frotar
sus manos o su pene erecto contra sus nalgas o sus piernas hasta eya-
cular, mientras imagina que está teniendo relaciones con ella. Pue-
den pasar algunos momentos hasta que la víctima se dé cuenta de lo
que sucede y trate de detenerle.

El fetichista elige una serie de objetos como fetiches. Los zapatos,
la lencería, una horquilla o incluso una mano o un pie amputados
pueden causarle excitación. Es posible que perciba un placer muy es-
pecial al robar el fetiche. Le sirve con ver el objeto para masturbarse,
aunque a veces el paciente desea tocarlo con el pene mientras lo
hace. Algunos fetichistas insisten a su pareja para que se ponga su fe-
tiche durante el coito. La relevancia de dicho fetiche queda clara-
mente de manifiesto cuando se observa que estos pacientes pueden
no tener una erección salvo que su pareja lleve los zapatos, la lencería
o el fetiche que sea.

El travestido fetichista, aunque se considera a sí mismo un varón
heterosexual, no es capaz de conseguir una erección mantenida a no
ser que se vista total o parcialmente con ropas femeninas. La mayo-

ría de estos enfermos tienen una buena dotación de lencería o vesti-
dos y pueden insistir en llevar al menos una prenda femenina du-
rante la relación, algo a lo que en ocasiones pueden acceder sus no-
vias o mujeres. En otras ocasiones, el travestido fetichista se viste de
mujer sólo para masturbarse. Sin embargo, a pesar de estas fanta-
sías, los pacientes no se consideran homosexuales y sienten atracción
por las mujeres. También muestran a menudo tendencia al maso-
quismo sexual.

El sádico y el masoquista sexuales se parecen en que una relación
sexual normal les deja fríos. Para conseguir excitarse, necesitan de la
fantasía o de la ejecución real del sufrimiento, la humillación o el do-
lor. De hecho, la mayoría de los sádicos sexuales adoptará alguna vez
un comportamiento masoquista, y una minoría sustancial de los
masoquistas puede tener en ocasiones una conducta sádica.

El sádico sexual obtiene su placer de una serie de actos sádicos;
sus parejas pueden ser golpeadas, atadas, forzadas a llevar pañales,
encerradas o incluso torturadas, y en ocasiones el paciente orina o
defeca encima de ellas. Pueden utilizar prostitutas para estas prácti-
cas. En ocasiones, estos enfermos encuentran una pareja dispuesta a
satisfacer sus deseos, que es un masoquista. Una minoría de los sádi-
cos sexuales comete violaciones. En los casos extremos, sólo la muer-
te de la pareja les causa excitación, por lo que llegan a cometer asesi-
natos por placer.

El masoquista sexual puede incitar, provocar o, si así no lo consi-
gue, exigir un comportamiento sádico a su pareja. Los juegos sexua-
les y la dulzura habituales no les excitan. Si no cuentan con una pa-
reja colaboradora, algunos masoquistas imaginan o incluso practi-
can el sadismo sobre su propio cuerpo mientras se masturban. En
los casos extremos, pueden recurrir a la asfixia autoerótica, llegando
a colgarse hasta conseguir el orgasmo y con la esperanza de aflojar el
nudo antes de perder la consciencia. En los casos leves el paciente se
limita a imaginar que es atacado por un sádico para conseguir exci-
tarse en una relación normal.

En la paidofilia, el paciente se excita principalmente con los ni-
ños. La mayor parte de los pedófilos prefieren a los niños del sexo
opuesto al suyo, aunque una pequeña parte se inclina por los del
mismo, y un número considerable se siente atraído por ambos sexos
igual. Con frecuencia la víctima conoce a su agresor; de hecho, algu-
nos pacientes buscan niños a través de sus empleos en colegios o
centros de día, e incluso a través de la adopción. El contacto sexual se
suele limitar en general a mirar, tocar, exhibirse o masturbarse de-
lante del niño. Es menos frecuente que éste sea forzado a realizar una
felación o un cunnilingus. La penetración vaginal o anal es poco fre-
cuente, salvo en casos en los que la víctima es un miembro de la fa-
milia cercana del paciente. En muchos casos, el niño recibe amena-
zas para que no hable de estas agresiones.

Existen otras parafilias sobre las que se sabe menos, entre las
que destacan la zoofilia, o relaciones sexuales con animales; la co-
profilia, o juegos sexuales con heces; y la necrofilia o relaciones con
cadáveres.

CURSO CLÍNICO
Aunque en general la tendencia a conseguir la excitación principal-
mente a través del objeto parafílico persiste durante toda la vida del
paciente, la frecuencia con la que éste realiza su comportamiento pa-
rafílico en realidad parece disminuir con la edad, y estas conductas
alcanzan su máxima incidencia entre los 15 y los 25 años, para dis-
minuir de forma gradual después. Una excepción a esta regla general
son el sadismo y el masoquismo sexuales, ya que su gravedad, al me-
nos la del sadomasoquismo, parece aumentar con los años.

La probabilidad de que se produzcan consecuencias legales tam-
bién condiciona la frecuencia de estos comportamientos parafílicos.
El temor a las repercusiones puede inhibir a los exhibicionistas, los
frotadores o los pedófilos. Esto también sucede en el caso de los feti-
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chistas travestidos y los sádicos o masoquistas, salvo que encuentren
parejas dispuestas a satisfacer sus deseos. Por el contrario, los feti-
chistas que practican solos o los voyeurs se ven poco afectados por
las consecuencias legales o sociales.

Varios factores resultan útiles a la hora de determinar el pronósti-
co de un caso determinado. Para cada paciente, cuanto menor fue la
edad de aparición de los trastornos, mayor número de parafilias dis-
tintas tenga y mayor cantidad de comportamientos parafílicos adop-
te, peor será el pronóstico. Además, los que sienten poca vergüenza o
culpa o desarrollan una racionalización o negación extremas mues-
tran una evolución mucho peor que los que están compungidos
por sus actos. Los antecedentes de alcoholismo, quizá por su efecto
desinhibidor, también empeoran el pronóstico. Por último, la dispo-
nibilidad y el interés de una pareja que tenga preferencias por las ac-
tividades sexuales normales también parece condicionar el pronósti-
co. Los pacientes que han perdido por completo la capacidad de ex-
citarse con un comportamiento sexual normal y que no disponen de
una pareja sana en este sentido encuentran más dificultades para
evitar sus inclinaciones parafílicas.

COMPLICACIONES
Conforme los pacientes persiguen su interés parafílico, van per-
diendo interés por las relaciones normales, de forma que sus no-
vias les abandonan y sus mujeres se divorcian. En los casos extre-
mos, la parafilia puede ser mortal, como en los casos de asfixia
autoerótica.

Como la mayor parte de las parafilias son ilegales, estos pacientes
tienen el peligro de ser detenidos, juzgados y condenados. El pedófi-
lo puede pasar décadas en la cárcel y el sádico que asesina por placer
puede llegar a ser ejecutado.

ETIOLOGÍA
Se han elaborado muchas teorías sobre los motivos que llevan a las
personas a excitarse por cosas distintas de las consideradas normales
en la actividad sexual; sin embargo, se sabe muy poco con seguridad.
Al parecer muchos pedófilos fueron agredidos sexualmente durante
su infancia. Además, en el travestismo fetichista la anamnesis suele
revelar que en su niñez el paciente era obligado a vestirse de mujer
como castigo.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Cuando existe retraso mental, el paciente puede no tener la capaci-
dad de contenerse o de distinguir entre los objetos normales y para-
fílicos.

De forma similar, en la esquizofrenia y la manía también puede
resultar evidente la falta de control de los impulsos. Además, el pa-
ciente puede obedecer a voces o ideas delirantes.

En la demencia es común la desinhibición y es posible que el
comportamiento pedófilo sea frecuente en afectados por la enferme-
dad de Alzheimer. También se han descrito casos aislados de perso-
nas con enfermedad de Parkinson que desarrollan zoofilia y traves-
tismo al aumentar las dosis de dopaminomiméticos, cuyos síntomas
mejoran al reducir la dosis.

Algunos pacientes con trastorno obsesivo-compulsivo pueden
percibir una necesidad obsesiva de adoptar un comportamiento pa-
rafílico, por ejemplo, de realizar tocamientos sexuales a otras perso-
nas. Sin embargo, a diferencia de lo que sucede en la parafilia, no ob-
tienen placer al imaginarlo ni actúan por la urgencia generada por
este placer.

Se considera normal un cierto nivel de comportamiento parafíli-
co en los varones adolescentes. El voyeurismo, el interés fetichista
por la lencería e incluso el travestismo no son raros. Sin embargo, en

la mayor parte de los casos sólo se trata de un juego y desaparece al
llegar a la edad adulta. No obstante, si el interés parafílico tiene una
intensidad excesiva, sólo el seguimiento a largo plazo permitirá al
clínico diagnosticar si los deseos sexuales del adolescente serán nor-
males o asociados a objetos parafílicos.

Hay que distinguir el travestismo fetichista de otros trastornos
que se caracterizan por vestirse con ropa del sexo opuesto. Un maso-
quista sexual puede travestirse de forma voluntaria, pero lo que le
excita no es llevar ropa femenina, sino la humillación que representa
vestir como una mujer. Los homosexuales afeminados pueden tra-
vestirse, pero en este caso para atraer a otro varón, a diferencia del
travestido fetichista, que siempre es heterosexual. Los transexuales
también se ponen ropas propias del otro sexo, pero aquí el paciente
se considera a él mismo una mujer, algo que no le sucede al fetichis-
ta, que tiene identidad masculina.

La violación se debe distinguir del sadismo sexual. El violador
simple emplea la fuerza y puede golpear o atar a su víctima. Sin em-
bargo, se comporta así para vencer la resistencia, a diferencia del sá-
dico, que causa dolor aunque ya haya sometido a la víctima, porque
este dolor es lo que le produce excitación. La violación sádica no es
frecuente y supone menos del 10% del total.

Por último, se deben diferenciar las parafilias de los juegos se-
xuales normales. Los varones en su mayoría se excitan cuando mi-
ran, tocan o utilizan la lencería e incluso a veces al travestirse de
forma completa o parcial. Sin embargo, estas actividades forman
parte de los juegos eróticos y no alteran, sino más bien estimulan,
el comportamiento sexual normal. Muchas parejas pueden adoptar
comportamientos sadomasoquistas, aunque lo hacen como un jue-
go y se detienen antes de causar verdadero dolor, sufrimiento o hu-
millación.

TRATAMIENTO
La mayor parte de los parafílicos que reciben tratamiento están obli-
gados por imperativo legal. En muchos casos, la detención o el ser
descubiertos reduce su necesidad parafílica y el enfermo puede decir
que está curado. Sin embargo, esta disminución sólo es temporal y
en semanas o meses reaparece el deseo.

Los tratamientos actuales se centran en reducir la necesidad pa-
rafílica y aumentar el interés por el comportamiento sexual normal.
La medroxiprogesterona depot es útil para disminuir la frecuen-
cia de los comportamientos parafílicos. Se administra una dosis de
200 a 500 mg por vía intramuscular una vez a la semana y produce
una disminución de los niveles de testosterona y de la libido. La do-
sis se ajusta hasta conseguir que los pacientes controlen sus impulsos
parafílicos, pero no hasta anular la libido por completo, ya que
entonces no cumplen el tratamiento. Pueden observarse efectos se-
cundarios como atrofia testicular, hepatopatía, diabetes, aumento de
peso y feminización, pero los pacientes a menudo los aceptan para
evitar conductas delictivas. La administración intramuscular de hor-
mona liberadora de gonadotropina es una alternativa a la medroxi-
progesterona; se puede utilizar leuprolide en dosis de 7,5 mg o trip-
tolerina en dosis de 3,75 mg, ambas una vez al mes. Como se produ-
ce un incremento súbito inicial de los niveles de testosterona con este
tratamiento, antes de que empiecen a disminuir se suele administrar
un anti-andrógeno, por ejemplo, 250 mg de flutamida 3 veces al día
durante las 2 primeras semanas.

Estudios recientes han indicado que los ISRS, como la fluoxetina,
pueden reducir los impulsos parafílicos, aunque se trata de estudios
abiertos. Un pequeño estudio preliminar doble ciego ha demostrado
que la clomipramina es más eficaz que el placebo para suprimir estos
impulsos.

En general, se debe realizar una psicoterapia continua además de
administrar medicación. Se han empleado tanto terapia de grupo
como cognitiva conductual. También se ha usado terapia conduc-
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tual, en la que se enseña a los pacientes a imaginar las consecuencias
adversas de sus actos cuando perciben un impulso parafílico. A
otros se les instruye para que inhalen amoníaco o se autoadminis-
tren choques eléctricos cada vez que tienen un impulso. A los exhi-
bicionistas se les puede pedir que se expongan de forma repetida
ante un grupo de mujeres entrenadas para mostrar aburrimiento,
ya que esto priva al paciente de su recompensa, que es ver el efecto
sobre sus víctimas. Por último, se enseña a algunos pacientes a re-
cordar su fantasía parafílica y después a masturbarse y seguir ha-
ciéndolo mucho después del orgasmo y la eyaculación, hasta que di-
cha fantasía les deje fríos.

La educación sexual y el entrenamiento en habilidades sociales
puede ayudar a algunos pacientes a desarrollar interés por un com-
portamiento sexual normal, dejándoles menos tiempo para consen-
tir y reforzar sus impulsos parafílicos.

La pletismografía peneana resulta útil para controlar el éxito del
tratamiento. Aunque algunos enfermos consiguen suprimir las erec-
ciones, dando lugar a un «resultado falso negativo de la prueba», la
aparición en ellos de una erección mientras ven una película con un
comportamiento parafílico, se suele considerar un indicio fiable de
que siguen necesitando tratamiento. La pletismografía peneana se
puede usar también para detectar impulsos parafílicos negados por
el enfermo.

Se deben evitar el alcohol y otras sustancias o drogas que desinhi-
ban al paciente. También se deben reducir en la medida de lo posible
el estrés y el tiempo libre, ya que ambos se asocian a un aumento de
los comportamientos parafílicos.

El tratamiento de los pacientes con una parafilia es muy difícil y
plantea conflictos éticos. Cuando el psiquiatra general no consiga
respuesta por parte del paciente, debe remitirlo a un especialista.
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En la transexualidad o «trastorno de la identidad sexual», los pacien-
tes creen honestamente que son miembros del sexo opuesto, a pesar
de un desarrollo normal de sus características sexuales primarias y
secundarias. Así, un transexual varón se siente mujer, se viste y com-
porta como tal, y contempla sus genitales con desagrado. Puede bus-
car tratamiento hormonal para cambiar su voz y su fenotipo, así
como solicitar la resección quirúrgica de su pene y testículos y la
creación de una vagina. El objetivo final es convertirse en una mujer
y después tener relaciones con un hombre e incluso llegar a casarse
con él. Estos pacientes suelen decir que se sienten como «si hubieran
nacido en un cuerpo equivocado», y en ese sentido dirigen todos sus
esfuerzos a conseguir que su cuerpo se ajuste a su sentido interno de
identidad sexual.

La transexualidad es un proceso poco frecuente, que afecta unas
tres veces más a los varones que a las mujeres.
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La transexualidad secundaria puede aparecer en la adolescencia
o en adultos jóvenes y suele producirse tras un suceso traumático
grave, como recibir un disparo o pasar por un divorcio. La intensi-
dad de la convicción que tienen estos pacientes de «haber nacido en
un cuerpo equivocado» puede oscilar a lo largo del tiempo, pero a
veces permanece estable e inamovible, como en la transexualidad
primaria.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Los varones transexuales creen que son en realidad mujeres. Pueden
emplear maquillaje, vestir ropas femeninas e imitar los gestos, voces
y comportamientos de ellas. Algunos adoptan un nombre de mujer y
tratan de vivir como si lo fueran, incluso buscando empleos clásica-
mente femeninos. En ocasiones seducen a hombres de forma abier-
ta, por ejemplo, en bares o clubes nocturnos, y otros se inician en la
prostitución, aunque sólo si los varones con los que se relacionan
muestran interés por el sexo anal. Muchos toman estrógenos y se
someten a electrólisis para destruir su vello facial. Contemplan su
pene y sus testículos con asco o aversión y pueden buscar someterse
a una intervención quirúrgica para cambio de sexo, que consiste en
una penectomía con orquiectomía y la posterior creación de una va-
gina. Algunos también se implantan mamas.

Las mujeres transexuales creen que en realidad son hombres. Lle-
van ropa de varón y disimulan sus pechos. Caminan, hablan y se
comportan como varones, y algunas llegan a buscar trabajos típica-
mente masculinos, adoptando un nombre de varón. Muchas toman
testosterona y en algunos casos solicitan la mastectomía. Pueden co-
locarse falos de goma en la pelvis y otras se someten a una interven-
ción quirúrgica de cambio de sexo para que se les cree un pene arti-
ficial.

Los trastornos del carácter son muy frecuentes en los transexua-
les de sexo masculino y algo menos en las de sexo femenino, y a me-
nudo se realiza un diagnóstico simultáneo de trastorno de persona-
lidad limítrofe.

No son raras las formas frustradas de transexualidad. Por ejem-
plo, algunos varones transexuales se pueden conformar con traves-
tirse o someterse a electrólisis y muestran ambivalencia hacia los tra-
tamientos hormonales o la cirugía de cambio de sexo.

CURSO CLÍNICO
Parece que la transexualidad es crónica. Sin embargo, los síntomas
pueden oscilar con el tiempo, sobre todo en las formas secundarias
del trastorno.

COMPLICACIONES
Los pacientes que son «descubiertos» pueden sufrir el ridículo y el
ostracismo. Sin embargo, sus principales problemas derivan de la
personalidad limítrofe y se corresponden con los descritos en dicho
capítulo.

ETIOLOGÍA
No se conoce la etiología de la transexualidad. Los intentos de iden-
tificar alteraciones endocrinológicas o cromosómicas no han obte-
nido resultados reproducibles, y los estudios radiológicos no han
sido fructíferos. Un reciente estudio de autopsia demostró la presen-
cia de anomalías en el número de neuronas en el núcleo del lecho de
la estría terminal, aunque estos datos tienen que ser confirmados.
Algunos autores sostienen que los transexuales masculinos se identi-
fican en exceso con sus madres durante la lactancia y primera infan-
cia, mientras que las femeninas lo hacen con su padre. Sin embargo,
si esto fuera verdad, no se puede afirmar que es la causa del proble-

ma. También se podría pensar que un varón transexual se siente ló-
gicamente más cercano a su madre y que esta relación inusualmente
estrecha fue buscada por el hijo y no por la madre.

Los trastornos del carácter de estos pacientes durante la adoles-
cencia o la edad adulta pueden no ser una parte integral de la transe-
xualidad, sino derivar de los inevitables conflictos que un niño tran-
sexual sufre con sus padres y compañeros.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Los varones normales con intensos sentimientos de falta de rendi-
miento sexual pueden afirmar en ocasiones que «no son muy hom-
bres». Sin embargo, esta frase no cuestiona la identidad sexual, sino
que sólo refleja la desesperación del hombre por su insuficiencia.

La transexualidad probablemente no se debe diagnosticar hasta
después de la pubertad. La mayor parte de los niños que expresan al-
guna confusión sobre su identidad sexual no llega a ser transexuales,
sino que acaban desarrollando una sexualidad correspondiente a su
anatomía.

El fetichismo travestido puede parecerse superficialmente a la
transexualidad. Sin embargo, la diferencia fundamental es que el fe-
tichista conserva el sentimiento de ser un varón, aunque se trasvista.
De hecho, el fetichista travestido se viste con ropa femenina para
conseguir una erección y poder masturbarse o mantener relaciones
con una mujer. Por el contrario, el varón transexual que se viste de
mujer no busca una erección y se puede sentir desesperado si ésta se
produce. El fetichista travestido valora su pene, mientras que al tran-
sexual le encantaría librarse de él. También los homosexuales se pue-
den travestir, pero no para cambiar su identidad sino para aumentar
su atractivo. Por ejemplo, un varón afeminado homosexual se puede
vestir de mujer para atraer al hombre que desea, pero nunca pierde
la percepción de que él también es un varón. Igual que el fetichista
travestido, este homosexual valora su pene y nunca se sometería al
tipo de cirugía de cambio de sexo que el transexual desea.

Los pacientes esquizofrénicos pueden sufrir la idea delirante de
que pertenecen al sexo opuesto; en estos casos, se deben reconocer
los demás síntomas de la esquizofrenia, como las asociaciones laxas,
que indican el diagnóstico correcto.

Los pacientes con estados de intersexualidad, como el seudoher-
mafroditismo, no sufren transexualidad cuando son adultos. La ma-
yoría son educados como niños o niñas, en función del aspecto glo-
bal de sus características sexuales primarias o secundarias, y desarro-
llan una identidad acorde a esta educación.

TRATAMIENTO
La psicoterapia está indicada en los casos de transexualidad secun-
daria. Algunos pacientes ven como su convicción de pertenecer al
otro sexo se desvanece con el tiempo y pueden acabar satisfechos con
su anatomía. Cuando no sucede así, se puede aplicar el mismo trata-
miento que en la transexualidad primaria.

En general, los transexuales primarios no responden a los inten-
tos psicoterapéuticos para que se sientan conformes con su anato-
mía. De hecho, los pacientes suelen rechazar estos intentos y no de-
sean cooperar. En ese caso se les puede derivar a centros médicos es-
pecializados en cirugía de cambio de sexo. Antes de realizar la
intervención, se pide a los pacientes que vivan como un miembro del
sexo opuesto durante un período prolongado, para comprobar si
pueden adaptarse a nivel emocional. Después se ofrece tratamiento
hormonal a los pacientes de ambos sexos, y a los varones electrólisis.
Si la persona se adapta bien y desea todavía operarse, se puede llevar
a cabo esta opción, pero sólo con la firma de un consentimiento in-
formado detallado.

A los varones transexuales se les realiza la penectomía, la orquiec-
tomía y la creación de una vagina artificial. Tal vez sea necesaria una
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revisión quirúrgica, ya que la vagina artificial puede ser demasiado
corta y estenosarse, impidiendo las relaciones sexuales.

Las mujeres transexuales se suelen someter a una mastectomía y
algunas exigen la histerectomía. Como los resultados de la cirugía
para crear un pene a menudo son decepcionantes, muchas no se so-
meten a este procedimiento.

Aunque los pacientes en su mayoría quedan satisfechos con los
resultados de la intervención quirúrgica de cambio de sexo, no siem-
pre sucede así y algunos lamentan haberlo hecho, llegando a intentar
suicidarse y en ocasiones a hacerlo.
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En la anorexia nerviosa, los pacientes, que suelen ser mujeres adoles-
centes, se lanzan a una búsqueda inexorable de la delgadez. Mediante
dietas y ejercicio, y a veces también con vómitos y purgas intestinales,
mantienen una alarmante pérdida de peso que hace que, en ocasio-
nes, lleguen a parecer supervivientes de campos de concentración.

La denominación «anorexia nerviosa» resulta equívoca, puesto que
los afectados rara vez pierden el apetito. De hecho, con frecuencia se in-
teresan mucho por todo lo relacionado con la comida y su preparación,
llegando a mostrar verdadera preocupación. La anorexia verdadera
sólo se da en los casos en que el ayuno autoinducido conduce a los pa-
cientes a un estado de inanición.

La anorexia nerviosa se presenta casi exclusivamente en mujeres.
Los varones representan apenas un 5% de los casos. Las estimaciones
sobre la prevalencia de la enfermedad a lo largo del ciclo vital varían en
amplios márgenes, según lo estrictos que sean los criterios diagnósticos
utilizados: el resultado de los criterios más conservadores indica que
del orden del 0,3 al 0,5% de las jóvenes están afectadas. Los datos de-
muestran que la incidencia de la anorexia nerviosa se ha incrementado
en los últimos años del siglo XX, aunque las razones de ello no se han
definido con exactitud. Si bien se ha afirmado con frecuencia que el au-
mento de esta incidencia se debe al creciente valor que la sociedad ac-
tual otorga a la delgadez, este punto no ha llegado a ser confirmado.

INICIO
Antes de que aparezca la enfermedad, la mayor parte de las pacientes
son disciplinadas y perfeccionistas. A menudo destacan por su buen
rendimiento escolar o en la práctica deportiva y sus padres las conside-
ran chicas «modelo». Es característico que estos rasgos perfeccionistas
perduren después de que las pacientes se hayan recuperado de la enfer-
medad. En general no existen pródromos como tales. La mayor parte
de las enfermas «están bien» hasta el inicio del trastorno, y puede haber
o no factores desencadenantes. De manera ocasional se registra un
acontecimiento significativo, como el divorcio de los padres, una
muerte en la familia o el nacimiento de un nuevo hermano justo antes
del inicio del proceso. A veces, el factor precipitante, aunque relaciona-
do de manera integral y evidente con la decisión de ponerse a dieta,
puede parecer intrascendente. Por ejemplo, una adolescente, al verse en
el espejo cuando se probaba un bañador en una tienda, pensó que esta-
ba gorda y decidió que debía adelgazar. Durante los meses siguientes,
aunque adelgazó hasta alcanzar un estado de emaciación, insistía en
que aún estaba demasiado gorda para ponerse bañador.

En la mayoría de los casos, el sobrepeso no resulta en realidad un
factor desencadenante. De hecho, apenas una tercera parte de quienes
padecen anorexia lo presentan en la fase inicial, y la mayoría de éstos
tienen un exceso de peso leve. En realidad, muchos pacientes se pueden
considerar delgados incluso antes de ponerse a dieta. El inicio de la en-

fermedad suele producirse en la adolescencia; en las chicas se presenta
en general 4 o 5 años después de la menarquia. Se han publicado algu-
nos casos de inicio anterior a la pubertad o durante la niñez; aunque
también se han registrado casos que empiezan después de los 30 años.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Todos los enfermos de anorexia nerviosa tienen una imagen distorsio-
nada del propio cuerpo y, aunque ésta no es una característica privati-
va de la enfermedad, sí resulta muy significativa en este contexto. Los
pacientes persisten en la apreciación de que están gordos, sin importar
el peso que pierdan. Si se pide a una enferma anoréxica en estado de
emaciación que dibuje una imagen de sí misma, es fácil que trace una
figura si no obesa, sí al menos gruesa. No se puede razonar con las pa-
cientes en este sentido. Aunque el médico pueda rodear su cintura con
las manos, ellas se niegan a abandonar la creencia de que están gordas.

En todos los casos la dieta y el ejercicio se utilizan para lograr la del-
gadez. Algunas pacientes intentan perder calorías mediante vómitos
autoinducidos o con laxantes, si bien este tipo de actuaciones no suele
ser muy frecuente.

Las pacientes siguen regímenes adelgazantes con una angustiosa
inexorabilidad. De manera progresiva, se sirven cantidades de alimento
más pequeñas y cada vez dejan más comida en el plato, empujándola
de un lado al otro sin consumirla. Las horas de las comidas se convier-
ten en motivo de creciente tensión e inquietud. La mesa puede llegar a
ser un verdadero campo de batalla, cuando los padres insisten en que la
paciente coma más. Los hidratos y los dulces son angustiosamente evi-
tados; la mayor parte de las afectadas prefieren comer verduras y líqui-
dos no densos. Sin embargo, en lo que puede parecer una paradoja,
muestran un vivo interés por la comida, en vez de rechazar todo lo que
se relacione con ella. Pueden incluso pasar horas en la cocina haciendo
dulces o bollos, o coleccionar recetas y preparar platos muy elaborados.
Su preocupación por la comida presenta en ocasiones un sello particu-
lar. Las anoréxicas pueden por ejemplo amontonar comida escondién-
dola en la parte trasera de los armarios o bajo los colchones. A veces, el
hecho de comer se ritualiza: los cubiertos han de colocarse según una
disposición precisa y emplearse en un orden determinado.

El ejercicio se realiza con la misma práctica obsesiva que la dieta.
Correr y montar en bicicleta son las actividades deportivas preferidas,
mientras que se evitan los ejercicios que pueden dar lugar a un aumen-
to de la masa muscular, como la gimnasia con pesas o la natación. En
ocasiones, la necesidad de practicar ejercicio se hace absolutamente
imperiosa. Puede darse el caso de que una paciente en estado de com-
pleta emaciación y que no pueda mantenerse en pie sin ayuda siga
practicando ejercicios gimnásticos en la cama del hospital.

Algunos enfermos se autoinducen vómitos en secreto después de las
comidas. En estos casos suelen esconderse en su habitación, en un ar-
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mario o en el sótano para introducirse los dedos en la garganta y vomi-
tar. También pueden presentarse particularidades en este sentido. A ve-
ces el vómito se guarda o se oculta. Es posible, así, que un paciente vo-
mite en una bolsa de plástico y la esconda bajo la cama. Con el tiempo,
en muchos casos los enfermos llegan a vomitar sin tener que introdu-
cirse los dedos en la garganta. Lo hacen con facilidad, sin forzarse a ello.
Es frecuente que se sientan muy avergonzados por los vómitos, y llegan
incluso a negar las más patentes evidencias de que éstos se producen.

El uso de purgantes intestinales es otra de las actividades realizadas
en secreto y con sentimiento de vergüenza. En general suelen emplear-
se laxantes y sólo en raras ocasiones se recurre a los enemas. La canti-
dad de laxantes puede llegar a ser sorprendente. Se han dado casos de
personas anoréxicas que han tomado hasta 50 comprimidos laxantes
en un día, y todavía tenían una incómoda sensación de plenitud.

Un porcentaje minoritario de pacientes con la enfermedad típica
puede manifestar también otro tipo de comportamiento, con episodios
de ingesta compulsiva de alimentos. Estos episodios son similares a los
observados en la bulimia nerviosa y, como se especifica en la sección
dedicada a diagnóstico diferencial, existen ciertas controversias en tor-
no a cuál ha de ser el diagnóstico concreto para este tipo de casos. Tam-
bién es minoritaria la aparición de obsesiones y compulsiones.

La magnitud real de pérdida de peso varía dentro de amplios már-
genes. Algunas pacientes en las que la enfermedad se presenta durante
la infancia no llegan a perderlo realmente, sino que no alcanzan los ni-
veles de ganancia normales durante la pubertad. Otras experimentan
pérdidas leves, con reducciones de sólo el 15 o el 20% respecto a su
«peso corporal ideal», y después se estabilizan. Aunque presenten un
peso claramente inferior al normal incluso para un observador ocasio-
nal, a menudo pueden desarrollar su vida diaria con normalidad. Sin
embargo, en muchos casos el constante deseo de adelgazar las lleva a un
profundo grado de emaciación. Cuando esto ocurre, la mayoría de las
afectadas se sienten deprimidas y abatidas. Pueden presentar proble-
mas de concentración e insomnio, llegando a parecer verdaderos es-
queletos vivientes, sumidas en un estado de letargo y apatía profundos.

En la revisión sistemática suele detectarse amenorrea, que puede ser
primaria o secundaria. Si es secundaria, puede presentarse antes que la
pérdida de peso, mientras que en otros casos se asocia con la disminu-
ción de grasa corporal. En los varones es frecuente detectar disfunción
eréctil y también se dan casos de infertilidad. El estreñimiento resulta
habitual a no ser, lógicamente, que el enfermo tome laxantes. En tal
caso, es posible que se llegue a producir una dependencia de este tipo de
fármacos, y los pacientes pueden seguir quejándose de estreñimiento.

En la exploración física se suelen detectar diversos hallazgos, ade-
más de la pérdida de peso y los grados variables de caquexia. La tempe-
ratura, el pulso y la presión arterial son siempre bajos. La piel puede te-
ner un aspecto seco y escamoso y es posible observar también lanugo
generalizado o un fino vello. En los enfermos que vomitan, los dientes
pueden estar cariados por erosión ácida y en los nudillos aparecen a ve-
ces cicatrices producidas por el roce en los dientes del maxilar superior
al inducirse los vómitos. Se presentan también casos de edema, con in-
dependencia de la apreciación de hipoalbuminemia. En algunos casos,
las glándulas salivales están hipertrofiadas. De hecho, el aumento de ta-
maño de la parótida puede enmascarar el grado de demacración facial.

Los análisis rutinarios suelen presentar valores alterados. Los re-
cuentos de eritrocitos, plaquetas y leucocitos muestran en general nive-
les bajos, aumentando el riesgo de que se registren infecciones graves,
como neumonía o septicemia. La hipopotasemia está casi siempre pre-
sente y, en los casos de vómitos o uso de agentes laxantes, puede ser
grave y constituir una amenaza para la vida del paciente. Es habitual
cierto grado de azoemia prerrenal y los valores de AST, LDH y fosfata-
sa alcalina a menudo se encuentran elevados. Los niveles de magnesio
pueden ser bajos y hasta en una quinta parte de los casos se observa de-
ficiencia de tiamina. En pacientes que vomitan, también puede encon-
trarse elevada la amilasa. Asimismo, se dan casos de elevación de los ni-
veles de betacarotenos séricos, y en ellos se aprecia una tonalidad ama-

rillenta de la piel. En el electrocardiograma se pueden observar bradi-
cardia, un intervalo QT prolongado, cambios ST inespecíficos y, de ma-
nera ocasional, ondas U. En ocasiones se detectan diversos tipos de
arritmias, entre ellas fibrilación ventricular y asistolia. Se pueden regis-
trar, igualmente, episodios de síncope y de muerte súbita cardíaca.

CURSO CLÍNICO
En el curso natural, cerca del 40% de los pacientes experimenta una re-
cuperación significativa, el 25% mejora en cierta medida y el 20% per-
manece gravemente enfermo, mientras que los demás pacientes mue-
ren por suicidio o complicaciones médicas. Incluso en los que «se recu-
peran» espontáneamente, ciertos síntomas perduran. Cabe citar entre
ellos una irracional preocupación por el peso, hábitos alimentarios pe-
culiares y la preferencia por la ropa ancha, sin que importen los crite-
rios estéticos o de moda. Entre los factores indicativos de un mal pro-
nóstico se incluyen una mayor edad en el inicio de la enfermedad, la
emaciación crónica y la presencia de otros trastornos psiquiátricos.

COMPLICACIONES
Además del riesgo de suicidio y de las múltiples complicaciones mé-
dicas que se han mencionado con anterioridad, la anorexia nerviosa
puede producir devastadores problemas de índole social. Al perder
peso, las anoréxicas a menudo dejan de salir. Parece que vuelven a su
estado prepuberal y se mantienen en él. No llegan a desarrollarse
hasta alcanzar el estado de adultas jóvenes y, aunque algunas llegan a
casarse, raras veces mantienen un relación sexual satisfactoria; su de-
sarrollo psicosexual suele verse por otra parte bloqueado.

ETIOLOGÍA
Aunque no se conoce con precisión, existen varios hallazgos que
apuntan indicios sobre el desarrollo de la enfermedad.

Como se ha comentado antes, en términos estrictos, la prevalencia
de la anorexia entre las mujeres jóvenes no supera el 0,5%. En gemelos
dicigóticos, no obstante, la concordancia asciende al 10% y en monoci-
góticos llega hasta casi el 50%. Aunque ello sugiere un posible origen
genético, los efectos de un entorno común no pueden excluirse como
posible factor causal hasta que no se realicen estudios de adopción.

Hasta hace poco se pensaba que la clase social podía influir en la in-
cidencia de la anorexia nerviosa, ya que el trastorno parecía ser más ha-
bitual en entornos de nivel socioeconómico alto. Sin embargo, estudios
epidemiológicos más rigurosos han demostrado que la enfermedad se
distribuye de manera uniforme entre los diferentes grupos sociales.

También la estructura familiar se ha evaluado como posible factor
etiológico. Las familias de las personas afectadas parecen presentar una
estructura «enmarañada» y rígida. Los padres muestran tendencia al
control y la intrusión. No obstante, aún no se ha determinado si este
patrón de conducta familiar constituye un elemento significativo en el
posterior desarrollo de la anorexia o si es consecuencia de la propia en-
fermedad. Las enfermedades complejas y potencialmente amenazado-
ras para la vida de los niños generan profundos efectos tanto en los pa-
dres como en los hermanos, y la estructura familiar que se observe en
estos casos puede deberse a la propia enfermedad, en vez de ser su cau-
sa. La respuesta a este interrogante queda pendiente de la realización de
estudios prospectivos sobre la estructura familiar en los casos de anore-
xia nerviosa, una tarea sin duda ingente.

Los estudios neuroendocrinológicos han puesto de manifiesto una
serie de alteraciones significativas, aunque la mayoría de ellas son co-
munes a todas las modalidades de inanición, cualquiera que sea su cau-
sa. Los niveles de hormona luteinizante están reducidos y el patrón pul-
sátil adulto normal está ausente o amortiguado. La respuesta de la TSH
al secretor TRF es asimismo anómala, y también lo es la de la hormona
del crecimiento a la hipoglucemia. Estas alteraciones se normalizan con
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la recuperación del peso y no parecen resultar específicas, sino que
pueden darse en cualquier tipo de proceso de inanición.

La investigación del eje hipotalámico-hipofisario-suprarrenal ha
dado lugar a hallazgos más significativos. Tanto en la anorexia nerviosa
como en otros tipos de inanición, el nivel de hidrocortisona aumenta y
la prueba de supresión de dexametasona en dosis bajas es con frecuen-
cia positiva. No obstante, en la anorexia nerviosa también se aprecia
una respuesta atenuada de la ACTH al CRF, que no se observa en la
inanición debida a otras causas. Además, el nivel de CRF en el líquido
cefalorraquídeo se encuentra elevado respecto a los valores de control.

Muchas líneas de investigación indican un posible trastorno de la
función serotoninérgica. Por ejemplo, en pacientes anoréxicos que han
recuperado su peso, los estudios de tomografía por emisión de positro-
nes (PET) revelan una reducción de los sitios receptores 2A de seroto-
nina postsinápticos, mientras que los niveles en LCR de 5-HIAA, un
metabolito de la serotonina, se encuentran elevados. En pacientes res-
tablecidos también se aprecia una respuesta específica y singular al
mCPP, agonista/antagonista mixto de la serotonina y, en comparación
con los resultados del placebo, se produce una mejora del estado de
ánimo y de la distorsión de la propia imagen corporal.

También parece existir una relación entre la anorexia nerviosa y
los trastornos del estado de ánimo. La incidencia de depresión ma-
yor y de trastorno bipolar es superior en los familiares de pacientes
anoréxicos que en los de sujetos de control.

En resumen, parece plausible la afirmación de que la anorexia
nerviosa constituye una alteración hereditaria de la función seroto-
ninérgica, en especial en el hipotálamo, que predispone a los afecta-
dos a desarrollar la enfermedad en el contexto de ciertas modifica-
ciones medioambientales, aún por determinar.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Aunque son muchas las enfermedades que se relacionan con una
sustancial pérdida de peso, sólo una puede confundirse en términos
razonables con la anorexia nerviosa, y se trata de la esquizofrenia.
Todos los demás cuadros pueden diferenciarse con facilidad de la
anorexia, teniendo en cuenta el rasgo esencial de esta enfermedad, es
decir, el hecho de que la pérdida de peso está motivada por el miedo
a engordar y por la búsqueda incansable de la delgadez.

Entre los múltiples trastornos que pueden dar lugar a una pérdida
de peso en una adolescente, los que se enumeran a continuación se
pueden confundir con frecuencia con la anorexia, pero en ninguno de
ellos dicha pérdida es producida por dietas y regímenes alimentarios.
Se trata de la depresión, las neoplasias, la tuberculosis, la enfermedad
de Crohn, la enfermedad celíaca, la enfermedad de Addison, el hiper-
tiroidismo, la diabetes mellitus, el panhipopituitarismo y las lesiones
hipotalámicas, como tumores o infiltrados inflamatorios.

Con muy poca frecuencia, la esquizofrenia puede presentarse con
un cuadro clínico muy similar al de la anorexia nerviosa. Esto se pro-
duce, por ejemplo, cuando el enfermo tiene la idea delirante de que la
pérdida de peso es un objetivo sagrado o imperativo. A veces, el recha-
zo de la comida y la pérdida de peso pueden ser tan radicales como
para distraer la atención del médico de otros síntomas. Sin embargo,
un interrogatorio minucioso permite detectar los síntomas caracterís-
ticos de la esquizofrenia, como ideas delirantes o alucinaciones.

Una vez asumido el diagnóstico de anorexia nerviosa, debe tener-
se en cuenta la posibilidad de que el paciente presente algún otro
trastorno, quedando abierta la posibilidad de establecer más de un
diagnóstico. Dos trastornos se dan con cierta frecuencia en los casos
de anorexia nerviosa: la depresión mayor y la bulimia nerviosa.

Como se ha indicado, la mayor parte de las pacientes que experi-
mentan una pérdida sustancial de peso desarrollan algunos de los sig-
nos vegetativos de la depresión. Sin embargo, sus estados apáticos y de
abatimiento remiten en la mayoría de los casos al recuperar peso, por lo
que se considerarían secundarios a la inanición y no a la depresión. Se

dan cuadros, no obstante, donde los síntomas depresivos son indepen-
dientes de la pérdida de peso. En ocasiones son anteriores a cualquier
disminución del peso, y otras veces persisten durante mucho tiempo
después de la recuperación. En tales casos está justificado el diagnósti-
co adicional de depresión, y hay que instaurar el tratamiento adecuado.

Junto a la anorexia nerviosa, también pueden darse trastornos de
ingesta compulsiva, como se indicó antes; desde hace tiempo existe un
intenso debate en torno a cómo deben diagnosticarse estos pacientes.
El problema radica en establecer el umbral a partir del cual puede ha-
cerse un diagnóstico adicional de bulimia nerviosa. Es evidente que un
paciente con anorexia que experimente sólo algunos episodios de in-
gesta compulsiva en el curso de una enfermedad de larga evolución,
con las características de la anorexia nerviosa, no debería recibir otro
diagnóstico de bulimia nerviosa. Por otra parte, una persona con ano-
rexia que padece episodios compulsivos varias veces a la semana parece
que puede presentar ambos trastornos y, en consecuencia, le deben ser
aplicados los dos diagnósticos. Para la mayor parte de los pacientes con
anorexia que presentan episodios de ingesta compulsiva, la frecuencia
de tales episodios se encuentra entre ambos extremos. Dado que aún
no se ha establecido el límite diagnóstico que diferencie ambos cuadros
en términos de frecuencia, es necesario recurrir al juicio clínico en cada
caso. Dos criterios pueden contribuir a establecerlo. En primer lugar,
los pacientes que presentan ambos trastornos tienden a aproximarse
más al patrón de quien padece sólo bulimia nerviosa que al de quien
tiene un cuadro clásico «restrictivo», propio de la anorexia nerviosa.
Este último tiende a ser ordenado, compulsivo, de planteamientos rígi-
dos y perfeccionista. El otro tiende a ser más inestable e impulsivo. En
segundo lugar, el doble diagnóstico estará justificado si los episodios de
ingesta compulsiva preceden a la obsesión por la delgadez o si persisten
largo tiempo después de la recuperación del peso.

TRATAMIENTO
El objetivo del tratamiento se centra en el restablecimiento del peso y
en la reintegración del paciente a su vida normal, tanto familiar como
social. Si no hay recuperación del peso, la psicoterapia no resulta efecti-
va. En consecuencia, los esfuerzos iniciales han de dirigirse hacia este
objetivo. Para su consecución se ha utilizado tanto terapia conductual
como medicación, aunque los resultados alcanzados por medio de la
primera son claramente superiores.

No obstante, antes de instaurar un tratamiento de este tipo se
debe decidir si procede o no la hospitalización del paciente. Algunos
casos deben tratarse mediante un programa conductual ambulato-
rio. Sin embargo, cuando la mayor parte de los enfermos son some-
tidos a atención médica, la pérdida de peso ha llegado a ser tal que
constituye una amenaza para la vida del paciente, o bien la inanición
ha llegado a tales niveles y el enfermo se encuentra tan apático que
cualquier opción que no sea un programa estructurado con el pa-
ciente hospitalizado resulta ineficaz. En estas circunstancias, está in-
dicado el ingreso del enfermo.

Antes de instaurar cualquier tratamiento específico, es necesario eli-
minar cualquier trastorno que constituya una amenaza vital. Puede ser
precisa la monitorización cardíaca; la hipopotasemia y la hipomagne-
semia deben corregirse, y hay que administrar 200 mg de tiamina i.m.
antes de establecer la realimentación, continuando con suplementos
orales de 100 mg diarios. Si el paciente se halla tan abatido por la pérdi-
da de peso que no puede responder a los programas conductuales, pue-
de ser necesaria la alimentación forzada. Conviene evitar siempre que
sea posible la alimentación parenteral, dados los riesgos que implica. Es
preferible la alimentación nasogástrica, con un adecuado suplemento
de baja osmolalidad. La realimentación excesivamente rápida puede
dar lugar a una «pancreatitis por realimentación», por lo que se ha de
actuar con moderación. Al instaurar la realimentación, el paciente pue-
de presentar una elevación temporal de los niveles de enzimas hepáti-
cas, aunque ello no suele constituir un motivo de alarma.
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Una vez fuera de peligro y con suficiente vitalidad como para res-
ponder a un programa de comportamiento, el ingreso debe ajustarse a
vigilancia psiquiátrica hospitalaria de enfermos adolescentes, donde el
personal esté familiarizado con el tratamiento conductual de la anore-
xia nerviosa. Aunque pueden ser tratados en otros marcos de forma
ocasional, es mucho mejor que el tratamiento se lleve a cabo dentro de
un entorno especializado. Son muchos los programas  satisfactorios y a
continuación se expone uno de ellos a modo de muestra.

Durante los primeros días, la paciente debe ser observada e integra-
da en la vida diaria de la sala. Se deben anotar con precisión todas
aquellas actividades que parecen resultar más satisfactorias para ella. A
continuación se fijará un «objetivo de peso». Este valor se determina en
función de las tablas de «peso corporal ideal», del peso antes de la en-
fermedad, del peso con el que la afectada puede llegar a sentirse cómo-
da, de la estructura ósea y el desarrollo muscular de la paciente y, por
último, de una correcta evaluación clínica. Para fijar este objetivo de
peso no se dispone de una fórmula fija; en términos generales, suele si-
tuarse algo por debajo del peso anterior al desarrollo de la enfermedad,
en los casos en los que la paciente no sea obesa y, si lo es, justo por de-
bajo del «peso corporal ideal». Al ganar peso, la mayor parte de las en-
fermas perciben un desproporcionado aumento del volumen en el ab-
domen, las caderas, las nalgas o la cara. Por ello, el objetivo de peso no
debe ser tan alto como para que la paciente parezca «gorda» a ojos de
sus compañeras de sala. Un comentario sarcástico de una compañera
puede echar abajo los resultados de varias semanas de tratamiento.

Desde el primer día, la paciente debe pesarse después de ir al baño y
antes del desayuno, siempre en la misma balanza y vistiendo sólo una
bata ligera de hospital. La escala de la balanza ha de estar ajustada para
diferenciar pesos de 100 g, y debe utilizarse siempre esta misma escala.
No hay que permitir que el paciente use su propia ropa durante el pe-
saje, ya que se sabe de casos en que los enfermos han escondido objetos
en los dobladillos y los pliegues para simular el aumento de peso.

En el primer día de seguimiento del programa la paciente sigue la
rutina habitual de la planta, con independencia de su peso. El segundo
día y los sucesivos, se privará a la paciente de las actividades que le re-
sulten más satisfactorias durante 24 horas si no ha ganado al menos
200 g de peso respecto al día anterior. No quiere decir que deba aumen-
tar su peso 200 g en relación al máximo anterior, sino que ha de ser
200 g superior al de 24 horas antes. La elección de las actividades que
deben prohibirse requiere una valoración minuciosa. A veces hay
que recurrir al aislamiento. Si es así, sólo debe permitirse que la pacien-
te lea, escriba o escuche música. Será visitada por un médico una vez al
día y por una enfermera cada vez que se produzca el cambio de turno,
sin que deba prolongarse durante más de 15 minutos. Si la enferma no
ha aumentado su peso en al menos 200 g durante un período de 24 ho-
ras de aislamiento, hay que proceder a un nuevo aislamiento de la mis-
ma duración. El proceso continúa hasta que la paciente gane al menos
200 g de peso respecto a la medición del día anterior. Cuando ello se
consiga, las siguientes 24 horas transcurrirán según el régimen regular
de la sala, con acceso abierto a todas las actividades sociales y de entre-
tenimiento que puedan constituir un cierto elemento de recompensa.

La decisión sobre la retirada del aislamiento para que la paciente
asista a sesiones de psicoterapia, de grupo o familiar, corresponde al
criterio clínico del especialista. Algunas pacientes pueden intentar in-
tencionadamente no aumentar su peso para eludir la psicoterapia.
Otras pueden acudir a las sesiones de terapia familiar mientras se ha-
llan sometidas a aislamiento para suscitar la compasión de los padres.

La paciente nunca es incitada a comer. Si se halla en aislamiento,
se le manda una bandeja a la habitación: si no, puede comer con los
demás pacientes. Picar entre horas está permitido en todo momento.

Cuando se alcance y se mantenga el objetivo de peso, la paciente ya
no será sometida a aislamiento y podrá acceder a los privilegios que las
actividades de la sala ofrecen. Una vez alcanzado dicho objetivo, debe
mantener su peso, sin nuevos aumentos. Si no es así, el programa vol-
verá a plantearse, iniciándose ese mismo día un nuevo aislamiento.

Cuando el peso que se planteó como objetivo se mantenga durante
14 días consecutivos, la paciente puede ser dada de alta. En el curso de
ese período de mantenimiento de 14 días la paciente puede disfrutar
de al menos dos pases para pasar la noche en su domicilio.

Con independencia del programa conductual, se han de adoptar
otras medidas complementarias ya que, de otro modo, el plan puede
fracasar. Es fundamental que el especialista repase una copia escrita del
programa, primero con la paciente y después con sus padres por sepa-
rado. En todo momento hay que presentar coherencia y sinceridad. Es-
tas enfermas suelen ser muy sensibles a todo aquello que perciben
como injusto. Los padres han de estar preparados para las quejas an-
gustiosas sobre el programa, ya que se pondrían del lado de su hija y sa-
botear así el tratamiento. Ha de reafirmarse la confianza de la paciente
en el sentido de que el peso planteado no va a «superarse», de modo
que vuelva a surgir la «amenaza» de la obesidad. Una actitud firme y
tranquila al abordar este tipo de reafirmación puede influir a la hora de
ganarse la confianza de la paciente. Por último, los padres deben traer al
hospital ropa de talla cada vez mayor, para que la joven la vaya utilizan-
do a medida que aumenta de peso. Es frecuente que las pacientes hayan
modificado su anterior vestuario o simplemente hayan adquirido otro
nuevo de tallas inferiores, a medida que han ido perdiendo peso. Ello
puede suponer, en consecuencia, la realización de varias compras por
parte de los familiares para adquirir nuevo vestuario.

En general, la mayoría de las pacientes pasan varios días en aisla-
miento poco después del inicio del programa. Sin embargo, una vez
que adquieren conciencia de que no van a conseguir «salirse con la
suya», suele iniciarse un progresivo aumento de peso, que se mantiene
por lo general hasta que se ha recorrido la mitad del camino trazado
hacia el objetivo planteado. Son muchas las enfermas que, llegadas a
este punto, «se plantan» y se niegan a continuar aumentando de peso.
Sin embargo, después de algunos días más de aislamiento suelen ceder,
tras lo cual la evolución del programa suele tener menos dificultades.

Muchos centros abogan por la utilización de suplementos nutricio-
nales líquidos en el curso de un programa de conducta, aunque tiene
ciertos inconvenientes. Si se emplea una alimentación «normal», la pa-
ciente aprende a ajustar su ingesta para lograr los efectos deseados. El
control de las pacientes ha de ser muy riguroso. Al cabo de unos 7 días,
algunas pueden darse cuenta de que para acceder a los privilegios del
programa deben ganar 700 g, por ejemplo, y aumentan su peso exacta-
mente en esta cantidad. Además, una vez que el objetivo está cubierto,
la mayoría de las pacientes no tienen dificultad para mantener su peso
entre medio kilo y un kilo por encima del nivel requerido durante los
14 días que quedan para poner fin al programa. Dado que lo normal es
que los suplementos nutricionales líquidos no se utilicen en casa o en el
colegio, su uso puede entorpecer la experiencia de aprendizaje que este
tipo de pacientes necesita, por lo que parece aconsejable evitarlos.

A veces es posible encontrar enfermas especialmente obstinadas,
que continúan perdiendo peso después de iniciado el programa. En ta-
les situaciones, hay que establecer un peso mínimo por debajo del cual
la paciente no debe situarse bajo ningún concepto. La amenaza de re-
currir a la alimentación por sonda si este valor mínimo se supera suele
bastar para que la afectada se adapte al desarrollo del programa.

Un caso de contraindicación del aislamiento en el curso del pro-
grama conductual lo constituyen las tendencias suicidas. En tales ca-
sos se han de establecer otros marcos de conducta, basados en el co-
nocimiento de aquellos elementos que hayan podido actuar como
factores de refuerzo para la paciente en el pasado. Estos programas
individualizados resultan muy difíciles de concretar y de aplicar.

Además del tratamiento conductual, se han utilizado diversos fár-
macos para favorecer el aumento de peso. El único que ha demostrado
su efecto en estudios doble ciego es la ciproheptadina, en dosis elevadas
de hasta 24 mg/día. No obstante, hay que destacar que este fármaco
sólo es efectivo en pacientes que presentan un patrón «restrictivo» más
o menos clásico: de hecho, quienes manifiesten una acusada tendencia
a la ingesta compulsiva pueden empeorar su estado con él.
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Si la paciente no requiere ingreso, puede establecerse un programa
conductual ambulatorio. Aunque en general es menos elaborado, este
programa puede ser más difícil de cumplir. Aquí también se establece
un objetivo de peso a alcanzar, según los mismos principios que se han
expuesto antes. El programa se inicia un viernes por la tarde: ese mis-
mo día y cada uno de los viernes siguientes la paciente es pesada en la
consulta del médico, siempre con la misma báscula (con una precisión
mínima del orden de los 100 g) y vistiendo la misma indumentaria.
Durante los 7 primeros días del programa la paciente puede seguir un
régimen de vida normal. Sin embargo, a partir de la segunda semana, si
no ha ganado al menos 1,5 kg respecto a la semana anterior, queda con-
finada en su casa hasta la mañana del lunes siguiente. Durante el fin de
semana están prohibidas las llamadas de teléfono, las visitas o las cartas,
así como ver la televisión o escuchar música. Una vez alcanzado el
objetivo marcado, y después de que el peso se mantenga durante al me-
nos dos viernes consecutivos, el programa se puede dar por concluido.
Antes de su inicio, debe establecerse un peso mínimo por debajo del
cual no pueda caer la paciente. Ésta debe saber que si no alcanza ese
peso mínimo en cualquiera de las sesiones de pesado en la consulta del
médico, se procederá de inmediato a su incorporación a un programa
de recuperación de peso en régimen de ingreso hospitalario.

Después de haber alcanzado la recuperación del peso, ya sea en un
ingreso hospitalario o en régimen ambulatorio, la paciente debe seguir
sujeta a un control. Aunque las sesiones de medición del peso han de
producirse de manera programada, su frecuencia puede variar, siendo
semanales o mensuales según la situación clínica de la paciente. Como
en fases anteriores, el peso debe registrarse de una forma establecida,
siempre con la misma escala de pesado, la misma indumentaria, y en la
consulta del médico. Hay que establecer dos valores mínimos, que si se
rebasan provocarán la reimplantación del programa conductual, en ré-
gimen hospitalario o ambulatorio, según cuál de los dos valores límites
predesignados se haya superado. La monitorización ambulatoria debe
continuar hasta que la paciente haya mantenido su peso por encima del
más alto de los dos pesos mínimos durante al menos seis meses.

La psicoterapia desempeña un papel esencial en la recuperación de
la anorexia nerviosa. Aunque el restablecimiento del peso es un requisi-
to indispensable para volver a desarrollar una vida normal, por sí solo
no basta. Además de su deseo de adelgazar, quienes padecen anorexia a
menudo actúan en un nivel prepuberal y, tras la recuperación del peso,
han de afrontar otra vez los desafíos que la adolescencia supone en lo
que al desarrollo se refiere. Esa carga se ve a veces agravada por la con-
fusión que les producen unos padres a veces demasiado controladores
y por su propio miedo a la recaída.

Entre todas las técnicas de psicoterapia utilizadas después del resta-
blecimiento del peso, la terapia familiar es la que mayor apoyo empíri-
co ha registrado, aunque sólo para pacientes de menos de 18 años de
edad cuya enfermedad se haya desarrollado a lo largo de un período re-
lativamente breve. No es probable que los pacientes de edades superio-
res o aquellos en quienes la enfermedad curse de forma crónica obten-

gan beneficios significativos de este tipo de terapia. Los tratamientos
individualizados, como los planteados por la terapia conductual cogni-
tiva o la psicoterapia psicodinámica, se utilizan con frecuencia, en espe-
cial en pacientes mayores de 18 años, si bien los datos que corroboran
su eficacia son menos concluyentes.

Recientemente se ha demostrado que la fluoxetina, en dosis de
20 mg/día y administrada después de la recuperación del peso, redu-
ce la probabilidad de recaídas.
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La bulimia nerviosa se caracteriza por episodios recurrentes e incon-
trolados de ingesta compulsiva, que dan paso a medidas compensato-
rias para impedir el aumento de peso. En la de «tipo purgativo» pueden
autoinducirse vómitos o someterse a purgas intestinales con laxantes.

En el llamado «tipo no purgativo», se concentran en el ayuno o el ejer-
cicio para controlar su peso.

La prevalencia a lo largo de la vida de la bulimia nerviosa oscila
entre el 1 y el 3%, y más del 90% de los casos corresponden a mujeres.
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INICIO 

En mujeres, los episodios de ingesta compulsiva suelen comenzar en la
etapa media o final de la adolescencia, o bien en los primeros años de
la edad adulta, mientras que en los varones el inicio se da en general
unos pocos años después. En la fase premórbida, la mayor parte de los
afectados presentan un peso normal o un ligero sobrepeso. No es raro
que con anterioridad estos enfermos hayan padecido anorexia nervio-
sa. En tales casos dicho trastorno a menudo remite en parte y se produ-
ce cierta recuperación del peso antes del inicio de la bulimia nerviosa.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
El inicio de los episodios de ingesta compulsiva puede producirse de
forma gradual o aguda. En el primer caso se puede llegar a planificar el
atracón, hasta el punto de adquirir previamente los alimentos prohibi-
dos. En cambio, si el inicio es agudo y la necesidad de comer resulta ur-
gente e irrefrenable, puede servir casi cualquier alimento.

Los helados, los pasteles y las galletas suelen ser los preferidos. Tam-
bién se buscan con frecuencia caramelos, bollos o pan. A veces el pa-
ciente se esfuerza por resistir ante la compulsión de comer, aunque rara
vez con éxito. En cualquier caso, una vez que se da el primer bocado se
suele perder todo control. La vergüenza y la humillación son senti-
mientos que suelen acompañar al atracón, y la mayor parte de las veces
éste se produce en secreto. La comida se suele ingerir con voracidad; el
apetito del paciente parece imposible de saciar. Algunos bulímicos co-
men hasta que literalmente no les queda espacio en el estómago y no
pueden seguir. Como promedio, un episodio de este tipo suele prolon-
garse durante una hora y, en la mayor parte de los casos, concluye un
poco antes de que la persona esté atiborrada. Las náuseas o la sensación
de empacho pueden detener al paciente. Algunas personas experimen-
tan sentimientos de culpabilidad o se sienten enfadados consigo mis-
mos, en tanto que otros simplemente caen rendidos y se duermen.

Al concluir el episodio, la mayoría de los pacientes se sienten culpa-
bles y ansiosos por lo que han hecho e intentan poner remedio. El pro-
cedimiento más habitual es la autoinducción del vómito. Algunos lle-
gan a acostumbrarse de tal modo a vomitar que ni siquiera necesitan
introducirse los dedos en la garganta. Simplemente el alimento es re-
gurgitado de forma automática. El siguiente método más empleado es
la purga del intestino. Los enemas se utilizan con muy poca frecuencia;
en cambio, los laxantes se usan con regularidad, a veces en cantidades
ingentes. Algunos pacientes pueden llegar a tomar dosis hasta 50 veces
superiores a las recomendadas para un laxante estimulante. Un por-
centaje muy inferior de enfermos recurre a los diuréticos, con frecuen-
cia a la furosemida, para controlar su peso, mientras que otro grupo
minoritario usa jarabe de ipecacuana para inducirse los vómitos.

En la mayoría de los casos los atracones se producen varias veces al
día. No obstante, algunos pacientes sólo presentan episodios dos veces
por semana mientras que otros llegan a los 50 episodios de alimenta-
ción compulsiva a la semana. La frecuencia suele aumentar en la mayor
parte de los casos ante situaciones de estrés.

En vez de provocarse vómitos o tomar laxantes, algunos enfermos
realizan ejercicio intenso o ayunan para compensar los efectos de los
atracones. Estos bulímicos de tipo no purgativo suelen experimentar
sustanciales fluctuaciones en su peso, ya que los episodios de alimenta-
ción compulsiva se alternan con extenuantes esfuerzos para adelgazar.

Existe también un amplio grupo de pacientes que, aunque man-
tienen los episodios de ingesta compulsiva, no muestran de manera
regular comportamientos «compensatorios», sean éstos de tipo pur-
gativo o de realización de ejercicio extenuante. Se dice que estos en-
fermos presentan un «trastorno alimentario compulsivo» (también
llamado «trastorno por atracones»); sin embargo, el diagnóstico y el
estado nosológico de estos pacientes resulta dudoso. Se trata de per-
sonas que pueden padecer formas leves de bulimia nerviosa o bien
sufrir algún otro tipo de alteración.

Al igual que quienes sufren anorexia, la mayoría de los enfermos de
bulimia nerviosa tienen una imagen distorsionada de su cuerpo. Con
independencia de que las apariencias y los hechos indiquen lo contra-
rio, ellos se ven gordos. Aunque experimenten fluctuaciones de peso y
no un aumento progresivo, casi siempre tienen miedo a engordar.

Pueden asociarse otros trastornos, como depresión mayor o crisis
de pánico, con o sin agorafobia, así como trastorno de personalidad li-
mítrofe o rasgos de ese tipo. Algunos se caracterizan por sufrir rumia-
ción. La impulsividad es también común y, en concreto, resulta signifi-
cativo el número de afectados de bulimia que padecen cleptomanía.
Pueden darse, además, casos de automutilación. No son infrecuentes
tampoco el abuso y la dependencia del alcohol o de los estimulantes.
Un 5% de los pacientes tienen intentos de suicidio.

La exploración física puede detectar cicatrices en los nudillos, por el
roce contra los dientes durante la inducción de los vómitos. También
pueden observarse casos de caries dental grave, como consecuencia de
la erosión del esmalte por los jugos gástricos ácidos. Se ha apreciado en
ocasiones hipertrofia simétrica bilateral de las glándulas parótidas.

El nivel de amilasa puede encontrarse elevado y se observa cierta
correlación entre la magnitud de la elevación y la frecuencia de los
episodios de ingesta compulsiva. De manera ocasional, los niveles
séricos de potasio y magnesio se muestran reducidos.

CURSO CLÍNICO
Puede ser crónico, cuando los episodios de ingesta compulsiva apare-
cen de forma regular durante muchos años, o episódico, cuando hay
fases separadas por largos intervalos en que no se producen. No obs-
tante, en general con el paso de las décadas los episodios tienden a ser
menos graves y frecuentes y, una vez alcanzada la mediana edad, la ma-
yor parte de los pacientes se recupera de manera sustancial.

COMPLICACIONES
De forma ocasional, en un episodio de ingesta particularmente copio-
sa, el paciente puede experimentar una dilatación gástrica aguda. Ésta
se presenta con dolor abdominal intenso y agudo, y debe ser tratada de
urgencia con succión nasogástrica para evitar la rotura del estómago.

Los vómitos frecuentes pueden dar lugar a caries grave, como se in-
dicó antes. También se han registrado casos de reflujo gastroesofágico y
esofagitis y, de modo ocasional, pueden aparecer desgarros esofágicos.
Durante la autoinducción del vómito, los pacientes con intoxicación
alcohólica pueden aspirar dicho alcohol y sufrir una neumonía.

Los vómitos o el uso de diuréticos pueden dar lugar a hipopotase-
mia. Los pacientes con anorexia nerviosa concurrente son propensos a
presentar esta complicación, que puede originar arritmias, y éstas a su
vez pueden constituir una amenaza para la vida del enfermo.

El uso continuado de la ipecacuana puede producir miocardio-
patías y el empleo exagerado de laxantes origina a veces una depen-
dencia de este tipo de sustancias.

ETIOLOGÍA
La bulimia nerviosa presenta un claro componente familiar; entre los
parientes de primer grado puede encontrarse con frecuencia, además
del antecedente de la enfermedad, un incremento en la incidencia de
anorexia nerviosa y trastornos del estado de ánimo.

Existen varios indicios sobre una alteración de la función serotoni-
nérgica en la bulimia: los niveles de 5-HIAA (el metabolito de la seroto-
nina) en el LCR están aumentados; la PET pone de manifiesto una re-
ducción de los sitios de fijación del receptor 2A de la serotonina en el
córtex frontal orbital medial; la respuesta de los pacientes a las infusio-
nes de mCPP, compuesto de acción mixta para la serotonina, es dife-
rente a la registrada en los controles y, por último, la depleción aguda de
triptófano desencadena una necesidad urgente y compulsiva de comer.
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Los factores humorales implicados en el apetito y en la saciedad
también desempeñan ciertas funciones en el desarrollo de la enferme-
dad. La CKK (colecistocinina) es una hormona «saciante» liberada
normalmente por el intestino después de comer. En enfermos de buli-
mia, el nivel de CKK en el LCR es bajo y su elevación tras las comidas es
menor que la observada en los controles.

Por último, al margen de los estudios de imagen, el EEG ha puesto
de manifiesto una tasa aumentada de descargas epileptiformes.

La integración de estos hallazgos en el marco de una teoría coheren-
te resulta problemática. Parece plausible afirmar que la bulimia nervio-
sa es probablemente un trastorno hereditario caracterizado por tras-
tornos en el funcionamiento serotoninérgico. Los hallazgos respecto a
la CKK pueden ser fenómenos de naturaleza complementaria. Sin em-
bargo los relacionados con los EEG, a la luz de la posible eficacia del
tratamiento con fenitoína y topiramato, resultan de interés y sugieren
la posibilidad de que, al menos en algunos casos, los episodios de inges-
ta compulsiva correspondan a simples crisis parciales.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
En la actualidad, la clasificación diagnóstica de los enfermos que en
apariencia presentan tanto bulimia como anorexia nerviosas está
siendo objeto de debate. La cuestión se analiza en profundidad en el
capítulo dedicado a esta última enfermedad.

Los pacientes con trastorno de personalidad limítrofe pueden en
ocasiones presentar episodios de ingesta excesiva de alimentos. No obs-
tante, tales episodios son parte inherente de la inestabilidad y la impul-
sividad propias de esta alteración y, en general, no resultan frecuentes.

Por otra parte, también pueden producirse atracones en casos de
esquizofrenia. Los restantes síntomas de esta afección sirven para de-
terminar el diagnóstico y las ingestas repentinas suelen cesar cuando
se instaura un tratamiento adecuado con antipsicóticos.

Los pacientes con depresión, y en especial bipolar, experimentan de
forma ocasional hiperfagia y, no menos habitualmente, anorexia. Aun-
que a veces los enfermos de depresión ingieren grandes cantidades de
alimentos, no se producen auténticos episodios de ingesta compulsiva
como en la bulimia. A diferencia de los pacientes que sufren tales epi-
sodios, los que presentan hiperfagia no muestran ataques diferenciados
de sobrealimentación, sino que tienden a comer de forma continua y
pocas veces, o nunca, se autoinducen vómitos o toman laxantes.

Las lesiones hipotalámicas, por ejemplo los tumores, o los procesos
infiltrativos como la sarcoidosis, pueden asociarse a hiperfagia; sin em-
bargo, al igual que en la hiperfagia que acompaña a la depresión, la
afección no se presenta en forma de episodios de ingesta compulsiva.

En el diagnóstico diferencial de la bulimia también se incluye con
frecuencia el síndrome de Kleine-Levin, aunque éste presenta varios
rasgos diferenciadores. En primer lugar, es poco frecuente en muje-
res; en segundo lugar, la hiperfagia observada en estos casos es pro-
longada y no se distingue en episodios separados; y, por último, sig-
nos asociados como la hipersomnolencia y la hipersexualidad no
son característicos de la bulimia nerviosa.

TRATAMIENTO 
Son varios los tratamientos que se han mostrado eficaces en los ca-
sos de bulimia nerviosa y, en términos generales, suelen aplicarse en
régimen ambulatorio. El ingreso hospitalario no suele ser necesario
y debe quedar reservado para alguna de las situaciones siguientes:
fracaso del tratamiento ambulatorio, presencia de una depresión in-
capacitante o un riesgo elevado de suicidio, o bien existencia de al-
guna complicación grave, como desgarros esofágicos, dilatación gás-
trica o hipopotasemia significativa.

Tanto la psicoterapia como el uso de medicamentos resultan efi-
caces, y es probable que la combinación de ambas opciones sea el
tratamiento más adecuado.

Las dos técnicas psicoterapéuticas más comunes son la terapia
conductual cognitiva y la interpersonal; la primera de ellas parece
mostrar una mayor efectividad.

Diversos fármacos han demostrado su validez en estudios doble cie-
go. Sin embargo, no existen estudios comparativos, por desgracia. Entre
los antidepresivos, la fluoxetina, la desipramina, la trazodona , la imi-
pramina y la fenelzina son eficaces. También han dado resultados posi-
tivos la fenitoína, la naltrexona, el ondansetrón y el inositol. De todos
estos fármacos, la fluoxetina en dosis de 60 mg es el mejor estudiado y
probablemente debería ser el tratamiento de elección. Cuando la fluo-
xetina no sea bien tolerada o no resulte eficaz, puede recurrirse a la des-
mipramina, en dosis de 150 mg. La trazodona y la imipramina presen-
tan peor tolerancia y el uso de fenelzina en pacientes que pueden darse
atracones con alimentos que contengan tiramina puede constituir una
práctica de riesgo. La fenitoína puede considerarse como posible trata-
miento cuando los episodios de ingesta tengan un inicio auténticamen-
te paroxístico. Las indicaciones relativas para la naltrexona (50 mg), el
ondansetrón (24 mg) o el inositol (18 mg) no están aún claras.

En cuanto al topiramato, en dosis medias de 200 mg, resulta eficaz
en pacientes con «trastorno alimentario compulsivo»; un informe so-
bre una serie de casos sugirió una eficacia similar en el tratamiento de
esta enfermedad. Puede ser especialmente adecuado en pacientes obe-
sos, puesto que también resulta eficaz para inducir pérdida de peso en
obesos que no experimentan episodios de atracones compulsivos.

Dada la naturaleza crónica de la bulimia nerviosa, suele estar in-
dicada una pauta de tratamiento sostenido a largo plazo.
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Resulta útil distinguir entre obesidad primaria e idiopática y obesi-
dad secundaria a algún otro trastorno. Entre las alteraciones que
pueden ser responsables de la obesidad, que se analizan en la sección
dedicada a su etiología, cabe citar los tumores hipotalámicos o cier-
tos trastornos congénitos poco frecuentes, como el síndrome de Pra-
der-Willi. No obstante, la gran mayoría de los casos pertenece a la
variante idiopática que, por otra parte, puede subdividirse en fun-
ción de la edad de inicio. En la obesidad de inicio temprano, el incre-
mento de peso comienza durante la infancia o la adolescencia y tien-
de a ser grave, mientras que la de inicio tardío se produce en la edad
adulta y suele alcanzar un grado relativamente menor.

La frontera entre obesidad y peso normal no está definida de for-
ma clara. Dado que el peso, al igual que la hipertensión, varía con el
tiempo, la fijación de una línea de diferenciación precisa resulta ne-
cesariamente arbitraria. Una definición de uso generalizado es que
se considera obesa a toda persona cuyo peso sea superior al 20% del
estándar fijado por la Metropolitan Life Table. Otra definición co-
mún utiliza la fórmula del índice de masa corporal (IMC). El IMC es
equivalente al peso de la persona en kilogramos dividido por el cua-
drado de su altura en metros. Aquellos pacientes que presentan un
IMC superior a 30 son considerados obesos.

La prevalencia de la obesidad ha aumentado en EE.UU., hasta
afectar a un intervalo comprendido entre un tercio y la mitad de la
población adulta.

En los casos de obesidad leve o moderada, el número de varones
parece ser mayor que el de mujeres; sin embargo, en la obesidad gra-
ve la distribución por sexos tiende a equipararse.
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consumo de anticonceptivos orales puede hacer que las mujeres de-
jen de tomarlos.

Entre las enfermedades congénitas y hereditarias asociadas al au-
mento de peso cabe citar las siguientes: el síndrome de Kleine-Levin, el
síndrome de Prader-Willi, el de Bardet-Biedl, el de Alstrom, el de Car-
penter, la enfermedad de Blount, el síndrome de Cohen y el de Frolich.

Los pacientes con síndrome de Cushing se distinguen a menudo
por presentar hallazgos clásicos como obesidad central y estrías violá-
ceas. No obstante, hasta la mitad de los afectados por este síndrome
pueden también desarrollar obesidad en las extremidades, en tanto que
es posible que las personas obesas por otras causas tengan estrías abdo-
minales, que no obstante tienden a ser pálidas en vez de violáceas.

La ganancia de peso en el hipotiroidismo es en general secunda-
ria a la retención de agua y se trata mediante sustitución tiroidea. Sin
embargo, en ocasiones un exceso de tejido adiposo se forma en el
curso del hipotiroidismo.

A veces las lesiones que afectan al núcleo ventromedial del hipotá-
lamo producen obesidad masiva. La causa más habitual es el craneofa-
ringioma. Otros posibles desencadenantes son las meningitis basales
de la sífilis o la sarcoidosis, la infiltración en la histiocitosis o la leuce-
mia, la cicatrización de lesiones postencefalíticas, los traumatismos, la
hidrocefalia obstructiva y los infartos lacunares. La obesidad es tam-
bién consecuencia, en ocasiones, a cualquier tipo de intervención qui-
rúrgica en esa área. Las lesiones hipotalámicas que afectan al núcleo
ventromedial y al tuber cinereum en lactantes o niños de corta edad
pueden generar un síndrome de obesidad e hipoplasia genital, conoci-
do como síndrome de Frolich, o bien distrofia adiposogenital.

La depresión, en especial cuando forma parte del trastorno bipolar,
puede asociarse con una significativa hiperfagia y aumento de peso.

En un pequeño número de casos, la bulimia nerviosa se asocia
también con un leve incremento de peso. El «trastorno por atraco-
nes», que puede constituir una variante de la bulimia caracterizada
por episodios de ingesta compulsiva sin mecanismos «compensato-
rios» como purgas o ejercicio, se asocia habitualmente con la obesi-
dad. Una proporción significativa de mujeres obesas –tal vez hasta
una cuarta parte de ellas– presenta este trastorno.

Suponiendo que se hayan descartado todas estas posibles causas
secundarias, cabe asumir que, con toda probabilidad, el enfermo pa-
dece una obesidad de tipo primario. Aunque no se ha determinado
con exactitud, la etiología de esta alteración parece presentar aspec-
tos tanto genéticos como ambientales.

Estudios en gemelos y de adopción han puesto de manifiesto un
claro componente genético. En un estudio combinado en gemelos y
de adopción, la mayor parte de la varianza de peso se debía más a
factores genéticos que al entorno en que el paciente se había desarro-

llado. Existen varias teorías sobre el modo en que la obesidad puede
heredarse. Una de ellas sugiere que en las vías metabólicas de los pa-
cientes obesos es más probable que el exceso de calorías se almacene
en la grasa y no que se consuma en el proceso de termogénesis. Otra
sugiere que en el sistema límbico, tal vez en el núcleo ventromedial
del hipotálamo, existe un «punto de referencia» para la saciedad y
que algunos pacientes pueden haber heredado un nivel más elevado
para ese punto, de modo que su apetito no se sacie con cantidades de
alimento que bastarían para otras personas. Una última teoría apun-
ta la posibilidad de que en realidad lo que se herede sea un número
de adipocitos: quienes presentan una mayor cantidad de células gra-
sas tienen mayores probabilidades de almacenar el exceso de calorías
en forma de grasa que quienes cuentan con una dotación normal de
este tipo de células. Los afectados de obesidad primaria de inicio
temprano tienden a presentar formas «hiperplásicas» de la enferme-
dad, que se caracterizan por una cantidad excesiva de adipocitos,
mientras que los que sufren la forma primaria de desarrollo tardío
padecen una obesidad «hipertrófica», con aumento del tamaño de
las células grasas, pero con un mínimo incremento de su número.

Entre los factores ambientales que contribuyen al desarrollo de
la obesidad cabe destacar cierto estilo de vida y varias prácticas
para la crianza de los niños. Un modo de vida sedentario es un fac-
tor evidente, en especial en los niños que pasan horas frente al televi-
sor en vez de llevar a cabo actividades deportivas. Entre las prácticas
relacionadas con la crianza de los niños que pueden influir en el de-
sarrollo de la obesidad es reseñable la tendencia a la sobrealimenta-
ción por parte de los padres. Sobre todo, ciertas madres parece que
prefieren tener niños «regordetes» y alimentan en exceso al pequeño
durante la lactancia hasta alcanzar el «ideal», en tanto que otras se
muestran particularmente «insistentes» con la comida. El embarazo
también puede ser un factor a tener en cuenta. Muchas mujeres afir-
man que nunca han podido perder el peso que ganaron cuando esta-
ban embarazadas.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La obesidad es una enfermedad caracterizada por el exceso de tejido
adiposo. Así pues, no todas las personas que presentan sobrepeso
respecto a los valores indicados por tablas y fórmulas son obesos.
Por ejemplo, el edema puede dar lugar a un sustancial aumento de
peso y los individuos musculados suelen presentar también un lige-
ro sobrepeso, aunque tengan poco o ningún tejido adiposo.

TRATAMIENTO
Para la mayor parte de los pacientes, la pérdida de peso es una labor
ardua que requiere un alto grado de motivación. En los casos de obe-
sidad leve, la dieta y el ejercicio pueden ser suficientes. Para los obesos
moderados, estas medidas deben complementarse con terapia con-
ductual. Para ambos tipos de pacientes obesos puede resultar de gran
utilidad acudir a programas y asociaciones de autoayuda, como los
estadounidenses Weight Watchers o TOPS (Take Off Pounds Sen-
sibly). También ofrecen ayuda organizaciones como Obesos Anóni-
mos, creada sobre el modelo de Alcohólicos Anónimos. Cuando, a
pesar del adecuado seguimiento de las medidas anteriores, los enfer-
mos no realizan progresos aceptables, está indicada la administración
de medicamentos. Ciertos pacientes de obesidad grave pueden res-
ponder a dichas medidas; no obstante, en este grupo el fracaso de los
tratamientos es más frecuente y puede ser necesario recurrir a proce-
dimientos quirúrgicos como la reducción gástrica.

En cuanto a la expectativa de pérdida de peso, un objetivo que
puede considerarse razonable se sitúa en torno a 0,5 o 1 kg por se-
mana. Dado que medio kilo de grasa equivale a unas 3.500 calorías,
se precisa un déficit diario de unas 500 calorías para perder ese peso
en una semana. Se debe establecer una previsión para la disminu-
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Complicaciones de la obesidad

Osteoartritis Arteriosclerosis acelerada
Estasis venosa con varices Seudotumor cerebral

y posible tromboflebitis Pequeño aumento del riesgo
con embolia pulmonar de ciertos cánceres

Resistencia a la insulina y posible
diabetes mellitus

Ronquidos Mujeres
Apnea del sueño obstructiva* Cáncer de endometrio
Síndrome de Pickwick* Cáncer de mama
Intertrigo
Hiperlipidemia Varones
Cálculos de colesterol Cáncer de próstata
Hipertensión Cáncer colorrectal

*Trastornos tratados en su correspondiente capítulo.
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buena opción para el tratamiento de pacientes obesos con diabetes
mellitus. Aunque la metformina también parece inducir pérdida de
peso en enfermos no diabéticos, en este grupo no se ha estudiado
de forma amplia la magnitud de dicha pérdida. Entre los fármacos
estimulantes, tanto la fentermina como el dietilpropión resultan
efectivos; sin embargo, deben considerarse como agentes de segunda
línea, dado su potencial para causar adicción. El topiramato, en dosis
medias de 200 mg, se ha mostrado eficaz recientemente en casos de
obesidad relacionada con episodios de alimentación compulsiva: se
trata de una línea de investigación muy interesante, dado que la re-
ducción de peso registrada con el topiramato puede ser considera-
ble. Recientes trabajos también apuntan a un posible papel en este
contexto del bupropión, en dosis de 400 mg, y de la zonisamida.

La duración óptima de un tratamiento farmacológico no se ha
definido con claridad. Lo adecuado es mantener la administración de
un determinado agente hasta que se alcance el objetivo para la dis-
minución de peso, o bien hasta que se llegue a una «meseta» en
la progresión del adelgazamiento, que no pueda ser superada. La ad-
ministración del fármaco debe entonces interrumpirse, y el paciente
tiene que pasar a un régimen de dieta y ejercicio bajo observación. Si
se produce una recuperación de peso, es posible considerar la reins-
tauración del tratamiento.

Los pacientes obesos que requieren tratamiento de una depresión
concomitante pueden considerarse candidatos al tratamiento con
agentes que es poco probable que incrementen su peso, como los
ISRS (en especial la fluoxetina), el bupropión, la venlafaxina o la ne-
fazodona.

Para muchos enfermos es muy difícil seguir un programa de dieta
y ejercicio. En general, los que tienen obesidad «hiperplásica» de ini-
cio temprano muestran más dificultades para perder peso que los que
presentan obesidad de inicio tardío «hipertrófica». Una vez que se ha
alcanzado el objetivo previsto, es necesario continuar con un progra-
ma de mantenimiento para la estabilización del peso. En dicho pro-
grama se incluirá la realización de ejercicio regular y una dieta con un
aporte calórico comprendido entre 1.500 y 3.000 calorías diarias. No
obstante, hay que puntualizar que los pacientes obesos, y en especial
los afectados de obesidad primaria de inicio temprano, tienden a ga-
nar peso con un régimen diario de calorías que no supondría un
aumento para personas no obesas. Sin este programa de estabiliza-
ción del peso, casi todos los pacientes recuperan el peso perdido.

En los casos de obesidad grave en que de forma repetida no se ob-
tengan resultados mediante un programa como el apuntado en este
apartado, puede considerarse la posibilidad de la cirugía. Entre las
diversas técnicas que se han utilizado, las que parecen más aconseja-
bles son la ligadura gástrica y la cirugía de derivación (bypass). Aun-
que la reducción de peso que se obtiene con estas técnicas puede ser
muy notable, es frecuente que se registren efectos secundarios; se
han de vigilar en especial las posibles carencias de ácido fólico y vita-
mina B12.
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ción del peso, considerando factores como cuál es el peso «ideal» del
paciente según las tablas elaboradas al efecto, cuáles son las preferen-
cias de la persona en lo que a su peso se refiere y, si la obesidad es de
inicio tardío, cuál era el peso del paciente antes del desarrollo de la
enfermedad. La práctica aislada de ejercicio no resulta adecuada y
casi siempre son necesarias medidas de reducción de la dieta.

En la mayoría de los pacientes, una dieta equilibrada comprendi-
da entre 1.200 y 1.500 calorías suele ser eficaz y se tolera razonable-
mente bien. Las dietas de bajo o muy bajo contenido en calorías
–con ingestas del orden de las 700-800 calorías para las primeras y de
300 para las segundas– son en general muy difíciles de seguir. Es
obligatorio el uso de suplementos de vitaminas y minerales y, para
evitar complicaciones, las proteínas incluidas en la dieta han de ser
de alta calidad, como las de la albúmina del huevo o las contenidas
en la soja o el pescado. Este tipo de dietas quedan reservadas para los
pacientes que presenten un mayor grado de motivación y deben ser
aplicadas bajo estrecha supervisión médica.

Aunque, en comparación con las pautas dietéticas, el ejercicio es
un método relativamente ineficaz para inducir un déficit calórico.
También debe formar parte del programa de pérdida de peso. Ade-
más de una modesta reducción del aporte calórico, favorece la au-
toestima y es una actividad relativamente incompatible con la in-
gesta de alimento. Pasear, montar en bicicleta, practicar aerobic o
jogging y nadar pueden constituir unas excelentes opciones; los pa-
cientes deber ser estimulados para que dediquen a una de estas ac-
tividades al menos 45 minutos diarios durante, como mínimo, 5
días a la semana.

Cuando, a pesar de su adecuada motivación, los pacientes no se
sientan capaces de seguir fielmente el régimen de dieta y ejercicio, es
conveniente establecer un programa de modificación de la conducta.
La mayor parte de los programas conductuales se inician indicando
al paciente que escriba una «agenda de la ingesta» durante unas dos
semanas, anotando con exactitud qué es lo que come y en qué canti-
dad, así como las circunstancias precisas en las que la comida se pro-
duce. La revisión de esta agenda permite determinar en qué puntos
se ha de incidir para plantear cambios del comportamiento alimen-
tario. Entre las recomendaciones habituales se encuentran las si-
guientes: comer siempre en el mismo lugar, no dedicarse a otra cosa
que no sea la conversación mientras se come y dejar los cubiertos en
la mesa entre bocado y bocado. Para una aplicación satisfactoria de
este tipo de recomendaciones puede recurrirse a pequeñas recom-
pensas –como el permitir a un niño ver su programa de TV favorito
después de cenar–. Es también aconsejable indicar a los pacientes que
presten atención no tanto a la velocidad con que se pierde peso, sino
al correcto cumplimiento diario del programa de dieta y ejercicio.

Con frecuencia resulta de utilidad la inclusión en un grupo de
apoyo, para lo cual puede recurrirse a sesiones colectivas de psico-
terapia o a algún programa de autoayuda del tipo de los menciona-
dos antes.

La medicación debe reservarse para aquellos casos en que, a pesar
del seguimiento del programa, los pacientes no pueden mantener ni-
veles aceptables de reducción del peso. No obstante, hay que tener en
cuenta que los fármacos nunca pueden suplir a la dieta y el ejercicio
y que la disminución de peso que producen –con la probable excep-
ción del topiramato– es modesta en el mejor de los casos y con fre-
cuencia mínima. La sibutramina, en dosis de 10 a 20 mg diarios, es el
fármaco de uso más generalizado en la actualidad. No obstante, ha
de administrarse con las debidas precauciones ya que, cuando se
combina con otros agentes serotoninérgicos, existe riesgo de que
se desarrolle un síndrome serotonínico. El orlistat, un inhibidor de la
lipasa gastrointestinal, en dosis de 120 mg 3 veces al día, es tal vez
algo menos eficaz que la sibutramina, y puede asociarse a cuadros de
diarrea y a deficiencia de vitaminas liposolubles como la A, la D y
la E. La metformina, en dosis de 850 mg 2 veces al día, también pue-
de dar lugar a una reducción del peso y debe considerarse como una
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DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Es característico que los lactantes se lleven a la boca e intenten inge-
rir todo aquello que está a su alcance, comportamiento que no debe
ser considerado como pica. No obstante, después de los 3 o 4 años la
preferencia exclusiva por la comida se establece y la ingestión persis-
tente de sustancias no nutritivas sí debe diagnosticarse como tal.
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Capítulo 113 � Rumiación 217

Los pacientes que padecen esquizofrenia, demencia, delirium,
autismo, síndrome de Kleine-Levin o síndrome de Kluver-Bucy pue-
den ingerir todo tipo de sustancias no nutritivas, aunque este com-
portamiento se considera parte del cuadro patológico global y no
merece un diagnóstico independiente de pica.

TRATAMIENTO
En niños sin retraso mental una adecuada supervisión por parte de
los adultos suele ser suficiente. En caso de que exista retraso mental
con pica son varias las técnicas conductuales que parecen ofrecer re-
sultados satisfactorios. Cuando se inician de inmediato, las repri-
mendas verbales o el hecho de impedir físicamente al paciente ese
comportamiento, taparle los ojos o recurrir a medidas correctoras
(p. ej., el lavado enérgico e inmediato de la boca) parecen disminuir
la incidencia de la pica. También se recurre a la no aplicación de es-
tas medidas como recompensa por no haber ingerido sustancias
durante un tiempo. Cuando la pica aparece en adultos, en especial
en los casos de pagofagia, se han de evaluar los niveles de hierro y
hay que proceder a la eventual corrección del déficit. También pue-

de ser recomendable una posible medición de los niveles de zinc en
24 horas, y aportar suplementos de este mineral si dichos niveles
son bajos.

BIBLIOGRAFÍA

Lofts RH, Schroeder SR, Maier RH. Effects of zinc supplementation on
pica behavior of persons with mental retardation. American Journal of
Mental Retardation 1990;95:103-109.

McLoughlin IJ. Pica as a cause of death in three mentally handicapped
men. The British Journal of Psychiatry 1988;152:842-845.

Rector WG. Pica: its frequency and significance in patients with iron-
deficiency anemia due to chronic gastrointestinal blood loss. Journal of
General Internal Medicine 1989;4:512-513.

Rose EA, Porcerelli JH, Neale AV. Pica: common but commonly missed. The
Journal of the American Board of Family Practice 2000;13:353-358.

Smulian JC, Motiwala S, Sigman RK. Pica in a rural obstetric population.
Southern Medical Journal 1995;88:1236-1240.

Solyom C, Solyom L, Freeman R. An unusual case of pica. Canadian Jour-
nal of Psychiatry 1991;36:50-53.

A02911-085-113 (164-218)  7/3/05  15:09  Página 217



sienten cierta repelencia por el comportamiento, cuando no por el
olor que conlleva, y a veces se genera cierta tensión entre los padres
y el niño.

En los casos de rumiación en adultos las complicaciones pueden
ser esofagitis, neumonía por aspiración, caries y enfermedad perio-
dontal, halitosis y, cuando el desarrollo mental es normal, cierto senti-
miento de vergüenza que en ocasiones lleva al paciente al aislamiento.

ETIOLOGÍA
Aunque la regurgitación se produce como consecuencia de una re-
lajación en la parte baja del esófago y las correspondientes contrac-
ciones del diafragma y la musculatura abdominal, la etiología del
proceso completo de rumiación, incluida la nueva masticación
del alimento, no se conoce. A algunos pacientes el propio hecho de la
rumiación les resulta placentero.

En un porcentaje minoritario de los casos que se inician durante
la adolescencia o la edad adulta, la rumiación se observa en asocia-
ción con bulimia o anorexia nerviosas.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La estenosis pilórica, la hernia de hiato, los espasmos o la obstruc-
ción esofágicos o el divertículo de Zenker son afecciones que pueden
asociarse a la regurgitación o a los vómitos, pero en ellas no se da la
nueva masticación característica de la rumiación.

Como se indica en el capítulo dedicado al retraso mental, la ru-
miación ocasional puede observarse en casos de retraso por lo de-
más sin complicaciones; el diagnóstico adicional de rumiación sólo
se establece cuando este comportamiento es persistente o grave.

TRATAMIENTO

En los lactantes, el recurso a una «madre suplente» capaz de distraer al
pequeño antes de que se inicie la rumiación y de hacerle mimos ante
un comportamiento libre de episodios de este tipo puede interrumpir
de manera eficaz la rumiación. En los casos graves a veces es efectiva la
aplicación de zumo de limón ácido al alimento regurgitado.

Cuando existe retraso mental, están indicados los enfoques de
ajuste conductual, que pueden incluir el refuerzo de los comporta-
mientos incompatibles o el lavado enérgico de los dientes.

En pacientes de desarrollo mental normal se han defendido dife-
rentes métodos, entre los que se cuentan la reafirmación, la terapia
conductual cognitiva y la biorretroalimentación (biofeedback) .
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SECCIÓN XI

TRASTORNOS DEL SUEÑO

114 Narcolepsia
(DSM-IV-TR #347)

La narcolepsia se caracteriza por ataques narcolépticos y, en la mayor
parte de los casos, catapléjicos. También pueden presentarse alucina-
ciones de tipo hipnagógico o hipnopómpico y parálisis del sueño.
Junto con estos cuatro síntomas tradicionales, un cierto porcentaje
de los pacientes padece episodios de «comportamiento automático».

Aunque no se trata de un trastorno frecuente –incidencia compren-
dida entre el 0,02 y el 0,16% de la población adulta–, la narcolepsia es
una de las alteraciones más frecuentes en la clínica de los trastornos del
sueño. Presenta una frecuencia similar en varones y en mujeres.

INICIO
Aunque la edad de inicio de la narcolepsia oscila entre el final de la
infancia y los 40 años de edad, la mayor parte de los casos aparecen
durante la adolescencia y los primeros años de la edad adulta, y en su
inmensa mayoría son evidentes a mediados de la treintena.

Muchas veces los ataques narcolépticos son el primer síntoma
que se manifiesta; a lo largo de los años, los ataques catapléjicos y
otros tipos de síntomas se incrementan de manera gradual.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Los pacientes con ataques narcolépticos pueden presentar o no otros
síntomas de narcolepsia. Aunque en torno a tres cuartas partes de los
afectados sufren también ataques de cataplejía, sólo un tercio padece
parálisis del sueño y la proporción es similar para los que presentan
alucinaciones hipnagógicas o hipnopómpicas. El porcentaje de pa-
cientes que muestran la tétrada completa de narcolepsia, cataplejía,
parálisis del sueño y alucinaciones hipnagógicas se reduce al 10%.

Durante un ataque narcoléptico el paciente padece una abrumado-
ra y urgente necesidad de dormir. La urgencia tiende a manifestarse en
circunstancias donde notan en ocasiones cierta sensación de sopor,
como cuando leen, al conducir por una autopista o en el curso de una
conversación prolongada. Los ataques pueden ser de pocos segundos,
aunque tienden a durar unos minutos. Se puede despertar a los pacien-
tes con facilidad, tocándoles o simplemente llamándoles por su nom-
bre. Si no se les molesta, pueden seguir durmiendo durante media hora
o más. Al despertar suelen sentirse bien y pueden recordar con claridad
sueños de gran viveza. La mayoría sufren varios ataques narcolépticos
al día, con cierta tendencia a concentrarse en las primeras horas de la
tarde. Un rasgo distintivo de estos ataques es el hecho de que en su ma-
yoría consisten en sueño de fase REM. Paradójicamente, muchos nar-
colépticos padecen también insomnio. Pueden despertarse varias ve-
ces durante la noche y su tiempo total de sueño a lo largo de un ciclo
de 24 horas no suele superar al de una persona no narcoléptica.

Los ataques catapléjicos suelen ser desencadenados por emociones
fuertes y repentinas. Las carcajadas, los episodios de cólera, los orgas-

mos, una sorpresa repentina o simplemente que al paciente le hagan
cosquillas pueden ser hechos que desencadenen un ataque. Cuando
éste se produce, la persona se ve invadida por una debilidad que, si es
generalizada, puede dar lugar a un colapso y, si está localizada e implica
a la musculatura del cuello, puede producir una caída súbita de la cabe-
za. Si la zona afectada es el antebrazo o la mano, puede producirse la ca-
ída de objetos. No obstante, en todos los casos la fuerza del diafragma y
de los músculos extraoculares se mantiene inalterada. La mayoría de
los ataques remite en menos de un minuto y durante los mismos el pa-
ciente permanece completamente despierto y alerta. Sin embargo, en
ocasiones un ataque puede llegar a prolongarse durante varios minu-
tos, lo que suele dar pie a la aparición de alucinaciones visuales.

Las alucinaciones hipnagógicas son las que tienen lugar en las
etapas iniciales del sueño. Las que se producen cuando el paciente
despierta se denominan hipnopómpicas. Casi siempre son visuales,
aunque también pueden presentarse las auditivas. Tienden a ser
complejas e intensas, como si el paciente continuara soñando des-
pués de despertar, y pueden ir acompañadas de parálisis del sueño.

Este tipo de parálisis se presenta cuando el paciente se está quedan-
do dormido o justo al despertar. Durante el episodio, aunque está des-
pierta, la persona se mantiene paralizada y no puede mover los brazos,
las piernas o la cabeza, ni abrir los ojos. En ocasiones el paciente produ-
ce sonidos inarticulados; sin embargo, para el observador parece que
está plácidamente dormido. En un primer momento los pacientes se
sienten asustados por estos episodios, sobre todo si tienen alucinacio-
nes visuales en su curso. Sin embargo, con el tiempo la mayoría de los
afectados acaban por aceptar los episodios y sencillamente esperan a
que pasen, sin sentir especial tensión. En general sólo duran uno o dos
minutos y pueden interrumpirse en cualquier momento, con una com-
pleta recuperación, tocando al paciente o llamándole por su nombre.

En los últimos años se ha hecho patente que una parte minoritaria
aunque sustancial de los afectados experimenta algo que, a falta de otro
nombre, se denomina episodios de «comportamiento automático».
Desde el punto de vista clínico, estos procesos parecen representar una
especie de transición prolongada entre el despertar normal y un ataque
narcoléptico, y tienden a tener lugar en la misma clase de situaciones
que desencadenan estos últimos. Por ejemplo, un estudiante afectado
de narcolepsia que esté tomando notas en su cuaderno durante una
clase, por la tarde, puede notar de repente que ha llenado una página de
signos carentes de sentido o de caracteres de escritura ilegibles. Tam-
bién puede darse el caso de que un paciente, mientras conduce monó-
tonamente por una autopista con poco tráfico, sea incapaz de recordar
los últimos kilómetros de su recorrido, o incluso el hecho de haber sa-
lido de la autopista, al recuperar de repente el estado de alerta plena.

Además de esos síntomas, entre la cuarta parte y la mitad de los
pacientes que tienen narcolepsia también experimentan movimien-
tos periódicos de las extremidades durante el sueño y en torno a

219

A02911-114-205 (219-360)  7/3/05  16:36  Página 219



una décima parte de ellos presentan episodios adicionales de apnea
del sueño. En un pequeño porcentaje muestran además trastorno del
comportamiento durante el sueño de fase REM.

CURSO CLÍNICO
Para la mayor parte de los afectados, la narcolepsia es un trastorno de
tipo crónico; los ataques narcolépticos y los demás síntomas, si se pro-
ducen, tienden a remitir con los años. En ocasiones los pacientes pue-
den experimentar remisiones de la enfermedad, con intervalos de va-
rios meses sin que se registren ataques. Son raros los casos en que se
produce una remisión completa y permanente de manera espontánea.

COMPLICACIONES
La narcolepsia puede ser una enfermedad incapacitante. Según las cir-
cunstancias en las que tengan lugar los ataques, pueden tener diversas
consecuencias: cabe así la posibilidad de que se produzcan accidentes
de tráfico; una inoportuna «cabezada» en el trabajo puede ser causa de
despido, y el hecho de «quedarse dormido» durante una conversación
puede ser tomado, a veces, como un grave insulto, con las consiguientes
situaciones de tensión en las relaciones con familiares y amigos.

Los ataques de cataplejía, si se producen mientras se conduce o
en otras situaciones de riesgo potencial, pueden dar lugar a graves le-
siones. Ciertos pacientes tienden a aislarse de los demás intentando
evitar las posibles emociones intensas que desencadenan los ataques.

ETIOLOGÍA
La narcolepsia es un trastorno hereditario de baja penetración. Hay
una sorprendente correlación con el antígeno HLA-DQB1*0602, lo-
calizado en el brazo corto del cromosoma 6: la práctica totalidad de
los pacientes que sufren narcolepsia son positivos para este antígeno,
que está presente sólo en cerca del 20% de la población.

Hace poco se ha detectado que los niveles en LCR de hipocretina
(antes conocida como orexina) se encuentran muy reducidos en casos
de narcolepsia con cataplejía. Por otra parte, en dos estudios de autop-
sia se han observado alteraciones en el hipotálamo posterior: en uno de
ellos se registró una cantidad reducida de ARNm de hipocretina, mien-
tras que en el otro se halló una disminución en el número de neuronas
positivas para hipocretina. Sin embargo, no se han identificado muta-
ciones en el gen de la hipocretina en seres humanos y el posible meca-
nismo subyacente a estas alteraciones es todavía desconocido.

La mayoría de los investigadores considera que la narcolepsia deriva
de una alteración aún no identificada en la función de las estructuras
pontinas y mesencefálicas responsables en la fase REM del sueño.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
En la mayoría de los casos, la historia clínica es suficiente para esta-
blecer un diagnóstico fiable: la combinación de ataques de sueño y
catalepsia resulta casi patognomónica. En la bibliografía médica en
lengua inglesa hay muy pocos casos de cuadros similares ajenos a la
narcolepsia. Cabe citar entre ellos a los producidos por ciertas lesio-
nes del hipotálamo, el mesencéfalo o el puente.

Para confirmar el diagnóstico se recurre a dos procedimientos: la
prueba de detección del antígeno HLA-DQB1*0602 y la prueba de la-
tencias múltiples del sueño (MSLT). El hallazgo del gen HLA-
DQB1*0602 constituye un factor de apoyo al diagnóstico. Sin embargo,
dado que el antígeno está presente en el 20% de la población general, el
dato no permite establecer el diagnóstico con certeza. Su ausencia, en
cambio, resulta un factor casi decisivo para descartar la narcolepsia.

La prueba MSLT se realiza en los estados que conducen a los ata-
ques narcolépticos. La mayoría de los afectados por la enfermedad se
quedan dormidos en el plazo de pocos minutos y el sueño que se ob-

serva suele ser de fase REM. Sin embargo, esta prueba no es del todo
fiable, debido a que no todos los ataques narcolépticos van acompa-
ñados de sueño de fase REM. Además, en otras alteraciones como la
depresión hipersomnial también se puede producir un inicio rápido
del sueño durante la realización de una MSLT.

El exceso de sueño durante el día, que puede confundirse con
ataques narcolépticos, se observa en diversos trastornos, entre ellos
la depresión, el alcoholismo o la dependencia de hipnóticos y se-
dantes, el síndrome de Pickwick, la apnea del sueño, la mioclonía
nocturna, el síndrome de las piernas inquietas, ciertas lesiones hipota-
lámicas, (p. ej., tumores o infiltrados) y el síndrome de Kleine-Levin.
No obstante, en todas estas afecciones el exceso de sueño no se ma-
nifiesta en ataques aislados ni el sueño tiene un efecto reparador,
como en el caso de los pacientes narcolépticos.

Las crisis atónicas son en ocasiones similares a los ataques de ca-
taplejía. Sin embargo en ellas se pierde la conciencia. Los ataques re-
pentinos («drop attacks») que se observan, por ejemplo, en la isque-
mia basilar vertebral pueden ser semejantes a los ataques catapléji-
cos, con mantenimiento de la conciencia y parálisis completa. No
obstante, en estos casos no se produce el elemento de sorpresa como
factor desencadenante, que sí es parte integrante de la cataplejía.

TRATAMIENTO
Actividades como conducir o manejar maquinaria de riesgo son po-
tencialmente peligrosas y deben evitarse hasta que los ataques se en-
cuentren bajo control. El asesoramiento y la formación del paciente
y de quienes puedan verse afectados por sus síntomas resultan en
ocasiones de gran ayuda. Dos o tres «cabezadas» programadas du-
rante el día y una distribución regular del sueño nocturno pueden
reducir la frecuencia de los ataques de narcolepsia.

En la mayoría de los casos es necesario un tratamiento farmacológi-
co, que implica el uso de algún estimulante, o similar, como el modafi-
nilo, el metilfenidato y la pemolina. El modafinilo es el preferido en la
actualidad, ya que su poder adictivo es bajo y no parece causar toleran-
cia. La mayoría de los pacientes responden bien a un tratamiento con
200 mg diarios; en ocasiones se precisan 400 mg diarios, si bien esta do-
sis está asociada a mayores efectos secundarios, en especial a náuseas. El
metilfenidato se administra en dosis divididas, una por la mañana
y otra a primera hora de la tarde, con una dosis diaria de entre 20 y
60 mg. En la actualidad la pemolina se considera la tercera opción, en
buena parte debido a su potencial hepatotoxicidad; puede administrar-
se en una dosis diaria comprendida entre 37,5 y 150 mg. En ocasiones
aparecen fenómenos de tolerancia ante el metilfenidato o la pemolina,
con un incremento de los ataques narcolépticos. En estos casos el fár-
maco debe ser retirado de forma gradual en algunos días, hasta que du-
rante uno o dos días no se administre en absoluto, para a continuación
reintroducirlo, también de manera gradual. Después de esta interrup-
ción, dosis menores del medicamento suelen tener mayores efectos.

La selegelina, en dosis de 20 mg diarios, parece eficaz no sólo en
la prevención de los ataques narcolépticos sino también en la de los
catapléjicos. Sin embargo, a estas dosis actúa como IMAO no selecti-
vo y, en consecuencia, para su administración son necesarias todas
las limitaciones de la dieta que se mencionan en el capítulo dedica-
dos a los IMAO.

Algunos antidepresivos tricíclicos se muestran útiles en el trata-
miento de los ataques catapléjicos y pueden también reducir la fre-
cuencia de la narcolepsia. El más empleado es la clomipramina, en
dosis de 25 a 75 mg al acostarse. Otras opciones son la protriptilina,
en dosis de 10 a 40 mg al acostarse y la desipramina, de 25 a 75 mg,
también al acostarse.

Una reciente incorporación a las posibilidades de tratamiento far-
macológico de la narcolepsia es el oxibato sódico, antes conocido
como gamma-hidroxibutirato. Administrado en dosis de 3 a 4,5 g al
acostarse, con otros 3-4,5 g entre 2 horas y media y 4 horas más tarde,
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este agente reduce la cataplejía y puede también disminuir la inciden-
cia de la narcolepsia. Por desgracia, su poder adictivo es muy alto.

Resumiendo, en casos caracterizados sólo por narcolepsia es acon-
sejable iniciar el tratamiento con modafinilo. Si también existe cataple-
jía y es significativa a nivel clínico, puede comenzarse el tratamiento
con modafinilo y añadir dosis bajas de un antidepresivo tricíclico. No
obstante, en este tipo de patrones también puede abogarse por el uso
inicial de un tricíclico o de selegelina, para matar dos pájaros de un tiro.
El oxibato sódico suele quedar como opción de reserva, a causa de su
problemática pauta de dosificación y su elevado potencial adictivo.
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un período de apnea obstructiva. Desde el punto de vista clínico, este
tipo de pacientes se parecen más a los de apnea obstructiva que a los
que presentan la variante central y son frecuentes los casos de apnea
mixta que implican ronquidos excesivos y somnolencia durante el día.

Además de quejarse de insomnio y de somnolencia durante el
día, los pacientes afectados por apnea del sueño con frecuencia pa-
decen sequedad de boca y una cefalea amortiguada al despertar, y
también experimentan a veces la sensación conocida como «embria-
guez del sueño», que consiste en un estado de cierta confusión hasta
que llegan a estar plenamente alerta. Los varones también padecen
disfunción eréctil. Con escasa frecuencia se dan casos de enuresis y
existen casos aislados de seudotumor cerebral.

Es común la dificultad para concentrarse durante el día y los pa-
cientes suelen quejarse de estar «espesos» la mayor parte del tiempo.
Puede haber deterioro de la memoria a corto plazo y dificultad para
la toma de decisiones. En contadas ocasiones, este tipo de carencias
intelectuales pueden agravarse y evolucionar hacia un estado de de-
mencia. Además, también con poca frecuencia, algunos pacientes
pueden presentar delirium.

Los síntomas depresivos son asimismo habituales en pacientes
con apnea del sueño.

Por otra parte, en ocasiones éstos presentan distintos tipos de
arritmias, entre ellas las siguientes: bradicardia sinusoidal, taquicar-
dia sinusoidal, paro sinusoidal, flúter auricular, contracciones ven-
triculares prematuras y taquicardia ventricular. También puede pre-
sentarse bloqueo AV de segundo grado.

Durante un episodio de apnea se produce hipercapnia e hipoxia,
y también puede observarse cianosis. Cuando los episodios de hiper-
capnia son frecuentes, puede generarse hipertensión pulmonar, que
a su vez puede dar lugar a cor pulmonale y aumento del hematocri-
to. Es frecuente la hipertensión sistémica, que tiende a ser diastólica.

La polisomnografía no sólo está indicada para confirmar el diag-
nóstico, sino también para detectar la presencia de arritmias y los
posibles riesgos asociados a ellas.

CURSO CLÍNICO
La apnea del sueño parece ser un trastorno de carácter crónico.

COMPLICACIONES
Los ronquidos son en ocasiones motivo de conflictos con el cónyuge.
Por otra parte, la somnolencia durante el día puede dar lugar a acci-
dentes de tráfico y a los problemas laborales derivados de «quedarse
dormido en el trabajo».

La apnea del sueño puede agravar la epilepsia, con un incremen-
to destacado en la frecuencia de las convulsiones nocturnas.

ETIOLOGÍA
La obstrucción de las vías respiratorias en la apnea del sueño obs-
tructiva puede ser secundaria a diversas afecciones, solas o combina-
das. Entre ellas se cuentan las siguientes: hipertrofia de las amígdalas
o las adenoides; micrognacia, un trastorno en el que la lengua se re-
trotrae hasta ocluir la vía respiratoria; hipertrofia lingual, que puede
darse en el mixedema o la acromegalia, y, sobre todo, obesidad. En
ocasiones no existe causa aparente de la obstrucción. Es probable
que en estos casos los mecanismos defectivos del tronco del encéfalo
favorezcan una relajación inapropiada y el colapso de la vía respira-
toria durante la inspiración.

La apnea del sueño central es más frecuente en pacientes obesos
y, a veces, puede deberse a lesiones en la médula del tronco del encé-
falo, como pueden observarse en el infarto, la esclerosis múltiple, los
tumores, la siringobulbia y la variante de Shy-Dragger de la atrofia
sistémica múltiple.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

Durante el sueño normal pueden producirse hasta 10 episodios de ap-
nea cada noche, sin que en apariencia se originen síntomas por ello.

La narcolepsia puede estimular la excesiva somnolencia diurna
característica de la apnea. Sin embargo, la narcolepsia no se caracte-
riza precisamente por la presencia de ronquidos, en tanto que la ap-
nea del sueño no se acompaña de cataplejía, parálisis del sueño o
alucinaciones hipnagógicas. Además, los ataques de sueño narcolép-
ticos tienden a ser más breves y a tener un efecto más reparador que
los episodios observados en los pacientes apneicos.

Las mioclonías nocturnas y el síndrome de las piernas inquietas
producen a veces un sueño irregular, al igual que la apnea del sueño
central. No obstante, pueden ayudar a establecer el diagnóstico de
los antecedentes de contracciones espasmódicas, referidos por el
cónyuge de la persona afectada, o la presencia de una sensación de
inquietud acatísica, relatada por el propio paciente.

El síndrome de Pickwick se distingue por la presencia de hipercarbia
en estado de vigilia. Se ha de tener en cuenta, no obstante, que la apnea
del sueño obstructiva y el síndrome de Pickwick a menudo coexisten.

La depresión, en especial cuando está acompañada por hiper-
somnia e hiperfagia con aumento de peso, puede simular episodios
de apnea del sueño. De hecho, si el incremento de peso es sustancial,
puede en realidad ser la causa de la apnea obstructiva.

TRATAMIENTO
En la apnea del sueño obstructiva la corrección de cualquier enferme-
dad subyacente, como la obesidad, puede dar lugar a un alivio signifi-
cativo de los síntomas. En los casos leves, resulta útil en ocasiones in-
dicar al paciente que duerma de costado, posición que favorece la via-
bilidad de la vía respiratoria. Dichos casos leves también responden
bien a la protriptilina, en dosis de 20 mg al acostarse, a la paroxetina,
en las mismas dosis que la anterior, o al acetato de medroxiprogestero-
na por vía oral, en dosis de 20 a 60 mg diarios. Los resultados que se
obtienen con estos fármacos son de todos modos limitados y, en los
casos moderados o graves, los agentes resultan de escasa utilidad. En
estos últimos pacientes, un primer paso en el tratamiento es el uso de
presión positiva continua en las vías respiratorias (CPAP). En pacien-
tes que toleran la CPAP pero presentan aún cierta somnolencia resi-
dual, la administración de modafinilo, en dosis de 200 mg, puede
aportar un alivio adicional durante el día. Para quienes no toleran la
CPAP o la técnica resulta ineficaz en ellos, el uso de aparatos de orto-
doncia o el abordaje quirúrgico han de ser tomados en consideración.
Los aparatos de ortodoncia sirven para mantener la mandíbula en po-
sición avanzada, lo que impide que la lengua obstruya las vías respira-
torias. Entre las opciones quirúrgicas cabe citar la uvulopalatofaringo-
plastia y la uvuloplastia y, en casos limitantes, la traqueotomía.

En determinados casos de apnea del sueño central, la acetazola-
mida, en dosis de 250 mg 4 veces al día, puede proporcionar cierto
alivio, aunque es posible que su eficacia disminuya en el plazo de un
año de tratamiento. En ocasiones puede considerarse la regulación
del ritmo diafragmático. El tratamiento de la apnea del sueño mixta
toma elementos de las pautas anteriores y se adapta a la secuencia de
episodios que el paciente presente.

Con independencia de cuál sea el tipo de apnea del sueño, los fár-
macos depresores del estímulo respiratorio suelen estar contraindica-
dos. Por tanto no deben recetarse hipnóticos, sedantes, ansiolíticos,
opiáceos y similares, y hay que evitar también el consumo de alcohol.
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Aunque el oxígeno puede aliviar la hipoxemia diurna, también es
posible que precipite la insuficiencia respiratoria aguda en estos in-
dividuos con hipercapnia crónica.
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por este último pueden experimentar cierto alivio con masajes en los
pies o las pantorrillas, y esto no sucede en la acatisia.

El síndrome de piernas dolorosas y dedos en movimiento se dis-
tingue por la presencia de dolor en las extremidades inferiores y de
movimientos anómalos en los dedos de los pies.

TRATAMIENTO
En los casos secundarios de síndrome de las piernas inquietas debe tra-
tarse la causa subyacente, siempre que sea posible. Cabe destacar que en
los casos secundarios a una anemia por deficiencia de hierro, con fre-
cuencia tiene efectos positivos la administración de este mineral.

En la forma primaria y en los casos secundarios donde la causa
subyacente no pueda tratarse o no responda bien al tratamiento, exis-
ten numerosos fármacos que han demostrado mejores resultados que
el placebo. Se cuentan entre ellos ciertos agentes dopaminérgicos, an-
tiepilépticos, benzodiazepinas y opiáceos, así como la clonidina.

Los fármacos más estudiados en el tratamiento del síndrome de
las piernas inquietas son los dopaminérgicos. Entre ellos se han
mostrado eficaces la levodopa (de 50 a 250 mg, generalmente con
carbodopa), la pergolida (de 0,05 a 1 mg), el pramipexol (de 0,125 a
0,75 mg) y la bromocriptina (de 1,25 a 7,5 mg). Aunque la levodopa
es el fármaco más recomendado tradicionalmente, hace poco se ha
puesto de manifiesto que los tratamientos crónicos basados en él
dan lugar a un fenómeno denominado «aumento», en el que la sen-
sación de inquietud en las piernas se hace más intensa y aparece ya a
última hora de la tarde, o incluso antes. Aunque el fenómeno se re-
gistra también en tratamientos con agonistas de la dopamina de ac-
ción directa, con ellos es menos pronunciado.

Entre los antiepilépticos que se han mostrado eficaces para tratar
este síndrome se cuentan la gabapentina y la carbamazepina. Esta úl-
tima se ha utilizado poco, debido a sus efectos secundarios. En cam-
bio, la gabapentina es muy bien tolerada y se recomienda en una do-
sis total diaria de unos 1.800 mg, de los que una tercera parte ha de
administrarse a primera hora de la tarde y el resto dos horas antes
de acostarse.

También se ha recomendado el uso de diversas benzodiazepinas,
de las que la mejor estudiada es el clonazepam, en dosis comprendi-
das entre 0,5 y 2 mg a la hora de acostarse.

La clonidina, en dosis entre 0,025 y 0,05 mg, resulta eficaz, aun-
que presenta sustanciales efectos secundarios.

La elección entre estos fármacos es problemática, ya que se ha
realizado un solo ensayo doble ciego con comparación caso por caso.
En dicho estudio se comparó la pergolida con la levodopa y se regis-
traron mejores resultados para la primera. Tradicionalmente, el tra-
tamiento solía iniciarse con un agente dopaminérgico; sin embargo,
dado el citado fenómeno de aumento, parece que esta pauta ya no es
aconsejable. Sin duda, si se considera la posibilidad de utilizar un
dopaminérgico, éste debería ser la pergolida. Entre las restantes op-
ciones destaca la gabapentina, dada su extraordinaria facilidad de
uso y su carencia de interacciones farmacológicas. El clonazepam es
también una alternativa razonable, si bien tiene riesgo de neuroa-
daptación. Esto último sucede también con los opiáceos, que pueden
presentar considerables efectos secundarios. La clonidina se utiliza
con poca frecuencia.
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CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Las contracciones espasmódicas tienen lugar en una o en ambas ex-
tremidades inferiores y se caracterizan por un movimiento de «tri-
ple flexión», que dura entre 0,5 y 5 segundos. El pie experimenta
una dorsiflexión y en la rodilla y a menudo en el muslo se produce

Como su nombre indica, este síndrome se caracteriza por dolor en
las piernas, que puede ser en ocasiones muy agudo, y por singulares
movimientos involuntarios, anómalos y rítmicos de los dedos de los
pies; el insomnio asociado puede ser grave. Se trata de un trastorno
poco habitual, pero puede tener efectos devastadores.

INICIO
En la mayor parte de los casos la presentación se produce en la sexta
o séptima décadas de la vida.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Los síntomas aparecen cuando los pacientes van a la cama. De forma
característica, el primer síntoma en registrarse es el dolor en las pier-
nas, que puede ser continuo, ardiente, pulsante o penetrante y que a
menudo es muy grave. Los movimientos anómalos de los dedos de
los pies son rítmicos y pueden consistir en desplazamientos alternan-
tes en garra y en abanico, movimientos circulares u otros complejos,
como si fueran «de pianista». Aunque los síntomas a veces se inician
de forma unilateral, la extensión a ambos pies suele ser lo habitual.

Conciliar el sueño resulta casi imposible y el hecho de levantarse
y caminar no alivia los síntomas. Cuando por fin se consigue dor-
mir, los movimientos de los dedos cesan.

CURSO CLÍNICO
Se trata de una enfermedad crónica.

COMPLICACIONES
Tanto el dolor como el insomnio pueden ser debilitantes.

ETIOLOGÍA
Este síndrome se ha relacionado con lesiones de la médula espinal,
con las raíces lumbares posteriores, la cauda equina, los nervios pe-

riféricos y los tejidos blandos o los huesos de los pies. También se ha
registrado un caso que asociaba el trastorno al tratamiento con el
antipsicótico molindona.

Aunque no se conoce cuál es el mecanismo subyacente a esta
afección, se ha especulado con la posibilidad de que sea similar al de
la causalgia.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Él síndrome de las piernas inquietas se diferencia porque no existe
dolor ni movimientos anómalos, así como por el alivio que propro-
ciona el caminar.

La causalgia se distingue por ausencia de movimientos anómalos.

TRATAMIENTO
Existen informes ocasionales de alivio del síndrome mediante neu-
roestimulación eléctrica transcutánea (TENS) con o sin estimula-
ción vibratoria, bloqueo simpático lumbar, bloqueo epidural, esti-
mulación epidural de la médula espinal, baclofeno y clonazepam.
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un movimiento de flexión. Las contracciones tienden a agruparse en
episodios, donde pueden repetirse cada 20-40 segundos. Los episo-
dios duran desde pocos minutos hasta horas.

Es característico que el paciente no perciba las contracciones y
sólo se queje de haber dormido mal, con múltiples interrupciones
del sueño. Por tanto, se han de obtener referencias fiables de la per-
sona que comparte la cama con el paciente. Si éste duerme solo, un
posible indicio puede ser el desorden de las sábanas al despertar.

Un porcentaje minoritario de estos pacientes presenta también
síndrome de las piernas inquietas.

CURSO CLÍNICO
Los movimientos periódicos de los miembros durante el sueño tien-
den a ser crónicos.

COMPLICACIONES
La astenia y la irritabilidad pueden afectar el rendimiento del pa-
ciente al día siguiente.

ETIOLOGÍA
Los movimientos periódicos de los miembros durante el sueño se
manifiestan de dos formas, primaria y secundaria. La forma prima-
ria puede ser hereditaria y se ha asociado con una reducción de los
receptores postsinápticos de dopamina en los ganglios basales. La
notable similitud de las contracciones espasmódicas con el signo de
Babinski ha hecho que se especule con la posibilidad de que éstas se
deban a una pronunciada deficiencia en la inhibición supraespinal
durante el sueño.

La forma secundaria puede observarse en casos de lesión medu-
lar, insuficiencia renal, deficiencia de folato e insuficiencia cardíaca
congestiva, y también durante el embarazo.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Las contracciones hípnicas son un fenómeno que acompaña nor-
malmente a las fases iniciales del sueño. Se diferencian de las con-
tracciones de este trastorno por ser muy breves, afectar a las cuatro
extremidades y producirse sólo mientras la persona está conciliando
el sueño.

La mioclonía también puede confundirse con las contracciones
de los movimientos periódicos de los miembros en el sueño; de he-
cho, como se ha comentado antes, este trastorno se denominaba en
el pasado «mioclonías nocturnas». Sin embargo, las contracciones

mioclónicas son breves y bruscas, mientras que las de los movimien-
tos periódicos tienden a ser de desarrollo pausado.

TRATAMIENTO
En las formas secundarias debe tratarse, si es posible, la causa subya-
cente. Cuando el tratamiento no resulte viable o no ofrezca resultados
satisfactorios, así como en las formas primarias, puede optarse por di-
ferentes pautas farmacológicas. La levodopa (150-250 mg, por lo ge-
neral en combinación con carbidopa), la pergolida (de 0,05 a 1 mg), el
pramipexol (de 0,125 a 0,75 mg), el clonazepam (de 0,5 a 2 mg) y la
oxicodona (15 mg) han demostrado todos ellos su efectividad. Proba-
blemente resulte también eficaz la gabapentina (de 1.200 a 1.800 mg).
La elección de uno de estos fármacos se ve condicionada por el hecho
de que el paciente esté afectado o no al mismo tiempo por el síndro-
me de las piernas inquietas. Si es así, la pergolida, el clonazepam y la
gabapentina son las opciones más razonables. Si los movimientos pe-
riódicos de los miembros durante el sueño se presentan de forma ais-
lada, puede también considerarse la administración de levodopa.
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de ajustarse al ciclo ambiental luz-oscuridad. Entre los trastornos del
ritmo circadiano del sueño que se producen por el primer mecanis-
mo destacan el de «tipo cambio de turno de trabajo» y el de «tipo
cambio de huso horario (jet-lag)», mientras que las alteraciones que
se desarrollan a causa del segundo mecanismo incluyen el tipo «re-
traso de la fase de sueño» y el tipo «adelanto de la fase de sueño».
También se incluyen en este segundo grupo los tipos «ausencia del
patrón de sueño-vigilia durante 24 horas» y «patrón de sueño-vigilia
irregular».

Los trastornos del ritmo circadiano del sueño en su conjunto son
bastante frecuentes , en especial los de tipo «cambio de turno de tra-
bajo» y «cambio de huso horario». El tipo de retraso de la fase de
sueño puede llegar a afectar hasta al 7% de los adolescentes. Los res-
tantes tipos son menos habituales.

INICIO
Los tipos de trastornos por cambio del turno de trabajo y cambio de
huso horario se presentan de inmediato cuando se comienza a traba-
jar en un turno de noche o cuando se realiza un viaje en avión a tra-
vés de cinco meridianos o más en dirección oeste-este.

El tipo de retraso de la fase de sueño aparece en general en la ado-
lescencia, mientras que el de adelanto de la fase de sueño se puede
desarrollar sobre una pauta de incidencia familiar o esporádica: los
casos familiares suelen presentarse en la infancia o la adolescencia,
mientras que los esporádicos son propios de la edad avanzada.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Los trastornos de tipo cambio de turno de trabajo se producen cuan-
do individuos que normalmente trabajan de día pasan a un turno la-
boral nocturno. Aunque algunos se ajustan a este cambio al cabo de
pocos días, la mayoría no consiguen sustraerse a la influencia de su
reloj biológico interno, por lo que sienten sueño en su trabajo duran-
te la noche, mientras que en casa no pueden conciliar el sueño de día.

Los trastornos de tipo cambio de huso horario se presentan en
personas que, como se ha dicho, vuelan de oeste a este a través de
cinco o más meridianos terrestres. La influencia del reloj interno
hace que, al llegar a su destino, las personas afectadas sientan sueño
antes de que sea la hora de acostarse. Aunque los viajes en dirección
este-oeste también pueden producir cierto desajuste (no se suele te-
ner sueño a la hora local de irse a la cama), este tipo de cambio de
huso horario suele ser menos problemático.

Los trastornos por retraso de la fase de sueño se caracterizan por
la incapacidad de dormir a las horas aceptadas, de forma que estas
personas no se despiertan lo bastante temprano como para cumplir
con las demandas sociales. Éste sería el caso de los adolescentes que
son capaces de mantenerse despiertos hasta altas horas de la madru-
gada o incluso hasta las primeras horas de la mañana, con la consi-
guiente imposibilidad de despertar a tiempo para cumplir con sus
tareas escolares en condiciones adecuadas. Cabe reseñar que si se
permite que estos individuos duerman sin ser molestados, por ejem-
plo en su época de vacaciones, su pauta de sueño es normal a todos
los efectos, excepto en lo que se refiere a su distribución temporal.

Los trastornos de adelanto de la fase de sueño se caracterizan por
la urgencia de irse a dormir en las horas de la tarde, mucho antes
de la hora de acostarse para los demás. Sin embargo, si estas personas
se acuestan a la hora en la que sienten sueño, duermen un número
de horas normal y se despiertan mucho antes de que amanezca.

En el tipo de trastorno denominado «ausencia del patrón de sue-
ño-vigilia», el reloj interno del paciente no se ajusta al ciclo ambien-
tal luz-oscuridad, sino que progresa de forma libre. En estos casos, si
el ciclo del reloj biológico no es de 24 horas sino algo más largo
–como suele suceder– el ciclo de sueño aparecerá cada día más tarde
hasta superar por completo el plazo de 24 horas, tras lo cual se pro-

ducirá una nueva progresión. En la mayor parte de los casos, esta fal-
ta de adaptación del reloj biológico al ciclo luz-oscuridad se debe a
que los pacientes presentan ceguera total.

En el tipo de trastorno denominado «patrón irregular del ciclo
sueño-vigilia», la relación entre el reloj interno del núcleo supra-
quiasmático y las estructuras productoras de sueño del tronco del
encéfalo es anómala y la necesidad de dormir se presenta de manera
aleatoria, sin referencia alguna al ciclo ambiental luz-oscuridad ni a
ningún otro ciclo de generación interna.

CURSO CLÍNICO
En el trastorno del ritmo circadiano de tipo cambio de huso horario,
en el supuesto de que los individuos tengan la costumbre de dormir a
la hora local en el punto de partida, el reloj biológico interno se rea-
justa después de varios días, hasta igualar el número de meridianos
cruzados durante el viaje, después de lo cual los afectados duermen
según el horario local en el punto de llegada sin mayores dificultades.

En los trastornos por cambio de turno de trabajo, aunque a veces
se registra cierta mejoría a medida que avanza la semana, la altera-
ción del sueño no suele remitir por completo hasta que las personas
afectadas dejan de trabajar durante la noche.

Los trastornos de adelanto de la fase del sueño son más bien cró-
nicos y pueden persistir a lo largo de años, o incluso de décadas.

Los demás tipos suelen mostrarse en condiciones normales como
trastornos crónicos a lo largo de toda la vida del paciente.

COMPLICACIONES
Con la excepción de los trastornos de avance de la fase, que en gene-
ral presentan escasas complicaciones, todas las alteraciones del ritmo
circadiano del sueño a veces dan lugar a somnolencia y falta de con-
centración en situaciones donde las demandas sociales requieren
que la persona esté despierta y alerta. Por eso se pueden producir ac-
cidentes de tráfico o heridas al manejar maquinaria. También es po-
sible que el paciente simplemente se quede dormido en el trabajo o
el centro educativo. Por otra parte, los que tienen trastornos por
cambio del turno de trabajo presentan una elevación del riesgo de
úlcera péptica y enfermedad cardiovascular.

ETIOLOGÍA
Las alteraciones por cambio de turno de trabajo o por cambio de
huso horario son consecuencias normales de la repentina modifica-
ción del entorno ambiental durante cinco horas o más. En los tras-
tornos de retraso y adelanto de la fase del sueño puede haber un
componente genético. En el primero de éstos existe una asociación
con un polimorfismo del «gen del reloj circadiano» hPer3 en el cro-
mosoma 2, y en los trastornos de adelanto de la fase de origen fami-
liar también se han hallado mutaciones de este mismo gen, aunque
no en todas las familias estudiadas. Como se ha indicado, el tras-
torno por ausencia del patrón de sueño-vigilia durante 24 horas se
suele registrar en pacientes con ceguera completa. En estos casos,
dado que el seguimiento del ciclo luz-oscuridad simplemente no re-
sulta posible, el reloj biológico interno actúa de forma libre estable-
ciendo su propia duración del ciclo que, como también se ha co-
mentado, suele prolongarse durante algo más de 24 horas. La etiolo-
gía del patrón de sueño-vigilia irregular es desconocida.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
En la mayor parte de los casos, el diagnóstico resulta en general evi-
dente en función de la historia clínica. Cuando existen dudas, es re-
comendable escribir un «diario del sueño», que ayudará a aclarar la
naturaleza del proceso. La polisomnografía no suele se necesaria. No
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obstante, en todos los casos, y especialmente en los adolescentes que
presenten trastornos de retraso de la fase, se ha de considerar la posi-
bilidad de que exista un rechazo voluntario de las pautas socialmen-
te aceptadas para el horario de sueño. En este mismo tipo de trastor-
no también se debe considerar una posible depresión o el consumo
excesivo de cafeína.

Cuadros clínicos similares a los trastornos de retraso de la fase o
de ausencia del patrón sueño-vigilia durante 24 horas también se han
observado después de lesiones cerebrales de carácter traumático.

TRATAMIENTO
Los efectos de los trastornos por cambio de turno de trabajo se pue-
den aliviar en parte utilizando una luz de intensidad moderada (de
unos 1.200 lux) durante tres horas a lo largo de la noche y evitando
la luz directa durante el día. Para ello es útil mantener las persianas
bajadas y usar gafas oscuras en exteriores. El uso de hipnóticos como
el zolpidem puede resultar de utilidad y es siempre preferible al con-
sumo de bebidas alcohólicas antes de acostarse. La melatonina, aun-
que en algunos casos ha dado lugar a resultados positivos, no ha de-
mostrado con rotundidad su eficacia.

Los trastornos de tipo cambio de huso horario se tratan siguien-
do estrictamente el horario nocturno de sueño en el punto de desti-
no. Cuando se trate de alteraciones a corto plazo, en viajes de cinco
días o menos, puede tomarse melatonina (en dosis de 5 mg) o un
hipnótico (p. ej., zolpidem, en dosis de 5 o 10 mg). Aunque la mela-
tonina es menos efectiva que el zolpidem, se tolera mejor.

Los trastornos de retraso de la fase del sueño se pueden tratar
mediante un estricto horario, despertándose a las 8.00 de la mañana
o antes, exponiéndose a luz intensa durante al menos 2 horas por la
mañana y a luz más suave durante la tarde y tomando 5 mg de me-
latonina unas 2 horas antes de ir a la cama. Otra opción es la deno-
minada «cronoterapia». Mediante este procedimiento el paciente
ajusta su horario de sueño retrasándolo 3 horas cada día, hasta que
el reloj biológico efectúa un ciclo completo y se adapta al horario
socialmente aceptado. Aunque resulta eficaz, la cronoterapia es difí-
cil de seguir y, a lo largo de la semana, su desarrollo rompe de forma
radical con los patrones de sueño y vigilia que exigen las necesida-
des sociales.

El tratamiento de los trastornos de avance de fase del sueño no
está claro y, por otra parte, este tipo de alteración puede no requerir
tratamiento alguno. Tampoco está bien definido el tratamiento de

los trastornos por ausencia del ciclo de sueño-vigilia durante 24 ho-
ras o por un patrón irregular de dicho ciclo; se ha informado en ca-
sos aislados de resultados positivos mediante la administración de
melatonina.

Cabe destacar que, para cualquiera de los tipos de trastornos cita-
dos, es conveniente que la melatonina empleada sea de liberación in-
mediata, ya que la de liberación retardada resulta menos eficaz.
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y por una reducción global del tiempo de sueño. Con frecuencia, los
afectados se sienten inquietos porque no pueden dormir y, mientras
están en la cama, en ocasiones no dejan de preocuparse por no poder
conciliar el sueño.

CURSO CLÍNICO 
El insomnio psicofisiológico dura al menos un mes y, en más de la
mitad de los afectados, puede incluso prolongarse durante más de
un año. En algunos casos el proceso se convierte en crónico, con una
intensidad variable a lo largo de los años.

El insomnio idiopático es de carácter crónico.

COMPLICACIONES
La somnolencia y la falta de concentración durante el día son habi-
tuales, por lo que los pacientes pueden cometer errores en el trabajo
o en la conducción.

ETIOLOGÍA
Como se ha indicado, el insomnio psicofisiológico suele presentarse
tras un acontecimiento grave en la vida de la persona afectada y ésta
comienza a tener problemas para conciliar el sueño. Aunque en la
mayor parte de los casos los afectados empiezan a dormirse otra vez
cuando se despiertan, algunos se obsesionan con la idea de no poder
volver a hacerlo en toda la noche y entran así en un círculo vicioso,
donde la ansiedad por dormir impide el propio sueño, generando
cada vez más ansiedad y haciendo que el insomnio sea continuo. En
este sentido, el insomnio psicofisiológico es el resultado final de un
«condicionamiento negativo» en el que la cama, en vez de ser un ele-
mento que invita al sueño, se convierte en un factor generador de
ansiedad y preocupación. Es interesante el hecho de que con fre-
cuencia los pacientes duermen mejor cuando no lo hacen en su
cama, y suelen referir un mejor sueño en la habitación de un hotel o
en el sofá del salón de su casa.

Por otra parte, se considera que el insomnio idiopático se debe a
disfunciones en las estructuras del tronco del encéfalo responsables
del inicio y mantenimiento del sueño.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Antes de establecer un diagnóstico de insomnio primario se han de
descartar otras posibles causas de la alteración, como los trastornos
del ritmo circadiano, la apnea del sueño, el síndrome de las piernas
inquietas, el síndrome de piernas dolorosas y dedos en movimiento
y las mioclonías nocturnas, cada uno de los cuales se ha analizado en
su capítulo correspondiente.

También deben descartarse los trastornos psiquiátricos asocia-
dos al insomnio, como la depresión mayor, la distimia, un episodio
depresivo de trastorno bipolar, el trastorno de ansiedad generali-
zada, el trastorno por estrés postraumático y la esquizofrenia. En
ciertos casos el insomnio puede ser la presentación de un trastorno
depresivo o de ansiedad, por lo que se precisa un estrecho segui-
miento, con especial atención a la aparición de otros síntomas ca-
racterísticos.

El consumo de cafeína, estimulantes y determinados descongesti-
vos, así como las reacciones a la abstinencia del consumo de alcohol
o de opiáceos pueden ser también motivos de insomnio.

Las enfermedades que cursan con dolor, como el reflujo gas-
troesofágico o la artritis, dificultan asimismo la conciliación del
sueño.

Los sujetos con sueño de patrón corto duermen relativamente
poco durante la noche, pero no tienen dificultades para conciliar el
sueño; duermen durante la noche y, por razones no aclaradas, les
basta con un número de horas de sueño que resultaría insuficiente
para la mayor parte de las personas.

Por último, cabe citar una alteración denominada «mala percep-
ción del estado de sueño». En ella, a pesar de los registros polisom-
nográficos de sueño normal, los pacientes se lamentan, a veces amar-
gamente, de padecer insomnio. No obstante, antes de establecer este
diagnostico, se ha de tener en cuenta que, como se ha dicho, algunas
personas con insomnio psicofisiológico duermen mejor en lugares
distintos a su propia cama, por lo que el registro obtenido en un la-
boratorio del sueño puede constituir un falso negativo. Cuando se
sospecha que esto puede ocurrir, en ocasiones es necesaria una poli-
somnografía obtenida en el domicilio del paciente.

TRATAMIENTO
Una adecuada higiene del sueño resulta esencial. Debe disuadirse a
los pacientes de que echen cabezadas a lo largo del día y se les ha de
alentar en cambio para que hagan ejercicio a diario. La cafeína está
prohibida excepto por la mañana, y es conveniente que los pacientes
realicen actividades relajantes por la tarde. El dormitorio debe estar
silencioso y oscuro, y la cama ha de usarse sólo para dormir o para
las actividades sexuales. Si no consiguen conciliar el sueño, los pa-
cientes pueden dedicarse a otra actividad, por ejemplo leer un libro,
hasta que sientan somnolencia. Las horas de despertar han de respe-
tarse de forma estricta.

Cuando la mejora de las condiciones higiénicas del sueño no resul-
ta eficaz por sí misma, puede recurrirse a la terapia conductual cogni-
tiva. Aunque este planteamiento tarda a veces semanas en ser eficaz, los
resultados suelen ser buenos y se mantienen una vez que el tratamien-
to se ha interrumpido. También puede considerarse la posibilidad de
utilizar distintos fármacos, entre ellos el zolpidem (10 mg), la zaleplo-
na (10 mg), la doxepina (25-50 mg) o la trazodona (25-100 mg), o
bien antihistamínicos como la difenhidramina (25-50 mg). Estos fár-
macos han de utilizarse cuando sea necesario. El zolpidem es muy usa-
do y parece que no presenta efecto de insomnio de rebote; la doxepina
en cambio puede asociarse en una minoría de casos a un intenso efec-
to de insomnio de rebote si su administración se interrumpe de forma
brusca. La trazodona también es de uso frecuente y, a diferencia de la
doxepina, no suele alterar la distribución del sueño.

La difenhidramina es un componente habitual de los hipnóticos
dispensados sin receta y, aunque resulta eficaz, puede producir som-
nolencia a la mañana siguiente.
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La hipersomnia primaria o idiopática constituye un diagnóstico de
exclusión, que se establece una vez descartadas otras posibles causas
de hipersomnia, analizadas en el apartado dedicado a diagnóstico
diferencial.

Algunos especialistas incluyen dentro del término hipersomnia
primaria no sólo los casos crónicos del proceso, sino también las for-
mas recurrentes o episódicas, como el síndrome de Kleine-Levin o la
hipersomnia relacionada con la menstruación. Dada la diferencia en
el curso clínico de estos procesos, no parece apropiado realizar este
«agrupamiento» nosológico, por lo que las formas periódicas de hi-
persomnia no se tratan en el presente capítulo.

Aunque la prevalencia de la hipersomnia primaria en la pobla-
ción general no se conoce, sí se sabe que afecta a un porcentaje com-
prendido entre el 5 y el 10% de los pacientes que reciben atención en
clínicas del sueño.

INICIO
Es gradual y puede producirse entre los 15 y los 30 años de edad.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Además de dormir muchas horas por la noche, los pacientes de hi-
persomnia también sienten somnolencia y tienen tendencia a dar
pequeñas cabezadas durante el día.

El sueño nocturno total puede prolongarse de 8 a 14 horas, o in-
cluso más, y a pesar de ello los pacientes no se encuentran repuestos
y con frecuencia se sienten adormilados. Al despertar pueden experi-
mentar embriaguez del sueño, con estados de confusión, ataxia y a
veces agresividad.

La somnolencia y el atontamiento persisten a lo largo del día; los
afectados pueden echar la siesta o dar cabezadas durante el día y aun-
que duerman 1 o 2 horas más, no se sienten más descansados que an-
tes. Cabe reseñar que las cabezadas diurnas no obedecen a «ataques»
de inicio agudo, sino que están precedidas de un proceso gradual de
adormecimiento, al que a veces los pacientes pueden resistir.

Aparte de poner de manifiesto una reducción de la latencia del
sueño y un aumento del tiempo de sueño total, la polisomnografía
nocturna es normal. En la prueba de latencias múltiples del sueño
(MSLT) no se observa sueño de fase REM.

CURSO CLÍNICO
La hipersomnia primaria es crónica y persistente.

COMPLICACIONES
El aturdimiento y la somnolencia no sólo interfieren en el trabajo y
en la vida social de las personas afectadas, sino que pueden poner en
peligro su vida cuando conducen o manejan maquinaria peligrosa.

ETIOLOGÍA
Aparte del hecho de que la hipersomnia primaria es familiar en una
tercera parte de los casos, se tienen pocos datos sobre la etiología del
proceso.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

Los ataques narcolépticos se diferencian del adormecimiento de la
hipersomnia primaria por su inicio brusco, su duración relativa-
mente breve, el efecto reparador del sueño y la aparición de inicio
del sueño de fase REM en la prueba MSLT.

Otros trastornos del sueño relacionados con un tiempo excesivo
de sueño diurno son la apnea del sueño, el síndrome de Pickwick y el
trastorno del ritmo circadiano del sueño, y todos ellos se tratan en su
correspondiente capítulo.

Entre los trastornos generales que pueden asociarse con un excesivo
sueño durante el día cabe citar la insuficiencia respiratoria, la distrofia
muscular miotónica y el hipotiroidismo. La somnolencia durante el día
puede apreciarse también después de lesiones cerebrales por trauma-
tismos y de lesiones hipotalámicas bilaterales o talámicas paramediales.

Son por otra parte muchos los fármacos y sustancias que pueden
producir somnolencia. Se cuentan entre ellos las benzodiazepinas, los
antidepresivos tricíclicos, ciertos antipsicóticos, los opiáceos y por su-
puesto el alcohol. La abstinencia del consumo de cafeína o estimulan-
tes puede también asociarse a una sensación de aturdimiento en el día.

Algunas enfermedades víricas, en especial la mononucleosis, ori-
ginan también una hipersomnolencia que en ocasiones puede pro-
longarse durante meses.

Cualquier trastorno que dé lugar a insomnio también puede pro-
ducir un aturdimiento diurno crónico. Tal es el caso del síndrome de
las piernas inquietas o la mioclonía nocturna.

Por otro lado, cuando el número de horas de sueño es insuficiente
durante varios días, resulta lógica la sensación de somnolencia diurna;
sin embargo, una o dos noches de «recuperación» es todo lo que se ne-
cesita para restablecer el nivel normal de receptividad durante el día.

Las personas con sueño de patrón largo siempre necesitan dor-
mir más de 8 horas cada noche. No obstante, estos individuos se des-
piertan recuperados y sin sensación de aturdimiento, a diferencia de
los afectados por hipersomnia primaria.

TRATAMIENTO
Como se describe en el capítulo sobre la narcolepsia, en el tratamiento
pueden emplearse modafinilo o metilfenidato; los resultados que ofre-
cen, aunque ayudan a solventar la somnolencia, no son concluyentes.
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Tener pesadillas de manera ocasional, por ejemplo una vez en el pla-
zo de algunas semanas, no constituye un hecho anormal. Sin embar-
go, cuando las pesadillas se convierten en recurrentes, con una fre-
cuencia al menos semanal, se habla del denominado «trastorno por
pesadillas».

INICIO
Es característico que este trastorno se inicie en la infancia o la ado-
lescencia, por lo general después de algún acontecimiento emocional
traumático.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Las pesadillas casi siempre se producen durante el sueño REM y sue-
len ser más frecuentes en la mitad o el tercio final de la noche, cuan-
do este tipo de sueño es más frecuente.

En el curso de las pesadillas, las personas afectadas permanecen
inmóviles en la mayor parte de los casos. Raras veces se aprecian
movimientos y nunca se observan gestos o agitación mientras el
paciente está sufriendo. En las pesadillas, las personas que las pade-
cen pueden sentirse atrapadas, atacadas, torturadas o ser víctimas
de múltiples apariciones abominables. Es característico que el mie-
do creciente haga que los pacientes se despierten con un grito de
terror, agitados y con ligera diaforesis y taquicardia. En apenas
unos momentos los individuos se encuentran plenamente recepti-
vos y orientados y suelen dar una descripción viva y emotiva de la
pesadilla. Algunos son capaces de volver a dormir, pero otros sien-
ten tanto miedo a que se produzca una nueva pesadilla que perma-
necen despiertos durante media hora o más. Los episodios del tras-
torno por pesadillas tienden a registrarse al menos con una fre-
cuencia semanal y, en algunos casos, llegan a repetirse varias veces
en una noche. Algunos pacientes se ven afectados por la misma pe-
sadilla una y otra vez. El cuadro puede verse agravado por la pre-
sencia de fiebre, astenia o tensión emocional, y también ante imá-
genes o historias aterradoras.

CURSO CLÍNICO
En la mayor parte de los casos las pesadillas remiten de manera es-
pontánea. Especialmente parece que los niños «salen de ellas». No
obstante, para algunos pacientes se trata de un trastorno crónico que
puede durar toda la vida.

COMPLICACIONES
La pérdida de sueño puede afectar al rendimiento durante el día si-
guiente y algunos pacientes se sienten angustiados a lo largo de toda
la jornada porque anticipan la amenaza de la pesadilla que segura-
mente se producirá esa noche.

ETIOLOGÍA
La presencia de pesadillas recurrentes parece ser de origen familiar.
Aunque existe cierta relación con rasgos de personalidad esquizotí-
picos, en muchos pacientes no existe psicopatología asociada.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

Un aumento en la frecuencia de presentación de pesadillas puede ser
parte integrante de numerosas enfermedades, entre ellas el trastorno
por estrés postraumático, los episodios depresivos, la esquizofrenia y
el delirium. Muy raras veces las crisis parciales simples pueden pre-
sentarse como pesadillas.

Las pesadillas pueden, por otra parte, ser efectos secundarios de
una amplia gama de fármacos, como los antidepresivos (IMAO, tri-
cíclicos e ISRS), los estimulantes, los antipsicóticos, el propranolol y
otros betabloqueantes, la reserpina, la clonidina, la alfa-metildopa, la
levodopa, la bromocriptina, las benzodiazepinas, la terfenadina y el
naproxeno.

Asimismo pueden registrarse pesadillas a consecuencia de un
efecto de rebote REM tras interrumpir un tratamiento con fárma-
cos supresores del sueño de fase REM, como inhibidores de la mo-
noaminooxidasa, antidepresivos tricíclicos y benzodiazepinas. El
trastorno también se observa en la abstinencia del consumo de
alcohol.

Los terrores durante el sueño se confunden a veces con el trastor-
no por pesadillas. Sin embargo, son varios los rasgos que diferencian
ambos cuadros. El primero de ellos se produce durante la fase de
sueño no-REM (a menudo en el primer tercio de la noche) y se ca-
racteriza por una intensa actividad motora durante el sueño y, al
despertar, una enérgica actividad simpática y, como mucho, un leve
recuerdo del sueño. Además, los pacientes que sufren pesadillas pue-
den ser despertados con facilidad, mientras que esto no suele ser po-
sible en los casos de terrores nocturnos.

Los ataques de pánico nocturnos se diferencian por la ausencia
en general de recuerdos de sueños y por la gran intensidad de los sín-
tomas vegetativos. Por otra parte, la mayor parte de los pacientes que
presentan ataques de pánico nocturnos suelen tener también episo-
dios durante el día.

TRATAMIENTO
Suele estar indicado evitar la astenia, las narraciones o los espectácu-
los de terror y, siempre que sea posible, la tensión emocional, además
del rápido tratamiento de cualquier proceso febril.

Los tratamientos conductuales, como la desensibilización y la
narración del sueño, son eficaces por lo general. En casos resis-
tentes, puede considerarse la utilización de fármacos inhibidores
del sueño de fase REM, como los antidepresivos tricíclicos o las
benzodiazepinas, siempre teniendo en cuenta que para ciertos
pacientes estos fármacos pueden paradójicamente originar el
efecto contrario y producir pesadillas. También se han descrito
resultados positivos con ciproheptadina, en dosis de 16 a 24 mg al
acostarse.
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234 Sección XI � Trastornos del sueño

parciales complejas en estado de vigilia o de otros fenómenos de tipo
convulsivo, sean éstos nocturnos o no, debe constituir un referente
para que el especialista solicite una polisomnografía. Otras alteracio-
nes, como la prensión automática de las sábanas sin que existan mo-
vimientos de agitación, también pueden proporcionar una pista.

Algunos informes aislados indican que, aunque con poca fre-
cuencia, los terrores del sueño pueden ser efectos secundarios del
consumo de antidepresivos, antipsicóticos y amantadina.

TRATAMIENTO
Se ha de evaluar en los pacientes la posible existencia de apnea del
sueño y, en caso de que ésta se confirme, se debe instaurar el corres-
pondiente tratamiento. Cuando dicho tratamiento es satisfactorio
los terrores suelen remitir a continuación. En otros casos de inicio en
la infancia, los padres deben ser informados de que los niños afecta-
dos generalmente «salen» del episodio sin sufrir consecuencias de
consideración. Aunque no se dispone de ensayos ciegos, se ha regis-
trado en casos aislados la eficacia de varios medicamentos como el
diazepam, la imipramina, la paroxetina o la trazodona.
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La monitorización electroencefalográfica pone de manifiesto que
los episodios de sonambulismo se producen durante las fases IV o (a
veces) III de sueño no-REM.

Algunos sonámbulos también padecen terrores nocturnos o enu-
resis y existe asimismo una asociación con el síndrome de Gilles de la
Tourette.

Los adultos con sonambulismo presentan mayores probabilida-
des de sufrir alguna otra forma de psicopatología, por ejemplo, tras-
tornos de la personalidad.

CURSO CLÍNICO
Cuando el sonambulismo se presenta en la primera infancia, lo más
probable es que se produzca una remisión espontánea en la adoles-
cencia. Si por el contrario el inicio del proceso tiene lugar hacia el fi-
nal de la infancia, es posible que el trastorno perdure en la edad
adulta. En algunos casos, después de una aparente remisión el so-
nambulismo puede volver a manifestarse a partir de los veinte o los
treinta años de edad, o incluso más tarde. La frecuencia de los episo-
dios es fluctuante y su aparición se ve exacerbada por las situaciones
de estrés, falta de sueño o fiebre.

COMPLICACIONES
Los niños pueden no desear dormir en casa de un amigo por temor
al ridículo. También pueden producirse heridas si el paciente cae o se
golpea con algún objeto. En algunos casos han muerto pacientes al
caer por una ventana.

ETIOLOGÍA
El sonambulismo presenta un claro componente familiar y en oca-
siones parece que la tendencia hereditaria subyacente es facilitada
por la presencia de apnea obstructiva del sueño.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La embriaguez del sueño puede asemejarse en ocasiones al sonam-
bulismo; sin embargo, la primera se observa por la mañana, cuando
el paciente intenta despertar, mientras que el sonambulismo se suele
registrar durante la primera mitad de la noche.

Las crisis parciales complejas nocturnas pueden ser difíciles de
distinguir desde el punto de vista clínico. No obstante, en la mayo-
ría de los casos también pueden encontrarse antecedentes de este
tipo de episodios con el paciente en estado de vigilia o de otros
fenómenos de carácter epiléptico más evidentes, como crisis de
gran mal. En caso de duda, es aconsejable recurrir a la polisomno-
grafía.

Los estados de fuga se caracterizan por el hecho de que siempre
tienen lugar en estado de vigilia.

Son varios los medicamentos que pueden dar lugar a episodios
de sonambulismo. Se cuentan entre ellos el hidrato de cloral, la me-
tacualona, la metiprilona, la doxepina y la tioridazina. También se ha
asociado este trastorno a combinaciones de fármacos como las cons-
tituidas por amitriptilina y perfenazina, desipramina y clorpromazi-

na, y litio combinado con clorpromazina, tiotixeno, perfenazina, flu-
fenazina o haloperidol.

TRATAMIENTO
Hay que tranquilizar a familiares y pacientes respecto al carácter de
este trastorno, que es benigno, y deben adoptarse también las medi-
das necesarias para asegurar las condiciones de seguridad del pacien-
te. Se deben cerrar las ventanas, y el dormitorio, de ser posible, tiene
que situarse en la planta baja. En el caso de niños pequeños, es conve-
niente colocar una verja de seguridad portátil que les impida la salida
del dormitorio. Cuando se trata de adolescentes o adultos, la puerta
de la habitación puede estar cerrada. Si ello no es posible, se han de
cerrar bien todas las ventanas y la puerta de la casa, escondiendo con-
venientemente las llaves. También es aconsejable retirar todos los ob-
jetos que sean en potencia peligrosos. Cuando este tipo de medidas
fracasen o se registre un comportamiento violento por parte del afec-
tado, se ha de optar por otros recursos. En niños, a veces es eficaz des-
pertar a los afectados antes de que se produzca el episodio de sonam-
bulismo. Si esto no se puede llevar a cabo o si resulta ineficaz, es posi-
ble optar por un tratamiento farmacológico. En un ensayo ciego se
han registrado resultados eficaces con diazepam, en dosis de 10 mg a
la hora de acostarse. En otras investigaciones se han obtenido ocasio-
nales resultados positivos con clonazepam, en dosis de 0,5 a 1 mg,
imipramina, en dosis de 10 a 50 mg, y paroxetina, en dosis de 20 mg.
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Los trastornos del comportamiento en la fase REM del sueño (TCR)
constituyen una enfermedad digna de mención en la que los pacien-
tes, mientras duermen y sueñan, literalmente representan su papel
en el sueño siendo el dormitorio su «escenario». Aunque se trata de
una afección poco frecuente en la población general, se registra
en una significativa minoría de los pacientes afectados por proce-
sos de tipo parkinsoniano, como atrofia sistémica múltiple, enfer-
medad de Parkinson o enfermedad de cuerpos de Lewy difusa.

INICIO
La mayor parte de los pacientes son varones de mediana o avanzada
edad.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Los episodios en su mayoría se producen hacia la mitad o el último
tercio de la noche. Los pacientes, mientras aún permanecen dormi-
dos, se levantan y salen de la cama. Con una escasa conciencia del en-
torno, representan el papel que interpretan en el sueño, con conse-
cuencias variables para los muebles o los demás ocupantes de la habi-
tación. Un paciente que soñaba que estaba jugando al fútbol dio una
patada al armario del dormitorio, y otro, mientras soñaba que estaba
estrangulando a un ciervo, fue despertado por los gritos de su esposa,
a la que estaba realmente ahogando. Es característico el hecho de que
los afectados puedan ser despertados y al recuperar la conciencia
aporten una detallada descripción de lo que estaban soñando.

La polisomnografía pone de manifiesto un sueño REM sin atonía
durante el episodio.

CURSO CLÍNICO
Aunque se trata de una enfermedad crónica, la frecuencia de los epi-
sodios varía dentro de amplios márgenes, desde varios en una noche
a uno cada pocos meses.

COMPLICACIONES
Las personas con las que duermen los pacientes pueden sufrir lesio-
nes, los muebles y objetos del dormitorio pueden resultar dañados y
es posible que los propios afectados lleguen a producirse fracturas o
heridas en la cabeza. Algunos enfermos incluso se atan a la cama
para evitar este tipo de complicaciones.

ETIOLOGÍA
Como se ha indicado, los TCR no son infrecuentes en afecciones de
tipo parkinsoniano, como la atrofia sistémica múltiple, la enferme-
dad de Parkinson o la enfermedad de cuerpos de Lewy difusa y, en

algunos casos, pueden constituir la presentación de esa enfermedad,
precediendo a los síntomas parkinsonianos en años o incluso en dé-
cadas. Según todos los indicios la pérdida de células en el locus caeu-
ruleus o en la sustancia negra es la causa del proceso.

Existen informes según los cuales la mirtazapina y la selegilina
precipitan el desarrollo de los trastornos de comportamiento en la
fase REM en pacientes con alteraciones de tipo parkinsoniano.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El sonambulismo se diferencia de este trastorno por producirse en la
fase del sueño no-REM y por la ausencia de sueños.

Por su parte, las crisis nocturnas complejas se distinguen también
por la falta de sueños y por la dificultad para despertar a la persona
afectada. Además, la historia clínica revela por lo general la presencia
de crisis parciales complejas durante el tiempo de vigilia o la existen-
cia de crisis de gran mal, que han podido producirse tanto en la vigi-
lia como durante el sueño. En casos dudosos, la polisomnografía
muestra actividad ictal durante el episodio.

TRATAMIENTO
El clonazepam en dosis de 0,5 a 2 mg al acostarse suele resultar efi-
caz; también se han comunicado resultados satisfactorios con mela-
tonina, en dosis de 5 o 10 mg, y con donepezil, en dosis de 10 mg.

Con independencia de la efectividad del tratamiento, es conve-
niente mantener el dormitorio en las condiciones de mayor seguri-
dad que sean posibles.
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El golpeo nocturno de la cabeza, también conocido como jactación
nocturna de la cabeza, es uno de los trastornos de movimientos rít-
micos y se caracteriza por el golpeo o la sacudida de la cabeza duran-
te la transición al sueño. Esta alteración afecta hasta al 15% de los ni-
ños sanos y, en general, suele remitir hacia el final de la infancia, con
pocos casos de persistencia durante la adolescencia o la edad adulta.

INICIO
El golpeo de la cabeza suele iniciarse durante el primer año de vida
y la media de edad para el comienzo del proceso es de unos nueve
meses.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
El golpeo de la cabeza se observa durante la transición al sueño y
puede persistir hasta las fases I o II del mismo. Los movimientos de
la cabeza son rítmicos y en ellos se produce un repetido contacto del
cráneo con la cama, la barandilla o el cabecero.

CURSO CLÍNICO 
En su gran mayoría los casos remiten antes de los 10 años de edad.

COMPLICACIONES
El golpeo de la cabeza en el adulto puede molestar a la persona con la
que se comparte la cama, pero es muy poco frecuente que se produz-
can heridas.

ETIOLOGÍA

La etiología del proceso es desconocida.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL 
El golpeo de la cabeza durante el día puede darse en casos de autis-
mo, retraso mental y esquizofrenia.

Se ha registrado un caso de golpeo nocturno de la cabeza produ-
cido después de una herida cerrada en la misma.

TRATAMIENTO
De modo ocasional se han obtenido resultados eficaces mediante te-
rapia conductual, imipramina (10 mg) y clonazepam (de 0,5 a
2 mg). No obstante, se ha de tener en cuenta que en la gran mayoría
de los casos suele bastar con las pertinentes explicaciones para tran-
quilizar al paciente y a sus padres.
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estrés, como otra enfermedad, un ingreso hospitalario, el divorcio de
los padres o el nacimiento de un hermano.

En los casos idiopáticos, la enuresis suele ser el único síntoma.
Por el contrario, en el trastorno debido a una afección de carácter ge-
neral pueden detectarse otros síntomas, como disuria, goteo o poliu-
ria verdadera.

CURSO CLÍNICO
Si los acontecimientos siguen su curso normal, la enuresis idiopática
remite de forma espontánea. A los 12 años de edad sólo el 3% de los
niños son enurésicos y el porcentaje se reduce al 1% en la población
adulta.

El curso de la enuresis debida a una enfermedad está condiciona-
do por la evolución de la causa subyacente.

COMPLICACIONES
La mayor parte de los niños que padecen enuresis se sienten azora-
dos y avergonzados. Hechos como dormir fuera de casa o asistir a un
campamento de verano pueden ser evitados por estos niños. Los pa-
dres se sienten en ocasiones humillados y enojados y pueden recurrir
a medidas de castigo, a veces graves. En casos poco habituales, el
niño, agobiado por el miedo, puede contraer tan intensa y continua-
mente el esfínter urinario externo que se produzca una dilatación de
la vejiga e hidronefrosis.

ETIOLOGÍA
Más o menos en dos tercios de los casos la enuresis idiopática se he-
reda como un rasgo autosómico dominante de alta penetrancia.
Aunque no se conoce con precisión el mecanismo en virtud del cual
se hereda, se han propuesto varias posibilidades, entre ellas el retraso
en la capacidad de desarrollo normal de la continencia, una capaci-
dad «funcional» de la vejiga menor de la normal y una reducción en
la secreción de vasopresina o una menor sensibilidad de las células
de los túbulos renales a esta hormona. La enuresis idiopática no se
asocia a unas determinadas pautas a la hora de enseñar al niño a ori-
nar en el servicio ni a ningún rasgo de personalidad en particular.

Esta variante idiopática puede ir acompañada de otros trastornos
del sueño, como sonambulismo o terrores del sueño.

Las diversas enfermedades de carácter general que pueden pro-
ducir enuresis se enumeran en el cuadro de esta página. Muchas de
estas causas pueden determinarse mediante la obtención de la histo-
ria clínica, una exploración física general, una exploración neuroló-
gica, un análisis de orina con especificación de densidad, niveles de
glucosa, BUN y creatinina y un hemograma completo. La decisión
de utilizar técnicas invasivas, como una cistoscopia, debe tomarse de
acuerdo con el urólogo.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL 
En pacientes con retraso mental el aprendizaje de la utilización del
servicio puede retardarse y, en casos de retraso mental grave, es posi-
ble que no llegue a alcanzarse nunca.

Algunos autores incluyen la incontinencia diurna en el mismo
contexto que la enuresis. Sin embargo, esta cuestión aún suscita cier-
ta controversia. En estos casos la micción puede ser intencionada o
deberse a una resistencia a ir al baño, como sucede con los niños que
no quieren dejar a sus amigos mientras están jugando.

TRATAMIENTO 
En la enuresis debida a una causa médica de carácter general, el tra-
tamiento se dirige a la afección subyacente.
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En la enuresis idiopática el primer paso consiste en reforzar la
confianza del niño y de sus padres, informándoles de que se trata de
una alteración benigna y con buen pronóstico. Puede instituirse un
sencillo programa conductual. En función de éste, se eliminan las
bebidas con cafeína; los líquidos, con la excepción de trocitos de hie-
lo y de pequeños tragos de agua para tomar medicamentos o lavarse
los dientes, se restringen tres horas antes de acostarse y se hace que el
niño orine justo antes de ir a la cama. Si se consigue que mantenga
seca la cama durante toda la noche, se le puede recompensar con un
pequeño regalo y se coloca una marca en un calendario. Si se produ-
ce la micción nocturna, no se debe regañar ni avergonzar al niño,
pero sí hay que indicarle que quite las sábanas antes de desayunar.
Muchos niños responden de manera favorable en el plazo de un mes.
Cuando este planteamiento fracasa, puede complementarse con una
alarma de enuresis. La utilización de este tipo de alarmas, que no re-
sultan muy costosas y se activan con cantidades relativamente pe-
queñas de orina, suele dar paso a una mejora gradual a lo largo de
semanas o de meses. Una vez que se ha conseguido que el niño man-
tenga seca la cama durante un mes, el programa de terapia conduc-
tual y el uso de la alarma pueden interrumpirse. Más o menos una
cuarta parte de los pacientes suele recaer. Sin embargo, una segunda
–y a veces una tercera– instauración del tratamiento en general da
lugar a resultados satisfactorios y duraderos.

Si estas medidas fracasan, puede recurrirse a distintos abordajes
farmacológicos. En ensayos doble ciego se ha demostrado la eficacia
de los antidepresivos tricíclicos imipramina y amitriptilina, de la
desmopresina, de los inhibidores de la prostaglandina indometacina
y diclofenaco y de la carbamazepina. La elección entre estos fárma-
cos no resulta sencilla. De los tricíclicos, la imipramina es la que
cuenta con mayor apoyo según los ensayos realizados y, aunque
existen algunas indicaciones en el sentido de que los tricíclicos ofre-
cen mejores resultados que la desmopresina, la diferencia no parece
concluyente. Los inhibidores de la prostaglandina son menos efica-
ces que la desmopresina y la experiencia con la carbamazepina es
muy limitada. Otro fármaco mencionado con frecuencia es la oxi-
butinina, si bien los resultados de los ensayos doble ciego con ella
son variables, por lo que su uso como tratamiento habitual no es
aconsejable. La mayor parte de los especialistas recomiendan utilizar
imipramina o desmopresina. En general, la primera tarda más tiem-
po en hacer efecto y es peor tolerada, dados sus efectos secundarios
anticolinérgicos. La desmopresina, aunque de efecto rápido y en ge-
neral muy bien tolerada, también tiene sus inconvenientes: se han
dado casos de delirium por hiponatremia y de convulsiones a conse-
cuencia de su utilización. Si se opta por la imipramina, se ha de ini-

Causas médicas generales de la enuresis

POLIURIA VEJIGA ESPÁSTICA
Diabetes mellitus Parálisis cerebral
Diabetes insípida Espina bífida u otras enfermedades
Enfermedad medular quística mielodisplásicas
Drepanocitosis

PRESIÓN EN LA VEJIGA
LESIONES ANATÓMICAS Masas pélvicas
Obstrucción del orificio Heces impactadas

de salida de la vejiga
Válvulas uretrales CAUSAS DIVERSAS
Estenosis del meato Crisis nocturnas

Fármacos sedantes administrados 
al acostarse

Clozapina
Apnea del sueño obstructiva
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ciar el tratamiento con una dosis de más o menos 1 mg/kg 1 hora
antes de acostarse, para ir aumentando la dosis en 1/2 mg/kg cada
2 semanas hasta que se alcance un nivel de control aceptable, se pro-
duzcan efectos secundarios limitantes o se llegue a una dosis máxi-
ma de unos 2,5 mg/kg. Los niveles de tricíclicos proporcionan un
valor de referencia y se han producido respuestas con niveles totales
de imipramina y desipramina de entre 60 y 80 nanogramos/ml. Una
vez se ha alcanzado la continencia, la administración de imipramina
debe mantenerse de uno a tres meses, tras lo cual ha de reducirse la
dosis de manera gradual a lo largo de tres meses. Si la enuresis se re-
produce, la dosis puede incrementarse hasta el nivel eficaz mínimo
anterior y mantenerse otra vez durante un período significativo de
continencia antes de volver a intentar la reducción gradual.

La desmopresina puede administrarse por vía intranasal u oral.
Las dosis se administran al acostarse, en márgenes comprendidos
entre 10 y 40 µg por vía nasal o entre 0,2 y 0,6 mg por vía oral. Si los
resultados son satisfactorios, la dosis de desmopresina debe irse re-
duciendo según un patrón similar al indicado para la imipramina.
En algunos casos la desmopresina también se puede administrar
cuando sea necesario, por ejemplo, cuando un niño que haya mante-
nido la continencia últimamente vaya a dormir fuera de casa y no
quiera sufrir un nuevo episodio de enuresis.

La psicoterapia individual o familiar está indicada cuando las
complicaciones, como se ha comentado antes, llegan a alcanzar una
dimensión grave. No obstante, los abordajes psicoterapéuticos por sí
solos no han demostrado ser un tratamiento eficaz para la enuresis.
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El trastorno explosivo intermitente consiste, como sugiere su nom-
bre, en la presentación de episodios recurrentes de agresividad en
pacientes con una personalidad y actividad general que no se carac-
terizan por la presencia de impulsos, irritabilidad o agresividad ge-
neralizada. Después de un episodio de este tipo, los pacientes experi-
mentan un sentimiento auténtico de arrepentimiento o culpabilidad
y a menudo refieren, lamentándose, que los «ataques» o «accesos»
no son «parte» de ellos y que, aunque desean detenerlos, parecen te-
ner muy poco o ningún control sobre ellos.

El trastorno explosivo intermitente se denomina también «sín-
drome de falta de control episódico» o «personalidad explosiva». Es
más común en los varones que en las mujeres y, aunque no se dispo-
ne de cifras exactas, parece ser un trastorno poco frecuente.

INICIO
No se ha demostrado de forma constante en estos pacientes la pre-
sencia de anomalías premórbidas del comportamiento. El primer
episodio de agresividad señala el inicio del trastorno y suele pro-
ducirse entre los últimos años de la adolescencia y la mitad de la
veintena.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
El episodio en sí mismo puede estar precedido por una sensación de
inquietud. Poco después y durante unos minutos o más, se produce
una sensación de aumento de la tensión. Entonces el paciente, a pe-
sar de realizar esfuerzos por contenerse, estalla en una conducta
agresiva. Las personas que se encuentran alrededor de él pueden ser
atacadas, o bien la ira del individuo puede desatarse sobre muebles u
otros objetos. Los intentos por retener al afectado han de hacer fren-
te a una resistencia violenta. Tras un período variable, en general no
superior a una hora, la agresividad remite de manera espontánea. El
paciente puede mostrarse agotado, a menudo con un recuerdo sólo
parcial de cuanto ha sucedido. El remordimiento y un sentimiento
de culpabilidad aparecen en él al contemplar la destrucción que ha
provocado.

Estos episodios pueden presentarse sin que se haya producido
ningún acontecimiento desencadenante; si hay alguien presente,
puede parecerle que no ha sucedido nada que justifique tal violencia.
Un paciente destruyó la mayor parte del mobiliario cuando se le
cayó un poco de café sobre una silla. Otro golpeó con violencia a un
hombre de avanzada edad que casualmente se encontraba en su ca-
mino cuando iba por la acera.

Entre un episodio y otro estos pacientes no muestran ninguna
anomalía significativa.

CURSO CLÍNICO

El curso natural del trastorno explosivo intermitente no ha sido ade-
cuadamente estudiado. La experiencia clínica sugiere que la frecuen-
cia de los episodios varía dentro de amplios márgenes entre distintos
pacientes. No está tampoco claro si los episodios dejan de producir-
se por remisión espontánea.

COMPLICACIONES
Como poco, la presentación de estos episodios pone a prueba cual-
quier tipo de relación. A veces se produce aislamiento social; en el
peor de los casos, el paciente puede ser sometido a privación de li-
bertad.

ETIOLOGÍA
En comparación con los individuos control, en los pacientes con
trastorno explosivo intermitente es más probable encontrar «lige-
ros» signos en el examen neurológico y cambios inespecíficos en el
EEG, como enlentecimiento focal o difuso. Por otro lado, estos pa-
cientes son más propensos a presentar hipoglucemia reactiva en las
pruebas de tolerancia a la glucosa. Considerados en conjunto, estos
hallazgos son compatibles con el concepto de que el trastorno explo-
sivo intermitente sería consecuencia de una actividad epileptoide en
el sistema límbico, desencadenada quizá por anomalías asociadas,
como la hipoglucemia.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Los pacientes con esquizofrenia, en especial de tipo paranoide, pue-
den presentar episodios de violencia y los enfermos maníacos irrita-
bles pueden mostrarse continuamente violentos. En un episodio de-
presivo dentro de una depresión mayor pueden observarse «ataques
de ira» y los pacientes con síndrome de Gilles de la Tourette, sobre
todo aquellos que también tienen un trastorno de déficit de aten-
ción/hiperactividad, pueden tener «ataques de rabia». No obstante,
en todos estos trastornos los signos y síntomas concomitantes seña-
lan el diagnóstico correcto.

En cuanto a los pacientes con trastorno limítrofe o antisocial de
la personalidad, o con trastornos del comportamiento, es posible
que se muestren violentos de forma episódica. Sin embargo, además
de los síntomas concomitantes propios de los trastornos de persona-
lidad o de comportamiento, existen otros aspectos que diferencian a
estos pacientes de los que sufren trastorno explosivo intermitente.
En concreto, en estos casos la agresividad suele estar dirigida hacia

SECCIÓN XII

TRASTORNOS DEL CONTROL DE LOS IMPULSOS 
NO CLASIFICADOS EN OTRO SITIO
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algo y ser «comprensible». Además, aunque el sociópata pueda decir
que lo siente, en realidad no experimenta remordimiento. En el tras-
torno limítrofe de la personalidad los intervalos entre episodios se
caracterizan por irritabilidad y carácter impulsivo, y no por el nor-
mal comportamiento observado en el trastorno explosivo intermi-
tente.

La agresividad episódica puede producirse también en la intoxi-
cación patológica y en ciertos individuos por intoxicación con fenci-
clidina, anfetamina, cocaína o sustancias relacionadas. En este caso
los antecedentes de consumo de las citadas sustancias facilitan el
diagnóstico. El abuso de esteroides anabolizantes puede asimismo
provocar un comportamiento agresivo.

El delirium, la demencia, el retraso mental y el cambio de perso-
nalidad pueden asociarse a desinhibición o ausencia de autocontrol,
que en ocasiones preceden a la violencia ante la más insignificante
provocación.

Es posible que la epilepsia se relacione con una violencia inter-
mitente, y esto tiene lugar de dos formas. En cuanto a la primera de
ellas, muy poco frecuente, existen casos documentados de violen-
cia dirigida, que se registra en el curso de crisis parciales complejas.
En cuanto a la segunda forma, en una pequeña parte de pacientes
con crisis parciales complejas secundarias a lesiones del lóbulo
temporal, pueden producirse episodios de violencia impulsiva en-
tre accesos.

Las lesiones hipotalámicas pueden causar violencia episódica,
aunque se trata de casos muy infrecuentes.

Por último, el trastorno explosivo intermitente puede ser fingido
por falsos afectados que quieren ser declarados enfermos mentales.

TRATAMIENTO
No existen estudios adecuadamente controlados sobre el tratamien-
to del trastorno explosivo intermitente. No obstante, algunos fárma-
cos podrían ser eficaces. El propranolol, en dosis de 400 a 640 mg/día,
es quizá el mejor estudiado de ellos. Existen asimismo referencias
sobre la eficacia del litio, la carbamazepina, el valproato y la feni-
toína.

La prescripción de benzodiazepinas a estos pacientes ha de reali-
zarse con sumo cuidado. Estos fármacos tienen un efecto desinhibi-
dor y podrían de hecho agravar su estado.

Debe evitarse el consumo de alcohol y de todo tipo de drogas.
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de remordimiento con ansiedad y algunos incluso deciden desespe-
rados no volver a robar nunca. En su mayoría, los pacientes con clep-
tomanía sufren también un trastorno afectivo, casi siempre depre-
sión mayor o, con menos frecuencia, trastorno bipolar. También son
comunes en estos enfermos la bulimia nerviosa, el trastorno obsesi-
vo-compulsivo y el consumo abusivo de alcohol o el alcoholismo.

CURSO CLÍNICO
La cleptomanía puede tener un curso crónico, con aumento y dismi-
nución de la frecuencia de los robos a lo largo del tiempo, o un cur-
so episódico, con largos períodos caracterizados por la ausencia de
hurtos.

COMPLICACIONES
Las personas afectadas por cleptomanía pasan por la humillación y
el sufrimiento de ser descubiertas y sancionadas.

ETIOLOGÍA
El hecho de que los familiares de primer grado de los pacientes ten-
gan más probabilidades que los individuos control de sufrir un tras-
torno del estado de ánimo o uno obsesivo-compulsivo es compatible
con la idea de que la cleptomanía puede ser una variante de una alte-
ración del estado de ánimo o un trastorno incluido en el «espectro
obsesivo-compulsivo».

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El robo común, que puede producirse en los trastornos del compor-
tamiento o en el trastorno antisocial de la personalidad, se caracteri-
za porque existe un motivo, que es la obtención de un beneficio, por-
que el paciente no experimenta ese impulso irresistible y porque pla-
nea y premedita su acción delictiva. Los ladrones comunes pueden
también fingir que sufren cleptomanía para evitar la responsabilidad
criminal.

La búsqueda de emociones en los adolescentes jóvenes se diferen-
cia precisamente por la presencia de esa motivación. En este caso, lo
que se persigue es la emoción fuerte de «huir» con algo de la tienda,

más que el alivio de la tensión acumulada. Por otro lado, quien bus-
ca emociones a menudo acude a la tienda acompañado y puede estar
actuando por provocación o desafío a sus compañeros.

Es posible que los pacientes con esquizofrenia roben atendiendo
a una voz que les ordena que lo hagan y los enfermos maníacos pue-
den robar porque, por ejemplo, se creen los dueños de la tienda.

Los pacientes con demencia olvidan a veces que se han metido
algo en el bolsillo o no entienden que deben pagar antes de abando-
nar el comercio. Por último, los afectados por retraso mental no
comprenden en ocasiones que no pueden llevarse algo sin antes pa-
garlo.

TRATAMIENTO
En algunos casos puede ser útil la terapia conductual.

Aunque no existen estudios controlados sobre el tratamiento far-
macológico de la cleptomanía, informes circunstanciales y estudios
abiertos sugieren la eficacia de los agentes ISRS, en especial la fluoxe-
tina y la paroxetina, del litio, del valproato, del topiramato y también
de la naltrexona en dosis de 100 a 150 mg.
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Rara vez la piromanía se registra de forma aislada, pues la ma-
yoría de los pacientes presentan también alcoholismo o depresión
mayor.

CURSO CLÍNICO
La frecuencia de la provocación de incendios varía dentro de am-
plios márgenes; se desconoce el curso clínico completo.

ETIOLOGÍA
Las investigaciones sobre la piromanía en sí misma son muy escasas.
Casi todos los estudios sobre la provocación de incendios se han rea-
lizado con sujetos que tenían una motivación premeditada o indivi-
duos que sufrían alguno de los trastornos referidos más adelante, en
el apartado dedicado al diagnóstico diferencial.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Los niños se sienten a menudo fascinados por el fuego y algunos
pueden hacer fogatas en patios y calles apartadas. Sin embargo, esta
fascinación «normal» por el fuego no es intensa y no da lugar a in-
cendios importantes, salvo por accidente.

La actividad incendiaria simple se caracteriza por la presencia
de un motivo, como una venganza o una pretensión económica y
puede observarse en individuos normales o en otros que tienen
trastornos del comportamiento o un trastorno antisocial de la per-
sonalidad.

Los pacientes con psicosis, que sufren por ejemplo esquizofrenia,
pueden provocar incendios por ideas delirantes o alucinaciones que
llevan una orden implícita.

En enfermos con retraso mental o demencia, la provocación de
incendios puede producirse de forma secundaria a una ausencia
de autocontrol, a la falta de previsión o sencillamente por accidente.

Existen unos pocos informes de casos que sugieren que la provo-
cación de incendios puede representar una manera de autoinducir
una forma particular de epilepsia refleja. Se supone en tal caso que la
visión de un fuego desencadena crisis parciales simples que se mani-
fiestan como una sensación de placer y los pacientes, deseosos de
vivir esta experiencia placentera, pueden provocar incendios para
conseguirla. Si existen antecedentes de crisis interrumpidas, debería
realizarse un EEG con y sin exposición al fuego.

TRATAMIENTO
No existen estudios controlados sobre el tratamiento de la piroma-
nía; en casos aislados la terapia conductual y la terapia cognitiva se
han mostrado eficaces.
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porcionan dinero para el juego. Ni la quiebra ni las posibles conse-
cuencias penales disuaden a estos pacientes.

Los ludópatas son a menudo demasiado confiados y muy activos.
Si no se traen entre manos alguna gran apuesta, tienden a mostrarse
aburridos e irritables. Las pérdidas pueden dejarles deprimidos, pero
tal estado da paso en general a la inquieta esperanza de que con la si-
guiente apuesta tendrán éxito.

Otros trastornos, como el alcoholismo, la depresión mayor y el
trastorno bipolar se presentan con una frecuencia mayor de la que
cabría esperar por simple coincidencia.

CURSO CLÍNICO
Se trata de un trastorno crónico que tiende a seguir un curso con al-
tibajos a lo largo de prolongados períodos. Entre aquellos pacientes
que son capaces de hacer un alto en su adicción al juego, son fre-
cuentes las recaídas.

COMPLICACIONES
Son frecuentes los casos de quiebra, divorcio e ingreso en prisión,
pues el paciente invierte en el juego sumas cada vez mayores de dine-
ro. El suicidio tampoco resulta raro entre estos pacientes.

ETIOLOGÍA
La ludopatía es un trastorno familiar. Entre los parientes de primer
grado de los pacientes, además de encontrar un aumento de la pre-
valencia de adicción al juego se observan también con mayor fre-
cuencia alcoholismo, depresión mayor y trastorno bipolar.

En la ludopatía parecen existir trastornos de la función dopami-
nérgica y serotoninérgica. Los niveles de dopamina en LCR descien-
den y la PET muestra una afinidad reducida o un menor número de
receptores postsinápticos para la dopamina en el interior del cuerpo
estriado. Respecto a la serotonina, aunque los niveles en LCR de su
metabolito 5-HIAA parecen normales, diversas pruebas farmacoló-
gicas sugieren la presencia de alteraciones. En concreto, la respuesta
de la prolactina a la clomipramina intravenosa a bajas dosis se ve
bloqueada, mientras que la respuesta frente a la administración in-
travenosa de mCPP es potenciada. Por otro lado, la infusión de
mCPP induce también una euforia anormal en los ludópatas. Dado
el conocido papel de la dopamina en las respuestas placenteras y el
de la serotonina en las reacciones impulsivas, estos hallazgos son to-
talmente acordes con las manifestaciones del trastorno.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El jugador «social» se diferencia del ludópata en que puede dejar de
jugar cuando pierde, y de hecho lo hace. A diferencia del jugador pa-
tológico, el jugador social normal puede establecer de antemano un
máximo permitido como pérdida y detenerse al alcanzar ese límite.

Los pacientes con trastorno antisocial de la personalidad juegan a
menudo en exceso y en ocasiones roban para seguir jugando. Sin
embargo, a diferencia de los ludópatas, estos pacientes controlan el
juego de una manera fría y calculada. Cuando las consecuencias em-
piezan a afectar a otras actividades, el sociópata, como el jugador
normal, puede apartarse del juego.

Los pacientes maníacos pueden apostar una fortuna a una veloci-
dad pasmosa. En este caso, sin embargo, el individuo juega sólo en el
contexto de un episodio maníaco y al remitir el mismo se siente asalta-
do por un remordimiento auténtico y no quiere volver sobre sus pasos.

Hace poco se ha puesto de manifiesto que la ludopatía compul-
siva puede registrarse en un porcentaje minoritario de pacientes
afectados por enfermedad de Parkinson cuando son tratados con
levodopa.

TRATAMIENTO
Tanto la terapia conductual con desensibilización imaginaria como
la terapia cognitivo-conductual han demostrado su eficacia. En
cuanto a los grupos de autoayuda, las asociaciones de ludópatas
anónimos pueden dar también excelentes resultados en aquellos in-
dividuos que siguen el programa y asisten regularmente a las reu-
niones.

Los ensayos doble ciego han demostrado la eficacia de la paroxe-
tina y la fluvoxamina; sin embargo, estos hallazgos no han podido
ratificarse ya que no ha sido posible reproducirlos. Con naltrexona,
en dosis de 150 a 200 mg, se han obtenido asimismo algunos resulta-
dos satisfactorios en ensayos doble ciego. Los estudios simple-ciego
sugieren la eficacia del litio o del valproato.

Si al mismo tiempo el paciente sufre alcoholismo o algún trastor-
no del estado de ánimo, será necesario tratar dichas afecciones.
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133 Tricotilomanía
(DSM-IV-TR #312.39)

Los individuos con tricotilomanía se ven asaltados de forma recurren-
te por el impulso de arrancarse pelo. Los intentos de resistir dicho
impulso causan al paciente ansiedad y una insoportable sensación
de tensión. La pérdida de pelo resultante tiende a ser parcheada y se
da con mayor frecuencia en el cuero cabelludo. No se ha establecido
la prevalencia de la tricotilomanía a lo largo de la vida del individuo,
pero es probable que no sea superior al 1%. En la población adulta el
trastorno es mucho más común entre las mujeres que entre los va-
rones.

INICIO
La tricotilomanía suele tener su inicio al final de la infancia o en los
primeros años de la adolescencia.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
El síntoma central de la tricotilomanía es el deseo irrefrenable de
arrancarse pelo. Casi siempre el paciente intenta resistir a este im-
pulso, pero enseguida cede ante la tensión creciente. Una vez que
se han rendido a ese fuerte impulso, la mayoría de los pacientes ex-
perimentan alivio; la subsiguiente acción de arrancarse pelo suele
llevarse a cabo de un modo deliberado y casi ritualizado. En oca-
siones, en especial cuando están solos y aburridos, los pacientes
pueden empezar a arrancarse pelo con muy poca sensación de ten-
sión, o incluso sin ella. La mayoría de ellos niega que esta acción
sea dolorosa; después, muchos se llevan a la boca el pelo arranca-
do, o incluso se lo comen. En muy pocas ocasiones se forman be-
zoares.

Muchos pacientes pierden cabello en el cuero cabelludo, mientras
que una significativa minoría también muestra pérdida de pelo en
las pestañas, las cejas, el vello púbico o axilar o la barba. La pérdida
de pelo puede registrarse en cualquier área del cuero cabelludo, si
bien es más corriente en la coronilla o en el occipucio.

La calvicie resultante suele tener forma de parches o manchas; las
calvas pueden estar delimitadas o bien ser irregulares y de contornos
poco marcados, siendo esta última circunstancia más frecuente. Se
dice que el cuero cabelludo parece «comido por las polillas».

La mayoría de los pacientes hacen lo que pueden para disimular
la pérdida de pelo. Cambian de peinado, usan habitualmente
gorras y pañuelos y pueden llegar a ponerse peluca. Por otro lado,
si se les pregunta por su calvicie, suelen negar que se arranquen el
cabello.

En la exploración clínica del paciente se observa una mezcla de
cabellos normales con otros cortos y partidos. El cuero cabelludo
subyacente no está inflamado y no existen cicatrices evidentes. Las
muestras para biopsia no revelan tampoco la existencia de inflama-
ción ni de tejido cicatricial; existen pelos en fase «catágena» de creci-
miento. A menudo se observa dilatación de los infundíbulos folicu-
lares y presencia de tapones de queratina.

En comparación con la población general, los pacientes con
tricotilomanía son más propensos a padecer depresión mayor o
un trastorno limítrofe de la personalidad. También pueden obser-
varse casos de crisis de pánico, trastornos de la alimentación, tras-
torno obsesivo-compulsivo y consumo abusivo de alcohol o alco-
holismo.

CURSO CLÍNICO

Los casos que comienzan en la infancia tienden a remitir de manera
espontánea en la adolescencia. Por el contrario, los inicios más tar-
díos suelen asociarse a un curso crónico, que puede responder a uno
de dos patrones: en el primero, la frecuencia con la que el individuo
se arranca pelo aumenta y disminuye a lo largo de meses, sin una ver-
dadera remisión; en el otro patrón, los episodios de intensidad varia-
ble están separados por largos intervalos de remisión del trastorno.

COMPLICACIONES
En la tricotilomanía, casi todos los afectados experimentan un senti-
miento de vergüenza; se producen humillaciones y casos de depre-
sión y algunos pacientes llegan a renunciar a trabajos y a relaciones
por esta circunstancia.

ETIOLOGÍA
Entre los familiares de primer grado de los afectados se registra, des-
de el punto de vista estadístico, un modesto aunque significativo
aumento de la frecuencia de tricotilomanía. Se observan asimismo
mayores porcentajes de depresión, trastorno obsesivo-compulsivo y
trastornos de drogadicción. En un estudio de resonancia magnética
se observó una reducción del tamaño del putamen izquierdo, pero
dicho hallazgo no ha podido reproducirse. Los estudios de SPECT
han mostrado también diversos cambios, pero hasta el momento no
ha podido describirse un patrón característico.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El arrancamiento de pelo en sí mismo no indica un diagnóstico de
tricotilomanía. La mayoría de los niños y adolescentes juegan a veces
con sus cabellos y pueden incluso arrancarse algunos. Sin embargo,
en este caso el arrancamiento de pelo es limitado; el impulso, en caso
de existir, puede contenerse y la pérdida de pelo es ligera y no da lu-
gar a calvicie en forma de parches.

Los pacientes con retraso mental pueden arrancarse tanto cabello
como para dar lugar a áreas de calvicie. Sin embargo, a diferencia de
los pacientes con tricotilomanía, los individuos con retraso mental
hacen escasos o ningún intento por reprimirse y no sienten vergüen-
za ni humillación por su comportamiento.

A simple vista, la tricotilomanía puede parecer similar a un tras-
torno obsesivo-compulsivo; de hecho algunos pacientes pueden ha-
blar de una «compulsión» que les lleva a arrancarse el pelo. Sin em-
bargo, en el trastorno obsesivo-compulsivo estos fuertes impulsos
están al servicio de algún otro objetivo y no son el fin en sí mismos.
El paciente que siente el impulso compulsivo de revisar repetidas ve-
ces que la puerta esté cerrada lo hace no por el simple hecho de tocar
la puerta, sino más bien para calmar el miedo a que haya quedado
abierta. Por el contrario, el deseo urgente del paciente con tricotilo-
manía de arrancarse pelo no es más que eso y no tiene ningún otro
propósito.

Los pacientes con esquizofrenia pueden arrancarse de raíz gran
cantidad de pelo; sin embargo, esta acción suele deberse a una idea
delirante, por ejemplo, cuando piensan que su pelo está envenenado
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o es radiactivo. También pueden hacerlo por una alucinación, una
voz que amenaza al paciente con la tortura si no se arranca el cabello.

Existen diversas enfermedades que pueden causar una pérdida de
pelo sin explicación aparente. Se observa así una pérdida parcheada
en la tiña del cuero cabelludo, en el lupus eritematoso sistémico, en la
sífilis secundaria y en la alopecia areata. Estos trastornos se diferen-
cian de la tricotilomanía por la ausencia de pelos normales, aunque
partidos, en las áreas afectadas, así como por la presencia de inflama-
ción en la exploración clínica o en las muestras de biopsia. Otros tras-
tornos o enfermedades asociados a la pérdida de pelo y que se men-
cionan a menudo en el diagnóstico diferencial son el hipotiroidismo,
la alopecia total, la intoxicación por vitamina A, el tratamiento cróni-
co con litio o valproato y el envenenamiento por talio; no obstante,
en todos estos casos la pérdida es generalizada, a diferencia de la pér-
dida areata de pelo que se observa en la tricotilomanía.

TRATAMIENTO
La clomipramina, en dosis de 150 a 200 mg, es ligeramente más efi-
caz que el placebo; la fluoxetina, en cambio, no lo es. La terapia con-
ductual cognitiva con inversión del hábito resulta también bastante
eficaz y da mejores resultados que el tratamiento con clomipramina.
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Las personas afectadas por trastorno paranoide de la personalidad pre-
sentan como rasgos característicos la desconfianza, la actitud defensiva,
la rapidez a la hora de sentirse ofendidas y la observación de una mala
intención en todo lo que los demás hacen, con propensión a albergar
resentimientos profundos y duraderos. Algunos pacientes pueden en-
cerrarse en sí mismos creando una especie de «fortaleza» en la que se
protegen, mientras que otros adoptan un comportamiento manifiesta-
mente enfrentado a lo que ellos consideran como fuente del mal. Mu-
chos llevan una vida tranquila, aunque tensa, y apenas tienen relación
con sus vecinos, que a veces intuyen el peligro que puede haber en ellos.

Es difícil obtener datos precisos sobre la prevalencia de este tipo
de trastorno; puede registrarse en un margen entre el 0,5 y el 2% de
la población y parece ser más habitual en varones que en mujeres.

INICIO
La integración de los rasgos paranoides se produce en la adolescencia.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Para los que están afectados por este trastorno, las demás personas en
su mayoría tienen malas intenciones o son hostiles; mantener una ac-
titud de sospecha y vigilancia no sólo les parece natural, sino pruden-
te. Estas personas observan con desconfianza a quienes les rodean,
tienden a ver actitudes insultantes donde no las hay y son propensos
a sentirse ofendidos sin razón para ello. Una felicitación que no sea lo
bastante respetuosa se convierte en una agresión; un transeúnte que
sale de la acera y pisa accidentalmente el césped frente a la casa del pa-
ciente está poniendo a prueba su tolerancia y su paciencia.

Las relaciones con los vecinos y los compañeros de trabajo suelen
ser tensas y frágiles. A ojos de los demás, estas personas creen que
todo lo que sucede va dirigido contra ellas. Siempre cuestionan las
motivaciones y las intenciones y son propensas a sentirse traiciona-
das. Se suscitan motivos de rencor y los afectados pueden esperar
hasta encontrar una forma de vengarse. Pueden mantener actitudes
de pleito o enfrentamiento con la más rigurosa tenacidad.

Las relaciones de intimidad y cooperación son casi imposibles
de establecer para estas personas, porque para ellas cualquier tipo de
vínculo parece ser de dominación o sumisión. Se trata de individuos
muy preocupados por el rango y la autoridad y, cuanto más cercana
es su relación con alguna persona, más necesario es para ellos adop-
tar una posición de predominio. Estos pacientes sólo se sienten rela-
jados ante quienes se muestran claramente sumisos, aunque incluso
estas relaciones no llegan a ser duraderas, puesto que los pacientes
pronto tienden a despreciar la debilidad y rechazan los vínculos con
ese tipo de personas carentes de voluntad.

En ocasiones, los afectados por este trastorno establecen una es-
pecie de tregua con las personas que les rodean. Cuando así sucede,

de cara al mundo exterior pueden parecer fríos y sin humor. Cuando
están solos suelen, por otra parte, mostrarse interesados por las má-
quinas, los ordenadores y las cuestiones complejas en general. Pue-
den asimismo sentir un gran orgullo por su independencia y su au-
tosuficiencia y mirar con desdén a las personalidades débiles que
aceptan depender de otros.

Estas situaciones de tregua, por lo demás ciertamente complejas, a
veces no se mantienen. En situaciones de estrés los afectados pueden
pasar de tener simples ideas de referencia a desarrollar ideas delirantes
de persecución. Lo que perciben como insultos y agresiones llega en-
tonces a ser insoportable y pueden producirse episodios de violencia.

CURSO CLÍNICO
Los trastornos paranoides de la personalidad constituyen una enfer-
medad crónica, que dura toda la vida del paciente.

COMPLICACIONES
Estas personas no suelen tener éxito en cualquier ocupación que re-
quiera contacto personal. Asimismo raras veces tienen amigos o ma-
trimonios satisfactorios.

No obstante, es interesante señalar que la naturaleza de inadapta-
ción de los rasgos paranoides puede encajar en determinadas situa-
ciones, por ejemplo, en la guerra de guerrillas.

ETIOLOGÍA
El trastorno de la personalidad paranoide tiene una incidencia supe-
rior a la habitual entre los parientes de primer grado de los enfermos
de esquizofrenia y se sospecha que esta alteración de la personalidad
constituye una «forma frustrada» de esquizofrenia paranoide.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El subtipo persecutorio del trastorno delirante puede asemejarse al
trastorno paranoide de la personalidad. Sin embargo, en el primero
las ideas delirantes son crónicas, mientras que en el segundo son
transitorias o pueden no producirse en absoluto. Además, los pa-
cientes con trastorno delirante no tienden a mostrar la constante vi-
gilancia y la manifiesta desconfianza que exhiben los afectados por
trastorno paranoide de la personalidad.

La esquizofrenia paranoide puede parecerse en aspectos superfi-
ciales a este trastorno, aunque en la esquizofrenia se observan no
sólo ideas delirantes o alucinaciones crónicas sino también un ma-
yor o menor grado de incoherencia o discurso ilógico, características
que no se aprecian en el trastorno de la personalidad paranoide. Se
ha de tener en cuenta, no obstante, que en ciertos casos los rasgos de
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la personalidad paranoide pueden ser en buena medida prodrómi-
cos de la esquizofrenia, por lo que es recomendable un seguimiento
diagnóstico a largo plazo.

Además, tanto en la paranoia como en la esquizofrenia paranoide
el inicio tiende a producirse en la edad adulta, mientras que el tras-
torno paranoide de la personalidad comienza a manifestarse en la
adolescencia. La paranoia alcohólica se distingue por su inicio a una
edad más avanzada, el alcoholismo asociado y el carácter crónico de
los fenómenos delirantes.

En el trastorno limítrofe de la personalidad se pueden observar
desconfianza profunda y cólera; sin embargo, en una inspección más
detallada, las personas que padecen esta alteración desean desespera-
damente establecer relaciones, en contraste con lo que sucede en el
trastorno paranoide de la personalidad.

TRATAMIENTO
Las personas que padecen este trastorno rara vez solicitan trata-
miento por sí mismas. No aprecian nada anormal en su compor-
tamiento e interpretarían cualquier sugerencia en tal sentido como
un insulto o como parte de una conspiración para su descrédito. Un
trato cortés, convenientemente estudiado, por parte del especialista
puede facilitar en cierta medida el abordaje de este tipo de pacientes.

Los antipsicóticos en dosis bajas pueden resultar útiles, aunque es
esencial evitar los posibles efectos secundarios, ya que los pacientes
con trastorno paranoide de la personalidad raras veces los toleran. Si
el enfermo responde al haloperidol o a la risperidona, se debe consi-
derar la utilización de estos fármacos en preparaciones de adminis-
tración intramuscular de larga duración.
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El trastorno paranoide de la personalidad se diferencia por la
existencia manifiesta de sentimientos de sospecha y desconfianza.

El trastorno evitativo de la personalidad, al igual que el esquizoi-
de, se caracteriza por el aislamiento social. En el primero, sin em-
bargo, los individuos desean desesperadamente el establecimiento
de relaciones, mientras que los pacientes esquizoides prefieren la
soledad.

Con la excepción de su subtipo simple, la esquizofrenia se distin-
gue por la presencia crónica de alucinaciones e ideas delirantes o
por la pérdida de las asociaciones. El subtipo simple se caracteriza por
su curso clínico con empeoramiento gradual, lo que contrasta con el
curso estable del trastorno esquizoide de la personalidad.

TRATAMIENTO
Los individuos que presentan este trastorno no suelen adaptarse a
las terapias de grupo o individuales, que implican interpretación o
intercambio emocional. Sin embargo, dentro de un contexto de rela-
ción tranquila entre médico y paciente, pueden responder adecuada-

mente a las sugerencias formuladas con amabilidad sobre trabajo o
interrelaciones sociales limitadas.

Los antipsicóticos de primera generación no resultan de utilidad
y no se dispone de información fiable sobre las posibilidades de los
de segunda generación.
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subtipo los síntomas psicóticos son a veces transitorios y de alcance
mínimo. El progresivo deterioro de las funciones que se registra en la
esquizofrenia simple se distingue en último término del nivel de
funcionamiento más estable que se observa en el trastorno esquizo-
típico.

Como se indica en el capítulo dedicado a esa afección, algunas
mujeres con síndrome de X frágil pueden presentar rasgos esquizo-
típicos.

Por su parte, el trastorno esquizoide de la personalidad se diferen-
cia por la ausencia de creencias singulares, razonamiento mágico, etc.

Los afectados de trastorno limítrofe de la personalidad , como los
que padecen trastorno esquizotípico, pueden presentar rasgos psicó-
ticos en situaciones de gran tensión. No obstante, a diferencia de los
pacientes esquizotípicos, los que padecen trastorno limítrofe son
más afectivos y presentan episodios de cólera, relaciones tormento-
sas e impulsividad.

TRATAMIENTO
En el contexto de una relación psicoterapéutica de apoyo que se
mantenga a largo plazo, los pacientes deben ser orientados, siempre
diplomáticamente, hacia actividades que requieran poco contacto
personal y escasos razonamiento abstracto e iniciativa individual.
Cuando el paciente intente una relación sentimental, es conveniente
ponerse en contacto con su pareja para ayudar a corregir las inevita-
bles percepciones distorsionadas que el afectado desarrollará en tor-
no a esa relación.

En los casos más graves, la asistencia a un hospital de día permiti-
rá que el paciente continúe llevando una vida independiente.

Algunos de los síntomas pueden mejorar con dosis bajas de an-
tipsicóticos de primera o segunda generación.
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La expresión de la sociopatía se ve influida por la edad, y los ante-
cedentes de la infancia de los sociópatas adultos presentan algunos
rasgos característicos. En ella se encuentra que los afectados solían
participar de niños en peleas, a veces con armas. En general, adquirían
cierta «reputación» en su barrio y los demás niños se cuidaban de te-
ner tratos con ellos. En el comportamiento infantil de quienes pade-
cen este trastorno es común la intimidación y la crueldad hacia los ni-
ños de menor edad y el trato cruel, a veces salvaje, a los animales. Tam-
bién es usual el inicio precoz de la actividad sexual, voluntaria o no.

En general, los niños y niñas antisociales se muestran brutales e
indisciplinados; los castigos tienen escaso efecto sobre ellos y el com-
portamiento benevolente tampoco les afecta. Suelen rechazar todo
intento de imposición de las normas establecidas. En su mayor parte
no asisten a clase con regularidad, por lo que un rendimiento acadé-
mico satisfactorio es un factor muy a tener en cuenta para descartar
este diagnóstico. Estos niños recurren con frecuencia al robo y la ex-
torsión y a veces destruyen los objetos por el mero placer de hacerlo.
Son habituales también las prácticas relacionadas con la piromanía.
Las mentiras recurrentes para eludir un castigo o para obtener un
determinado objetivo son asimismo muy frecuentes.

CURSO CLÍNICO
Aunque las tendencias y actitudes sociopáticas son crónicas y se pro-
longan durante toda la vida de la persona, la frecuencia de las acciones
realmente relacionadas con la sociopatía varía a lo largo del tiempo.
Máxima durante la adolescencia, dicha frecuencia va disminuyendo, de
modo que la mayor parte de los afectados parece haberse «agotado» en
torno a los 45 años. Pasada esta edad, los comportamientos antisociales
resultan poco frecuentes. En algunos casos los afectados se convierten
en entretenidos narradores de sus antiguas «hazañas», aunque muchos
desarrollan preocupaciones de carácter hipocondríaco por molestias y
dolores que en realidad son de alcance menor.

COMPLICACIONES
El ingreso en prisión de los afectados por este tipo de trastornos es
frecuente y los casos de muertes violentas son también más habitua-
les que entre la población en general. La promiscuidad y el consumo
de drogas por vía intravenosa pueden ser causa de SIDA y de otras
enfermedades infecciosas.

ETIOLOGÍA
El trastorno antisocial de la personalidad es más común entre los fa-
miliares de primer grado de las personas afectadas que en los contro-
les, y los estudios de adopción han puesto de manifiesto un significa-
tivo componente genético en su desarrollo. Aunque está claro que la
herencia es relevante, no está tan claro cuáles son los rasgos que se he-
redan. No obstante, en este sentido resulta interesante que los niveles
en LCR de 5-HIAA en recién nacidos de familias con antecedentes de
trastorno antisocial de la personalidad son más bajos que los registra-
dos en recién nacidos control. También hay datos que apoyan la idea
de que el trastorno por déficit de atención con hiperactividad predis-
pone al desarrollo de sociopatía.

Es posible que, según se diagnostica en la actualidad, la sociopatía
represente de hecho diversos trastornos de etiología diferente. Por
ejemplo, ciertas personas pueden haber heredado una incapacidad
para establecer empatía con los demás. Hay otros casos en que las per-
sonas son incapaces de aprender de la propia experiencia o de manejar
los mecanismos de castigo y recompensa, tal vez debido a una hipe-
ractividad extrema. Por último, puede darse también el caso de niños
normales a nivel genético que no son debidamente disciplinados en la
infancia temprana o que incluso son incitados, de forma sutil o no, a
adoptar comportamientos prohibidos para el resto de la sociedad.

arrestados, los sociópatas no suelen admitir su culpa, que atribuyen
casi siempre a los demás: a la policía, los jueces, los familiares o a la so-
ciedad en general. En su mayor parte no reconocen que quienes alcan-
zan el éxito en la vida lo hacen sobre todo porque se atienen al cumpli-
miento de las normas sociales. Por el contrario, los sociópatas ven a
quienes tienen éxito como delincuentes más avispados, lo suficiente-
mente listos como para «salirse con la suya».

Aunque tienen deficiencias en lo que a moralidad se refiere, los so-
ciópatas pueden presentar un elevado desarrollo de otras capacidades.
A veces muestran de hecho un refinado gusto y una notable capacidad
de valoración para la comida, la música, la literatura o las artes. Sus
sentimientos, en lo que respecta a ellos mismos, pueden ser complejos
y con un alto grado de elaboración; los afectados por este trastorno
pueden ser, en fin, muy inteligentes. Estos sociópatas con talento son
expertos en «engañar» a quienes les rodean; pueden mostrarse afectuo-
sos, encantadores y con gran atractivo personal. En la medida en que
consiguen lo que desean, parecen inmunes a la depresión o a la ansie-
dad. De hecho algunos políticos de éxito han sufrido este trastorno.

No obstante, en la práctica la mayoría de los sociópatas, al igual
que el resto de la población, sólo presentan una parte de este tipo de
dones o talentos. Así, al verse limitados en su capacidad para engañar
a los demás, se muestran más «embaucadores» que astutos y más ma-
nipuladores que hábiles diplomáticos. Incapaces de desarrollar planes
maquiavélicos, entran continuamente en conflicto con la sociedad,
violan las leyes y no cumplen con sus responsabilidades cotidianas.

Para ellos mentir o decir la verdad es una cuestión de conveniencia.
Si decir una falsedad puede resultar útil, lo harán. Este aspecto puede
evolucionar hasta el extremo de utilizar alias o mentir en casi cualquier
situación. Asimismo la fidelidad, sea en una relación de pareja o en
cualquier otra, es también cuestión de oportunidad. Si su pareja ya no
le satisface o comete el error de plantear excesivas demandas, el soció-
pata puede simplemente acabar la relación y buscar otra. Los matrimo-
nios no suelen durar más de un año. Si los niños suponen una carga, no
hay problema en desatenderlos o abandonarlos. El dinero que debería
destinarse a alimentos, prendas de vestir o a la vivienda se destina a
fuentes de placer más inmediatas como el juego, el alcohol o las drogas.

Las obligaciones económicas son desatendidas tan pronto como
interfieren en el estilo de vida del afectado por este trastorno. Las
facturas y las deudas quedan sin abonar y el pago de la pensión de
manutención en caso de separación se retrasa o no se realiza.

La práctica habitual de mantener un trabajo y un domicilio fijos es
demasiado limitante para los sociópatas. Por ello es normal que los
afectados sencillamente no acudan al trabajo y pasan de un empleo a
otro o son despedidos por insubordinación. Pueden pasar meses sin
trabajo sin mostrar preocupación. Los traslados y las mudanzas son
frecuentes para ellos. Algunos sociópatas cambian continuamente de
lugar de residencia, sin echar raíces en ninguna parte y el «nomadis-
mo» puede llegar a convertirse para ellos en una forma de vida.

Es común que tengan un comportamiento temerario, violento y
con frecuencia cruel. Quienes se inmiscuyen son atacados y las peleas
resultan habituales. Si algo que el sociópata desea está en posesión de
otro, en ocasiones recurre al robo, el fraude o la malversación. La
mayor parte de los afectados por este trastorno han sido arrestados
muchas veces. Es frecuente que golpeen a sus hijos y sus parejas y
pueden llegar al asesinato. También son habituales consumidores de
alcohol, cocaína, estimulantes, opiáceos y otras sustancias estupefa-
cientes y, cuando esto sucede, cualquier limitación o signo de control
puede desaparecer. Asimismo es común la promiscuidad sexual. De
hecho, algunos sociópatas alardean del gran número de relaciones
sexuales que han mantenido. Cuando el trastorno afecta a mujeres,
éstas prescinden en ocasiones del uso de anticonceptivos, por lo que
es habitual entre ellas un elevado número de embarazos. También
son usuales las amenazas de suicidio. Aunque éste puede llegar a
producirse, en general los sociópatas no suelen cumplir las amena-
zas, que se desvanecen tan pronto como se satisfacen sus demandas.
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con el comienzo en la infancia propio de la sociopatía. Si la droga-
dicción empezó en fases más tempranas o si no se dispone de una
historia clínica fiable de las primeras etapas de la vida del paciente, el
diagnóstico no puede precisarse hasta que pasa un período prolon-
gado de abstinencia. Si el comportamiento antisocial desaparece con
la abstinencia, la sociopatía puede descartarse casi con toda certeza.
Cuando, por contra, el comportamiento y las actitudes antisociales
persisten durante el período de sobriedad del paciente, puede esta-
blecerse cualquiera de ambos diagnósticos.

TRATAMIENTO
En general, los sociópatas se someten a tratamiento sólo para eludir
las consecuencias de su comportamiento o por orden de un tribunal.
Cuando una de ambas situaciones cesa, la gran mayoría de los afec-
tados abandona el tratamiento.

No existen datos que permitan certificar la eficacia a largo plazo
de la psicoterapia individual o familiar o de la terapia conductual en
el trastorno antisocial de la personalidad. Ciertos indicios ponen de
manifiesto que las estancias prolongadas en centros residenciales
de tratamiento bien organizados, estrictos y con una estructuración
rígida pueden resultar de ayuda. En los casos de sociópatas alcohóli-
cos, recurrir a Alcohólicos Anónimos no sólo puede ayudar en el tra-
tamiento del alcoholismo, sino que también es posible que cause una
remisión parcial del comportamiento sociopático.

En los casos en que la impulsividad es destacada, puede recurrir-
se a la administración de litio o carbamazepina. Aunque el litio no
altera la estructura básica de la personalidad, su uso, que reduce la
intensidad de los impulsos, puede dar paso a una disminución en
la frecuencia de los actos antisociales. Sin embargo, en los sociópatas
de «sangre fría» o de tipo depredador estas medicaciones no resultan
eficaces.

Se ha generado cierto debate en torno a cómo deben ser tratados
los sociópatas que también presentan síntomas residuales de hiper-
actividad infantil. Algunos especialistas recomiendan la administra-
ción de metilfenidato; no obstante, el riesgo de adicción a este fár-
maco entre los afectados por trastorno antisocial es tan elevado que
recurrir al bupropión o al litio parece una alternativa más prudente.

A pesar de estas posibilidades, por desgracia la sociopatía es un
trastorno que se muestra resistente a la mayor parte de los trata-
mientos disponibles en la actualidad. En los casos que impliquen pe-
ligro, la privación de libertad hasta que el trastorno «se agote» pare-
ce la única alternativa segura.
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DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

La existencia de un historial delictivo, más o menos amplio, no impli-
ca por sí misma un diagnóstico de trastorno antisocial de la persona-
lidad. En los comportamientos criminales simples a veces se observa
que su inicio es muy posterior a la pubertad o bien que la conducta
antisocial no se hace extensiva a todas las facetas de la vida de la per-
sona, a diferencia de lo que sucede en la sociopatía. En ésta, el egoís-
mo y el recurso a mecanismos de explotación se hacen patentes en
las relaciones con la familia, los amigos y la sociedad en general. Por
el contrario, las personas con un comportamiento criminal simple
pueden mantener relaciones normales o de hecho muy afectuosas
con sus hijos o sus familiares.

Un adolescente que exhiba una actitud rebelde simple, propia
de su edad, se diferencia de un adolescente sociópata por el hecho de
que aquél experimenta sentimientos de remordimiento y culpa.
Aunque su moralidad puede entrar en conflicto con la de sus pa-
dres, puede ser acorde con la de otros adultos socialmente respon-
sables.

Por convención, el diagnóstico de trastorno antisocial de la per-
sonalidad no se aplica a personas de menos de 18 años, aunque pre-
senten signos y síntomas como los descritos con anterioridad. En es-
tos casos se ha de optar por un diagnóstico de trastorno disocial, ya
que en algunos adolescentes los signos y síntomas remiten antes de
alcanzar la edad adulta.

Los afectados por un trastorno narcisista de la personalidad se
sirven de mecanismos de explotación y manipulación aunque, en
contraste con lo que sucede en el trastorno antisocial, su propósito
es satisfacer su vanidad y su sobrevaloración del ego, y no simple-
mente obtener un beneficio, por ejemplo de carácter económico. De
hecho, el narcisista puede sentir un profundo respeto por la ley y las
costumbres y sentirse incluso orgulloso de seguirlas.

Los pacientes con trastorno limítrofe de la personalidad se mues-
tran a menudo impulsivos e, impelidos por esos impulsos, pueden
llegar a cometer acciones antisociales. Sin embargo, a diferencia de
los sociópatas, se sienten afectados y padecen conscientemente por
las consecuencias de sus actos.

Algunos pacientes con retraso mental tienen antecedentes de
comportamiento antisocial desde la infancia; sin embargo, en este
caso los afectados carecen simplemente de la capacidad cognitiva ne-
cesaria para valorar las reglas y las consecuencias de su violación. En
cambio, el sociópata reconoce dichas reglas y opta por no seguirlas.

Los enfermos que sufren esquizofrenia de inicio precoz pueden
cometer numerosas acciones antisociales, si bien en este caso existen
evidencias de que estos actos obedecen a alucinaciones o ideas deli-
rantes. También los pacientes que padecen episodios maníacos, en
especial los de tipo irritable, destacan por su comportamiento anti-
social, aunque en este caso se trata de actos de tipo episódico, cir-
cunscritos al desarrollo de dichos episodios.

Los afectados por cambios de personalidad, como se indica en el
capítulo correspondiente, o por demencia pueden también mante-
ner un comportamiento antisocial manifiesto y continuado. No obs-
tante, en casi todos estos casos la historia de la etapa premórbida
muestra una estructura de la personalidad no sociopática. Otras in-
dicaciones útiles para la diferenciación del diagnóstico son los ata-
ques explosivos episódicos que se observan en los trastornos secun-
darios de personalidad y el déficit intelectual generalizado que
acompaña a la desinhibición propia de la demencia.

Por otra parte, la diferenciación del alcoholismo y las adicciones a
la cocaína, los estimulantes y los opiáceos de los trastornos sociopá-
ticos puede resultar muy difícil. Las mentiras, la manipulación y la
comisión de delitos para asegurar el suministro continuado de alco-
hol o de drogas es muy habitual. Cuando el consumo de estas sus-
tancias se inicia en fases relativamente avanzadas de la vida, el corres-
pondiente inicio de la conducta antisocial en estas edades contrasta
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Se ha dicho con acierto que los pacientes afectados por un trastorno
limítrofe de la personalidad se encuentran «establemente inesta-
bles». Sus actitudes y sentimientos, tanto en relación con ellos mis-
mos como con los demás, están sujetos a cambios drásticos y a veces
violentos. Sus relaciones con los demás suelen ser intensas y en gene-
ral tormentosas. La más completa dependencia puede alternarse con
ataques de rechazo. La historia clínica de estos pacientes con fre-
cuencia pone de manifiesto una vida llena de tumultos y caos.

La prevalencia a lo largo de la vida del trastorno limítrofe de la
personalidad se sitúa en torno al 2% y la alteración es bastante más
habitual en mujeres que en varones.

INICIO
Con frecuencia los síntomas se hacen patentes a partir de los prime-
ros años de la adolescencia. Al final de ella el patrón de inestabilidad
suele hallarse ya establecido.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Estos pacientes experimentan una insidiosa sensación de soledad y va-
cío. No confían en sentirse bien. Su estado de ánimo puede venirse aba-
jo de manera impredecible para caer en la desesperación, o bien pue-
den aparecer repentinos ataques de irritabilidad. Los pacientes se sien-
ten desesperados por que los demás les presten cierta sensación de
orden y bienestar y tienen miedo al abandono, probablemente más que
a cualquier otra cosa. No soportan estar solos. La perspectiva de un fin
de semana sin compañía puede ser terrible para ellos. Sin embargo, al
mismo tiempo sienten miedo de ser absorbidos por los demás. Al care-
cer de un sentido estable de sí mismos temen, de manera literal, aban-
donarse a los otros, como si al unirse a alguien fueran a perder sus pro-
pios límites y a disolverse en esa persona con la que desean estar.

Estos pacientes tienden a experimentar unos sentimientos muy
fuertes hacia los demás. A su vez y como es de esperar, tienden a espe-
rar reacciones comparables de los otros. Suelen considerar a los demás
como totalmente buenos o malos. Algunas personas pueden ser ideali-
zadas o incluso convertirse en objeto de adoración, ya que los pacientes
las consideran como fuente de consuelo, bienestar y salvación. El pa-
ciente ve la relación como algo esencial para su existencia. Con fre-
cuencia el afectado depende de la otra persona y se muestra celoso ante
cualquier amenaza que perciba para esa relación. Los pacientes pueden
soñar con una relación primitiva, ideal y exclusiva. No obstante, si se
sienten rechazados o abandonados, esta adoración puede convertirse
en un sentimiento de rabia vehemente. De repente, la otra persona es
denigrada y devaluada, y se considera como un impostor, alguien falso
e insustancial. A veces los acontecimientos se precipitan y el afectado
puede vengarse por haber sido burlado de forma tan inmisericorde.

Cabe prever que estos pacientes no disfruten de relaciones estables.
Los demás soportan difícilmente los intensos e impredecibles cambios
respecto a ellos. La idealización y la adoración pueden convertirse en
sensaciones tentadoras y atractivas para algunos, pero el exceso de de-
manda emocional hace que en ocasiones la otra persona quiera atenuar
la relación. Esa atenuación puede ser interpretada por el paciente como
un abandono, real o potencial, y en ese caso la otra persona puede ser
objeto de continuos abusos. En último término, la relación no resiste
estos extremos, con lo que el afectado queda de nuevo solo.

Cuando esto sucede, los pacientes no son capaces de «llenar el va-
cío» y adoptan con frecuencia una actitud amargada, cínica y sarcásti-
ca. En algunos casos se puede abandonar todo intento de establecer re-
laciones, creándose una estructura de completa autosuficiencia. Es
inevitable no obstante que tal planteamiento resulte en definitiva muy
frágil y sólo pueda mantenerse a costa de un gran esfuerzo. Es intere-
sante destacar que muchos de estos pacientes establecen fuertes víncu-
los con «objetos de transición», por ejemplo ositos de peluche, que
pueden acompañar al paciente incluso cuando éste es hospitalizado.

Cuando se sienten desesperadas, estas personas pueden llegar a
actitudes extremas para llenar el vacío. Se recurre a menudo al con-
sumo de sustancias estimulantes que pueden producir intoxicación,
entre las que el alcohol es la preferida. La promiscuidad sexual es
también usual y los afectados pueden recurrir a la excitación que su-
pone el comportamiento temerario. Por eso algunos pacientes parti-
cipan en carreras de coches ilegales, en peleas con armas blancas o en
actividades peores, para buscar el olvido.

A veces la idea del suicidio se convierte en recurrente. En estados
de desesperación el deseo de morir puede ser un elemento de alivio.
Y, en situaciones de relativa calma, puede contemplarse como una
alternativa muy racional. En cualquier caso, los comportamientos
suicidas son frecuentes y a veces pueden aparecer como intentos de
manipulación por parte de los pacientes. Así, los cortes en muñecas y
antebrazos pueden ser muy numerosos y formar un conjunto de ci-
catrices. Son frecuentes los episodios de sobredosis, por lo general
no graves. En ocasiones, sin embargo, los intentos de suicidio son
reales: los casos de suicidio con arma de fuego, por ahorcamiento o
por sobredosis no son inusuales.

En ocasiones los pacientes se automutilan, sin intención de suici-
darse. Cuando se les preguntan las razones por las que se han produci-
do cortes o heridas, pueden tener dificultad para explicarlas. Algunos
lo hacen para atenuar las tensiones, mientras que otros se dañan para
experimentar una sensación que les haga sentir que aún están vivos.

Algunos pacientes presentan síntomas psicóticos. Pueden escu-
char voces, que en general les critican, y también pueden tener ideas
de referencia acompañadas en ocasiones de actitudes preventivas. Es
posible que exista un interés por las ciencias ocultas o las supersti-
ciones, y algunos enfermos se implican intensamente en estas creen-
cias. A veces los síntomas psicóticos son breves y transitorios; sin
embargo, en ocasiones persisten con altibajos, pudiendo durar se-
manas o incluso períodos más largos. Con frecuencia estos síntomas
se desencadenan por situaciones de tensión extrema y son típicos
ante el miedo al abandono o ante el propio abandono en sí.

Los pacientes con trastorno limítrofe de la personalidad presen-
tan a menudo otras alteraciones. El consumo excesivo de alcohol y el
alcoholismo no son infrecuentes y lo mismo sucede con la distimia,
la depresión mayor y el trastorno bipolar. También pueden produ-
cirse ataques de pánico. Cabe la posibilidad de que se desarrolle bu-
limia nerviosa y, cuando ello sucede, a menudo se registran también
signos de cleptomanía.

CURSO CLÍNICO
Aunque se trata de un trastorno de carácter crónico, la mayoría de
los pacientes experimentan una disminución de la intensidad de los
síntomas, en especial de la impulsividad, al llegar a la madurez.
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traño propio de los esquizofrénicos y que no está presente en el tras-
torno limítrofe, aun cuando existan síntomas psicóticos.

En adolescentes, la frontera entre la tumultuosidad y la rebeldía
«normales» en ese período y un incipiente trastorno limítrofe queda
a veces poco clara. No obstante, los adolescentes en su mayoría, con
independencia de qué nivel de agitación desplieguen, no experimen-
tan la pertinaz sensación de soledad y vacío propia de este trastorno
y continúan estableciendo relaciones de amistad.

TRATAMIENTO
El tratamiento de los afectados constituye uno de los más complejos
desafíos para un psiquiatra. Incluso en manos del especialista más ex-
perimentado, el proceso evoluciona con lentitud y vacilaciones. La de-
mora en el avance del tratamiento suele ser la norma y los pacientes
muestran con frecuencia comportamientos muy exigentes, de cólera
o con tendencias suicidas. Cuando también se presenta un cuadro de
consumo de drogas o de alcoholismo, es esencial centrarse en su trata-
miento, ya que de otro modo no es de esperar ningún progreso.

La mayor parte de los pacientes son tratados mediante psicotera-
pia individual y en general con terapia de grupo en paralelo. Estu-
dios recientes indican que una particular forma de psicoterapia, la
llamada terapia conductual dialéctica, da lugar a una reducción de
la frecuencia de los comportamientos suicidas y de automutilación.

Es necesario definir la estructura y fijar los límites del marco de
actuación, ya que de otro modo resultará inevitable el deterioro del
estado del paciente. La hora y la duración de las sesiones deben ser
estrictamente respetadas y durante las mismas es necesario aportar
niveles de orientación y apoyo superiores a la media. Con frecuencia
hay que limitar de forma radical las llamadas telefónicas y además
los honorarios han de ser cobrados de manera escrupulosa.

Los períodos de hospitalización, que a menudo se establecen des-
pués de que se produzcan ideas o comportamientos suicidas, deben
ser lo más breves que sea posible y se han de desarrollar sobre una
base de estricta estructuración. El enfoque se ha de centrar en cues-
tiones sobre todo prácticas y no en los aspectos más profundos de la
vida emocional del paciente. Por su parte, la hospitalización parcial
con el empleo de técnicas de psicoterapia de orientación psicoanalí-
tica parece dar lugar a mejoras duraderas en el estado del paciente.

La tendencia de los enfermos con trastorno limítrofe de la persona-
lidad a considerar a los demás como totalmente buenos o malos, en
virtud de su efecto sobre cualquier relación que se entable, a veces hace
que las personas implicadas en el cuidado del paciente se vean separa-
das en dos campos. No es infrecuente que el paciente divida al personal
clínico entre quienes le son favorables y son capaces de dar «un paso
más» para tratarlo con afecto y los que lo consideran una persona ma-
nipuladora y exigente y recomiendan su alta terapéutica inmediata.
A veces estos dos campos entran en situación de conflicto. De hecho,
cuando se produce alguna situación de enfrentamiento entre el perso-
nal del hospital, no es infrecuente que se desencadene a raíz del ingreso
de un determinado paciente con trastorno limítrofe de la personalidad.

La medicación desempeña un papel secundario en el planteamien-
to global del tratamiento. Sin duda, cuando existe también una altera-
ción del estado de ánimo, el uso de medicamentos resulta de gran im-
portancia; sin embargo, si no hay alteraciones concomitantes, no debe
prestarse demasiada fiabilidad a las intervenciones psicofarmacológi-
cas. Tradicionalmente se han empleado antipsicóticos, antidepresivos y
estabilizadores del estado de ánimo y los resultados de los ensayos do-
ble ciego ofrecen cierto apoyo a estas medidas. En el ámbito específico
de los antipsicóticos, la trifluoperazina, de primera generación, y la
olanzapina, de segunda, han proporcionado una mejoría general. En
cambio, los resultados de los estudios doble ciego realizados con halo-
peridol han sido irregulares. Con independencia de qué antipsicótico
se utilice, las dosis bajas son apropiadas. Entre los antidepresivos, la
fluoxetina es útil para reducir la irritabilidad y la fluvoxamina ofrece

COMPLICACIONES

Lo más probable es que estos pacientes no puedan mantener una re-
lación de pareja estable ni desarrollar una actividad profesional. El
10% de los afectados puede terminar suicidándose.

ETIOLOGÍA
La función serotoninérgica parece estar alterada en este tipo de tras-
torno. Por ejemplo, los pacientes presentan una respuesta anómala
ante la infusión intravenosa del agonista de la serotonina mCPP, y la
PET pone de manifiesto una utilización deficiente de los precursores
de la serotonina en la corteza y el cuerpo estriado.

Los estudios de RM también dan lugar a resultados intrigantes. La
RM estructural muestra un ligero grado de atrofia del hipocampo y
la amígdala, mientras que la RM funcional revela un incremento de la
actividad en la amígdala durante la exposición a imágenes aversivas.

Según parece, los pacientes con trastorno limítrofe de la persona-
lidad no son capaces de modular los afectos, lo que concuerda con
los resultados anteriores: se sabe que la serotonina está relacionada
con la regulación del estado de ánimo y la impulsividad y que la
amígdala desarrolla una función esencial en la experimentación de
los afectos y, en especial, de los afectos negativos.

Sin embargo, el mecanismo en función del cual se producen estos
cambios bioquímicos y estructurales no se conoce bien. Aunque el
trastorno limítrofe de la personalidad es una afección de origen cla-
ramente familiar, no se sabe si ello obedece a un factor genético o a
los efectos de compartir un mismo entorno. No se cuestiona en cam-
bio que la infancia de estos pacientes se caracteriza por la desaten-
ción y los malos tratos, con frecuencia de índole sexual, y que este
tipo de experiencias a edades tempranas pueden muy probablemen-
te dar lugar a este cuadro clínico. Hasta que se realicen estudios de
adopción, la cuestión queda pendiente de resolución.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Las personas que presentan trastorno histriónico de la personalidad
experimentan con frecuencia cambios drásticos, si bien suele percibirse
cierta diferencia cualitativa entre su necesidad de llamar la atención y
las desesperadas estratagemas de los afectados por trastorno limítrofe
de la personalidad. El paciente histriónico puede mostrar disgusto si
sus recursos no tienen éxito, pero puede perseverar en su actitud. Por el
contrario, en el trastorno limítrofe con frecuencia el enfermo se siente
desolado, amargamente solo y vacío, e incapaz de seguir adelante.

En el trastorno narcisista de la personalidad es posible que los
afectados se sientan enfurecidos, aunque en ocasiones lo muestren
de forma tranquila y fría, cuando alguien les da la espalda. No obs-
tante, en el paciente narcisista el hecho suele deberse a la pérdida de
admiración, y no a la amenaza de desesperante soledad con la que se
enfrenta el afectado por trastorno limítrofe.

La distimia, cuando es de inicio precoz, crónica y caracterizada
por la irritabilidad, puede asemejarse al trastorno limítrofe de la per-
sonalidad. Sin embargo, lo que el paciente experimenta en este caso es
depresión, no sensación de vacío, y pocas veces se observan los cam-
bios activos de actitud tan característicos en el trastorno limítrofe.

De manera similar, la ciclotimia, cuando se presenta con los rasgos
antes citados para la distimia, puede impedir que se entablen relaciones
estables y duraderas. Sin embargo, tanto estos pacientes como los distí-
micos sufren depresión en vez de sensación de vacío. Los enfermos ci-
clotímicos, a diferencia de los distímicos, experimentan cambios en el
estado de ánimo relativamente bruscos, aunque la irritabilidad se de-
sarrolla de forma espontánea y no como consecuencia del abandono.

También los casos leves de esquizofrenia pueden parecerse al
trastorno limítrofe de la personalidad. Sin embargo, un estudio más
detenido suele revelar rasgos del comportamiento extravagante y ex-
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buenos resultados en la atenuación de los cambios bruscos del estado
de ánimo. Los IMAO tranilcipromina y fenelzina aportan un alivio de
carácter general de los síntomas, aunque los pacientes raras veces con-
siguen seguir la dieta necesaria. Dado el desajuste afectivo inherente a
este trastorno, los estabilizadores del estado de ánimo parecen una al-
ternativa lógica; de hecho, el valproato se asociaba a resultados positi-
vos globales en un pequeño estudio en el que, no obstante, se registró
una alta tasa de abandonos. En otro estudio se observó que la carbama-
zepina también aportaba una mejoría general, si bien su replicación no
supuso nuevas ventajas en el tratamiento. Por último, un estudio reali-
zado hace poco ha puesto de manifiesto una mejora del estado general
mediante la administración de ácidos grasos omega-3: se trata de un
resultado sorprendente, que no obstante requiere replicación.

Dado el carácter crónico de este trastorno, al planificar su trata-
miento psicofarmacológico es fundamental adoptar una perspectiva a
largo plazo: lo ideal es realizar pruebas secuenciales de un fármaco
cada vez, si es posible, hasta hallar el mejor régimen de administración
para cada paciente. El cuadro clínico debe condicionar en la medida
de lo razonable la elección del fármaco más adecuado a cada caso. En
los pacientes que suelen experimentar ira, es conveniente la fluoxetina,
en aquellos que presentan frecuentes experiencias psicóticas puede
optarse por un antipsicótico, mientras que para los que tengan desta-
cados cambios del estado de ánimo e impulsividad, puede ser más
apropiado iniciar el tratamiento con un estabilizador del estado de
ánimo. Como dato a señalar, las benzodiazepinas no deben prescribir-
se, puesto que pueden causar una mayor desinhibición del paciente.
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mujeres tienden a vestir de forma seductora y provocativa, incluso
exhibicionista. Los varones suelen acentuar la imagen de «macho»,
con cortes de pelo sorprendentes, vestuario «agresivo» y a menudo
un uso excesivo de joyas. La forma de comunicarse de estas personas
es emocional y expresiva y con frecuencia se acompaña de gestos
amplios o exagerados. Sus narraciones, emocionantes y melodramá-
ticas, pueden resultar en un principio atractivas. Sin embargo, hacer
que estas personas entren en detalles puede resultar imposible. Al
contar algún hecho importante del pasado, como la muerte de un ser
querido, pueden no ser capaces de ir más allá de afirmaciones como
«fue lo más horrible» o «quedé destrozado». Se trata de personas a
las que atraen en muy escasa medida los aspectos más comunes y co-
tidianos de la vida. Se sienten atraídos en cambio por las situaciones
de crisis, dramáticas o trágicas, y si éstas no se producen, su propio
comportamiento puede generar una.

Los afectados por este trastorno son personas muy emotivas.
Pueden saludar a simples conocidos como si se tratara de grandes
amigos a los que no se ve desde hace tiempo; pueden llorar y realizar
exclamaciones; al dar la mano, lo hacen con demasiada energía y de
forma excesivamente «sincera» y apasionada. Sus abrazos son muy
intensos y prolongados. El control del genio es siempre un problema
para ellos. Si se sienten frustrados y no pueden hacer lo que quieren,
adoptan en ocasiones actitudes de ira y amenaza o, a la inversa, pue-
den caer en un profundo abatimiento para inspirar compasión y
comprensión.

Los amigos y conocidos con frecuencia se ven implicados en los
dramas que los afectados urden. En general, éstos se sienten atraídos
por causas sociales o modas y en ocasiones hacen que los demás les
apoyen en sus demandas en este sentido. Los enredos amorosos son
frecuentes. Las mujeres suelen flirtear sin parar y los varones pueden
parecer siempre «dispuestos». Aunque no es infrecuente, la promis-
cuidad no está generalizada entre quienes padecen este trastorno. En
ocasiones se registra disfunción sexual (p. ej., disminución de la libi-
do, anorgasmia, disfunción eréctil); sin embargo, el comportamien-
to sexual de estas personas puede no ser anormal. Sus relaciones
tienden a ser de corta duración y a menudo tormentosas. Tienden a
aburrirse con los demás y, en correspondencia, los demás suelen har-
tarse de ellos y dejar de tratarlos.

Es difícil que quienes padecen trastorno histriónico de la perso-
nalidad mantengan relaciones estables, duraderas y significativas. En
último término, los demás acaban por considerarlos superficiales,
insustanciales y carentes de emociones sinceras. Así, cuando ya no se
sienten atraídos por las personas afectadas, son los otros los que
tienden a poner fin a las relaciones.

Los síntomas de conversión no son infrecuentes en este tipo de
pacientes. Las mujeres presentan un elevado riesgo de padecer sín-
drome de Briquet (trastorno de somatización) y los varones de sufrir
trastorno antisocial de la personalidad. Tanto unas como otros tam-
bién mantienen un riesgo elevado de alcoholismo.

CURSO CLÍNICO
El trastorno histriónico de la personalidad es crónico y dura toda la
vida del paciente. Aunque los síntomas son modulados por el proce-
so de envejecimiento, no está claro si este trastorno «se agota», como
el antisocial de la personalidad.

COMPLICACIONES
Las relaciones de pareja o de amistad estables y gratificantes son una
excepción. La mayor parte de los afectados por este trastorno pasan de
una relación fracasada a otra. El ámbito laboral del paciente puede no
verse demasiado afectado. De hecho, estas personas destacan en deter-
minados ámbitos como el arte dramático o el mundo del espectáculo.
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ETIOLOGÍA

Aunque el trastorno tiende a tener un desarrollo familiar, la base de
su conformación no se conoce.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Los rasgos histriónicos pueden presentarse en otros muchos trastor-
nos de la personalidad. Sin embargo, en cada caso existen aspectos
diferenciales que permiten aclarar el diagnóstico. Los pacientes nar-
cisistas son con frecuencia engreídos y desean estar en el centro de la
atención. No obstante, carecen de la emotividad propia de los afecta-
dos por trastorno histriónico. Los enfermos con trastorno limítrofe
pueden a veces mostrarse extravagantes y exagerados, pero a diferen-
cia de lo que les sucede a los histriónicos, poseen una arraigada no-
ción de incertidumbre y vacuidad. Los afectados por trastorno anti-
social de la personalidad también pueden tener vidas muy llamati-
vas, pero no suelen establecer vínculos de dependencia o atracción
con otras personas, cosa que sí hacen los pacientes histriónicos.

El síndrome de Briquet o trastorno de la somatización está tipifi-
cado por personas histriónicas, aunque en este caso el drama se cen-
tra en un tema concreto: la preocupación del afectado por padecer
otros muchos síntomas y enfermedades. En el caso de los histrióni-
cos, el drama se extiende a una amplia gama de situaciones.

En la depresión atípica, el comportamiento del paciente puede
resultar casi indistinguible del que despliega un afectado por trastor-
no histriónico de la personalidad. Está claro que si la depresión atí-
pica cursa de forma episódica, la observación de un período de com-
portamiento normal permite descartar el diagnóstico de trastorno
histriónico. Por el contrario, cuando la depresión atípica es crónica y
de inicio precoz, el diagnóstico ha de fundamentarse en la posible
presencia de signos depresivos «atípicos», como hipersomnia, hiper-
fagia y una sensación continua de gran astenia.

En la ciclotimia, los afectados pueden pasar de una crisis de com-
portamiento extravagante a otra. En este caso, no obstante, se apre-
cia un discurso atropellado, pensamientos rápidos y un estado de
ánimo sobreexcitado, rasgos que no aparecen en el trastorno histrió-
nico de la personalidad.

TRATAMIENTO
No se dispone de estudios controlados sobre el tratamiento de este
trastorno. En algunos casos los pacientes pueden mejorar con psico-
terapia de orientación psicoanalítica, individual o de grupo.
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Las personas con trastorno narcisista de la personalidad se conside-
ran superiores a los demás, con independencia de sus logros reales
en la vida. Se creen dignos de admiración y esperan que los demás se
plieguen a su voluntad. Las relaciones sólo son valoradas por las per-
sonas afectadas en la medida en que refuerzan su autoestima, y estos
enfermos se caracterizan por su escasa capacidad para sentir empatía
por los demás o interés real en el bienestar de otros.

Los pacientes tienden a ser muy sensibles a las críticas o incluso a
las insinuaciones en ese sentido. Cuando son humillados, reaccionan
a veces de forma colérica. Es más habitual, no obstante, que enmas-
caren su reacción bajo una actitud de indiferencia y altanería, como
si la opinión de los demás no les importara en absoluto.

Se trata de un trastorno de la personalidad poco frecuente, que se
da en menos del 1% de la población general; es algo más frecuente
en varones que en mujeres.

INICIO
Los rasgos narcisistas pueden hacer su aparición durante la infancia;
a lo largo de la adolescencia van conformando un complejo sinto-
mático estable.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Se trata de personas que tienen una elevada noción de sí mismas.
Consideran que sus logros son dignos de admiración y con frecuen-
cia se complacen con fantasías de gloria, poder o amor idealizado.
No toleran los defectos personales, así que dedican gran cantidad de
tiempo a arreglarse, vestirse y maquillarse y son muy exigentes en es-
tos aspectos. Suelen preferir los gestos ampulosos y las entradas y sa-
lidas de escena espectaculares. Estas personas se consideran dotadas
de omnisciencia y omnipotencia. Raras veces se permiten rebajarse a
pedir ayuda a los demás.

Estos pacientes tienden a gravitar hacia aquellos que, de un modo u
otro, reflejen la imagen grandiosa que tienen de sí mismos. La compa-
ñía de otros «seres ideales» a menudo resulta satisfactoria, si bien cual-
quier fallo que se pueda observar hace que estos conocidos sean recha-
zados por indignos. Los admiradores son tolerados y en ocasiones
aceptados con agrado, pero también resultan rechazados al menor sig-
no de crítica. Los demás son explotados en todo aquello que pueda be-
neficiar al narcisista y por sí mismos son considerados de escaso valor.

Los que padecen este tipo de trastorno no mantienen auténticas
relaciones recíprocas con los demás. Pueden ser socialmente correc-
tos e incluso amables, aunque en general se les suele percibir como
fríos y distantes. Parecen carecer de capacidad para la empatía o la
intimidad. Cuando un conocido tiene problemas, su única motiva-
ción para ofrecer ayuda es demostrar su poder. Se trata de personas
que nunca «regalan» tiempo o dinero de forma anónima y raras ve-
ces quieren sacrificar nada de sí mismos.

Cuando se padece este trastorno no se tolera la comparación des-
favorable con los demás. Si los logros alcanzados por otros parecen
brillar más, estos pacientes pueden experimentar sentimientos de in-
tensa envidia e intentan despreciar o devaluar lo alcanzado por los
demás. Si esto no compensa su autoestima agredida, en ocasiones
buscan venganza. Lo que ellos consideran una agresión a su autoes-
tima les llega a lo más profundo de su ser. En ocasiones puede pro-

ducirse un contraataque malintencionado y, si éste no tiene visos de
alcanzar el éxito, pueden «abandonar la escena» con sentimientos
de frialdad, desdén y desprecio hacia sus oponentes.

Los demás con frecuencia se sienten explotados y manipulados
por las personas narcisistas. Suelen notar que son considerados sim-
ples peones en su vida y por lo general en poco tiempo ven al narci-
sista como dominante y arrogante.

CURSO CLÍNICO
Se trata de un trastorno de carácter crónico que perdura a lo largo de
toda la vida. Sin embargo, el cuadro clínico puede variar con la edad.
Los afectados soportan mal el inevitable deterioro a causa de la edad y
con frecuencia desarrollan poco a poco síntomas depresivos leves.

COMPLICACIONES
Las complicaciones sociales y laborales son consecuencia inevitable de
los síntomas de este trastorno. La incapacidad de sentir amor por
otros o de entablar relaciones de amistad genera en estas personas un
sentimiento de soledad y aislamiento. El trabajo puede verse afectado
o no. Si la persona narcisista tiene talento, cabe la posibilidad de que el
ansia de admiración y elogios conduzca a un éxito espectacular. No
obstante, si las capacidades del afectado por este trastorno son norma-
les, su falta de aptitud para solicitar o aceptar ayuda hace que tenga di-
ficultad o fracase en la consecución de objetivos que para otras perso-
nas, que pueden actuar en colaboración, no plantean problemas.

ETIOLOGÍA
Aunque existen diversas teorías al respecto, la etiología del trastorno
narcisista de la personalidad no se conoce con certeza.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Cuatro trastornos de la personalidad pueden verse implicados en el
diagnóstico diferencial de esta alteración: se trata de los trastornos
antisocial, histriónico, obsesivo-compulsivo y limítrofe.

En el trastorno antisocial de la personalidad se observa con fre-
cuencia un sentimiento de vanidad y siempre una explotación persis-
tente de los demás. En este caso, no obstante, el objetivo de la explota-
ción es el beneficio económico o material. Ello contrasta con el tras-
torno de la personalidad narcisista, donde la ganancia material puede
no ser siquiera tenida en cuenta, en la medida en que la estimación de
la gloria personal por parte del narcisista está sobredimensionada.

Los afectados por trastorno histriónico de la personalidad pre-
sentan un patente sentimiento de vanidad y de ansiedad por ser el
centro de la atención. Se observa, pues, una relación de dependencia
con los demás y de implicación emocional con ellos, lo que contras-
ta con el trastorno narcisista de la personalidad, donde se mantiene
un frío distanciamiento entre el afectado y los demás; el narcisista no
siente más atracción por otra persona que por una baratija, que es
rechazada sin emoción alguna una vez que ha perdido su atractivo.

Quienes padecen trastorno obsesivo-compulsivo de la personali-
dad manifiestan con frecuencia cierto aire de superioridad y se com-
portan con condescendencia respecto a los demás. En este trastorno
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el sentido autosuficiente de superioridad es consecuencia del segui-
miento de un determinado y rígido código de conducta, que otros
lamentablemente no mantienen. Por el contrario, en la personalidad
narcisista la grandiosa superioridad no parece tener fundamento al-
guno. En los narcisistas no existe autosuficiencia: a veces contraata-
can con encono, en cuanto la más mínima crítica se dirige contra la
frágil estructura de su autoestima.

Los afectados por trastorno limítrofe de la personalidad pueden
adoptar cierto aire de suficiencia e indiferencia y con frecuencia tien-
den a infravalorar o a idealizar a los demás. Una observación más de-
tenida pone de manifiesto cambios drásticos e intensos en su concep-
ción de sí mismos y en su estado de ánimo. Además, se aprecia tam-
bién una intensa ansia por establecer relaciones con los demás, como
si el paciente limítrofe deseara fundirse con la otra persona. Ello con-
trasta con el trastorno de la personalidad narcisista, donde el com-
portamiento se mantiene notablemente estable a lo largo del tiempo
y raras veces indica algún interés por el amor o la amistad.

TRATAMIENTO
Los pacientes con trastorno narcisista de la personalidad han sido
sometidos a psicoterapia individual, de grupo y familiar, y cada uno

de estos procedimientos ha arrojado resultados satisfactorios en al-
gunos casos. Sin embargo, no se dispone de resultados de ensayos
controlados.

Aparte de los tratamientos de las alteraciones concomitantes, en
especial de la depresión, no existen medicamentos útiles para este
trastorno.
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sente, mientras que los que padecen trastorno evitativo son tímidos
y recelosos en cualquier circunstancia.

La distimia se diferencia por una pertinaz astenia, anhedonia y
otros signos y síntomas vegetativos.

TRATAMIENTO
La formación en el ámbito de las capacidades sociales, combinada
con terapia conductual cognitiva, parece ofrecer buenos resultados.
En vista de la probable identidad entre el trastorno evitativo de la
personalidad y la fobia social generalizada, parece razonable admi-
nistrar a estos pacientes el tratamiento farmacológico asignado a
esta última alteración, según un patrón semejante al descrito en el
capítulo 86.

BIBLIOGRAFÍA

Alden LE, Laposa JM, Taylor CT, et al. Avoidant personality disorder:
current status and future directions. Journal of Personality Disorders
2002;16:1-29.

Baillie AJ, Lampe LA. Avoidant personality disorder: empirical support
for DSM-IV revisions. Journal of Personality Disorders 1998;12:23-30.

Schneier FR, Spitzer RL, Gibbon M, et al. The relationship of social phobia
subtypes and avoidant personality disorder. Comprehensive Psychiatry
1991;32:496-502.

van Velzen CJ, Emmelkamp PM, Scholing A. Generalized social phobia
versus avoidant personality disorder: differences in psychopathology,
personality traits, and social and occupational functioning. Journal of
Anxiety Disorders 2000;14:395-411.

Capítulo 142 � Trastorno obsesivo-compulsivo de la personalidad 259

A02911-114-205 (219-360)  7/3/05  16:36  Página 259



ETIOLOGÍA

El trastorno obsesivo-compulsivo de la personalidad tiende a regis-
trarse en determinadas familias y los afectados suelen ser los herma-
nos mayores. No obstante, no se conoce con precisión si esta altera-
ción de la personalidad se debe a una educación severa o a un tem-
peramento determinado congénitamente.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Como se ha indicado antes, el trastorno obsesivo-compulsivo de la
personalidad ha de distinguirse claramente del trastorno obsesivo-
compulsivo. Aunque ambos cuadros pueden presentarse de forma
conjunta en algunos casos, los afectados por el segundo pueden tam-
bién sufrir otro tipo de trastorno de la personalidad o no tener tras-
torno complementario alguno. Los pacientes con trastorno obsesi-
vo-compulsivo muestran obsesiones y compulsiones verdaderas,
síntomas que no se hallan en el trastorno obsesivo-compulsivo de la
personalidad no complicado.

Por su parte, las personas con trastorno narcisista de la personali-
dad se muestran preocupadas por la perfección y la corrección, pero
en este caso dicha preocupación se debe a su deseo de adulación, en
tanto que para el afectado por trastorno obsesivo-compulsivo de la
personalidad el deseo de perfeccionismo está enraizado en senti-
mientos de temor y culpa.

TRATAMIENTO

A diferencia de lo que sucede en otros trastornos de la personalidad,
los afectados por éste pueden ser conscientes del sufrimiento que
origina su comportamiento y solicitar tratamiento. No parece que la
medicación resulte de utilidad en este contexto. Aunque no se dispo-
ne de estudios controlados que demuestren la influencia favorable
de la psicoterapia, los pacientes que presentan este trastorno suelen
participar en sesiones individuales o de grupo.
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las sábanas y permanecer así durante días. En tales situaciones los
afectados permiten que los demás les laven o les vistan, pero se nie-
gan a hacerlo ellos mismos.

El consumo excesivo de alcohol y el alcoholismo son relativa-
mente usuales. También se dan casos de distimia o depresión mayor.
Las quejas de carácter hipocondríaco son también habituales. En
muy pocas ocasiones los pacientes llegan al suicidio.

CURSO CLÍNICO
El trastorno pasivo-agresivo de la personalidad es de carácter cróni-
co y sus síntomas no se «atenúan» como sucede con otros trastornos
de la personalidad.

COMPLICACIONES
Estas personas pueden ser despedidas o tener escasas posibilidades
de promoción en el ámbito laboral. En el desarrollo de la profesión
militar pueden ser continuos los arrestos y es posible una salida del
ejército no muy honorable. La atención al mantenimiento del hogar
puede desatenderse y los pacientes pueden llegar a vivir en la in-
mundicia. En muchas ocasiones los afectados son abandonados por
sus parejas.

ETIOLOGÍA
Aunque existen numerosas teorías, no se sabe nada con certeza en
relación con la etiología del trastorno pasivo-agresivo de la persona-
lidad.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Este trastorno puede presentarse en cualquier persona y, en ocasio-
nes, si es transitorio, puede resultar incluso adecuado. Por ejemplo,
en el ámbito militar se instruye a los soldados para que, si son captu-
rados como prisioneros de guerra y sometidos a trabajos forzados,
practiquen el obstruccionismo y la ineficacia en sus tareas. La dife-
rencia radica en este caso en que el prisionero tiene un propósito que
va más allá de frustrar las exigencias que se le imponen. Llegada la
oportunidad, puede rebelarse de forma más abierta y, en cambio,
una vez liberado, desempeñar su trabajo con eficacia en tiempo de

paz. Por el contrario, la persona que presenta un trastorno pasivo-
agresivo de la personalidad no se rebela abiertamente y no trabaja
nunca de manera eficiente, con independencia de la recompensa que
se le ofrezca.

Quienes padecen trastorno paranoide de la personalidad pueden
resentirse ante las demandas que se les plantean y rechazarlas. Sin
embargo, su hostilidad es mucho más manifiesta que la del afectado
por trastorno pasivo-agresivo. El paciente paranoide plantea las acu-
saciones de manera franca y puede realizar amenazas sin disimulo.

La actitud negativa propia por ejemplo de la esquizofrenia cata-
tónica puede dar lugar a una enconada resistencia ante cualquier
tipo de petición. Sin embargo, otros signos como la flexibilidad fluc-
tuante, el estupor y rasgos similares sirven de orientación para el
diagnóstico correcto.

TRATAMIENTO
La mayor parte de los afectados por trastorno pasivo-agresivo de la
personalidad no solicitan tratamiento y los que lo hacen pueden ac-
tuar simplemente para que se atienda a sus quejas. En general, se
suele plantear el tratamiento mediante psicoterapia, individual o de
grupo. No obstante, el comportamiento pasivo-agresivo suele frus-
trar todo abordaje terapéutico. La mayor parte de los afectados
abandonan el tratamiento al cabo de poco tiempo.

No se han desarrollado estudios farmacológicos sistemáticos para
este trastorno.
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Cuando se administra en una dosis suficiente cualquier fármaco con
propiedades anticolinérgicas, éste puede atravesar la barrera hema-
toencefálica y provocar delirium (v. cuadro); algunas plantas que an-
tiguamente se consumían por su efecto tóxico también pueden pro-
vocar un delirium anticolinérgico, como es el caso del estramonio
(Datura stramonium) y de la trompeta de ángel (Datura suaveolens).

Los sujetos muy jóvenes o muy ancianos parecen ser especial-
mente vulnerables; de hecho, el uso de preparados oftálmicos ha
provocado delirium en algunos pacientes, al atravesar el conducto
lagrimal y absorberse a través de la mucosa nasal. Los fármacos anti-
colinérgicos también han desempeñado un papel importante en el
desarrollo del llamado delirium del postoperatorio.

INICIO
El inicio es variable, pudiendo ser gradual o agudo, y depende de la
velocidad de aumento de las concentraciones sanguíneas.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Habitualmente nos encontramos ante un paciente inquieto, que está
excitado o nervioso; después pueden apreciarse confusión, mala me-
moria a corto plazo y desorientación, y son frecuentes las alucinacio-
nes visuales.

Muestra sequedad de boca, visión borrosa y piel caliente y seca
que, en los casos más graves, puede aparecer enrojecida. El pulso es
rápido, las pupilas están dilatadas y, si la temperatura ambiente
es alta, puede aumentar la temperatura corporal. En ocasiones hay
retención urinaria y, en los casos graves, disartria y convulsiones.

Con dosis aún mayores se puede llegar al coma, seguido de depre-
sión cardiorrespiratoria y muerte.

CURSO CLÍNICO
Si el paciente sobrevive, la evolución natural de los acontecimientos
lleva a una recuperación completa en el plazo correspondiente a la
semivida del agente agresor. Una vez recuperado el caso, se aprecia
un grado variable de amnesia relacionada con el delirium.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del delirium se describen en el capítulo corres-
pondiente.

ETIOLOGÍA
Los efectos centrales de los fármacos anticolinérgicos, junto a la pa-
rálisis del sistema parasimpático periférico, justifican la mayoría de
los síntomas.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

El golpe de calor es clínicamente similar a un delirium anticolinér-
gico aunque, en este caso, la temperatura suele ser mayor de 41 °C
(106 °F) y no hay antecedentes de una exposición significativa a fár-
macos anticolinérgicos. Sin embargo, en ocasiones, la diferencia
puede ser confusa, ya que los fármacos anticolinérgicos predisponen
al golpe de calor, al reducir la sudoración. Está claro que el golpe de
calor se puede descartar cuando la temperatura ambiente es baja,
pero nos podemos encontrar una mezcla de delirium anticolinérgico
y golpe de calor cuando ésta se asocia con una dosis importante del
anticolinérgico.

TRATAMIENTO
Además de reducir la absorción de la sustancia implicada mediante
un lavado gástrico y carbón activado, se aplicará un tratamiento ge-
neral de soporte con líquidos por vía intravenosa y, si la temperatura
está elevada, sábanas de enfriamiento y aire frío. Las convulsiones
pueden tratarse con lorazepam por vía intravenosa.

En los momentos iniciales se administrará fisiostigmina en una
dosis de 0,5 a 2 mg por vía intravenosa, a una velocidad no mayor de
1 mg/minuto, cada 5-10 minutos, hasta que el paciente esté fuera
de peligro. Como la semivida de cada uno de los fármacos anticoli-
nérgicos implicados es considerablemente mayor que la semivida de
la fisiostigmina, es necesario repetir esta dosis inicial cada 30-60 mi-
nutos. La falta de respuesta a la fisiostigmina descarta con cierta se-
guridad el diagnóstico de delirium anticolinérgico.

Como la fisiostigmina puede provocar bradicardia, asistolia y
convulsiones, su uso en el delirium anticolinérgico todavía es motivo
de debate. Es probable que sea un fármaco apropiado en los casos le-
ves, para simplificar el tratamiento de soporte mientras se «lava» el
fármaco agresor; además, hay que tener en cuenta que, en el caso de
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Fármacos que pueden causar un delirium anticolinérgico

Antidepresivos tricíclicos* Anticolinérgicos antiparkinsonianos*
Antipsicóticos* (en especial Benztropina

los antipsicóticos Trihexifenidilo
de «baja potencia») Biperidina

Antihistamínicos Alcaloides de la belladona
Difenhidramina* Atropina
Hidroxizina* Escopolamina

Hiosciamina
Homatropina

*Se trata en el capítulo correspondiente.
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la sobredosis de fármacos antidepresivos tricíclicos, donde las arrit-
mias son el principal motivo de preocupación, la fisiostigmina no
protege en modo alguno frente a los efectos cardíacos. Sin embargo,
el uso de fisiostigmina también está justificado en casos más graves,
en los que la inquietud o la taquicardia pueden poner en peligro la
vida del sujeto o cuando debe reducirse rápidamente la temperatura.
En tales casos, procede utilizar un monitor cardíaco mientras se ad-
ministra la fisiostigmina.
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potencial anticolinérgico (p. ej., olanzapina o risperidona). Por el
contrario, no es necesario disminuir gradualmente la dosis de desi-
pramina si se va a cambiar de desipramina a nortriptilina, que tienen
efectos anticolinérgicos similares, sino que, simplemente, se detiene
su administración y se comienza inmediatamente la administración
de nortriptilina.

Cuando aparece el rebote colinérgico, algunos pacientes deciden
esperar, mientras que otros consideran que los síntomas son lo sufi-
cientemente angustiosos como para justificar el tratamiento. Si no es
posible reiniciar la administración del fármaco interrumpido, se
puede usar una dosis pequeña de benztropina, por ejemplo 1 o 2 mg,
reduciéndose después gradualmente la dosis cuando los síntomas es-
tén bajo control.
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TABLA 146-1. Combinaciones de fármacos que se asocian al síndrome serotoninérgico

IMAO ISRS cmi vlfx atc tript busp mirt suma cbz li traz bup

IMAO X X X X X
ISRS X X X X X X X
cmi X X
vlfx X X
atc X X
tript X X X
busp X X
mirt X
suma X X
cbz X
li X X
traz X X
bup X

Clave: IMAO, Inhibidor de la monoaminooxidasa; ISRS, inhibidor selectivo de la recaptación de serotonina; cmi, clomipramina; vlfx, venlafaxina; atc, anti-
depresivos tricíclicos; tript, triptófano; busp, buspirona; mirt, mirtazapina; suma, sumatriptán; cbz, carbamazepina; li, litio; traz, trazodona; bup, bupropión.
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En los casos graves existe la posibilidad de que se produzca una
insuficiencia respiratoria, que puede tener una etiología multifacto-
rial. En algunos casos, la rigidez muscular de la pared torácica puede
ser tan intensa que respirar se hace, simplemente, imposible; en
otros casos se pueden ver signos de embolias pulmonares como con-
secuencia de una trombosis venosa profunda o de una neumonía
por aspiración. La coagulación intravascular diseminada es la com-
plicación más temida.

Aunque la aparición de la tétrada de delirium, fiebre, rigidez e
inestabilidad vegetativa en el marco de la disminución brusca del
tono dopaminérgico no deja lugar a dudas sobre el diagnóstico, no
hay acuerdo sobre la definición de las formas más leves del síndro-
me. Por ejemplo, la rigidez es relativamente débil cuando están im-
plicados antipsicóticos de segunda generación y, de hecho, puede no
mostrarse. Provisionalmente, y desde un punto de vista práctico, la
aparición de dos signos cualesquiera de los cuatro mencionados en
un marco farmacológico apropiado debe plantear, al menos, la sos-
pecha diagnóstica.

CURSO CLÍNICO
La mortalidad varía entre el 10 y el 20%, produciéndose la mayoría
de las veces como consecuencia de la insuficiencia respiratoria. En
los casos que sobreviven, los síntomas van desvaneciéndose gradual-
mente, siempre que se normalice el estado dopaminérgico, a lo largo
de una o dos semanas. Como sería de esperar, la evolución será mu-
cho más prolongada si el síndrome maligno por neurolépticos fuera
secundario a un antipsicótico con acción retardada, como el deca-
noato de haloperidol o el decanoato de flufenazina, pudiendo llegar
a semanas o a un mes, e incluso a más. Excepcionalmente, la rigidez
o los signos catatónicos persisten durante muchos meses, aunque no
se haya usado un fármaco antipsicótico con acción retardada.

COMPLICACIONES
La mayoría de los casos que sobreviven se recupera completamente,
aunque existen excepciones. La hipoxia grave que aparece durante la
insuficiencia respiratoria puede provocar una encefalopatía anóxica,
y las elevadas temperaturas pueden dejar en los pacientes una de-
mencia o un daño cerebeloso.

ETIOLOGÍA
Como se ha comentado anteriormente, el síndrome maligno por
neurolépticos es secundario a una disminución brusca del tono do-
paminérgico. En la mayoría de los casos se debe al tratamiento con
un fármaco antipsicótico, en general un fármaco de primera genera-
ción de alta potencia, como el haloperidol. Sin embargo, el síndrome
se ha observado también con fármacos de primera generación de
baja potencia, como la clorpromazina, y con fármacos de segunda
generación, como la olanzapina, la risperidona, la quetiapina o la
clozapina. Otros bloqueantes dopaminérgicos capaces de provocar el
síndrome son la metoclopramida y la prometazina; también se ha
implicado la participación de la amoxapina, un antidepresivo tricí-
clico que se metaboliza a loxapina, un fármaco antipsicótico. Ade-
más, parece que el tratamiento simultáneo con litio aumenta el ries-
go de desarrollar el síndrome.

El tono dopaminérgico también puede disminuir de forma im-
portante si se interrumpe repentinamente el tratamiento crónico
con fármacos dopaminérgicos, o si se reduce significativamente su
dosis, lo que se ha observado, por ejemplo, en pacientes tratados con
levodopa, amantadina o bromocriptina; en un caso, el cambio brus-
co de bromocriptina a pergolida precipitó el síndrome. El reconoci-
miento del síndrome en este caso es más difícil, por su propio nom-
bre, al no haber claramente un fármaco «neuroléptico» implicado.

En este caso, una denominación mejor, que no estorbaría el diagnós-
tico, sería «síndrome hipodopaminérgico maligno».

Si bien en estos momentos no se sabe por qué sólo una minoría de
pacientes sometidos a las mismas manipulaciones farmacológicas su-
fre el síndrome, algunos datos indican que la presencia de ciertos ale-
los del gen DRD2 puede ser la causa de la predisposición a padecerlo.

Tampoco se conoce con claridad el mecanismo por el cual esta
disminución brusca del tono dopaminérgico produce el síndrome;
se sospecha que existe paralelamente un trastorno profundo de la
funcionalidad hipotalámica y, de hecho, en un caso en el que se pudo
realizar la autopsia se observaron cambios necróticos en los núcleos
hipotalámicos anteriores y laterales.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La hipertermia maligna se distingue por su asociación con el uso de
succinilcolina o de anestésicos inhalados. Otra causa infrecuente
de hipertermia y delirium, el golpe de calor, se sospecha porque apa-
rece en el marco de una ola de calor o con el ejercicio extenuante en
un clima cálido, también por la presencia de una piel caliente y seca,
y por la ausencia de rigidez, lo que contrasta fuertemente con la dia-
foresis y con la rigidez del síndrome maligno por neurolépticos.

Hace poco que se ha descrito un síndrome muy similar al síndro-
me maligno por neurolépticos, secundario a la retirada brusca del
tratamiento a largo plazo con baclofeno por vía intratecal u oral.
Queda por determinar si se trata del mismo síndrome o de un sín-
drome diferente, aunque está claro que el síndrome se resuelve reins-
taurando el tratamiento con baclofeno o iniciando el tratamiento
con otro fármaco GABAérgico, como una benzodiazepina.

En los pacientes con parkinsonismo que tienen fiebre, por ejem-
plo por una neumonía, su cuadro puede confundirse con el del sín-
drome maligno por neurolépticos, aunque algunas características
permiten establecer el diagnóstico diferencial. En primer lugar, el
diagnóstico de síndrome maligno por neurolépticos es muy impro-
bable si no se ha disminuido la dosis del fármaco dopaminérgico. En
segundo lugar, aunque la rigidez parkinsoniana pueda aumentar en
presencia de enfermedades intercurrentes, aún conserva su caracte-
rístico movimiento de contar monedas, un signo ausente en el sín-
drome maligno por neurolépticos.

La intoxicación con fenciclidina se distingue por la ausencia de
rigidez y por la presencia de mioclonías y de nistagmo.

La catatonía mortal (también conocida como catatonía letal de
Stauder) puede presentarse con un cuadro clínico muy similar al del
síndrome maligno por neurolépticos. Algunos puntos útiles para el
diagnóstico son la presencia de antecedentes de síntomas catatóni-
cos y, especialmente, la resolución del síndrome con la administra-
ción parenteral de lorazepam.

La encefalitis de San Louis se puede distinguir por la presencia de
rigidez cervical, de temblor prominente y de ausencia relativa de ri-
gidez, además de ausencia de cualquiera de las manipulaciones far-
macológicas descritas anteriormente.

TRATAMIENTO
La hospitalización es necesaria, dada su alta tasa de mortalidad, e in-
cluso en algunos casos puede requerirse el ingreso en una unidad de
cuidados intensivos. Está indicado un tratamiento intensivo de so-
porte que preste atención especial al equilibrio hidroelectrolítico: se
debe garantizar la hidratación adecuada, para reducir el riesgo de in-
suficiencia renal aguda en presencia de rabdomiólisis. La elevación
de la temperatura debe tratarse con mantas frías y siempre se debe
tener a mano un soporte respiratorio apropiado.

Se hará todo lo posible para restaurar el tono dopaminérgico. Se
interrumpirá la administración de fármacos antipsicóticos y de otros
antagonistas de la dopamina y, si el síndrome se debe a la interrup-
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ción de un fármaco dopaminérgico, deberá reiniciarse, si es posible.
Aunque no se conocen estudios controlados sobre el tratamiento far-
macológico del síndrome maligno por neurolépticos, existen algunas
publicaciones que apoyan el uso de dos fármacos: la bromocriptina
se puede administrar por vía oral o por sonda nasogástrica, si es ne-
cesario, en dosis de entre 2,5 y 20 mg tres veces al día; el dantroleno es
una alternativa de efecto más rápido en dosis de 1-2 mg/kg/día por
vía intravenosa, repitiéndose las dosis según se necesite para aliviar la
rigidez. En algunos casos se pueden usar simultáneamente la bromo-
criptina y el dantroleno. Recientemente, también se ha descrito el
éxito de administrar apomorfina subcutánea. Por último, se han pu-
blicado los logros espectaculares de la TEC (tratamiento electrocon-
vulsivante), después de administrar otros tratamientos, en pacientes
resistentes al tratamiento farmacológico.

Si el síndrome se produce como consecuencia del uso de fárma-
cos antipsicóticos en la esquizofrenia, una exacerbación de síntomas
psicóticos requerirá a menudo repetir el tratamiento después de que
desaparezca el síndrome maligno por neurolépticos. Aunque hay in-
formes de caso sobre el retratamiento con el mismo fármaco que
causó el síndrome, probablemente sería prudente elegir un antipsi-
cótico diferente (p. ej., en los casos secundarios a un fármaco de pri-
mera generación y potencia alta, se podría pensar en usar un fárma-
co de primera generación pero de potencia baja, como la clorproma-
zina) y ajustar la dosis muy lentamente, absteniéndose de tratar al
sujeto hasta que el síndrome maligno por neurolépticos esté en re-
misión completa durante, al menos, dos semanas.
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La prevalencia global de discinesia tardía en pacientes que reci-
ben tratamiento crónico con antipsicóticos de primera generación
se sitúa entre el 20 y el 30%, aunque la prevalencia específica aumen-
ta con la edad, de forma que el 50% o más de los ancianos estarán
afectados. La prevalencia de la discinesia tardía es mucho menor con
fármacos de segunda generación.

INICIO
Aunque se ha descrito que la discinesia tardía aparece ya tras un mes
de tratamiento con un fármaco antipsicótico, esta situación es muy
poco frecuente y, en general, se necesitan al menos 6 meses de trata-
miento. En la mayoría de los casos debe transcurrir 1 año o más an-
tes de que aparezca el primer movimiento anormal. Cuando la dosis
del fármaco antipsicótico se mantiene constante, el inicio es gradual
e insidioso, pero si se interrumpe la administración del fármaco, o si
se aumenta o disminuye bruscamente la dosis en una cuantía impor-
tante, la discinesia tardía puede quedar «desenmascarada», y los mo-
vimientos anormales «aflorarán» de forma brusca.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
En el tipo coreiforme más frecuente de discinesia tardía, los movi-
mientos anormales afectan principalmente a la parte inferior de la
cara, algo menos a las extremidades y, mucho menos, al tronco. La
lengua puede clavarse repetida y rítmicamente contra la cara inter-
na de la mejilla, haciendo protrusión, o asomando entre los labios,
creando lo que eufemísticamente se denominó lengua en «cazador
de moscas», como se ve en la figura 148-1. Sin embargo, el médico
astuto no tiene que esperar hasta ver estos movimientos de la len-
gua tan evidentes para sospechar el trastorno, ya que los movimien-
tos vermiculares de la lengua, visibles en una inspección cercana,
preceden a menudo a la protrusión. También es frecuente golpear,
arrugar y hacer mohines con los labios, al igual que lo son los movi-
mientos involuntarios de mascado. Algo menos frecuentes son el
parpadeo o el blefaroespasmo. También pueden verse muecas facia-
les reiteradas.

El paciente se encoge de hombros repetidamente, o muestra un
movimiento inquieto, como «tocando el piano» con los dedos. A ve-
ces golpea el suelo con el pie y otras ejecuta giros axiales «de ida y
vuelta». Más raramente puede verse un bamboleo pélvico. A veces
hay afectación diafragmática con gruñidos respiratorios irregulares.

En algunos casos puede tratarse de una coreoatetosis, más que de
una corea pura.

La intensidad de estos movimientos coreiformes aumenta y dis-
minuye a lo largo del día y, habitualmente, empeora con el estrés,
mientras que desaparece con el sueño. Algunos sujetos pueden su-
primirlos voluntariamente, pero sólo durante un tiempo corto, para
reaparecer después. Lo normal es que empeoren si se usan fármacos
anticolinérgicos, como la benztropina. Sería interesante comentar
que el empeoramiento es importante si se desarrolla un episodio de-
presivo y, lo que es más curioso aún, tiende a mejorar e incluso a re-
mitir, aunque sea temporalmente, durante un episodio de manía.

Los síntomas de tipo acatísico de la discinesia tardía son muy si-
milares a los de la acatisia más típica que aparece al principio del tra-
tamiento con antipsicóticos. El paciente refiere sentirse inquieto, es-
pecialmente en relación con las piernas, y es capaz de «desfilar sin
desplazarse». También puede tener inquietud de pensamientos y, en
los casos extremos, referir que se siente como si pudiera saltar y sa-
lirse de su propia piel.

La forma distónica de la discinesia tardía es menos frecuente y
aparece, principalmente, en los pacientes más jóvenes, especialmen-
te en los varones. La más habitual es la localización cervical (tortíco-
lis, retrocolis, anterocolis y laterocolis) o la afectación craneal con
blefaroespasmo, muecas faciales o crisis oculógiras; con menor fre-
cuencia se afectan las extremidades superiores o, incluso, el tronco.

Otras manifestaciones poco frecuentes de la discinesia tardía son
los tics y el dolor. Los tics tardíos también se conocen como «touret-
tismo tardío», por la confusión diagnóstica que crean con el síndro-
me de Gilles de la Tourette. El dolor tardío es muy poco frecuente y
se caracteriza por sensaciones dolorosas en las áreas oral o genital.

Aunque la distonía tardía, la acatisia, los tics y el dolor pueden
aparecer aisladamente, lo habitual es que lo hagan en el marco de
movimientos coreiformes más típicos.

Como se ha comentado anteriormente, la discinesia tardía puede
«desenmascararse» y aparecer por primera vez cuando se reduce o se
interrumpe la dosis del fármaco antipsicótico causal. Por el contra-
rio, los movimientos anormales pueden remitir si aumenta la dosis
del antipsicótico y volver a «enmascararse». Sin embargo, este alivio
es sólo temporal en la mayoría de los casos y la discinesia tardía pue-
de ser incluso más intensa si continúa el tratamiento con el antipsi-
cótico, llegando finalmente a aflorar los movimientos anormales por
encima de la dosis más alta posible en estos pacientes.

La psicosis tardía o, como se conoce normalmente, la «psicosis
por hipersensibilidad», también puede incluirse en este grupo.
Como se describe en el capítulo 149, se trata de un trastorno poco
frecuente que se caracteriza por la aparición de ideas delirantes y
alucinaciones que aparecen no por la exacerbación del trastorno
subyacente, sino secundariamente al bloqueo crónico de dopamina
dentro del sistema límbico.

CURSO CLÍNICO
La evolución de la discinesia tardía se ha estudiado principalmente
en la variedad coreiforme típica. Cuando continúa la administración
del fármaco antipsicótico después de la aparición de los movimien-
tos anormales, puede versese, por lo general, el empeoramiento gra-
dual hasta un cierto nivel después del cual la intensidad de los sínto-
mas tiende a aumentar y a disminuir, aunque, en su mayor parte, los
síntomas se mantienen con una intensidad «en meseta»; no obstan-
te, en una minoría de casos, la intensidad progresa implacablemente.

Cuando se interrumpe la administración del fármaco antipsicóti-
co, asistimos inicialmente a la exacerbación sintomática que se corres-
ponde con el «desenmascaramiento» mencionado anteriormente.
Sin embargo, en las semanas o meses siguientes puede verse una dis-
minución de los síntomas, aunque sea mínima, después de lo cual
puede aparecer una de las dos posibilidades sintomatológicas. En un
tercer grupo, los movimientos anormales quizá continúen mejoran-
do y, después de muchos meses o de un año o más, remitan comple-
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tamente. Sin embargo, en otros casos, la intensidad se mantiene in-
definidamente en un nivel estable. La tercera edad y los pacientes
con movimientos anormales más intensos tienen más probabilida-
des de sufrir una evolución crónica.

COMPLICACIONES
El bochorno y la vergüenza son las complicaciones más frecuentes.
En casos extremos, los pacientes pueden llegar a aislarse completa-
mente de los demás, dejando atrás el trabajo y los amigos, y llegando
a una reclusión total. Las discinesias orales también pueden provo-
car problemas dentales y disartria, y predisponen a la aspiración.

ETIOLOGÍA
Hasta ahora sólo hemos hablado de los fármacos antipsicóticos, pero
cualquier antagonista del receptor de dopamina puede causar disci-
nesia tardía. Por tanto, además de con antipsicóticos, se han descrito
casos secundarios al tratamiento con metoclopramida, con proclor-
perazina y con el antidepresivo amoxapina, un fármaco que normal-
mente se metaboliza a loxapina, un antipsicótico.

Aunque la etiología de la discinesia tardía no se conoce exacta-
mente, se han identificado varios factores de riesgo, como el trata-
miento con antipsicóticos de primera generación (especialmente,
con fármacos de potencia alta), una duración más prolongada del
tratamiento, una carga antipsicótica total mayor a lo largo de la vida,
en miligramos y edad, o por pertenecer al sexo femenino, siendo este
último factor especialmente importante en las mujeres posmeno-
páusicas. Aunque los antipsicóticos de segunda generación encierran
bastantes menos probabilidades de causar discinesia tardía que los
de primera generación, hay que tener en cuenta que este síndrome se
ha descrito secundariamente a la clozapina, la olanzapina, la risperi-
dona, la quetiapina y la ziprasidona.
La teoría más convocada sobre la etiología de la discinesia tardía
plantea una regulación positiva de los receptores postsinápticos de
dopamina dentro de los ganglios de la base secundaria al bloqueo
crónico y, de hecho, el PET ha demostrado un aumento de la activi-
dad metabólica en el globo pálido y en la corteza motora. Aun sien-
do atractiva, esta teoría no explica algunas observaciones. En primer
lugar, según esta teoría se podría esperar que los síntomas se mantu-
vieran estables, a menos que aumentara el bloqueo de dopamina,
pero, en realidad, como se ha comentado anteriormente, los sínto-
mas empeoran aunque la dosis se mantenga constante. En segundo
lugar, como parece existir un estado hiperdopaminérgico inducido
en todos los ganglios de la base, no deberían aparecer signos clínicos
de disminución del tono dopaminérgico, pero, en realidad, no es in-
frecuente encontrar pacientes que padecen una combinación de dis-
cinesia tardía y parkinsonismo inducido por un antipsicótico. En
tercer lugar, si la regulación positiva fuera el único mecanismo res-
ponsable, sería razonable esperar que todos los casos remitieran, fi-
nalmente, tras interrumpir la administración del fármaco antipsicó-
tico, al contrario de lo que sucede realmente, donde la mayoría de los
pacientes mantienen crónicamente los movimientos anormales,
aunque experimenten una cierta mejoría. A partir de estas observa-
ciones se han propuesto otros mecanismos que podrían actuar junto
a la regulación positiva de los receptores de dopamina, por ejemplo,
los trastornos de la funcionalidad glutaminérgica y la neurotoxici-
dad progresiva inducida por glutamato.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
A la hora de evaluar a un paciente con corea crónica, distonía, acati-
sia o tics, no se piensa en el diagnóstico de discinesia tardía si el pa-
ciente no ha recibido tratamiento crónico con un antagonista de la
dopamina. Como veremos a continuación, cuando aparece alguno

de estos movimientos involuntarios anormales en el marco del trata-
miento antipsicótico crónico, existen otros medicamentos que de-
ben ser tenidos en cuenta, aunque la discinesia tardía sea uno de los
diagnósticos diferenciales más probables.

Otros trastornos coreiformes que hay que tener en cuenta son la
enfermedad de Huntington, la corea senil, la enfermedad de Wilson,
la degeneración hepatocerebral adquirida, el hipertiroidismo, el lu-
pus eritematoso sistémico, la corea de Sydenham, la corea del emba-
razo y las lesiones del estriado; también puede aparecer corea como
un efecto secundario agudo de algunos medicamentos. La enferme-
dad de Huntington se sospecha por los antecedentes familiares posi-
tivos, y su diagnóstico definitivo requiere un estudio genético, aun-
que algunos signos clínicos puedan ya sugerir este diagnóstico. Por
ejemplo, la corea de la enfermedad de Huntington consiste en «idas»
y saltos, como un rayo, desde un punto del cuerpo a otro, en lugar de
los movimientos rítmicos y repetitivos de la discinesia tardía. Ade-
más, en la enfermedad de Huntington se encuentra una corea de la
frente, un movimiento de «ordeño» y una marcha «bailando y sal-
tando» que no aparecen en la discinesia tardía. La corea senil se dis-
tingue por su inicio tardío, en la séptima década de la vida, y por
ausencia de afectación de la lengua. La enfermedad de Wilson se sos-
pecha por el inicio durante la infancia o en los primeros años de
la edad adulta, por la presencia del anillo de Kayser-Fleischer y por la
aparición de otros trastornos del movimiento, como temblor. Como
la enfermedad de Wilson tiene tratamiento, pasar por alto este diag-
nóstico implica consecuencias trágicas y, por tanto, es probable que
se pida un estudio del cobre a cualquier paciente que tenga una pre-
sentación clínica compatible con esta enfermedad. La degeneración
hepatocerebral adquirida se sospecha por la historia de episodios re-
petidos de encefalopatía hepática y por la presencia de la causa más
frecuente de estos episodios, es decir, del alcoholismo. La corea de
Sydenhan se sospecha por los antecedentes de otras manifestaciones
de fiebre reumática y también tiene una información autolimitada,
mientras que la corea del embarazo entra en el diagnóstico diferen-
cial sólo cuando la paciente está embarazada. Las lesiones del estria-
do, causadas, por ejemplo, por infartos o tumores, pueden provocar
corea, pero, en este caso, la corea es unilateral y se mantiene así, ex-
cepto en algunos casos aislados en los que el infarto del estriado es
bilateral. Por último, los medicamentos que causan corea son los an-
ticonvulsionantes (principalmente, la fenitoína; sin embargo, en al-
gunos casos se ha implicado el ácido valproico y la gabapentina), la
levodopa, los anticonceptivos orales (especialmente en mujeres con
antecedentes de corea de Sydenhan), los estimulantes (metilfenidato,
pemoline, anfetaminas y cocaína) y, más raramente, el litio.

Los trastornos distónicos en los que es necesario pensar son la
distonía primaria con torsión (dystonia musculorum deformans),
la distonía que responde a dopa, la distonía cervical idiopática, el
síndrome de Meige, las lesiones focales de los ganglios de la base o
el tálamo y la enfermedad de Wilson; varios medicamentos también
pueden provocar distonía como efecto secundario agudo. Excepto
en la enfermedad de Wilson, en todos los demás trastornos no se ve
corea, aunque aparece algún grado de la misma en la distonía tardía.
La distonía primaria por torsión y la distonía que responde a DOPA
se sospechan por la corta edad en la que se presenta, durante la in-
fancia o la adolescencia, y por el inicio de la distonía en las extremi-
dades inferiores; por el contrario, en la distonía tardía se afectan las
extremidades superiores. Se sospecha una distonía cervical idiopáti-
ca cuando hay historia familiar, cosa frecuente, pero, por lo demás, el
cuadro clínico es bastante similar al de los casos de distonía tardía. El
síndrome de Meige se distingue por la ausencia de otros signos apar-
te del blefaroespasmo, un patrón que no se ve en la distonía tardía,
que afecta a otra musculatura, principalmente en el cuello. Las con-
sideraciones diferenciales sobre las lesiones focales y la enfermedad
de Wilson son las mismas mencionadas en el párrafo anterior. Los
fármacos que causan distonía, aunque raramente, son la levodopa, el
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propranolol, la gabapentina, el MDMA (éxtasis), la cocaína, la fluna-
razina y la cimetidina. Los fármacos antipsicóticos son otro grupo
capaz de causar distonía y, esta vez, con bastante frecuencia. Sin em-
bargo, en este caso se debe distinguir claramente entre la distonía
aguda, que aparece poco tiempo después de iniciar el tratamiento o
de aumentar significativamente la dosis, y la distonía tardía, que sólo
aparece después de un tratamiento crónico y que se «enmascara» si
se aumenta la dosis; otra característica diferencial es la respuesta a la
reducción de la dosis, una maniobra que viene seguida por la dismi-
nución de la distonía, cuando es aguda o, al contrario, por su incre-
mento, cuando se trata de la forma tardía.

La acatisia puede producirse como un efecto secundario de va-
rios medicamentos y en la enfermedad de Parkinson. Los medica-
mentos que provocan acatisia raramente incluyen los ISRS y el dil-
tiazem; aquellos que la causan habitualmente son los antipsicóticos.
Sin embargo, en este caso, como en la distonía inducida por antipsi-
cóticos, hay que distinguir entre la acatisia aguda y la tardía. La aca-
tisia aguda aparece en días o semanas tras comenzar el tratamiento
con un antipsicótico o tras aumentar significativamente la dosis, y
disminuye cuando se reduce ésta; por el contrario, la acatisia tardía
aparece sólo tras el tratamiento crónico con neurolépticos y empeo-
ra cuando se reduce la dosis. Los pacientes que padecen la enferme-
dad de Parkinson reciben a veces antipsicóticos y, en este caso, es
fundamental analizar la evolución de los síntomas: cuando la acati-
sia es secundaria a la enfermedad de Parkinson, suele hacerse evi-
dente al principio de la evolución y mucho antes de que la enferme-
dad haya progresado hasta el punto en el que se necesitan neurolép-
ticos para la psicosis inducida por levodopa o para el tratamiento de
la demencia de la enfermedad de Parkinson.

Los tics pueden aparecer con varios fármacos, como los estimu-
lantes, la carbamazepina o el ácido valproico, y en este caso la conti-
güidad temporal entre el inicio de los tics y el comienzo de la admi-
nistración del fármaco sugiere el diagnóstico correcto. Llama la
atención que los tics también pueden aparecer en el síndrome de Gi-
lles de la Tourette, y la distinción entre el síndrome de Gilles de la
Tourette y el «tourettismo tardío» puede ser difícil cuando se admi-
nistran antipsicóticos en el primer caso, causando el incremento
gradual de los tics. Cuando este incremento en la intensidad de los
tics se acompaña por corea, se llega con certeza al diagnóstico de dis-
cinesia tardía. En los casos dudosos procede tratar el trastorno de
Tourette para cambiar de un fármaco antipsicótico a clonidina o, en
adultos, a desipramina, con o sin clonazepam adyuvante.

TRATAMIENTO
El mejor «tratamiento» en este caso es la prevención, por lo que los
fármacos antipsicóticos no deben usarse crónicamente, excepto en
aquellos casos en los que consiguen sólo un tratamiento eficaz. Ade-
más, se debe usar la dosis mínima eficaz en aquellas situaciones en
las que está indicado su uso crónico, y se revisará periódicamente al
paciente en busca de signos de discinesia tardía. Si aparece alguno, se
debe decidir si los riesgos de recidiva compensan los riesgos de em-
peoramiento de la discinesia tardía.

Si, en conjunto, la interrupción del fármaco antipsicótico parece
segura, la evolución consiguiente será la que se describe en esa sec-
ción. En consecuencia, cuanto antes se interrumpa la administración
del antipsicótico tras reconocer la discinesia tardía, más posibilida-
des habrá de que la evolución sea autolimitada.

Si la administración del antipsicótico debe continuar o si la disci-
nesia tardía persiste mucho después de la interrupción del antipsicó-
tico, se tendrá en cuenta también el tratamiento de la propia discine-
sia tardía. En los estudios doble ciego se ha demostrado la eficacia de
varios fármacos, como la tetrabenazina (no disponible en Estados
Unidos), la vitamina E (1.200-1.600 UI al día), la clonidina (0,2 a
0,8 mg al día), la vitamina B6 (400 mg/día), la melatonina (en dosis

de 10 mg al día) y los aminoácidos de cadena ramificada. La vitami-
na E constituye la opción más justificable: de 10 estudios doble cie-
go, se encontraron 8 resultados positivos, uno dudoso y uno negati-
vo. La clonidina fue eficaz en uno de dos estudios, mientras que la
melatonina, la vitamina B6 y los aminoácidos de cadena ramificada
cuentan, cada uno, con un solo estudio que los respalde. Ante estos re-
sultados, parece apropiado comenzar el tratamiento con vitamina E,
dejando transcurrir, al menos, varias semanas para evaluar la res-
puesta. Muchos autores también defienden el cambio a un antipsi-
cótico de segunda generación, pero aún no hay datos que demues-
tren que lo único que se consigue no sea «enmascarar» los síntomas
con un nuevo bloqueo de dopamina, con el riesgo de que la discine-
sia tardía empeore con este enmascaramiento. Cuando los síntomas
son intensos y resistentes al tratamiento médico, se pensará en apli-
car una TEC, que cuenta con resultados muy satisfactorios en un
gran número de informes sobre casos y series publicados de sujetos
que eran resistentes a otros tratamientos, independientemente de si
el sujeto padecía o no un trastorno del estado de ánimo.

La distonía tardía variante puede responder a anticolinérgicos en
dosis altas, como 20 mg de trihexifenidilo; pero existe la posibilidad
de que estos fármacos empeoren la corea, si también hay movimien-
tos coreiformes. Cuando la distonía es localizada, puede ser eficaz la
toxina botulínica, como en otros trastornos distónicos.

La acatisia tardía variante responde favorablemente al proprano-
lol, pero las dosis tienen que ser altas.

La depresión debe recibir tratamiento en todos aquellos casos en
los que esté presente, ya que ello mejora el cuadro.

Durante una época se propuso establecer unas «vacaciones sin
fármaco», para reducir el riesgo de discinesia tardía, al reducir la car-
ga acumulada del bloqueo de dopamina. Se ha demostrado que no
es útil, de hecho, estas «vacaciones» aumentan la probabilidad de
que aparezca dicha enfermedad.
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del estado de ánimo: si los síntomas psicóticos aparecen en el marco
de una recidiva de la manía o de la depresión, no es necesario pensar
en otro diagnóstico que los explique; sin embargo, si los síntomas
psicóticos aparecieron en el marco de una eutimia, el trastorno sub-
yacente del estado de ánimo podría no explicar los síntomas y el
diagnóstico de psicosis por hipersensibilidad es el más probable.

TRATAMIENTO
El mejor tratamiento, igual que en el caso de la discinesia tardía, es la
prevención y es probable que no se deban utilizar antipsicóticos cró-
nicamente en afecciones que respondan a otros fármacos.

Cuando se desarrolla la psicosis por hipersensibilidad, se puede
tratar sintomáticamente aumentando la dosis del antipsicótico; se
desconoce si la psicosis reaparecerá finalmente en estos casos, como
sucede con la discinesia tardía. Tampoco está claro si algunos abor-

dajes que son útiles en la discinesia tardía, como la vitamina E, serán
eficaces en esta situación.
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Las personas que se fingen enfermas simulan intencionada y resuel-
tamente una enfermedad para conseguir algún objetivo reconocible;
pueden buscar drogas, pretender ganar un juicio o evitar trabajar o
hacer el servicio militar. A veces, el engaño del simulador resulta fá-
cilmente evidente para el médico, pero se sabe de simuladores muy
sofisticados, que engañan incluso al mejor de los clínicos.

Algunos simuladores limitan su fingimiento a las meras quejas
verbales, mientras que otros sacan partido de su enfermedad real, y
adornan y exageran los síntomas de forma desproporcionada a la in-
tensidad de la enfermedad subyacente. Algunos llegan incluso a or-
ganizar un accidente y, después, seguirán exagerando los síntomas
que se desarrollarán posteriormente. También los hay que falsifican
sus historiales médicos.

Es frecuente utilizar enfermedades neurológicas, psiquiátricas y
reumáticas como modelo. Los simuladores pueden aquejar cefalea,
parestesias, debilidad, un latigazo cervical o dolor de cualquier tipo.
Los acusados de crímenes fingen en ocasiones amnesia o se quejan
de que oyen voces que les dicen lo que deben hacer. La depresión
puede fingirse con la esperanza de obtener una pensión por discapa-
cidad. La lumbalgia es la queja favorita de los simuladores.

Hay varias características que pueden alertar al médico sobre la
posibilidad de encontrarse ante simuladores. En primer lugar, se
debe buscar la existencia de alguna ventaja evidente para los pacien-
tes, que se obtendrá cuando se certifique la enfermedad, por ejemplo,
cuando el paciente reclama narcóticos ante el dolor o cuando busca
ganar algún juicio por lesiones. En segundo lugar, el médico debe es-
tar alerta cuando existan discrepancias entre las quejas del paciente y
los conocimientos actuales de anatomía y fisiopatología; como se
describe en el capítulo dedicado al trastorno de conversión, en este
caso también es frecuente descubrir que las quejas del paciente «vio-
lan» las leyes naturales. En tercer lugar, se analizarán con cuidado los
casos en los que el paciente no esté dispuesto a aceptar un pronósti-
co que se puede justificar como bueno, o no colabore con el trata-
miento. Por último, hay que tener en cuenta que los pacientes con un
trastorno antisocial de la personalidad tienen las mismas probabili-
dades de mentir que de decir la verdad.

En los casos sospechosos siempre se debe obtener una historia
paralela de otras personas que conozcan bien al paciente, y lo más
adecuado es hacerlo antes de que el paciente tenga la ocasión de ha-
blar con ellos. Cuando alguien se queja de una lumbalgia incapaci-
tante constante, al tiempo que su esposa revela lo bien que el pacien-
te juega al voleibol, la evaluación diagnóstica habrá terminado.
Siempre se deberá realizar un estudio analítico, si es relevante, pero
lo normal es que los pacientes finjan enfermedades en las que este
estudio resulte anodino.

Un ejemplo peculiar de estos enfermos fingidos es el que se cono-
ce como síndrome de Ganser, que se observa, principalmente, en

encarcelados que esperan un juicio o una sentencia. También se co-
noce como el «síndrome de pasarrespuestas» y se caracteriza porque
el implicado da respuestas sin sentido a las preguntas. Lo normal es
que el paciente aparezca aturdido y confuso, y que responda mal a
las preguntas, con respuestas que siempre son algo desviadas y fuera
de contexto. Por ejemplo, si se pide al paciente que sume 5 más 3,
puede responder «7»; con entrenamiento puede ofrecer otras res-
puestas, como 6 o 9, o cualquier otro número, menos el correcto. Si
se le pregunta quién es, el reo puede decir que está en la sala cerrada
de un hospital. En ocasiones se describen alucinaciones visuales y
auditivas. Pese a lo confusos y desorientados que pueden aparecer
estos pacientes, son capaces de encontrar el camino de vuelta a su
celda y de hacer las cosas necesarias para mantener un nivel mínimo
de comodidad en la celda o en la prisión. Con todo, estos pacientes
representan la idea «popular» de la locura para escapar del juicio o
del castigo. Y la «locura» desaparece rápidamente una vez celebrado
el juicio o impuesta la sentencia.

Es importante estar seguro de no diagnosticar erróneamente un
caso de esquizofrenia como un síndrome de Ganser. A veces, los pa-
cientes con esquizofrenia pueden no tomar su medicación antipsicó-
tica de forma continuada después de ingresar en prisión y mostrar
una psicosis florida unos días más tarde. A los alcohólicos que de-
sarrollan un delirium tremens les espera un destino similar cuando
el encarcelamiento les separa del alcohol.

Es necesario distinguir entre simuladores y síntomas de conver-
sión. En ambos casos hay variaciones entre las quejas del paciente y
la anatomía y fisiopatología conocidas, pero en los enfermos simula-
dores existe un objetivo evidente, mientras que en el paciente con un
síntoma de conversión falta el «objetivo» reconocible. Además, el pa-
ciente con un síntoma de conversión queda a merced de ese síntoma
y puede quedar incapacitado por él, mientras que el simulador acti-
va y desactiva el síntoma a voluntad.

Las enfermedades facticias (o artefactas) pueden representar un
subgrupo dentro de la simulación y son algo más difíciles de reco-
nocer, porque el objetivo del disimulo es algo que no entretendría a
la mayoría de las personas normales, es decir, el propio papel de en-
fermo.

La conducta del médico, cuando sabe con certeza que se trata de
un simulador, es todavía motivo de debate. Algunos casos son «al-
canzables» y puede ser útil mantener una conversación sin emitir
juicios, mientras que a otros, muy imbuidos por sus propias menti-
ras, se les debe decir simplemente la verdad, que no están enfermos,
y hacerles volver educadamente por donde han venido. Se haga lo
que se haga, el médico no debe intentar apaciguar al paciente. A un
simulador no se le debe decir que sí, que podría estar enfermo, ni hay
que prescribirle un medicamento, lo cual simplemente refuerza y re-
compensa el engaño y representa un flaco favor para todos.

151 Simulación
(DSM-IV-TR #V65.2)
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simulación lo antes posible y evitar aumentar el daño con pruebas
invasivas. En general, el paciente facticio rechaza la psicoterapia y el
ingreso en una sala de psiquiatría está contraindicado, porque po-
dría aumentar el repertorio de síntomas del paciente. Después del
alta es habitual que el paciente facticio reinicie su existencia peripa-
tética de hospital en hospital, incluso, cambiando de ciudad, de re-
gión o de país, para evitar ser reconocido.
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La ideación suicida es frecuente, con una prevalencia vital en torno
al 10%; sin embargo, los intentos de suicidio son menos frecuentes,
con una prevalencia, a lo largo de la vida, de sólo el 0,3%, y el suici-
do completado es más raro aún, y se consigue aproximadamente en
el 0,012% de los casos.

Para el médico, una de las actuaciones más difíciles consiste en
calibrar el riesgo de un intento de suicidio o de suicidio consumado
entre los pacientes que tienen ideas suicidas. Si la reacción es excesi-
va, se aumentará exageradamente el número de hospitalizaciones,
con todos los aspectos negativos que ello conlleva; sin embargo, no
reaccionar puede ser un error fatal. Aunque se conocen algunos fac-
tores de riesgo de intentos de suicidio y de suicidio completado,
como se describe a continuación, se debe tener en cuenta que sólo
proporcionan la más burda de las directrices.

FACTORES DE RIESGO
Al calibrar el riesgo de intento de suicidio o de suicidio consumado
entre los adultos con ideación suicida, los factores que hay que tener
en cuenta son la edad, la raza, las ideas religiosas, el sexo, la presencia
o ausencia de enlaces personales fuertes, la presencia o ausencia de
pérdidas recientes significativas, de una enfermedad psiquiátrica o
médica concomitante, los antecedentes de intentos previos, el estado
mental actual del paciente y otros aspectos de su conducta reciente y,
por último, los medios utilizados en el intento.

Los pacientes más jóvenes, es decir, los menores de 45 años, tie-
nen más probabilidades de poner en práctica un intento que los ma-
yores, especialmente por encima de los 60 años, que tienen más pro-
babilidades de consumar el suicidio.

Por otra parte, los sujetos de raza negra, al menos en Estados Uni-
dos, tienen más probabilidades de intentarlo, al contrario que los de
raza blanca, que cuentan con más probabilidades de tener éxito; sin
embargo, los indios americanos poseen una tasa aún mayor.

Algunas confesiones religiosas, como el catolicismo o el judaís-
mo, prohíben expresamente el suicidio, por lo que el suicidio consu-
mado es más improbable; por el contrario, en la mayoría de las con-
fesiones protestantes no existe este tipo de fuerte prohibición y no
constituyen un freno tan influyente. Evidentemente, el efecto mitiga-
dor del catolicismo y del judaísmo dependerá de la profundidad de
las creencias del paciente, y la influencia sobre el riesgo de suicidio
consumado no existe en los que no poseen una fe fuerte o son cre-
yentes no practicantes.

Las mujeres tienen más probabilidades de hacer un intento de
suicidio y los varones, de consumarlo, y este hecho está presente en
todas las edades.

La presencia de enlaces personales fuertes de amistad o de cariño
impide el intento, mientras que aquellos que viven aislados o están
alejados de las personas a las que una vez estuvieron unidos tienen el
riesgo más alto de suicidio completado.

Las pérdidas recientes, como el divorcio, un traslado que haga de-
jar atrás todo lo que era familiar y apreciado o la muerte de un ser
querido aumentan el riesgo de suicidio consumado.

Algunos trastornos psiquiátricos o médicos también aumentan el
riesgo de suicidio consumado. Entre las enfermedades psiquiátricas
destacan la depresión (la depresión mayor o el trastorno bipolar), un
episodio mixto de manía, el alcoholismo, la esquizofrenia y el tras-
torno límite de la personalidad.

Cuando el sufrimiento de la depresión se suma al pesimismo y a la
desesperanza, reduce al paciente a una posición en la que el suicidio
parece no sólo deseable, sino una consecuencia lógica. El nerviosismo
aumenta el riesgo, que se complica aún más cuando la culpa deman-
da el castigo final, y es incluso mayor cuando aparecen ideas deli-
rantes de culpa. Paradójicamente, la apatía y la anergia de una de-
presión grave pueden proteger al paciente: sencillamente, el suicidio
requiere demasiada energía, por lo que el riesgo es mayor cuando el
paciente con depresión se encuentra en su primera fase de mejoría y
ha recuperado la energía, pero no la esperanza o el optimismo.

Los episodios mixtos de manía constituyen un terreno fértil para
el suicidio completado, ya que se caracterizan por una disforia y de-
sesperación intensas combinadas con una cantidad de energía, más
que suficiente para actuar con violencia como consecuencia de los
impulsos suicidas.

Los sujetos alcohólicos bebedores activos o que han dejado de be-
ber hace muy poco forman un grupo en el que se dan muchos suici-
dios, especialmente cuando hay una depresión concomitante. La de-
sesperación, la autocompasión y el rencor feroz que sufre la mayoría
de estos bebedores son un terreno fértil para la autodestrucción.

La presencia de esquizofrenia aumenta el riesgo y, al contrario de
lo que sucede con la mayoría de las enfermedades, es mayor entre los
pacientes relativamente jóvenes, cuya enfermedad se encuentra al
comienzo de su evolución, que entre los sujetos más mayores y que
ya están «quemados». Una buena educación y una elevada ambición
también aumentan el riesgo en la esquizofrenia, ya que la incapaci-
dad absoluta de no poder vivir a la altura de sus objetivos crea una
sensación estéril de desesperanza en el paciente con esquizofrenia.
También participan las alucinaciones auditivas, que ordenan a estos
sujetos que se suiciden; sin embargo, quizá no sean tan importantes
como se pensaba.

El trastorno límite de la personalidad constituye un factor muy
importante para el comportamiento suicida (contándose en las his-
torias de algunos pacientes, literalmente, docenas de ingresos por in-
tentos de suicidio), y una minoría no insignificante, quizá del 5%,
fallece por sus propias manos.

Además de estas enfermedades psiquiátricas, existen algunas
enfermedades médicas que se asocian habitualmente a un padeci-
miento de larga evolución y a un pronóstico funesto que también
aumentan el riesgo de suicidio completado. Entre ellos, hay que
mencionar especialmente el cáncer, la insuficiencia renal crónica
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con hemodiálisis, el SIDA, la esclerosis múltiple y la enfermedad de
Huntington. Además, y por razones que no están claras, la epilep-
sia caracterizada por crisis parciales complejas, también aumenta el
riesgo de muerte por suicidio.

Los antecedentes de intento de suicidio también aumentan el
riesgo de suicidio completado; sin embargo, esta afirmación es cier-
ta sólo si el intento previo se produjo dentro de un período de tiem-
po específico: inicialmente, el riesgo es bajo durante el período in-
mediatamente posterior al intento; en los 1-2 años siguientes se
mantiene más alto y, después, tiende a caer. El riesgo de los pacientes
cuyos intentos tuvieron lugar hace 2 o más años no es mucho mayor
que entre los sujetos que nunca lo han intentado.

El estado mental actual y algunos otros aspectos del comporta-
miento reciente del paciente también pueden ayudar a calibrar los
riesgos. Un sentido incorregible de desesperanza causa el mayor ries-
go para el paciente, y, al contrario, un guiño de esperanza, no impor-
ta su tamaño, puede hacer que el paciente soporte el sufrimiento. Los
sujetos que regalan sus pertenencias, que acaban su testamento o que
establecen otras disposiciones similares pueden estar indicando que la
idea se está completando. Cuando el paciente muestra un estado de
ánimo brillante de forma brusca e inesperada podemos estar ante
otra señal de que el paciente deprimido está decidido a suicidarse
como una forma de escape. A veces, tras tomar la decisión que les
dará el alivio final, muchos sujetos aparecen joviales cuando prepa-
ran su muerte.

Los medios utilizados para el suicidio también influyen en el ries-
go de éxito. Un paciente que planea usar un método normalmente
letal en una situación difícil de descubrir y de rescatar tiene un ries-
go de muerte mayor que quien utiliza un método relativamente ino-
cuo y que planea su muerte en circunstancias que, a veces, práctica-
mente garantizan que le descubrirán y rescatarán a tiempo. Por
ejemplo, los pacientes que piensan en colgarse en bosques poco fre-
cuentados tienen un riesgo mayor que los que piensan en una sobre-
dosis de pastillas para dormir de venta sin receta, tumbados en su
cama y con su pareja. Sin embargo, habría que preguntar al paciente
qué esperaba del método elegido, ya que algunos pueden infraesti-
mar o sobreestimar la letalidad. Por ejemplo, muchas personas creen
que la fluoxetina es tan letal como un antidepresivo tricíclico y, al
contrario, otras pueden no ser conscientes de la alta mortalidad que
conlleva la ingestión de paracetamol.

No es sencillo utilizar estos factores de riesgo para calibrar el riesgo
de un intento de suicidio o de un suicidio consumado. Aunque se pue-
den establecer algunos criterios razonablemente ciertos cuando los
pacientes están en los «extremos» del riesgo, existe una enorme área
gris en la que, por desgracia, quedan incluidos la mayoría de los pa-
cientes con ideación suicida. Sin embargo, para no desesperarse a la
hora de estimar los riesgos, hay que valorar dos ejemplos «extremos».
En primer lugar, pensemos en un varón de 68 años de edad, de raza
blanca y religión protestante, que es referido por el médico internista
después de que le dijera que estaba pensando en suicidarse. El estudio
de los antecedentes reveló que el paciente no tenía hijos ni amigos cer-
canos y que su mujer había fallecido hacía ocho meses y, como conse-
cuencia, había tenido una depresión, había perdido peso, sueño, vitali-
dad y cualquier capacidad de disfrutar de las cosas; cuatro meses antes
de visitar a su médico se había tomado una sobredosis de codeína. En-
tre sus antecedentes destacaba un cáncer de pulmón, actualmente en
remisión con quimioterapia continuada. Durante la entrevista, el pa-
ciente refirió que había perdido toda esperanza de que las cosas mejo-
rasen y que en realidad se sentía algo mejor desde que había decidido
suicidarse y había formalizado su testamento; había comprado una
pistola y pensaba conducir hasta un lugar desierto, para después dis-
pararse en la cabeza. Claramente, este tipo de paciente es de muy alto
riesgo y debe ser hospitalizado inmediatamente.

En el otro extremo de riesgo nos encontramos a una mujer de
25 años de edad, de raza negra, casada y católica practicante, que vivía

con su marido e hijos, y que había acudido a la consulta ante la insis-
tencia de sus amigos. La historia reveló que en los últimos tres meses
se había deprimido con una cierta pérdida de sueño, dificultad de
concentración, cansancio y un sentimiento global de que la vida ya no
era tan agradable como antes, a pesar de que no había sufrido ningu-
na pérdida recientemente y de que su estado de salud era, por lo de-
más, bueno. Aunque nunca había pensado en el suicidio, y nunca lo
había intentado, se encontró a veces pensando sobre el suicidio desde
que empezó la depresión, y se lo había comentado a sus mejores ami-
gos, quienes la animaron rápidamente a buscar ayuda. Durante la en-
trevista, la paciente, aunque deprimida, todavía tenía la esperanza de
que las cosas podrían mejorar; cuando se le preguntó si realmente ha-
bía pensado en cómo matarse, confesó que se había imaginado to-
mando algunas pastillas para dormir de venta sin receta, tumbándose
a continuación al lado de su marido dormido y esperando a que las
pastillas hicieran efecto. En este caso, el riesgo de suicidio completado
es bajo y resulta razonable tratar a esta paciente de forma ambulatoria.

Ciertamente, la mayoría de los casos no coinciden con estos ex-
tremos y, con respecto a la inmensa mayoría, que se encuentra en la
zona gris de evaluación de riesgo, estimar el riesgo es difícil y provo-
ca ansiedad. Frente a este problema clínico de difícil solución, mu-
chos médicos quisieran aplicar un algoritmo o un programa infor-
mático que les ayudara a estimar el riesgo. Por desgracia, y a pesar de
que a veces se dice lo contrario, ninguno de estos métodos es fiable y,
por tanto, hay que confiar en el criterio clínico, por muy inadecuado
que pueda ser.

Es comprensible que los médicos también confíen en que los aná-
lisis de laboratorio les ayuden y, aunque ciertamente ahora no existe
ninguna prueba preparada para uso clínico, se espera que haya un
estudio fiable en el futuro. Existen datos que apoyan la existencia de
un trastorno importante de la función serotoninérgica entre quienes
cometen suicidio. En estos sujetos, las concentraciones de 5-HIAA,
un metabolito de la serotonina, están disminuidas en el LCR, mien-
tras que el número de receptores 5-HT2A en las plaquetas, que sirve
como modelo para el estudio neuronal, está aumentado. Aunque no
es práctico obtener una muestra de LCR con el fin de estimar el ries-
go de suicidio, la obtención de plaquetas es algo rutinario y sí puede
pensarse que medir su densidad de receptores 5-HT2A sea otro mé-
todo útil para estimar el riesgo de suicidio.

TRATAMIENTO
Si se estima que el riesgo de suicidio es relativamente bajo, puede
procederse al tratamiento ambulatorio. La prescripción de cualquier
fármaco potencialmente letal debe restringirse a las cantidades no
letales y el médico debe vigilar cualquier signo de que el paciente esté
almacenando las pastillas. En este sentido, si está indicada la admi-
nistración de un antidepresivo, se debe pensar en uno de baja letali-
dad en caso de sobredosis, por ejemplo en un ISRS. Las armas de
fuego deben eliminarse o entregarse a otras personas para mantener
la seguridad, se programarán sesiones ambulatorias frecuentes con
el paciente y se le darán instrucciones para que llame si piensa que
no puede controlarse. Si el riesgo es alto, el paciente deberá ser ingre-
sado, preferiblemente en una unidad cerrada; puede requerirse, in-
cluso, el internamiento involuntario. Se buscará minuciosamente en
el entorno de los pacientes cualquier signo de destrucción, como píl-
doras, cuchillos, cuerdas, etc. Se necesita una observación directa
frecuente y, en algunos casos, incluso, continuada. También se toma-
rán medidas para evitar el almacenamiento de pastillas: hasta la en-
fermera más experimentada puede no detectar el almacenamiento
en las mejillas, si el paciente es listo y posee la determinación sufi-
ciente. En esta situación, es preferible administrar concentrados o
suspensiones líquidas y no comprimidos.

Por último, los problemas psiquiátricos y médicos concomitantes
deben recibir un tratamiento intensivo y, a este respecto, vale la pena
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mencionar que el litio, en los pacientes que padecen trastorno bipolar,
reduce en gran medida el riesgo de intento de suicidio a largo plazo y
que la clozapina reduce dicho riesgo entre los casos de esquizofrenia.
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Es posible que los pacientes con un déficit cognitivo significativo,
como sucede durante el delirium, en la demencia o en el retraso
mental, no entiendan su situación actual y no puedan autocontro-
larse, siendo propensos al nerviosismo o a la agresión. Los pacientes
con delirium, en especial los que tienen un delirium agitado, pue-
den, en su confusión, malinterpretar los esfuerzos del personal de
enfermería como algo peligroso y utilizar la agresión como un meca-
nismo de defensa. Asimismo, los pacientes demenciados pueden ma-
linterpretar desastrosamente los esfuerzos de los demás y volverse
irritables e irascibles cuando, a causa de su demencia, no pueden
adaptarse a situaciones tales como encontrarse cosas en casa o en
una tienda, que solían constituir una rutina. Los pacientes con retra-
so mental pueden luchar con sus cuidadores cuando les nieguen el
alimento o las distracciones que desean, con una fuerza acorde a su
edad física.

El cambio de personalidad, especialmente del tipo que afecta al
lóbulo frontal, se caracteriza por la «desinhibición», en la cual, al de-
saparecer el autocontrol, los pacientes hacen lo que les place y cogen
lo que desean, y se vuelven agresivos con aquellos que se ponen en su
camino.

Algunas intoxicaciones se asocian a violencia. El «bebedor me-
dio» es un hallazgo frecuente en la sala de urgencias y los pacientes
intoxicados con fenciclidina pueden irrumpir impredeciblemente
con una violencia desmedida. La intoxicación por estimulantes, por
ejemplo con cocaína, puede causar ideas delirantes de persecución
que, a su vez, induce ataques contra los supuestos perseguidores.

La abstinencia de algunas sustancias, principalmente heroína y
cocaína, se asocia a una ansiedad tan importante, que los pacientes
pueden matar para conseguir su siguiente dosis.

El trastorno explosivo intermitente se manifiesta por paroxismos
de un enfado explosivo y destructor que pueden aparecer espontá-
neamente o en respuesta a provocaciones triviales.

Por último, la violencia se puede asociar a crisis parciales comple-
jas. La mayoría del tiempo, esta violencia sólo se ve después de la cri-
sis y sólo cuando el personal intenta dominar al paciente confuso.
Muy raramente, la violencia directa espontánea aparece durante la pro-
pia crisis: durante muchos años se dudó de la existencia de tales episo-
dios, pero hay informes de casos bien documentados de violencia ictal
con vídeo-EEG.

Los antecedentes de comportamiento violento pueden ser útiles,
especialmente si la situación actual refleja alguna del pasado en la
que el paciente se comportó de modo violento. Otra variable históri-
ca que se debe tener en cuenta es si el paciente ha sido alguna vez
cruel con los animales: por motivos que aún se desconocen, los pa-
cientes que han torturado gatos o perros cuando eran niños son es-
pecialmente propensos a comportarse con violencia cuando llegan a
adultos.

Por último, y más importante, hay que ocuparse del estado men-
tal del paciente en el momento presente. La hostilidad, irritabilidad y
el nerviosismo progresivo son advertencias importantes de la tor-
menta, y la probabilidad de violencia es muy alta cuando estos pa-
cientes encuentran un objetivo y tienen un arma a mano, tanto si es
un cuchillo como una pistola, un fragmento de un mueble o, simple-
mente, los puños cerrados. De hecho, la intervención debe ser rápida
cuando una enfermera con experiencia informa de que un paciente
está a punto de descontrolarse.

Para aplicar estos factores de riesgo puede no hacer falta contar
con el criterio clínico. Algunos casos están claros: por ejemplo, un
varón joven con esquizofrenia paranoide que se hubiera atrinchera-
do en una esquina y que amenazara, cada vez más enfadado, con ma-
tar a cualquiera que se acerque, es alguien que requiere una interven-
ción inmediata. Sin embargo, en la mayoría de los casos, el cuadro
no es tan evidente; por ejemplo, muchos «borrachos medios» se cal-
marán sencillamente si se les deja solos, quizá en una habitación
para él mismo.

TRATAMIENTO

Cuando la violencia parece inminente, se pueden plantear varias in-
tervenciones, como hablar con el paciente, los medicamentos o la
contención mecánica (con o sin correas).

Lo primero es intentar un abordaje verbal, a menos que el pacien-
te ya haya «explotado» o que se encuentre «al límite», y siempre que,
desde luego, el paciente todavía sea capaz de participar en una con-
versación: la psicosis, los defectos cognitivos y algunas intoxicaciones
pueden hacer que cualquier intento de intervención verbal sea fútil.
En caso de los sujetos que todavía conservan más o menos el control,
la entrevista con un médico que se muestre tranquilo en su voz, en su
actitud y en su postura, y que pueda hablar con el paciente sin ansie-
dad, autoritarismo o altivez, puede conseguir unos beneficios espec-
taculares. La ubicación de este tipo de entrevista varía con la situación
del paciente. Aquellos que aparentan conservar un control relativa-
mente bueno pueden acudir a la consulta, con la puerta cerrada,
mientras que la puerta debe quedarse abierta con los pacientes que
están más cerca de «perderse», y se pensará en disponer de personal
de seguridad en la entrada, pero sin que sea visto. Independientemen-
te de si la puerta está cerrada o abierta, la zona de entrevista debe es-
tar libre de armas potenciales, como tijeras, y el médico debe quitarse
la corbata, el collar o los pendientes; además, es preferible que tanto el
médico como el paciente estén sentados y que ambos tengan acceso
libre a la puerta. Si no hay una consulta disponible y se hace necesario
hablar con el paciente en un lugar público, se intentará siempre que la
entrevista se celebre en el lugar más apartado posible, lejos de la vista
de los demás, para evitar poner al paciente en una situación en la que
sea necesaria la violencia para «salvar la cara».

Los medicamentos útiles para enfrentarse a la violencia son los
antipsicóticos y las benzodiazepinas, como se describe en el capítulo
que aborda el tratamiento farmacológico rápido del nerviosismo.

El aislamiento, con o sin contención mecánica, puede ser necesa-
rio cuando los pacientes han perdido el control. En algunos casos el
aislamiento es eficaz por sí solo, con la disminución consiguiente de
los estímulos; en otros casos, se necesitan además las correas. No hay
que avergonzarse de su uso; a pesar de la moda actual de no utilizar-
las, pueden salvar vidas, especialmente en caso de manía, psicosis o
delirium.

Si el paciente no está hospitalizado aún, se hará en este momento,
a menos que se espere que la causa subyacente de la violencia, por
ejemplo una intoxicación etílica, se vaya a resolver en menos de un
día; en tales casos se puede administrar el tratamiento en la sala de
urgencias.

Una vez que haya pasado la amenaza de la violencia inminente, es
fundamental garantizar que el trastorno subyacente se trate con ra-
pidez, según se describe en los capítulos respectivos. Además de
cualquier tratamiento disponible específico para su trastorno, tam-
bién se prestará atención a cada uno de los distintos medicamentos
capaces de reducir la violencia impulsiva, a menudo en varias cate-
gorías diagnósticas. Valproato, litio y carbamazepina son eficaces y se
pueden usar igual que en el tratamiento de la manía. Propranolol, a
menudo en dosis altas (si se tolera, hasta 240 a 640 mg al día), o na-
dolol (120 mg/día) reducen eficazmente la violencia de la esquizo-
frenia y de la demencia, y risperidona en dosis bajas (p. ej., 0,5 a 2 mg
al día) también puede reducir la agresión asociada a la demencia.

Por último, si se sabe quién es la presunta víctima, existe en Esta-
dos Unidos la obligación legal para el médico de informar a la perso-
na, a la policía en cuya jurisdicción resida el paciente y a la policía en
cuya jurisdicción viva la presunta víctima.
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El delirium es un síndrome que tiene muchas causas y que se carac-
teriza por confusión y pérdida de memoria a corto plazo. Este sín-
drome se denomina con varios sinónimos que tienden a resaltar los
diferentes aspectos del cuadro clínico: encefalopatía, síndrome cere-
bral orgánico agudo, estado confusional agudo y, menos usado, psi-
cosis tóxica aguda.

En la mayoría de los casos, el delirium se presenta como un con-
tinuo entre el estado de alerta y el estupor. Las enfermedades que
causan delirium lo hacen comprometiendo, globalmente, la funcio-
nalidad cerebral, y cuando la enfermedad es suficientemente intensa
y el compromiso es suficientemente grande, aparecen estupor y, fi-
nalmente, coma.

Como sería de esperar, la prevalencia del delirium es la más alta
entre aquellos que tienen más probabilidades de padecer una o más
enfermedades capaces de causar un compromiso global de la función
cerebral de este tipo. Por tanto, la prevalencia entre los pacientes que
acuden a una sala de medicina y cirugía varía entre el 10 y el 30%,
pero en los pacientes ancianos ingresados aumenta hasta el 40%.

INICIO
El delirium puede presentarse a cualquier edad, pero tiende a ser
más frecuente entre la tercera edad y en los sujetos más jóvenes. El
inicio suele ser relativamente agudo, pero en algunos casos puede
verse un inicio subagudo que dura días o semanas.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
El sello distintivo del delirium es la confusión o, como también se la
conoce, el enturbiamiento sensorial. Los pacientes aparecen atur-
didos y confusos con su entorno, tienen dificultades para percibir
correctamente aquello que les rodea y puede ser difícil llamar y man-
tener su atención, ya que tienden a desviarse. La memoria a corto
plazo es mala y se suele retener brevemente lo que sucedió sólo mi-
nutos antes; la desorientación sobre el momento y el lugar es una ca-
racterística que acompaña frecuentemente.

Puede haber ideas delirantes e ilusiones o alucinaciones: las grie-
tas del techo parecen estar vivas y se mueven, el timbre del teléfono
es una alarma de incendios. Las alucinaciones tienden a ser visuales:
la familia se reúne en torno a la cama, los animales escarban bajo las
sábanas, un ángel ronda fuera de la ventana. También pueden oír so-
nidos o susurros amortiguados: una voz puede anunciar la muerte
del paciente o su ejecución inminente. Las ideas delirantes pueden
ser de tipo persecutorio y raramente son sistematizadas: la jeringui-
lla está llena de veneno, el hospital es una prisión elaborada, el médi-
co sólo desea experimentar con el paciente, etc.

El habla puede ser circunstancial, tangencial o incoherente. Aun-
que no siempre, la carfología es un signo clásico, el paciente intenta
reiteradamente y sin ton ni son coger las sábanas o las ropas de la
cama. Puede haber inversión del sueño.

Cuando se realiza un estudio formal del estado mental, además
de la confusión se encuentra un cierto grado de desorientación en
tiempo o espacio, así como la incapacidad de recordar las tres pala-
bras después de 5 minutos y un descenso de la capacidad de concen-
tración, medida por el estudio de la retención numérica.

El comportamiento global del paciente con delirium puede tender
tanto al nerviosismo como a la quietud. Los pacientes con un deli-
rium sobreactivo o «ruidoso» no son capaces de quedarse en la cama;
pueden subirse por los barrotes de la cama, sacarse las vías intraveno-
sas e intentar escapar por la ventana. Quienes tienen ideas delirantes
de persecución pueden rechazar cualquier cuidado e, incluso, llegar a
atacar a los que intentan atenderles. Las alucinaciones aterradoras de-
jan en ocasiones al paciente aterrado y gritando de miedo.

Por otro lado, los pacientes con un delirium «tranquilo» o poco
activo no llaman la atención clínica. Pueden tumbarse apáticos y re-
signados, y hacen cualquier cosa que se les diga. Sin embargo, no
perciben qué es lo que pasa alrededor o por qué están ahí.

Habitualmente, aunque no siempre, los síntomas de delirium
tienden a fluctuar en el tiempo. Es frecuente ver un «ocaso» cuando
empeora la confusión del paciente al llegar la noche. En algunos ca-
sos, especialmente por la mañana, se observa un «intervalo lúcido»
durante el cual aparentan estar despejados y alerta. Estos intervalos
de lucidez matutina pueden inducir un diagnóstico erróneo cuando
los médicos hacen su ronda de la mañana.

Cuando se recuperan del delirium, los pacientes tienen, como
mucho, un recuerdo parcial de la experiencia.

CURSO CLÍNICO
La evolución del delirium está determinada por la evolución de la en-
fermedad subyacente y por la eficacia de cualquier tratamiento que se
haya administrado para esa enfermedad. En algunos casos, la recupera-
ción es rápida y completa, como sucede, por ejemplo, en el delirium de
la hipoglucemia, que se corrige rápidamente con una infusión de glu-
cosa. En otros casos, el delirium remite para dejar al paciente con una
demencia. Por ejemplo, un gran infarto cerebral isquémico con un ede-
ma circundante prominente puede provocar un delirium que remite
después, a medida que se resuelve el edema, sólo para dejar al paciente
con una demencia relacionada con la pérdida del tejido cerebral.

En algunas enfermedades se encuentran pacientes que padecen
una demencia crónica con episodios de delirium «superpuestos». La
esclerosis múltiple es un ejemplo. En este caso, una gran cantidad de
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plaquetas antiguas maduras es capaz de dejar al paciente demencia-
do; sin embargo, a medida que aparecen nuevas áreas de inflamación
puede mostrarse el delirium, que se resuelve a medida que remite la
inflamación.

COMPLICACIONES
Con un delirium «tranquilo», los pacientes puede que no lleguen a
tener ninguna complicación. Por el contrario, aquellos que padecen
un delirium nervioso, «ruidoso», por lo general no desean colabo-
rar en su tratamiento; se pueden negar a tomar los medicamentos,
extubarse prematuramente o caerse y lesionarse a sí mismos inten-
tando huir.

ETIOLOGÍA
Como se ha comentado anteriormente, el delirium procede de un
trastorno global de la funcionalidad cerebral que puede derivar de
una causa «global» verdadera, por ejemplo, cuando la hipoglucemia
priva a cada neurona de su aporte de glucosa necesario. Por otro
lado, a veces, una lesión localizada puede ejercer efectos «a distan-
cia», con lo que se provoca el compromiso global. Un ejemplo sería
una lesión de masa que provoca una hernia, o quizá una lesión estra-
tégicamente situada en una estructura que, a su vez, tiene conexio-
nes «globales», por ejemplo, un infarto del tálamo. En la tabla 155-1
se mencionan las principales causas de delirium; casi todas ellas se
comentan con más detalle en sus capítulos respectivos.

Cuando, después de obtener una historia y una exploración física
minuciosas, el origen del delirium no sea evidente, se deben «elimi-
nar» algunas otras causas más frecuentes con las pruebas siguientes:
RSC, sodio, potasio, calcio, glucosa, NUS, creatinina, bilirrubina,
amoníaco y enzimas hepáticas. También se solicitará un despistaje
de drogas ilícitas en orina en casos seleccionados. Si tampoco aclaran
nada, o si se sospecha una lesión de masa, se debe solicitar una TC o,
preferiblemente, una RM de la cabeza. En general, no se necesita un
EEG, a menos que se sospeche un estado epiléptico parcial complejo.
La gasometría arterial se solicitará siempre que se sospeche una in-
suficiencia respiratoria.

Cualquier delirium puede tener varias causas. Los ejemplos más
frecuentes son el delirium alcohólico, con una combinación de deli-
rium tremens y encefalopatía de Wernicke, y el delirium «postopera-
torio». Esta última entidad se observa en una minoría importante de
pacientes en el postoperatorio y, en general, está relacionada con va-
rios factores, como los medicamentos (en particular, los que tienen
un efecto anticolinérgico), los trastornos metabólicos, la hipoxia, el
descenso de la perfusión cerebral por isquemia miocárdica y varios
procesos infecciosos. Además, algunos fenómenos, aunque inocuos
en los sujetos sanos y jóvenes, pueden producir delirium en la terce-
ra edad o en personas que tienen otras enfermedades; por ejemplo,
el dextrometorfano, ingerido con impunidad por los adultos, puede
provocar una confusión considerable en los ancianos. Se debe sospe-
char cuando existe una correlación temporal entre el inicio de la ad-
ministración o el incremento de la dosis de un fármaco y la apari-
ción del delirium.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La demencia se distingue del delirium por la ausencia de confusión.

En el clímax de un episodio de manía (p. ej., en una manía de
tipo III), los pacientes pueden estar confusos y desorientados, aun-
que estos síntomas constituyen un componente natural de la manía
y no indican un síndrome independiente. Igual puede decirse de los
pacientes que tienen una esquizofrenia catatónica con estupor, o
cuando existe una esquizofrenia indiferenciada en medio de una
exacerbación intensa.

TABLA 155-1. Causas de delirium

Intoxicación por sustancias
Cannabis
Fenciclidina 
Inhalantes
Estimulantes (incluida la cocaína) 
Metanol

Abstinencia de sustancias
Alcohol (delirium tremens) 
Sedantes-hipnóticos

Inducida por medicamentos
Anticolinérgicos
Síndrome serotoninérgico
Síndrome maligno por 

neurolépticos 
Litio
Levodopa 
Bromocriptina 
Amantadina 
Baclofeno
Prednisona 
Digoxina 
Cimetidina 
Teofilina 
Betabloqueantes 
Isoniazida

Crisis
Crisis parciales complejas
Crisis de pequeño mal
Estado postictal (después de crisis

parciales complejas 
o de gran mal)

Enfermedades heredodegenerativas
Demencia difusa con cuerpos de 

Lewy 
Enfermedad de Alzheimer 

(terminal)

Problemas vasculares
Demencia multiinfarto 
Infartos extensos o de localización

estratégica (p. ej., talámica) 
Demencia lacunar 
Enfermedad de Binswanger 
Poliarteritis nodosa 
Arteritis craneal 
Angitis granulomatosa 
Encefalopatía hipertensiva 
Síndrome de Behçet

Trastornos de mecanismo inmune
Encefalitis límbica
Lupus eritematoso sistémico 
Encefalopatía de Hashimoto

Lesiones cerebrales
Envenenamiento por monóxido de

carbono 
Hematoma subdural
Encefalopatía diferida por radiación 
Encefalopatía diferida postanóxica

Lesiones de masa e hidrocefalia
Tumor cerebral
Absceso cerebral
Hidrocefalia aguda

Problemas endocrinológicos
Síndrome de Cushing 
Insuficiencia adrenocortical 
Hipertiroidismo («tormenta tiroidea»)

Envenenamiento por metales
pesados
Plomo 
Talio 
Arsénico

Defecto de vitaminas
Encefalopatía de Wernicke

(tiamina) 
Pelagra (niacina)

Enfermedades infecciosas que
afectan directamente al sistema
nervioso central
Neurosífilis
Tuberculosis
Encefalitis subaguda por

sarampión 
Mononucleosis infecciosa 
Parotiditis
Meningoencefalitis vírica aguda 
Zóster
Encefalitis por herpes simple 
VIH
Encefalopatía por citomegalovirus 
Micosis
Toxoplasmosis

Problemas metabólicos
Deshidratación
Hiperglucemia 
Hipoglucemia 
Hipernatremia 
Hiponatremia 
Hipopotasemia 
Hipermagnesemia 
Hipomagnesemia 
Hipercalcemia 
Hipocalcemia 
Uremia
Síndrome de diálisis

desequilibrada 
Encefalopatía hepática 
Porfiria hepática 
Insuficiencia respiratoria

Otras
Fiebre alta
Hipotensión importante (p. 

ej., como en el shock o cuando
hay un descenso importante
del gasto cardíaco debido a una
insuficiencia cardíaca
congestiva, a un infarto o a una
arritmia)

Anemia importante
Procesos infecciosos que no

afectan directamente al sistema
nervioso central (p. ej., sepsis,
neumonía o, en la tercera edad,
incluso infecciones triviales,
como la infección de vías
urinarias)

Coagulación intravascular
diseminada

Púrpura trombótica
trombocitopénica

Corea de Sydenham
Corea del embarazo
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TRATAMIENTO

Junto al tratamiento sintomático que se debe buscar siempre, como
se expone a continuación, es esencial descubrir la causa del delirium
y tratarla.

Se hará todo lo posible para que los pacientes se mantengan en
contacto con el entorno. Se dejarán a la vista relojes y calendarios, al
igual que fotos familiares. No hay que exagerar la importancia que
tiene la existencia de una ventana en la habitación. Por la noche, la
habitación estará tranquila y con los barrotes de la cama subidos; se
dejará a mano el timbre y habrá una luz encendida. En algunos casos
puede ser útil que los cuidadores o los familiares efectúen rondas
programadas (suponiendo que no haya un conflicto importante
dentro de la familia). Se esperará a que se haga de día para realizar
los procedimientos de enfermería que se puedan retrasar.

En el caso de pacientes con un delirium «tranquilo», puede ser su-
ficiente con aplicar las medidas sintomáticas siguientes, aunque, a
menudo, es necesario aplicar otras medidas en el paciente nervioso y
«ruidoso». Los antipsicóticos constituyen el pilar del tratamiento far-
macológico del delirium, aunque cabe mencionar que sólo existe un
estudio doble ciego sobre su uso en este caso; en ese estudio, efectua-
do con pacientes hospitalizados con SIDA, tanto el haloperidol como
la clorpromazina fueron más eficaces que el placebo. Entre ambos
fármacos, la clorpromazina no es de uso frecuente, mientras que el
haloperidol se ha convertido en un estándar, que se administra en
una dosis que oscila entre los 0,5 y los 5 mg intramuscular, o entre 1 y
10 mg vía oral, repitiéndose la administración cada hora si es por vía
intramuscular o cada dos horas si es por vía oral, y cuyas dosis sucesi-
vas se ajustarán según la respuesta. El tratamiento continúa hasta que
el paciente sea manejable y esté fuera de peligro, hasta que aparezcan
efectos secundarios limitantes o hasta que se alcance la dosis máxima
de 50 mg. Una vez que el tratamiento agudo ha sido eficaz, la medica-
ción puede continuar con dosis diarias regulares equivalentes a las
tres cuartas partes de la dosis total necesaria durante el tratamiento
agudo, ajustándose según necesidades si aparecen síntomas sobrea-
ñadidos significativos. Cuando se haya resuelto la causa subyacente
del delirium, la dosis del fármaco antipsicótico puede ir disminuyen-

do paulatinamente en dos o tres días y, después, interrumpirse. En el
tratamiento del delirium también se usan antipsicóticos de segunda
generación, como risperidona, olanzapina, quetiapina y ziprasidona, y
han tenido éxito en algunos casos. Si se usa risperidona, la relación en-
tre su dosis oral y la dosis oral de haloperidol es, más o menos, de 1:4.

Lorazepam y otras benzodiazepinas no tienen cabida en el trata-
miento del delirium, con la importante excepción de la abstinencia
al alcohol o a sedantes-hipnóticos. No obstante, pueden usarse dosis
bajas de lorazepam (p. ej., 0,5-1,0 mg) por la noche para favorecer el
sueño.

A veces son necesarias las visitas de enfermería programadas;
además, algunos casos requieren el uso de correas, blandas o de cue-
ro, y no se dudará en solicitarlas cuando el comportamiento deliran-
te del paciente sea peligroso.
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CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS

La pérdida de la memoria a corto plazo se puede manifestar de varias
formas. Los pacientes olvidan dónde dejaron las llaves y descuidan el
apagar el gas o el cerrar las puertas por la noche. Las deficiencias de la
memoria a largo plazo, que siempre son menos importantes que las
pérdidas de memoria a corto plazo, pueden ser evidentes cuando los
pacientes no pueden encontrar el camino de vuelta a casa u olvidan
dónde viven sus hijos mayores. La memoria a corto plazo se estudia
formalmente pidiendo a los pacientes que recuerden tres objetos no
relacionados después de 5 minutos; la memoria a largo plazo se evalúa
solicitándoles que nombren a los cuatro últimos presidentes o que re-
cuerden hechos significativos de su propia historia personal lejana,
como cuando fueron a la escuela o cuando fallecieron sus padres.

La deficiencia del pensamiento abstracto se hace evidente cuando
el paciente se enfrenta a una tarea o a una situación nueva y comple-
ja. Por ejemplo, un contable jubilado puede no calcular y completar
debidamente un nuevo formulario de impuestos, o un antiguo cam-
peón de ajedrez es ganado una y otra vez por jugadores de menor ex-
periencia. El pensamiento abstracto puede estudiarse formalmente
si se pide al paciente que encuentre similitudes entre manzanas y na-
ranjas o entre lápices y máquinas de escribir. También se les puede
pedir que expliquen el significado que para ellos tienen algunos re-
franes antiguos. Un paciente con demencia no es capaz de encontrar
la similitud entre el lápiz y la máquina de escribir y da una respuesta
«concreta» al refrán. Por ejemplo, si se le pregunta qué significa «no
llores sobre la leche vertida», el paciente con demencia puede contes-
tar «bueno, ya está vertida».

La pérdida de la capacidad de cálculo se hace evidente cuando el
paciente recoge el cambio o cuando no puede cuadrar un talonario
de cheques. El estudio formal se consigue pidiéndole que realice una
suma y una resta sencillas y, si tiene éxito, que intente restar de 7 en 7
desde 100 hacia atrás.

La pérdida del buen juicio es lo que primero obliga al sujeto a
buscar atención médica. El paciente pierde la sutileza y las situacio-
nes sociales complejas se abordan con una crudeza desacostumbra-
da. Un hombre de Estado puede decirle palabrotas a un colega en lu-
gar de utilizar un lenguaje más «diplomático»; un jubilado puede
hacerle proposiciones a una adolescente. Se pierden la educación y la
compostura social, o se come desaforadamente, por ejemplo, o se
permiten chistes verdes y se sueltan carcajadas demasiado escanda-
losas en las fiestas. Es frecuente el descuido en el aseo, en la vesti-
menta y en la higiene. Se descuida el afeitado, el maquillaje es capri-
choso y se dejan migas de comida en la pechera.

Además del declive del raciocinio, a menudo se ve un «cambio de
personalidad». En algunos casos, los rasgos de personalidad inadap-
tada se hacen más evidentes, el paciente concienzudo puede llegar a
ser muy rígido y cruelmente crítico; un paciente circunspecto puede
volverse desconfiado y en guardia. En otros casos, la personalidad
puede cambiar por completo, el paciente mojigato es ahora insi-
nuante y seductor; un paciente despreocupado puede volverse irrita-
ble y exigente.

En cuanto a las deficiencias en la capacidad de abstracción o de
cálculo, pueden aparecer primero en lo que se conoce como «reac-
ción catastrófica», que se ve cuando los pacientes, al enfrentarse a
una tarea que siempre habían podido realizar, se dan cuenta de que
esa labor queda ahora fuera de su alcance. Un ejemplo típico sería el
de una cajera de unos grandes almacenes cuando, completamente
incapaz de gestionar las transacciones financieras, se pone muy ner-
viosa. Estas reacciones catastróficas reflejan la conciencia impuesta
que tiene el paciente de sus propias deficiencias.

Es frecuente la aparición de alucinaciones y de ideas delirantes.
Las alucinaciones pueden ser visuales o, con menor frecuencia, audi-
tivas. Pueden ver a sus familiares fallecidos, o quizá animales o esce-
nas más complejas. Pueden oír música y voces, o, a veces, sólo cruji-

dos, pisadas o sirenas. Una idea delirante frecuente consiste en creer
que alguien le ha robado; lo normal es que el paciente haya dejado
algo por ahí y luego no sea capaz de encontrarlo, acusando a los demás
de haberlo robado. Otra idea delirante frecuente consiste en los ce-
los, por los cuales se acusa al cónyuge de tener una aventura. Por úl-
timo, existe el «síndrome del huésped fantasma», en el cual el pa-
ciente cree que hay alguien escondido en algún sitio, quizá en el áti-
co o en el sótano.

También pueden aparecer o no otros signos y síntomas, como la
apraxia, la agnosia y la afasia, dependiendo de la causa subyacente de
la demencia.

CURSO CLÍNICO
La evolución depende de la causa subyacente y puede ser estática o pro-
gresiva. Por ejemplo, la demencia traumática que aparece después de
un traumatismo craneal tiende a ser «estática», manteniéndose los sín-
tomas a lo largo de años. Por el contrario, en la enfermedad de Alzhei-
mer se presenta una demencia despiadadamente progresiva.

Aunque, por la evolución natural de los acontecimientos casi to-
das las demencias sean crónicas, el tratamiento puede conseguir una
remisión en algunos casos, como sucede con el tratamiento del hipo-
tiroidismo o de la hipovitaminosis B12. Por el contrario, la remisión
completa es imposible en los casos en los que existe un daño estruc-
tural, como por ejemplo, en un infarto.

Independientemente de si la evolución es estática o progresiva,
los pacientes con demencia son propensos a desarrollar delirium
cuando hay enfermedades asociadas. Las infecciones de vías urina-
rias, las crisis de bronquitis y la deshidratación leve aumentan ahora
el delirium, cuando antes habrían sido superadas sin complicacio-
nes. Por tanto, la evolución de la demencia puede verse salpicada por
un delirium recurrente.

COMPLICACIONES
Los pacientes deambulan en ocasiones lejos de casa, quizá sólo porque
se han perdido, pero también puede deberse a que la calle esté llena de
gente. Algunos insisten en conducir o en utilizar maquinaria peligrosa
mucho tiempo después de no ser capaces de hacerlo, y aquellos que
insisten en manejar sus finanzas y sus empresas acaban en bancarrota.

En los casos más avanzados, los pacientes son propensos a sufrir
úlceras de decúbito, caídas y fracturas, deshidratación, etc.

ETIOLOGÍA
En el cuadro de la página 285 se mencionan algunas de las causas
más importantes de demencia; entre ellas, la más frecuente es la en-
fermedad de Alzheimer. Otras causas son algunas clases de demen-
cias vasculares (p. ej., la demencia multiinfarto, la demencia lacunar
o la enfermedad de Binswanger), la demencia alcohólica, la enferme-
dad difusa con cuerpos de Lewy, la enfermedad de Parkinson avan-
zada, varios tumores, la hidrocefalia normotensa, el hematoma sub-
dural y, especialmente entre los adultos más jóvenes, el SIDA. Aun-
que sólo el 10% o menos de todos los casos de demencia se deben a
causas totalmente reversibles, se deberá buscar diligentemente su
existencia, con especial atención a la enfermedad de Wilson, a la en-
cefalopatía de Hashimoto, al lupus eritematoso sistémico, al hemato-
ma subdural, a algunos tumores (p. ej., meningiomas o gliomas de
bajo grado), a la hidrocefalia normotensa, al hiper o al hipotiroidis-
mo y a la deficiencia de vitamina B12 o de folato.

Cuando, después de obtener una historia detallada y una explora-
ción física minuciosa, la causa no esté clara, es prudente solicitar
pruebas diagnósticas de «despistaje». Entre los adultos, la inmensa
mayoría de los casos se identifican con una de las siguientes: RM real-
zada, ANA, VSG, perfil tiroideo con determinación de TSH, B12 y fo-
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teínas totales, glucosa, recuento y fórmula, VDRL, anticuerpos frente
al VIH, proteína básica de mielina, bandas oligoclonales, concentra-
ción de IgG, tinción con tinta china, tinción de gram y de cultivo y
antibiograma habitual; también se debe solicitar, simultáneamente,
glucemia y proteinograma sérico. Si procede, se pedirán otros estu-
dios en LCR (p. ej., PCR de tuberculosis o cultivos de hongos).

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
En los niños es necesario distinguir el retraso mental de la demencia
por su evolución. En el retraso mental, el desarrollo cognitivo aumen-
ta sólo hasta un punto (como máximo, hasta el sexto grado escolar)
y después se «aplana», sin ningún descenso. Por el contrario, en la
demencia, la capacidad cognitiva sufre un descenso definitivo. A ve-
ces, como en el síndrome de Down, la misma enfermedad puede
causar tanto retraso mental como demencia.

La «mala memoria benigna de la senectud» es el término que se
aplica a un grado leve de pérdida de memoria que forma parte nor-
mal del envejecimiento. Por desgracia, ante una persona que sufre
una pequeña pérdida reciente de memoria no se puede decir, pros-
pectivamente, si esta pérdida de memoria se mantendrá en un nivel
leve o si evolucionará y se unirá a otras pérdidas cognitivas. Por tan-
to, sólo el seguimiento a largo plazo puede distinguir de forma fiable
entre la mala memoria de la senectud y una demencia gradualmente
progresiva.

El delirium se distingue de la demencia, principalmente, por la
presencia de confusión. No obstante, a veces, algunas enfermedades
pueden causar delirium y demencia. Un ejemplo frecuente es el de la
demencia multiinfarto, en la cual cada nuevo infarto crea un deli-
rium que, a su vez, desaparece gradualmente al mismo tiempo que el
edema perilesional, pero dejando al paciente un «paso» más adentro
de la demencia. Otro ejemplo importante lo constituye la enferme-
dad difusa con cuerpos de Lewy, en la cual el delirium se presenta
habitualmente al comienzo de la evolución de la demencia.

La depresión, especialmente en la tercera edad, puede causar a ve-
ces una deficiencia cognitiva profunda. Este «síndrome de demencia
de la depresión» (o, como también se ha denominado, «seudode-
mencia») se sospecha por la historia de episodios depresivos, por la
presencia de signos «vegetativos» típicos (p. ej., insomnio o pérdida
de peso) y por la tendencia del paciente a rendirse cuando intenta
contestar a preguntas difíciles para su estado mental. En los casos
dudosos puede estar justificado el «diagnóstico por la respuesta al
tratamiento» ante un antidepresivo, pero también hay que tener en
cuenta que las deficiencias cognitivas de cualquier anciano se pue-
den deber no sólo a la depresión, sino también a otro proceso, como
la enfermedad de Alzheimer.

La amnesia, como sucede en el síndrome de Korsakoff, puede pa-
recerse superficialmente a la demencia. Sin embargo, en estos casos
sólo se pierde la memoria, conservándose las aptitudes de abstrac-
ción y cálculo.

TRATAMIENTO
La primera tarea consiste en llegar al diagnóstico exacto de la enfer-
medad causal, para después aplicar algún tratamiento específico, si
existe. Junto a este tratamiento pueden implantarse medidas sinto-
máticas si fuera necesario.

Las demandas que se ejercen sobre los pacientes deben reducirse
en la misma proporción que disminuyen sus capacidades cognitivas.
Es necesario retirarles las armas y, finalmente, los pacientes tendrán
que entregar las llaves del coche, las tarjetas de crédito y el talonario
de cheques. Puede ser necesario un vigilante.

La rutina familiar y su entorno deben mantenerse hasta que sea
posible. El traslado de la vida cotidiana en el hogar hasta un aparta-
mento para jubilados puede resultar catastrófico para los casos que

Causas de demencia

lato (o, para aumentar la sensibilidad, concentraciones de homocis-
teína y de ácido metilmalónico), calcio, VIH y FTA-ABS (para el estu-
dio de la neurosífilis no son adecuados ni el RPR ni el VDRL, ya que
ambos pueden ser normales en tales casos). Si se sospecha una enfer-
medad de Wilson se determinarán las concentraciones de cobre y de
ceruloplasmina, y si parece probable una encefalopatía de Hashimo-
to, se determinarán anticuerpos antitiroideos. Si este primer «despis-
taje» es negativo, se procederá al segundo nivel de despistaje con un
EEG y con una punción lumbar, solicitándose sistemáticamente: pro-

RELACIONADA CON SUSTANCIAS
Inhalantes
Demencia alcohólica 
Intoxicación por metanol 
Enfermedad de Marchiafava-

Bignami

ENFERMEDADES
HEREDODEGENERATIVAS
Enfermedad de Alzheimer
Enfermedad de Pick 
Enfermedad de Parkinson
Enfermedad difusa con cuerpos de

Lewy
Enfermedad de Huntington 
Enfermedad de Wilson
Parálisis supranuclear progresiva 
Atrofia multisistémica 
Distrofia miotónica 
Esclerosis lateral amiotrófica 
Xantomatosis cerebrotendinosa 
Adrenoleucodistrofia 
Leucodistrofia metacromática 
Enfermedad de Hallervorden-Spatz

PROBLEMAS VASCULARES
Demencia multiinfarto 
Demencia lacunar 
Enfermedad de Binswanger 
Poliarteritis nodosa 
Arteritis craneal
Angitis granulomatosa 
Encefalopatía hipertensiva 
CADASIL
Angiopatía amiloide cerebral 
Granulomatosis de Wegener

ENFERMEDADES DE MECANISMO
INMUNE
Encefalitis límbica
Esclerosis múltiple
Encefalopatía de Hashimoto 
Lupus eritematoso sistémico 
Sarcoidosis

LESIONES CEREBRALES
Demencia postanóxica 
Encefalopatía postanóxica diferida 
Demencia traumática 
Hematoma subdural 
Demencia pugilística 
Encefalopatía diferida por 

radiación

LESIONES DE MASA 
E HIDROCEFALIA
Tumor cerebral
Absceso cerebral 
Hidrocefalia
Hidrocefalia normotensa

PROBLEMAS
ENDOCRINOLÓGICOS
Hipertiroidismo (con apatía) 
Hipotiroidismo

ENVENENAMIENTO 
POR METALES
Encefalopatía por plomo 
Demencia por manganeso 
Envenenamiento por talio 
Envenenamiento por arsénico 
Envenenamiento por mercurio 
Demencia dialítica

DEFECTOS DE VITAMINAS
Pelagra
Defecto de vitamina B12 

Deficiencia de ácido fólico

INFECCIONES Y TRASTORNOS
RELACIONADOS
Neurosífilis 
Tuberculosis 
Demencia de Lyme 
Enfermedad de Whipple 
Panencefalitis progresiva por

rubéola 
Panencefalitis esclerosante

subaguda 
Encefalitis letárgica 
Enfermedad de 

Creutzfeldt-Jakob 
Demencia por SIDA 
Leucoencefalopatía multifocal

progresiva 
Encefalopatía por

citomegalovirus 
Micosis

Toxoplasmosis

PROBLEMAS METABÓLICOS
Hipoglucemia
Encefalopatía hipocalcémica 
Degeneración hepatocerebral

adquirida
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ya no son capaces de recordar ni de familiarizarse con su nuevo en-
torno. Mantener las luces encendidas por la noche es una necesidad
y, cuando los pacientes deambulan, hay que cerrar las puertas e in-
cluso las ventanas.

Si es necesaria una hospitalización o el ingreso en un centro, exis-
ten algunas medidas que reducirán el riesgo de una reacción catas-
trófica. La habitación del paciente debe tener una ventana, un gran
calendario (que marque cada día) y un gran reloj, preferiblemente
digital. Se llevarán allí las fotos familiares y los elementos personales
(incluso los muebles, si es posible) y se harán las disposiciones nece-
sarias para que le hagan llegar el periódico local. Se favorecerán las
visitas de los familiares y amigos.

A veces se puede evitar el ingreso en un centro utilizando cuida-
dores en el hogar, enfermeras visitadoras, comida para llevar y cen-
tros de día para adultos.

En caso de que exista nerviosismo o agresividad, ideas delirantes
o alucinaciones, depresión e insomnio puede necesitarse el trata-
miento farmacológico sintomático de la demencia.

El nerviosismo o la agresividad pueden tratarse con antipsicóticos,
antiepilépticos o con trazodona. Tanto la risperidona como el halope-
ridol en dosis bajas (es decir, 0,5-1,5 mg) son eficaces, pero la risperi-
dona se tolera mejor. La carbamazepina en dosis bajas (con concentra-
ciones sanguíneas en el extremo inferior del «margen terapéutico») es
útil, y existen algunos datos que indican que el valproato también pue-
de ser eficaz. La trazodona, en dosis de 50 a 250 mg, resultó ser equiva-
lente al haloperidol en un estudio. Es difícil elegir entre estos fárma-
cos, ya que hay pocos estudios comparativos. Ciertamente, si coinci-
dieran las ideas delirantes o alucinaciones, un fármaco antipsicótico
sería una primera elección razonable, pero estos fármacos deben usar-
se con mucho cuidado en caso de enfermedad difusa con cuerpos de
Lewy, por el riesgo de parkinsonismo grave inducido por fármacos an-
tipsicóticos. Las dosis iniciales deben ser bajas y el ajuste de la dosis ha
de ser gradual, especialmente en el caso de la carbamazepina y de la
trazodona, dado el riesgo de hipotensión y de caídas.

Las ideas delirantes y las alucinaciones responden a la risperido-
na, pero en el caso de la enfermedad difusa con cuerpos de Lewy
existen datos actuales que indican que también puede ser eficaz la ri-
vastigmina, un inhibidor de la colinesterasa.

La depresión puede tratarse con un ISRS, como el citalopram; si
se considera preferible un tricíclico se pensará primero en la nortrip-
tilina.

El insomnio se puede tratar con lorazepam o con zolpidem en
dosis bajas.

Algunos trastornos demenciantes tienen tratamiento específico
(p. ej., inhibidores de la colinesterasa en la enfermedad de Alzhei-
mer) y se comentan en el capítulo correspondiente.

Todas las pautas farmacológicas se simplificarán tanto como sea
posible, con el menor número de píldoras y de administraciones
diarias.

Es esencial que los pacientes utilicen gafas, audífonos y dentadu-
ras apropiados cuando los necesiten. Se favorecerá el uso de bastones
y de andadores con cuatro patas, y se evitarán las sillas de ruedas
siempre que sea posible. Una vigilancia rigurosa en medicina interna
es necesaria en todos los casos, y se debe tener en cuenta qué trastor-
nos aparentemente triviales, como las infecciones de las vías urina-
rias, pueden provocar un nerviosismo significativo en los ancianos
con demencia.
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un mes antes, no podrán recordar esos hechos una vez que se esta-
blezca la amnesia retrógrada.

INICIO
El inicio puede ser agudo o gradual, dependiendo de la causa subya-
cente.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La mayoría de los casos de amnesia, aunque no todos, se caracterizan
por una combinación de elementos anterógrados y retrógrados,
siendo el elemento anterógrado el más profundo. A la hora de eva-
luar estos pacientes, se observa que no pueden recordar los hechos
que ocurrieron después del inicio de la amnesia, ni tampoco aque-
llos que suceden durante la entrevista misma. Por tanto, si la amne-
sia comenzó hace una semana, no se recordarán los hechos trans-
curridos desde entonces, tampoco el nombre del médico (suponien-
do que no se conocieran antes del inicio de la amnesia), ni las tres
palabras que se le dieron durante el estudio de su estado mental hace
cinco minutos. Sin embargo, la memoria de cada momento se man-
tiene y los pacientes son capaces de seguir una conversación. El as-
pecto retrógrado de la amnesia será evidente cuando el médico haga
preguntas sobre lo que sucedió antes del inicio de la amnesia. En este
caso, la dificultad que tiene el paciente para recordar hechos sucedi-
dos antes del inicio de la amnesia sigue un «gradiente temporal», en
el cual el recuerdo es peor para los hechos relativamente cercanos al
inicio de la amnesia, y mejor, aunque irregular, para los hechos suce-
didos más atrás en el tiempo, y en general, es buena para los hechos
acaecidos en un pasado lejano.

La amnesia puede ser crónica (como sucede en el síndrome de
Korsakoff) o transitoria, como, por ejemplo, en la amnesia global
transitoria. En los casos transitorios el cuadro clínico cambia radi-
calmente cuando el paciente se recupera. Después del proceso de re-
cuperación, la amnesia retrógrada se recupera totalmente o bien dis-
minuye de forma importante, y los pacientes son capaces de recordar
de nuevo episodios que ocurrieron al inicio de la amnesia. También
pueden formar nuevas memorias y, por tanto, recordar episodios
que han sucedido desde que remitió la amnesia y, desde luego, re-
cuerdan las tres palabras que se les da durante el estudio del estado
mental. No obstante, no pueden recordar episodios transcurridos
durante la amnesia y es como si, al mirar atrás en el tiempo, los pa-
cientes tuvieran un hueco en sus recuerdos secuenciales, hueco que
corresponde al momento en que se mantuvo la amnesia.

Como hemos mencionado, aunque la mayoría de los casos de
amnesia posee componentes tanto retrógrados como anterógrados,
hay excepciones que se caracterizan por una amnesia retrógrada
pura: en este caso, aunque no tienen problemas para recordar los he-
chos acaecidos después del inicio de la amnesia retrógrada, los pa-
cientes no pueden recordar otros hechos del pasado.

CURSO CLÍNICO
Como se ha comentado anteriormente, la amnesia puede ser crónica
o transitoria, dependiendo de la causa subyacente.

COMPLICACIONES
Cuando hay amnesia anterógrada, como suele ser el caso, se necesita
una pequeña supervisión. Cuando es transitoria, puede no consistir
más que en un pequeño inconveniente, y se dejará sencillamente a
los pacientes en observación en un entorno seguro hasta que remita
la amnesia; pero cuando es crónica, se convierte en una afección in-
capacitante y, en los casos más graves, puede ser necesario el ingreso
en un centro.

ETIOLOGÍA

Las distintas causas de amnesia se exponen en la tabla 157-1. Se divi-
den esencialmente en dos grupos, uno que se caracteriza por una
combinación de los componentes anterógrado y retrógrado que es,
con mucho, la forma más frecuente, y otro que se caracteriza por
amnesia retrógrada pura, muy poco frecuente. Las amnesias que tie-
nen tanto un componente retrógrado como uno anterógrado se sub-
dividen, a su vez, en formas crónicas, como el síndrome de Korsakoff
(que se ve con cierta frecuencia en el alcoholismo) y en formas tran-
sitorias, que remiten espontáneamente, como sucede, por ejemplo,
en la amnesia global transitoria.

Haciendo la salvedad de la amnesia disociativa, cuya etiología se
desconoce, todas las demás causas implican un daño o disfunción de
alguna región específica del sistema nervioso central.

La amnesia que se caracteriza por la combinación de los compo-
nentes anterógrado y retrógrado casi siempre implica lesiones bilate-
rales en el circuito de Papez. Este circuito comienza en el cuerpo ma-
milar del hipotálamo y recorre, sucesivamente, el tracto mamilotalá-
mico, el núcleo anterior del tálamo, la corteza del cíngulo, el cíngulo,
la corteza del subículo del lóbulo temporal, el hipocampo y, final-
mente, el fórnix, que después de dejar el hipocampo se conecta con
el cuerpo mamilar completando el circuito.

Se ha observado amnesia retrógrada pura en casos aislados por
un traumatismo o por encefalitis que daña el polo temporal bilate-
ralmente.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El delirium y la demencia, aunque presentan habitualmente un cier-
to defecto de memoria, se distinguen del trastorno de amnesia por la
presencia de otras deficiencias cognitivas, como confusión y defectos
de la abstracción o de la capacidad de cálculo.

La depresión, como puede verse en la depresión mayor o en el
trastorno bipolar, se asocia a una mayor dificultad de la memoria,
pero el diagnóstico se sospecha por la presencia del estado de ánimo
deprimido y por síntomas vegetativos, además de por la respuesta de
los sujetos a las preguntas efectuadas durante el estudio de su estado
mental: al pedirles que recuerden las tres palabras dadas hace cinco
minutos, los pacientes con amnesia lo intentarán de verdad, mientras
que los pacientes con depresión, cansados por el esfuerzo de hacer
cualquier cosa, se rendirán y pronunciarán un cansado «no puedo».

TABLA 157-1. Causas de amnesia

Anterógrada con un componente retrógrado de extensión variable
Crónica

Síndrome de Korsakoff
Infarto o tumor que afecta a cualquier estructura del circuito de Papez 
Encefalitis límbica
Pródromo de la enfermedad de Alzheimer o de Pick 
Lesiones cerebrales traumáticas 
Anoxia cerebral
Encefalitis por herpes simple 
Status epilepticus

Transitoria
Amnesia global transitoria 
Laguna alcohólica 
Amnesia epiléptica pura 
Concusión
Crisis isquémicas transitorias 
Amnesia disociativa

Retrógrada pura
Lesiones cerebrales traumáticas
Encefalitis por herpes simple
Amnesia disociativa
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La mala memoria benigna de la senectud es una afección que se
caracteriza por una amnesia anterógrada y retrógrada muy débil du-
rante la tercera edad y que se considera componente habitual del en-
vejecimiento. No obstante, este diagnóstico siempre es orientativo,
ya que, con el tiempo y un seguimiento prolongado, la amnesia pue-
de empeorar y adquirir una trascendencia clínica que finalmente lle-
gue a demostrar que se trataba de un pródromo de la enfermedad de
Alzheimer.

TRATAMIENTO
El tratamiento se dirige a la causa subyacente. Se necesita supervi-
sión cuando la amnesia anterógrada es continuada y algunos pacien-
tes pueden necesitar el ingreso en un centro. En los casos crónicos se
puede pensar en utilizar dispositivos mnemónicos, como listas y «ta-
bleros de memoria» para que el paciente siga los acontecimientos
con más facilidad.
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La demencia se distingue del cambio de personalidad por las de-
ficiencias en memoria, capacidad de abstracción, etc.

La esquizofrenia puede presentarse con un largo pródromo de
cambio de personalidad. Los manierismos y el comportamiento re-
veladores a menudo ocultan el diagnóstico correcto.

TRATAMIENTO
Junto al tratamiento sintomático se debe diagnosticar la causa sub-
yacente y, si es posible, tratarla.

Habitualmente se necesita alguna forma de supervisión; puede
estar indicada la custodia. La labilidad, la impulsividad o la agresivi-
dad pueden tratarse con un timorregulador, como el litio, el valproa-
to o la carbamazepina; para la agresividad también es útil el propra-
nolol en dosis altas (hasta 640 mg).

El tratamiento del síndrome del lóbulo frontal y el síndrome de
personalidad interictal se describe en sus capítulos correspondien-
tes.
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TABLA 158-1. Afecciones asociadas a cambios de personalidad

Trastornos epilépticos
Síndrome de personalidad interictal

Enfermedades heredodegenerativas 
Enfermedad de Alzheimer 
Enfermedad de Pick
Esclerosis lateral amiotrófica 
Enfermedad de Huntington 
Enfermedad de Wilson
Distrofia miotónica

Problemas vasculares
Infarto (esp. del lóbulo frontal, del lóbulo temporal, de los ganglios de la base 
o del tálamo)
Demencia multiinfarto 
Demencia lacunar

Trastornos de mecanismo inmune 
Encefalitis límbica 
Esclerosis múltiple

Lesiones cerebrales
Traumatismo craneal cerrado 
Hematoma subdural

Lesiones de masa e hidrocefalia
Tumores (esp. del lóbulo frontal o temporal) 
Hidrocefalia normotensa

Envenenamiento por metales 
Plomo
Mercurio 
Manganeso

Defecto de vitaminas 
Defecto de vitamina B12

Infecciosas y alteraciones relacionadas 
Neurosífilis
Encefalitis posvírica 
Enfermedad de Creutzfeldt-Jakob 
SIDA
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alucinaciones pueden ser de cualquier tipo, auditivas, visuales, tacti-
les, olfatorias y gustativas, pero las más frecuentes son las auditivas y
las visuales. Es importante comentar que los pacientes que sufren
una psicosis secundaria no están confusos, y su orientación y su me-
moria se conservan intactas; además, cuando hay alucinaciones, los
pacientes no pueden determinar su naturaleza patológica y creen
que su experiencia alucinatoria es tan «real» como cualquier otra ex-
periencia.

CURSO CLÍNICO
La evolución está determinada por la causa subyacente. Las psicosis
sintomáticas pueden ser autolimitadas, por ejemplo, en la psicosis
secundaria a la intoxicación por cocaína, que se resuelve gradual-
mente a medida que desaparece la droga, o crónicas, como en el caso
de las psicosis interictales.

COMPLICACIONES
Como mínimo la psicosis es una experiencia que distrae y, en el peor
de los casos, los pacientes que actúan siguiendo sus ideas delirantes o
que reaccionan ante sus alucinaciones muestran los comportamien-
tos más lamentables.

ETIOLOGÍA
En la tabla 159-1 se mencionan las principales causas de psicosis se-
cundaria, con las sustancias, medicamentos y otros problemas médi-
cos generales más frecuentes.

Teniendo esta tabla en mente, es posible determinar la causa de
la psicosis. Con respecto a las sustancias de abuso, la psicosis por
anfetaminas, cocaína, alucinógenos, fenciclidina y cannabis siempre
comienza durante la intoxicación, que sugiere inmediatamente el
diagnóstico, que se confirma, a su vez, por el despistaje positivo de
la droga y, más importante aún, porque la psicosis desaparece con la
abstinencia. Los sujetos alcohólicos pueden desarrollar tanto para-
noia alcohólica, que se caracteriza por ideas delirantes de persecu-
ción, como alucinosis alcohólica, que se caracteriza por alucinacio-
nes auditivas, y aunque ambos trastornos pueden persistir durante
períodos muy largos de sobriedad, siempre comienzan en el contex-
to de un alcoholismo activo crónico intenso. Los esteroides anaboli-
zantes pueden causar una psicosis; esta etiología se sospecha por el
aspecto «de masa» del paciente, que se acompaña en los varones por
acné, atrofia testicular y una concentración sérica de testosterona
baja.

Con respecto a la psicosis inducida por medicamentos, normal-
mente se busca una conexión entre el comienzo de la psicosis y el
inicio de la administración de un fármaco o el aumento significativo
de la dosis. Entre los medicamentos que se mencionan en la tabla, los
fármacos dopaminérgicos, como la levodopa y la bromocriptina, y
los simpaticomiméticos, como la fenilpropanolamina y la fenilefri-
na, son los agentes causales más frecuentes, mientras que otros como
el bupropión, la fluoxetina o el disulfiram la motivan sólo en casos
aislados. La psicosis debida a baclofeno también es infrecuente, y
sólo aparece después del uso crónico de baclofeno y, únicamente,
como un fenómeno de abstinencia, cuando se interrumpe brusca-
mente la administración del fármaco. Asimismo, la psicosis por an-
tipsicóticos es infrecuente, porque también se presenta sólo tras el
uso crónico: esta «psicosis por hipersensibilidad» es poco frecuente y
se asocia a discinesia tardía, por lo que se ha propuesto el nombre al-
ternativo de «psicosis tardía».

Con respecto a las psicosis secundarias a problemas médicos ge-
nerales, desde el punto de vista clínico es útil dividir estos problemas
en aquellos que tienen características asociadas más o menos especí-
ficas y los que no las tienen.

En el caso de problemas médicos generales con características
específicas, en la tabla se mencionan, entre paréntesis, las caracterís-
ticas específicas que suelen estar presentes, aunque no invariable-
mente. En la mayoría son evidentes y no requieren una elaboración
mayor, pero las que se asocian a antecedentes de epilepsia o a ca-
racterísticas encefalíticas requieren un comentario más detallado.
La «psicosis epiléptica» se presenta en cuatro variedades. De hecho,
la psicosis ictal consiste en una forma de crisis parciales simples
que se manifiestan como ideas delirantes o alucinaciones y, al igual
que cualquier crisis, tienen un inicio paroxístico. La psicosis pos-
tictal, que aparece después de un intervalo «lúcido» más o menos
duradero tras una ráfaga de crisis parciales complejas, se sospecha
inmediatamente por la existencia de una crisis parcial compleja
precedente y se distingue del delirium postictal común por dos
cuestiones: en primer lugar, porque el delirium se presenta inme-
diatamente, sin el intervalo «lúcido», y, en segundo lugar, porque el
delirium se caracteriza por confusión, un signo que no se ve en la
psicosis postictal. Las dos siguientes psicosis epilépticas se distin-

TABLA 159-1. Causas de psicosis secundaria

Sustancias de abuso:
Anfetaminas 
Cocaína 
Alucinógenos 
Fenciclidina 
Cannabis
Alcohol (alucinosis alcohólica y paranoia alcohólica) 
Esteroides anabolizantes

Medicamentos:
Fármacos dopaminérgicos 
Simpaticomiméticos 
Bupropión 
Fluoxetina 
Disulfiram
Baclofeno (al interrumpir la administración)
Antipsicóticos (psicosis por hipersensibilidad o «tardía»)

Secundaria a problemas médicos generales con características específicas: 
Asociada a epilepsia

Psicosis ictal
Psicosis postictal 
Psicosis por la normalización forzada
Psicosis interictal crónica

Asociada a características «encefalíticas» (fiebre, cefalea)
Encefalitis por herpes simple
Mononucleosis infecciosa
Encefalitis letárgica
Psicosis postencefalítica

Postraumatismo craneal 
Enfermedad de Huntington (corea) 
Corea de Sydenham (corea) 
Corea del embarazo (corea) 
Manganismo (parkinsonismo)
Enfermedad de Creutzfeldt-Jakob (esp. la «nueva variante») (ataxia, 

mioclonías)
Encefalopatía de Hashimoto (mioclonías)
Enfermedad de Wilson (varios movimientos involuntarios anormales) 
SIDA (aftas, neumonía por Pneumocystis)
Lupus eritematoso sistémico (artralgia, exantema, pleuritis, pericarditis) 
Hipertiroidismo (temblor, taquicardia) 
Hipotiroidismo (intolerancia al frío, cambio de voz, estreñimiento, 

mixedema)
Síndrome de Cushing (hábito «cushingoide», p. ej., cara «de luna») 
Insuficiencia adrenocortical (molestias abdominales y mareos) 
Porfiria hepática (dolor abdominal)

Secundario a problemas médicos generales sin características específicas: 
Tumores cerebrales
Infarto cerebral 
Esclerosis múltiple 
Neurosífilis
Deficiencia de vitamina B12
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guen, como grupo, por su aparición «interictal», es decir, en un
tiempo distante de la crisis. La psicosis por normalización forzada
es un trastorno poco frecuente que aparece, paradójicamente,
cuando los fármacos anticonvulsionantes han sido plenamente efi-
caces, no sólo aboliendo las convulsiones, sino también «normali-
zando» completamente el EEG. El diagnóstico en este caso se pue-
de confirmar sencillamente revirtiendo los anticonvulsionantes
para permitir la aparición de descargas epileptiformes interictales
en el EEG y observando al paciente, para comprobar si la psicosis
se resuelve espontáneamente. Por último, la psicosis interictal cró-
nica, poco frecuente, se observa sólo en pacientes con epilepsia
crónica mal controlada (con crisis parciales complejas o de tipo
gran mal); esta psicosis, de inicio gradual, es casi idéntica a la que
aparece en la esquizofrenia paranoide en los demás aspectos, desde
el punto de vista clínico.

Cuando las características encefalíticas, como fiebre, cefalea y,
quizá, letargo, acompañan a una psicosis de inicio agudo, siempre
deberán motivar la sospecha inmediata de una encefalitis por herpes
simple; al tratarse de una entidad tratable es un diagnóstico que na-
die querría pasar por alto.

En el caso de problemas médicos generales sin características es-
pecíficas, los más importantes son los tumores cerebrales, en parti-
cular de los lóbulos frontales o temporales. Aunque pueden presen-
tarse inicialmente sólo con una psicosis, en todos los casos existe la
posibilidad de que sobrevengan finalmente otros signos y síntomas,
como cefalea, afasia, hemiparesia o convulsiones, que señalarán el
diagnóstico correcto. Los infartos cerebrales, en particular en los ló-
bulos frontal, parietal o temporal, también pueden manifestarse con
una psicosis, aunque en este caso, además de los signos y síntomas de
«vecindad», como hemiparesia, afasia o abandono, será el inicio agu-
do, en horas, el que sugiera inmediatamente el diagnóstico. La escle-
rosis múltiple se caracteriza por signos de lesiones cerebrales «dise-
minadas en el tiempo y en el espacio», y serán la historia minuciosa
y la exploración neurológica las que, al ponerlos de manifiesto, indi-
carán el diagnóstico. La neurosífilis sigue siendo el «gran imitador»;
aunque la mayoría de los pacientes ya tendrá otros signos de la en-
fermedad, como pupilas de Argyll Robertson, temblor o convulsio-
nes, hay casos en los que la psicosis constituye la única expresión clí-
nica de la enfermedad. La deficiencia de vitamina B12 también apare-
ce entre los «imitadores»; aunque la mayoría de los casos no tendrá
ni anemia macrocítica ni polineuropatía sensorial, se han descrito
casos de psicosis que representan la única expresión clínica de la en-
fermedad.

En la mayoría de los casos, la historia y la exploración neurológi-
ca afinarán mucho el número de causas posibles, por lo que el estu-
dio de laboratorio sirve, principalmente, como confirmación, pero
hay otros casos en los que la historia y la exploración neurológica no
aclaran la causa y, aunque existan fuertes sospechas de que la psico-
sis sea secundaria, procede un «despistaje analítico», como se expone
en la tabla 159-2. Con un despistaje de este tipo se diagnostica con
precisión más del 90% de los casos. Es importante saber que no se
debe confiar en un «despistaje» para obviar la historia y exploración
minuciosas; además, aunque estas últimas no ayuden a localizar el
diagnóstico, sí despejarán algunas sospechas y orientarán la selec-
ción de pruebas de entre las que aparecen en la tabla.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Tanto el delirium como la demencia pueden acompañarse por
alucinaciones e ideas delirantes, pero estos síndromes se distin-
guen inmediatamente de la psicosis por la presencia de confusión
o de deficiencias cognitivas, como la desorientación o los defectos
de memoria.

Una vez descartados el delirium y la demencia, el principal tra-
bajo diferencial reside en distinguir entre una psicosis secundaria y

una psicosis primaria, es decir, esquizofrenia, trastorno esquizoa-
fectivo y trastorno de ideas delirantes. Aunque para esto no existan
reglas rápidas y evidentes, sí hay normas que pueden ser útiles. En
primer lugar se deben valorar el modo y la edad de inicio. Las psi-
cosis primarias se inician gradualmente en la adolescencia o en los
primeros años de la edad adulta, mientras que la mayoría de las
psicosis secundarias tienen un inicio agudo (es decir, en horas o en
días) o comienzan en edades más avanzadas, aunque algunas tie-
nen un modo y edad de inicio similares a los de las psicosis prima-
rias. En consecuencia, un inicio agudo o una edad de inicio avan-
zada indican una causa secundaria. A continuación hay que buscar
minuciosamente signos o síntomas típicos de las psicosis prima-
rias, pero que también pueden verse en las secundarias, como con-
vulsiones, movimientos involuntarios anormales (p. ej., corea,
mioclonías, parkinsonismo) o signos focales (p. ej., hemiparesia,
afasia o abandono).

TRATAMIENTO
El tratamiento se dirige a la causa subyacente y, en muchos casos, el
éxito del tratamiento de la enfermedad subyacente vendrá seguido
de la remisión de la psicosis. Cuando la causa subyacente es intrata-
ble, o cuando la psicosis persiste después del tratamiento satisfacto-
rio de la causa subyacente, habrá que pensar en el tratamiento sinto-
mático con un fármaco antipsicótico. En conjunto, como se ha seña-
lado en el capítulo sobre esquizofrenia, los fármacos de segunda
generación, como la risperidona, se toleran mejor, pero si se consi-
dera apropiado un fármaco de primera generación, se puede usar
haloperidol. En cualquier caso, hay que «empezar bajo e ir despacio»
ajustando la dosis y teniendo en cuenta que muchas psicosis secun-
darias, aunque ciertamente no todas, responderán a dosis relativa-
mente bajas, por ejemplo, de 1-3 mg de risperidona.
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TABLA 159-2. Despistaje de laboratorio de las causas 
de psicosis secundaria

Despistaje de drogas en orina y suero (sustancias de abuso) 
VIH (SIDA)
FTA-ABS (neurosífilis)
ANA (lupus eritematoso sistémico)
Anticuerpos antitiroideos (encefalopatía de Hashimoto) 
Concentración de B12 (o, para una mayor sensibilidad, concentraciones 

de metilmalónico y de homocisteína) (deficiencia de B12)
Perfil tiroideo con TSH (hipertiroidismo, hipotiroidismo) 
Concentración de cortisol (síndrome de Cushing) 
Concentraciones de cobre y ceruloplasmina (enfermedad de Wilson)
RM de cabeza con realce (encefalitis, tumores, infartos, esclerosis 

múltiple)
EEG (psicosis epiléptica, enfermedad de Creutzfeldt-Jakob)
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La catatonía se presenta en dos formas: catatonía estuporosa y catato-
nía excitada. La catatonía estuporosa es, con mucho, la forma más
frecuente y se caracteriza por inmovilidad, mutismo y muchos otros
síntomas, como se describe a continuación. Por el contrario, la cata-
tonía excitada se caracteriza por una hiperactividad estrambótica,
sin sentido y desenfrenada.

INICIO
El inicio depende de la causa subyacente y puede ser agudo o sub-
agudo.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La catatonía estuporosa, además de la inmovilidad y el mutismo,
también se caracteriza por una rigidez muscular peculiar, que se co-
noce como flexibilidad cérea, por negativismo (o, con menor fre-
cuencia, lo contrario, obediencia automática), por ecopraxia o ecola-
lia, y por poses.

La inmovilidad de la catatonía estuporosa puede persistir durante
horas o días, con pocos cambios en la posición del paciente, si es que
hay alguno. Algunos se tumban en la cama, quizás con las piernas ex-
tendidas rígidamente y en aducción, mientras que otros se enrollan en
un ovillo. Los ojos pueden estar abiertos o no, pero si están abiertos sue-
len mirar fijamente a lo lejos. Los pacientes no se mueven ni para orinar
y la cama estará ensuciada con orina y heces. En algunos casos, los ali-
mentos que se les introduce en la boca no son deglutidos y pueden as-
pirarlos. Resulta significativo saber que, a pesar de presentar un grado
de inmovilidad, incluso importante, los pacientes se mantienen alerta,
como se demuestra, porque cuando se recuperan a menudo tienen un
recuerdo increíblemente exacto de lo que se habló a su alrededor.

El mutismo puede ser completo; a veces se pronuncian frases in-
comprensibles.

La flexibilidad cérea, también conocida como cerea flexibilitas y
catalepsia, representa la combinación de una rigidez generalizada en
tubería de plomo con una tendencia de las extremidades a mantener
la postura, cuando no se les ha dicho que lo hagan, en cualquier po-
sición en la que se coloquen. El estudio de este síntoma en la cama
del paciente se realiza fácilmente con alguna de estas dos técnicas. En
primer lugar, se mide el pulso del paciente mientras se sujeta el bra-
zo hacia arriba, y cuando se termina simplemente se retira la mano
sin decir nada: si hay flexibilidad cérea, el brazo del paciente seguirá
elevado. Un segundo método puede utilizarse si el paciente apoya la
cabeza en la almohada; sin decir nada, deslice suavemente la almo-
hada y sáquela de debajo de la cabeza: si hay flexibilidad cérea, la ca-
beza se mantendrá en alto, en la misma posición, como si estuviera
sobre una «almohada psicológica».

El negativismo representa una tendencia testaruda a resistirse a
cualquier cosa que se pida, y puede ser pasivo o activo. En el negati-
vismo pasivo los pacientes no obedecen a las peticiones u órdenes,
aunque el obedecer redunde claramente en su propio beneficio. Por
tanto, los pacientes pueden no bañarse si se les lleva al baño y pue-
den no comer si se coloca la comida delante de ellos. El negativismo
activo va más allá, porque en este caso el paciente hace lo contrario
de lo que se le pide, aunque al hacerlo se pongan ellos mismos en pe-
ligro: si se les pide que pasen por una puerta hacia una sala, se dan
la vuelta, o si se les pide que no toquen una estufa caliente, ponen la
mano sobre ella. Este negativismo no representa una mera tozudez o

desobediencia, al contrario, el comportamiento negativista parece
instintivo y queda fuera de cualquier control consciente.

La obediencia automática representa lo contrario del negativis-
mo, en este caso, los pacientes hacen todo lo que se les pide, sea cual
sea la respuesta que requiera la situación. No se trata simplemente
del deseo de agradar, porque el paciente actúa de un modo robótico
o automatizado. Si se pone delante de una mesa con comida, come-
rá, aunque no se le pida que lo haga, o si se le pide que se someta a
una maniobra dolorosa, lo hará de una forma mecánica, a menos
que se le pida que se detenga.

La ecopraxia y la ecolalia son un tipo de obediencia automática
en la que los pacientes, sin que se les pida, imitan automáticamente
todo lo que el médico hace o dice. Por tanto, si hay ecopraxia, el pa-
ciente mira el reloj como hace el médico o, si hay ecolalia, repetirá
estricta e inmediatamente lo que el médico ha dicho.

Las poses se caracterizan por una tendencia de los pacientes a
asumir de forma automática y espontánea posturas o posiciones más
o menos extrañas: un paciente levantó una pierna y se quedó así,
como una cigüeña, durante horas; otro, se puso de cuclillas con los
brazos abiertos en cruz y la cabeza apretada contra el pecho, mante-
niendo esta posición también durante horas.

Como se ha comentado anteriormente, la catatonía excitada se
caracteriza por una hiperactividad estrambótica, sin sentido y de-
senfrenada. Aislado y sin relación con los demás, los pacientes gesti-
culan, marchan sin moverse del sitio o declaman frases incomprensi-
bles; en algunos casos puede haber verbigeración, es decir, el habla es
baja, rápida, estrambótica y sin sentido. En los casos más graves, la
catatonía excitada puede fundirse en una catatonía mortal de Stau-
der, que también se conoce como catatonía maligna. En este caso, a
medida que aumenta la excitación se añaden fiebre, taquicardia e hi-
potensión y, en algunos casos, la muerte.

En algunos casos, las formas estuporosa y excitada de catatonía al-
ternan en el mismo paciente, en particular cuando la catatonía se
debe a una esquizofrenia. Entonces, el paciente puede ponerse brus-
camente nervioso, se levanta en medio de un frenesí con un compor-
tamiento sin sentido y, quizá, llegue a asaltar a alguien, después de es-
tar tumbado inmóvil en un estupor catatónico durante semanas o in-
cluso meses, para después volver a hundirse de nuevo en el estupor.

CURSO CLÍNICO
Está determinado por la causa subyacente y varía de breve y transito-
rio, como sucede en la catatonía ictal, a crónico e, incluso, de por
vida, como ocurre en la esquizofrenia.

COMPLICACIONES
Los sujetos con catatonía estuporosa son propensos a aspirar alimen-
tos, a la deshidratación, a la malnutrición y a las úlceras de decúbito,
mientras que los sujetos con catatonía excitada pueden lesionarse a sí
mismos involuntariamente y también tienen, como se ha citado ante-
riormente, un riesgo de muerte, si sobreviene una catatonía mortal.

ETIOLOGÍA
Además de la esquizofrenia y de los trastornos del estado de ánimo,
también puede estar motivada por un gran número de problemas
médicos generales o de medicamentos, como se cita en la tabla 160-1.

160 Catatonía
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DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Es necesario diferenciar la catatonía estuporosa del mutismo acinético y
del estupor por otras causas. El mutismo acinético, aunque inmóvil
y mudo, carece de flexibilidad cérea, de negativismo y de los demás sín-
tomas descritos anteriormente. El estupor por otras causas se distingue
fácilmente porque los pacientes con catatonía estuporosa se mantienen
alerta, en un crudo contraste con la somnolencia que se ve en el estupor.

La catatonía excitada puede distinguirse de la manía por la bús-
queda minuciosa de ausencia o presencia de un propósito y por la
participación con los demás durante la actividad. Los catatónicos ex-
citados, como se ha comentado anteriormente, se aíslan y no partici-
pan con otros, de hecho pueden encerrarse en un armario o debajo
de la cama, donde continúan gesticulando y declamando. Por el con-
trario, los maníacos conservan el interés por los demás y desean par-
ticipar, independientemente del grado de fragmentación.

El síndrome maligno por neurolépticos debe distinguirse de la
catatonía mortal en varios aspectos. En primer lugar, la catatonía
mortal siempre evoluciona desde un estado catatónico excitado típi-
co y representa, en esencia, una intensificación de la excitación pre-
cedente. Sin embargo, el síndrome maligno por neurolépticos puede
surgir de otras situaciones clínicas distintas de la catatonía excitada,
siempre que, desde luego, haya habido una disminución brusca del
tono dopaminérgico. Sin embargo, esta regla no es infalible, porque
es frecuente prescribir fármacos antipsicóticos a los pacientes con
catatonía excitada. En tales casos se debe estudiar el cuadro clínico:
en la catatonía mortal no hay rigidez, mientras que es una caracterís-
tica cardinal del síndrome maligno por neurolépticos; además,
mientras que en la catatonía mortal la fiebre surge en el marco de
una excitación ya creada, en el síndrome maligno por neurolépticos
se produce dentro de una rigidez e inmovilidad en aumento.

TRATAMIENTO
El tratamiento se dirige a la causa subyacente. Si fuera necesario un
tratamiento de urgencia, la administración de lorazepam por vía pa-
renteral en dosis de 2 mg suele ser eficaz. Si no lo es y la situación del
paciente se agrava, se puede utilizar la TEC.
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TABLA 160-1. Causas de catatonía

Catatonía estuporosa
Episodios depresivos de depresión mayor o trastorno bipolar
Episodios de manía del trastorno bipolar 
Epilepsia

Catatonía ictal
Psicosis postictal
Psicosis por la normalización forzada 
Psicosis crónica interictal

Encefalitis
Encefalitis por herpes simple 
Encefalitis letárgica

Lesiones focales, especialmente de las caras medial o inferior de los lóbulos 
frontales
Medicamentos
Antipsicóticos 
Disulfiram
Por retirada de benzodiazepina 

Otras causas
Encefalopatía hepática 
Encefalitis límbica
Lupus eritematoso sistémico 
Enfermedad de Lyme en estadio III 
Panencefalitis esclerosante subaguda 
Enfermedad de Wilson

Catatonía excitada
Encefalitis vírica
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sión secundaria» que aparece en otras publicaciones, en las cuales
una enfermedad depresiva se considera «secundaria» si viene prece-
dida por otra enfermedad psiquiátrica, independientemente de si
existe o no un vínculo etiológico entre ambas. Por el contrario, el
término «secundario» en la presente obra implica un vínculo etioló-
gico directo entre los síntomas depresivos y la enfermedad, el medi-
camento o el fármaco que está detrás de ellos.

INICIO
La edad y el modo de inicio están determinados por la causa subya-
cente. En general, cuando aparece la depresión secundaria a medica-
mentos, el inicio es relativamente brusco.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
En todos los casos se observa un estado de ánimo deprimido, irrita-
ble o disfórico, y en la mayoría de casos aparece uno o más síntomas
vegetativos, como pérdida de interés, cansancio y problemas de con-
centración de memoria y de apetito, y cambios de sueño.

CURSO CLÍNICO
La evolución depende del propio desarrollo de la enfermedad subya-
cente y varía de muy breve, como, por ejemplo, en las depresiones ic-
tales, a muy prolongado, como se observa en el hipotiroidismo no
tratado.

COMPLICACIONES
Las complicaciones son similares a las descritas en el capítulo de la
depresión mayor.

ETIOLOGÍA
En la tabla 161-1 se enumeran varias causas de depresión secundaria:
entre ellas, las más frecuentes se refieren a medicamentos y a sustan-
cias de abuso. Entre los medicamentos, los corticoides (especialmen-
te, la prednisona) y los interferones son los agentes causales más habi-
tuales; el resto de los que aparecen en la lista causan depresión secun-
daria con menos probabilidad, y antes de asignar una función
etiológica a cualquiera de ellos, habría que encontrar una correlación
especialmente fuerte entre el inicio o el aumento de dosis del medica-
mento y el comienzo de la depresión. El rebote colinérgico, tal como
se explica en el capítulo correspondiente, se produce cuando los pa-
cientes interrumpen bruscamente el tratamiento a largo plazo con
fármacos anticolinérgicos, como la benztropina. Entre las sustancias
de abuso, el alcoholismo constituye una causa muy frecuente de depre-
sión, pudiendo persistir ésta hasta un mes o más después de que el su-
jeto esté sobrio. La abstinencia de estimulantes, como las anfetaminas
o la cocaína, puede asociarse a una depresión profunda que habitual-
mente remite en varias semanas. La abstinencia de esteroides anabó-
licos también provoca depresión en ocasiones, con una duración que
varía entre semanas y meses antes de sufrir una remisión espontánea.
Entre los problemas médicos generales capaces de causar depresión, al-
gunos merecen un comentario más detallado. El síndrome de Cushing
y el hipotiroidismo constituyen causas particularmente frecuentes; el
hipertiroidismo, que habitualmente se asocia con la ansiedad, puede
presentarse como un hipertiroidismo «apático», especialmente en la
tercera edad, con características depresivas prominentes. Entre los
problemas vasculares, los infartos cerebrales cercanos al polo frontal
izquierdo son una causa frecuente, y estas depresiones llegan a persis-
tir un año o más. Entre las enfermedades neurodegenerativas, la en-
fermedad de Alzheimer causa depresión en una minoría importante
de casos, al igual que la enfermedad de Parkinson y la enfermedad de

Huntington, o la enfermedad difusa con cuerpos de Lewy. Los pa-
cientes con epilepsia pueden sufrir crisis parciales simples manifesta-
das por síntomas afectivos solos y, por tanto, se sospecha inmediata-
mente tras el inicio paroxístico y la duración breve de la depresión.
Sin embargo, estas depresiones ictales son poco frecuentes, mientras
que, al contrario, hasta un tercio de los pacientes con crisis parciales
complejas crónicas puede sufrir síntomas depresivos interictales du-
raderos.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El episodio depresivo, que se presenta dentro de los trastornos prima-
rios del estado de ánimo, como la depresión mayor o el trastorno bi-
polar, puede ser difícil de distinguir de la depresión secundaria, si

TABLA 161-1. Causas de depresión secundaria

Medicamentos
Corticoides (p. ej., prednisona) o ACTH 
Interferón alfa o beta 
Propranolol
Clonidina
Reserpina 
Alfa-metildopa 
Nifedipino
Anticonceptivos orales 
Pimozide 
Metoclopramida 
Cimetidina 
Ranitidina 
Clomifeno 
Tamoxifeno 
Isotretinoína 
«Rebote colinérgico»

Sustancias de abuso
Alcohol
Retirada de estimulantes 
Retirada de esteroides anabolizantes

Problemas médicos generales
Problemas endocrinológicos 

Síndrome de Cushing 
Insuficiencia adrenocortical 
Hipotiroidismo 
Hipertiroidismo

Problemas vasculares
Infarto cerebral, especialmente cerca del polo frontal izquierdo 
Demencia multiinfarto
Enfermedad de Binswanger

Enfermedades neurodegenerativas 
Enfermedad de Alzheimer 
Enfermedad de Parkinson 
Enfermedad de Huntington 
Enfermedad difusa con cuerpos de Lewy

Asociada a epilepsia 
Depresión ictal
Depresión interictal

Otros trastornos 
Esclerosis múltiple 
Lesiones cerebrales traumáticas 
Apnea obstructiva del sueño 
Cáncer de páncreas 
Encefalitis límbica
Lupus eritematoso sistémico
Enfermedad de Creutzfeldt-Jakob, especialmente la de «nueva variante»
Neurosífilis
Enfermedad de Lyme 
Hipercalcemia 
Hipocalcemia
Deficiencia de vitamina B12 

Pelagra
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bien algunas características atípicas de los trastornos primarios del
estado de ánimo orientan al diagnóstico correcto; por ejemplo, un
inicio hiperagudo (en algunos días) es muy poco corriente en un tras-
torno primario del estado de ánimo, pero no tanto en las depresiones
secundarias a medicamentos. Además, se pueden buscar síntomas
atípicos en el trastorno primario del estado de ánimo; por ejemplo, si
un paciente con depresión refiere pérdida del pelo y cambio de voz, el
diagnóstico de un trastorno afectivo se mantendrá hasta que se com-
plete el estudio de la función tiroidea y se compruebe que es normal.
Por último, siempre que un paciente con sospecha diagnóstica de un
trastorno primario del estado de ánimo no responda a un tratamien-
to que sería adecuado en cualquier otro caso, el médico deberá buscar
minuciosamente signos de una causa secundaria.

En algunos casos, uno de los factores etiológicos que se describen
anteriormente pueden haber precipitado, o «desencadenado», un
episodio depresivo en un paciente predispuesto, sin haberlo causado
directamente. Pensemos, por ejemplo, en un paciente con depresión
mayor y con antecedentes de muchos episodios depresivos que co-
mienzan con una depresión intensa de 2 días después de comenzar el
tratamiento con metoclopramida, con síntomas casi idénticos a los que
tenía en los episodios anteriores. En este caso, el diagnóstico correcto
no sería de depresión secundaria, sino de depresión mayor, habiendo
sido precipitado el episodio actual por el medicamento.

La depresión o el dolor normales ante una enfermedad debilitan-
te o potencialmente mortal no se deben confundir con una depre-
sión causada directamente por la enfermedad. Por ejemplo, pense-
mos en un paciente con esclerosis múltiple cuyas placas estén total-
mente confinadas a la médula espinal; parapléjico e incontinente, el
paciente está desconsolado y desmoralizado. Compárese ese caso
con el de otro paciente, también con esclerosis múltiple, cuyas placas
se limiten al sistema límbico; en este caso no hay defectos motores o
sensoriales, pero el paciente puede desarrollar una depresión pro-
funda causada directamente por las placas límbicas. Se planteará un
diagnóstico provisional de depresión secundaria siempre que un pa-
ciente tenga una enfermedad capaz de afectar directamente al siste-
ma nervioso central y que los síntomas depresivos parezcan despro-
porcionados con respecto a los demás síntomas.

La acinesia secundaria a fármacos antipsicóticos puede asemejar-
se a la depresión. Sin embargo, en la acinesia no suele encontrarse un
estado de ánimo deprimido. Aunque los pacientes acinéticos parecen
apagados y, de hecho, se quejan en ocasiones de pensamientos len-
tos, generalmente no refieren sentirse deprimidos.

TRATAMIENTO
Si fuera posible, se debe tratar la causa; si no lo es, o si el tratamiento
es ineficaz, se puede tratar al paciente con un antidepresivo. Por lo

general se prefiere un ISRS, dado su perfil favorable de efectos se-
cundarios, y, entre ellos, el escitalopram es probablemente la mejor
elección, ya que tiene menos posibilidades de generar interacciones
farmacológicas. La enfermedad de Parkinson o la enfermedad difusa
con cuerpos de Lewy constituyen excepciones a esta regla, ya que los
ISRS exacerban el parkinsonismo en algunos casos. Los antidepresi-
vos tricíclicos también han sido usados, y, entre ellos, la nortriptilina
es el más seguro y el que tiene el mejor registro de seguimiento de de-
presiones secundarias; de hecho, puede ser superior a los ISRS en el
tratamiento de la depresión secundaria a infartos frontales. La admi-
nistración de escitalopram puede comenzar con dosis de 5 a 10 mg y
aumentar a 20 mg, si fuera necesario; la administración de nortripti-
lina comenzará con una dosis baja, por ejemplo, de 10 mg, y aumen-
tará gradualmente, con el objetivo de obtener un nivel sanguíneo
dentro de la «ventana» terapéutica; dada la posibilidad de inducir
arritmias, procede obtener un ECG antes del tratamiento y después
periódicamente.

El metilfenidato se ha usado en ancianos cuyas depresiones se-
cundarias estaban marcadas por la apatía y el retraso psicomotor.
Aunque no existen estudios comparativos entre el metilfenidato y
los antidepresivos para el tratamiento de la depresión secundaria,
puede ser preferible usar metilfenidato cuando la depresión ponga
en peligro la vida de los pacientes, dada su rapidez de inicio. El me-
tilfenidato puede comenzar a administrarse en dosis de 5 a 10 mg al
día, con ajustes de dosis diarias similares, hasta que el paciente mejo-
re, aparezcan efectos secundarios limitantes o se alcance una dosis
máxima de, aproximadamente, 60 mg.

BIBLIOGRAFÍA

Brookes G, Crawford P. The associations between epilepsy and depressive
illness in secondary care. Seizure 2002;11:353-355.

Levin HS, Goldstein FC, MacKenzie EJ. Depression as a secondary
condition following mild and moderate traumatic brain injury. Semi-
nars in Clinical Neuropsychiatry 1997;2:207-215.

Lipsey JR, Robinson RG, Pearlson GD, et al. Nortriptyline treatment for
post-stroke depression: a double-blind trial. Lancet 1984;1:297-300.

Masand P, Pickett P, Murray GB. Psychostimulants for secondary
depression in medical illness. Psychosomatics 1991;32:203-208.

Patton SB, Love EJ. Can drugs cause depression? A review of the evidence.
Journal of Psychiatry & Neuroscience 1993;18:92-102.

Roy A. Aetiology of secondary depression in male alcoholics. The British
Journal of Psychiatry 1996;169:753-757.

Starkstein SE, Robinson RG, Price TR. Comparison of patients with and
without poststroke major depression matched for size and location of
lesion. Archives of General Psychiatry 1988;45:247-252.

A02911-114-205 (219-360)  7/3/05  16:36  Página 295



Aunque la mayoría de los casos de manía se producen en el marco
de los trastornos primarios del estado de ánimo, como el trastorno
bipolar, la manía también puede aparecer de forma secundaria a
causa de varias afecciones médicas generales (como la esclerosis
múltiple), determinados medicamentos (como la prednisona) o
por el consumo de ciertas sustancias, como la cocaína o los esteroi-
des anabolizantes.

INICIO
La edad de inicio de la manía secundaria está determinada por la
causa subyacente, y lo mismo ocurre con el modo de inicio, que pue-
de ser gradual, como sucede con un tumor, o agudo, en varios días,
como puede ser el caso con la administración de prednisona en do-
sis altas.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
El estado de ánimo está potenciado y puede ser o irritable o, con me-
nor frecuencia, eufórico o mixto. Entre otros síntomas posibles se
incluyen la hiperactividad, el aumento de la energía y una forma de
hablar apresurada.

CURSO CLÍNICO
La evolución está determinada por la causa subyacente.

COMPLICACIONES
Las complicaciones son similares a las descritas para la manía en el
capítulo sobre el trastorno bipolar.

ETIOLOGÍA
Las diferentes causas de manía secundaria se enumeran en la tabla 162-
1. El infarto cerebral, los traumatismos craneales cerrados y la hemo-
diálisis son causas bastante evidentes. Respecto a los infartos, la ma-
nía tiene poco valor diagnóstico, ya que puede verse en casos de in-
farto del mesencéfalo, del tálamo, de la rama anterior de la cápsula
interna y del núcleo caudado, así como en los infartos de la sustancia
gris o de la sustancia blanca subyacente de los lóbulos frontal, tem-
poral o parietal; no obstante, la manía tiene valor para determinar la
lateralidad, ya que la inmensa mayoría de los casos se han presenta-
do tras lesiones producidas en el lado derecho. Los trastornos endo-
crinológicos capaces de causar manía tienen características diferen-
ciadas, como se observa en la tabla, y también pueden encontrarse

rasgos distintivos en otras afecciones como la corea de la enferme-
dad de Huntington, la corea de Sydenham y la del embarazo, así
como en la combinación de delirium, mioclonías y asterixis de la en-
cefalopatía hepática o urémica. La esclerosis múltiple es una causa
significativa de manía y en este caso habitualmente se encuentra una
gran carga de placas dentro del cerebro, más que en la médula. Se
sospecha la presencia de enfermedad de Alzheimer, de neurosífilis o
de enfermedad de Creutzfeldt-Jakob por la aparición de manía en el
marco de una demencia. La existencia de manía ictal, que representa

162 Manía secundaria
(trastorno del estado de ánimo debido a una afección
médica general con características de manía,
DSM-IV-TR #293.83; trastorno del estado de ánimo
inducido por sustancias con características
de manía, DSM-IV-TR #292.84)

296

TABLA 162-1. Causas de manía secundaria

Trastornos médicos generales
Infarto cerebral 
Traumatismo craneal cerrado 
Hemodiálisis
Síndrome de Cushing (hábito «cushingoide») 
Tirotoxicosis (proptosis, temblor, taquicardia) 
Enfermedad de Huntington (corea) 
Corea de Sydenham (corea) 
Corea del embarazo (corea)
Encefalopatía hepática (delirium, asterixis, mioclonías) 
Uremia (delirium, asterixis, mioclonías) 
Esclerosis múltiple
Enfermedad de Alzheimer 
Neurosífilis 
Enfermedad de Creutzfeldt-Jakob 
Manía ictal
Manía postictal 
Tumores cerebrales
Lupus eritematoso sistémico 
Deficiencia de vitamina B12

Medicamentos
Corticoides (p. ej., prednisona) o ACTH 
Levodopa
Zidovudina
Anticonceptivos orales 
Prociclidina 
Propafenona
Diltiazam 
Buspirona 
Fenitoína
Interrupción de la administración de baclofeno 
Interrupción de la administración de metildopa 
Interrupción de la administración de reserpina

Sustancias que causan adicción
Estimulantes (cocaína, anfetaminas) 
Alucinógenos
Esteroides anabolizantes
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una crisis parcial simple manifestada en exclusiva con un cambio
del estado de ánimo, se sospecha de inmediato por su inicio paro-
xístico y la manía postictal por una ráfaga precedente de crisis par-
ciales complejas, que dan paso a la manía después de un breve in-
tervalo «lúcido». Los tumores, el lupus eritematoso y la deficiencia
de vitamina B12 son causas muy poco frecuentes de manía secun-
daria.

Entre los medicamentos capaces de causar manía, los más fre-
cuentes con diferencia son la prednisona y la levodopa. En el caso de
la primera, las tres cuartas partes de los pacientes que toman el fár-
maco en dosis altas (80 o más mg al día) desarrollan un cierto grado
de manía. Aunque la manía inducida por levodopa no es frecuente,
ya que aparece sólo en el 10% de los casos, la euforia resultante pue-
de ser tan profunda que algunos enfermos aumentan su posología
mucho más allá de lo que sería necesario para el control del parkin-
sonismo. Es mucho menos probable que los demás medicamentos
que aparecen en la tabla causen manía y antes de atribuir algún caso
del trastorno a uno de ellos se debería encontrar una conexión muy
potente entre la manía, y el inicio de la administración del fármaco o
el aumento de la dosis. Como dato de interés, en el caso del baclofe-
no, la metildopa y la reserpina, la manía no se presenta cuando co-
mienza el tratamiento sino sólo cuando, tras un tratamiento a largo
plazo, se interrumpe su administración de forma brusca.

Las drogas capaces de causar manía son los estimulantes, en los
cuales la manía forma parte de la intoxicación, los alucinógenos, en
los que este trastorno puede aparecer, en casos aislados, como una
secuela de la intoxicación, y los esteroides anabolizantes. La manía
que aparece con el uso crónico de estos últimos puede ser particular-
mente intensa y con frecuencia se caracteriza por irritabilidad en vez
de por euforia.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Como la mayoría de los casos de manía se presentan dentro de un
trastorno primario del estado de ánimo, es decir, del trastorno bipo-
lar, el primer paso del diagnóstico diferencial consiste en estar alerta
ante algunas características que, como son atípicas en el trastorno
bipolar, indican la presencia de una causa secundaria.

En primer lugar se analizará la edad de inicio de la manía, y si hu-
biera episodios anteriores, la edad en que empezó el primero. El tras-
torno bipolar suele comenzar en la adolescencia o en los primeros
años de la segunda década de la vida, y en casi todos los casos el pri-
mer episodio se produce antes de los 50 años. Por tanto, si comienza
después de esta edad se debería sospechar que existe una causa se-
cundaria. Después, hay que buscar signos que sean atípicos en una
manía bipolar, como un hábito cushingoide, proptosis, movimientos
involuntarios anómalos (p. ej., corea, asterixis o mioclonías), de-
mencia o convulsiones. Por último, hay que valorar si la manía estu-
vo precedida por cualquier factor capaz de provocar manía secunda-
ria, como un traumatismo craneal significativo, hemodiálisis o va-
rios medicamentos y drogas.

Otro aspecto a considerar en el diagnóstico diferencial de la ma-
nía bipolar en el contexto de la manía secundaria se refiere a los ca-
sos en los que un medicamento (como la levodopa o la prednisona)
o una droga (como un estimulante) precipita un episodio reciente
de manía en un paciente que tiene un trastorno bipolar. Aunque al-
gunos autores aconsejan considerar estos episodios como secunda-
rios, parece más apropiado no añadir otro diagnóstico sino sólo ob-

servar que el paciente tiene un trastorno bipolar y que el episodio
actual de manía fue precipitado por un medicamento o droga.

TRATAMIENTO
El tratamiento se dirige a la causa subyacente. Si no es susceptible de
corrección o si los síntomas de manía demandan un tratamiento
inmediato, se puede proceder de forma similar a la descrita para el
tratamiento agudo de la manía en el capítulo dedicado al trastorno
bipolar. Se puede usar litio, valproato o carbamazepina y, si el pa-
ciente también tiene convulsiones o riesgo de padecerlas, la adminis-
tración de uno de los dos últimos tiene sentido. En caso de que se
necesite tratamiento adicional se puede seguir el protocolo expuesto
en el capítulo sobre tratamiento farmacológico rápido del nerviosis-
mo. Una vez que se ha controlado la manía, se mantendrá el trata-
miento continuado hasta que se haya contenido la causa subyacente
de la manía secundaria.

En algunos casos también se podría pensar en el tratamiento pre-
ventivo con un timorregulador, cuando un paciente con anteceden-
tes conocidos de manía secundaria vaya a encontrarse ante el mismo
factor precipitante que provocó el episodio anterior. Un buen ejem-
plo es el del enfermo que requiere ciclos intermitentes de prednisona
en dosis altas, como sucede en la artritis reumatoide o en la esclero-
sis múltiple. En tales casos, se ha demostrado que es eficaz el trata-
miento preventivo con litio o valproato.
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La ansiedad puede encontrarse en el contexto de trastornos prima-
rios de ansiedad, entre ellos el trastorno generalizado de ansiedad o
el trastorno de pánico, o puede aparecer a causa de una afección mé-
dica general, por ejemplo, el hipertiroidismo en forma de efecto se-
cundario de medicamentos como los antidepresivos o por abuso de
sustancias como la cafeína.

INICIO
El inicio está determinado por la causa subyacente.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La ansiedad secundaria puede aparecer de forma persistente, más o
menos crónica, o en episodios o crisis definidos.

Cuando existe ansiedad secundaria crónica los pacientes refieren
ansiedad o tensión que no remite, asociada habitualmente a sínto-
mas autónomos como inestabilidad, temblor y palpitaciones.

Cuando la ansiedad secundaria se presenta en episodios defini-
dos la sintomatología es similar a la descrita en las crisis de pánico,
como se expone en el capítulo correspondiente.

CURSO CLÍNICO
La evolución está determinada por la causa subyacente.

COMPLICACIONES
Las complicaciones son similares a las descritas en el trastorno de
ansiedad generalizada o en el trastorno de pánico.

ETIOLOGÍA
Las causas posibles de ansiedad secundaria crónica se enumeran en
la tabla 163-1. Se sospecha que existe hipertiroidismo por la presen-
cia de intolerancia al calor, sudoración destacada y proptosis; la hi-
pocalcemia puede estar acompañada de tetania o de los signos de
Trousseau o de Chvostek. La presencia de enfermedad pulmonar
obstructiva crónica (EPOC) y de insuficiencia cardíaca congestiva
(ICC) se sospecha inmediatamente por la disnea significativa; por su
parte, la ansiedad como secuela de lesiones cerebrales traumáticas
graves o de un accidente cerebrovascular está sugerida por la fuerte
correlación temporal entre estos episodios y el inicio de la ansiedad
persistente. Respecto a los accidentes cerebrovasculares, parece que
los infartos del lóbulo frontal izquierdo son los que tienen más pro-
babilidades de causar ansiedad crónica. La correlación temporal di-
recta entre el inicio de la ansiedad y el comienzo o el aumento de la
dosis en la administración de un medicamento de los que se men-
cionan en la tabla, también indica una relación causal. En los casos

de uso crónico de clonidina o de anticolinérgicos, la ansiedad parece
ser más bien un efecto de «rebote» después de una interrupción
brusca de la administración de estos fármacos. En cuanto a las sus-
tancias que causan adicción, la abstinencia de alcohol o de fármacos
hipnóticos-sedantes puede ser difícil de diagnosticar, ya que la ma-
yoría de los alcohólicos o adictos a estos fármacos no admiten su
problema y suelen quejarse de tener «nervios». No obstante, la absti-
nencia de nicotina es más fácil de diagnosticar, ya que los pacientes
están mucho más abiertos a hablar de su tabaquismo.

Las causas posibles de los episodios discretos de ansiedad secun-
daria se exponen en la tabla 163-2. Las crisis que se presentan en la
enfermedad de Parkinson pueden ser muy incapacitantes y apare-
cen a menudo en los períodos de mal control funcional («off») en
pacientes tratados con levodopa. Las crisis parciales simples raras
veces pueden manifestarse sólo como ansiedad y su presencia se
sospecha por su inicio paroxístico, en segundos o en un minuto. Se
debe sospechar que existe hipoglucemia cuando las crisis de ansie-
dad aparezcan en pacientes que reciben fármacos antidiabéticos
orales o se limiten al período posprandial. La existencia de taquicar-
dia auricular paroxística es sugerida por el inicio casi instantáneo de
la taquicardia, que a menudo dura un segundo o menos, por la pro-
minencia de la misma en relación con otros síntomas y porque la
maniobra de Valsalva puede terminar con la crisis. Se sospecha que
existe una angina o infarto de miocardio cuando aparece una crisis
de ansiedad en un paciente que tiene varios factores de riesgo de ar-
teriopatía coronaria, y por la aparición simultánea de disnea y dolor
torácico; aunque este último también puede presentarse en pacien-

163 Ansiedad secundaria
(trastorno de ansiedad debido a una afección 
médica general, DSM-IV-TR #293.89; trastorno 
de ansiedad inducido por sustancias,
DSM-IV-TR #292.89)
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TABLA 163-1. Causas de ansiedad crónica secundaria

Debidas a una afección médica general 
Hipertiroidismo 
Hipocalcemia
Enfermedad pulmonar obstructiva crónica 
Insuficiencia cardíaca congestiva 
Lesiones cerebrales postraumáticas 
Postictal

Como efecto secundario de un medicamento
Simpaticomiméticos 
Teofilina 
Cafeína
Yohimbina
Antidepresivos (tricíclicos, inhibidores de la monoaminooxidasa, 

ISRS, bupropión) 
Abstinencia de la clonidina
Abstinencia de los anticolinérgicos

Asociadas a sustancias de abuso 
Abstinencia alcohólica 
Abstinencia de los sedantes-hipnóticos 
Abstinencia de la nicotina
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Capítulo 164 � Síndrome del lóbulo frontal 299

tes con trastorno de pánico, es bastante más probable en enfermos
con angina o infarto de miocardio. Los casos de embolia pulmonar
se sospechan por la disnea prominente en pacientes con trombofle-
bitis o que han sufrido una inmovilización prolongada. La presen-
cia de asma e hiperventilación también puede inferirse ante una
disnea destacada y, en caso de asma, por las sibilancias. El feocro-
mocitoma se caracteriza por una cefalea prominente con hiperten-

sión, y la mastocitosis por un rubor cutáneo generalizado durante la
crisis. La ansiedad que aparece a causa de cualquiera de los medica-
mentos, sustancias o drogas que se mencionan en la tabla suele ser
de inicio gradual y, por tanto, no plantea la duda de si se trata de
una crisis discreta, aunque si la dosis es suficientemente alta y la ab-
sorción lo bastante rápida, en algunos casos puede aparecer una cri-
sis verdadera.

TRATAMIENTO
El tratamiento va dirigido a la causa subyacente. Cuando se trata de
una ansiedad secundaria crónica, si el tratamiento es ineficaz o im-
posible se puede pensar en utilizar una benzodiazepina como diaze-
pam o clordiazepóxido, comenzando con una dosis diaria de 5 a 10 o
de 25 a 50 mg, respectivamente. En pacientes que tienen una insufi-
ciencia hepática significativa, el lorazepam, con dosis iniciales de 1 a
3 mg, es una alternativa razonable.
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TABLA 163-2. Causas de episodios discretos de ansiedad 
secundaria

Debidas a una afección médica general 
Enfermedad de Parkinson 
Crisis parciales simples 
Hipoglucemia
Taquicardia auricular paroxística 
Angina o infarto de miocardio 
Embolia pulmonar 
Crisis de asma 
Hiperventilación 
Feocromocitoma 
Mastocitosis

Como efecto secundario de un medicamento
Simpaticomiméticos 

Intoxicación por sustancias
Cafeína
Estimulantes (anfetaminas, cocaína) 
Cannabis
Alucinógenos
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300 Sección XVII � Delirium, demencia y otros síndromes secundarios

frontales se relacionan en mayor medida con perseverancia y cam-
bios cognitivos.

Muchos pacientes que tienen síndrome del lóbulo frontal tam-
bién muestran ciertos reflejos «patológicos», por ejemplo, los refle-
jos de olisqueo, de búsqueda, palmomentoniano y de prensión o de
toqueteo. Puede observarse gegenhalten, o un aumento de la rigidez
en tubería de plomo con la extensión y flexión repetidas de la extre-
midad, así como apraxia de la marcha. Es posible la incontinencia
urinaria y de heces.

CURSO CLÍNICO
La evolución del síndrome del lóbulo frontal está determinada por la
causa subyacente.

COMPLICACIONES
Se ve afectada la actividad laboral, excepto las tareas rutinarias; los
miembros de la familia se sienten alienados y los problemas lega-
les pueden irse acumulando hasta que se establece un diagnóstico
correcto.

ETIOLOGÍA
El lóbulo frontal participa en un circuito funcional, con proyeccio-
nes que le conectan sucesivamente con el núcleo caudado, el núcleo
lenticular y el tálamo, que finalmente emite sus proyecciones de
vuelta hacia el lóbulo frontal. Como podría esperarse, el síndrome
del lóbulo frontal se ha observado con lesiones sobre cualquiera de
las estructuras de este circuito, aunque sobre todo es secundario a
daños que afectan directamente a los lóbulos frontales. Aunque en la
inmensa mayoría de los casos existe una afectación bilateral, se han
descrito pacientes en los que el síndrome se debe a lesiones unilate-
rales del lóbulo frontal, del caudado o del tálamo.

El síndrome del lóbulo frontal también puede ser secundario a
varias causas (v. cuadro en esta página).

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La abulia, en especial cuando está acompañada por algunos síntomas
depresivos, puede indicar un diagnóstico de episodio depresivo, ya
sea de depresión mayor o de trastorno bipolar. No obstante, la indife-
rencia y la falta de espontaneidad que se ven en el síndrome del lóbu-
lo frontal contrastan con la experiencia dolorosa y oprimida del pa-
ciente deprimido.

Si aparece euforia se puede proponer un diagnóstico de manía.
Sin embargo, la euforia que se observa en el síndrome del lóbulo
frontal es superficial y carece de la calidad «contagiosa» que se ve en

la manía; además, raras veces se encuentra un habla o actividad apre-
surados en el síndrome del lóbulo frontal.

TRATAMIENTO
Es necesario el tratamiento satisfactorio de la causa subyacente y
una supervisión estrecha en el domicilio o, si esto no es posible, el
ingreso en un centro médico de seguridad. Si el tratamiento de la
causa subyacente no tiene éxito o no es posible, está justificado bus-
car un tratamiento farmacológico empírico. Los antidepresivos
pueden usarse para la depresión y los antipsicóticos para la desinhi-
bición. El propranolol puede ser útil si se producen crisis de cólera,
como se describe en el capítulo sobre el trastorno explosivo inter-
mitente.
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Causas de síndrome del lóbulo frontal

Enfermedad de Alzheimer* Rotura de un aneurisma de la
Enfermedad de Pick* arteria comunicante anterior
Demencia frontotemporal* Tumores cerebrales*
Parálisis supranuclear progresiva* Absceso cerebral
Esclerosis lateral amiotrófica* Contusión orbitofrontal
Demencia lacunar* Efecto remoto de lesiones en
Varias lesiones frontales el núcleo dorsomedial 
Infartos en el territorio de la arteria del tálamo y en el globus

cerebral anterior pallidus

*Véase el capítulo correspondiente.
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El comportamiento utilitario, que también se conoce como «síndro-
me de dependencia del entorno», es un síndrome infrecuente que
aparece como consecuencia de lesiones frontales o talámicas y en el
que los pacientes utilizan involuntariamente cualquier cosa que ten-
gan delante.

INICIO
El inicio puede ser agudo, por ejemplo, después de un infarto del ló-
bulo frontal, o gradual, como puede suceder con ciertos tumores
frontales de crecimiento lento.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
En cierto modo los pacientes parecen perder su autonomía a medida
que van «dependiendo» del entorno, ya que se sienten impulsados a
«utilizar» cualquier objeto que tengan a mano. Por ejemplo, un en-
fermo que está en una sala de exploración, al ver un depresor lingual
puede cogerlo e intentar explorar la cavidad oral del médico; al ver
una cama, otro paciente puede sentirse impulsado a meterse dentro
y taparse. Hay que destacar que estos pacientes utilizan los objetos
sin que se les pida que lo hagan y habitualmente persisten en su
comportamiento aunque se les diga que dejen de hacerlo. Si se les
pregunta por qué actúan así, la mayoría de los enfermos responden
que «tenían» que hacerlo.

CURSO CLÍNICO
Está determinado por la naturaleza de la lesión subyacente; en los
casos de infarto lo normal es que se consiga una recuperación gra-
dual.

COMPLICACIONES
La utilización compulsiva de objetos claramente desvía a los pacien-
tes de otros propósitos y también puede crear problemas sociales.

ETIOLOGÍA
El comportamiento utilitario es más frecuente en casos de lesiones
unilaterales o bilaterales de los lóbulos frontales, por lo general en
sus porciones inferiores; también se han descrito casos en enfermos
con lesiones talámicas unilaterales o bilaterales.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

Los trastornos de agarre o manoseo forzado se distinguen porque,
en estos casos, una vez que el paciente ha agarrado un objeto no hace
nada con él excepto sujetarlo. El síndrome de la mano ajena, aunque
se caracteriza por un comportamiento complejo de la mano afecta-
da, se diferencia por la presencia de un «conflicto intermanual», en el
cual la mano izquierda actúa con otros fines que la derecha, mientras
que en el comportamiento utilitario ambas manos funcionan juntas
y con el mismo propósito.

La ecolalia y la ecopraxia se distinguen con facilidad porque repre-
sentan una imitación de lo que el médico dice o hace, mientras que
en el comportamiento utilitario el médico no hace nada más que ob-
servar.

Los pacientes con delirium cogen y usan los objetos que tienen a
mano, pero en ellos existe confusión, lo que contrasta con el sensorio
despejado que se observa en el comportamiento utilitario.

TRATAMIENTO
El tratamiento se dirige hacia la causa subyacente; puede necesitarse
supervisión para proteger al paciente y que no utilice objetos poten-
cialmente peligrosos, como máquinas.

BIBLIOGRAFÍA

Eslinger PJ, Warner GC, Grattan LM, et al. “Frontal lobe” utilization
behavior associated with paramedian thalamic infarction. Neurology
1991;41:450-452.

Hashimoto R, Yoshida M, Tanaka Y. Utilization behavior after right thalamic
infarction. European Neurology 1995;35:58-62.

Ishihara K, Nishino H, Maki T, et al. Utilization behavior as a white matter
disconnection syndrome. Cortex 2002;38:379-387.

Lhermitte F. Human anatomy and the frontal lobes. Part II: Patient
behavior in complex and social situations: the “environmental
dependency syndrome.” Annals of Neurology 1986;19:335-343.

Lhermitte F, Pillon B, Serdaru M. Human anatomy and the frontal lobes.
Part I: Imitation and utilization behavior: a neuropsychological study
of 75 patients. Annals of Neurology 1986;19:326-334.

165 Comportamiento utilitario

301

A02911-114-205 (219-360)  7/3/05  16:36  Página 301



La interrupción bilateral de las fibras corticobulbares en cualquier
punto de su trayecto entre la corteza y los núcleos bulbares puede
causar el síndrome de la parálisis seudobulbar que, en su forma
completa, se caracteriza por la presencia de risa y llanto patológi-
cos, disartria, disfagia y un tipo de marcha peculiar, arrastrando
los pies.

INICIO
La edad de inicio refleja la época de comienzo de los distintos tras-
tornos que pueden provocar la parálisis seudobulbar, como se co-
menta en el apartado sobre Etiología.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La risa y el llanto patológicos, también denominados «incontinencia
emocional», se caracterizan por estallidos de risa o llanto que habi-
tualmente se producen ante los factores precipitantes más triviales y
que no están acompañados por un sentimiento concurrente de ale-
gría o tristeza. Los pacientes pueden mostrarse exasperados por la
experiencia, no sólo porque no sienten la emoción correspondiente
sino también porque no pueden controlar los sentimientos que mues-
tran. Un paciente se reía de forma incontrolable siempre que veía a
alguien que se acercaba a la cama y otro lloraba mucho cuando cam-
biaban las sábanas de la cama. El sinónimo de este fenómeno, «in-
continencia emocional», da a entender la falta de control de las emo-
ciones y el sufrimiento que esto provoca al paciente. En la figura 166-1
se ilustra un episodio de risa patológica.

El habla se vuelve disártrica, monótona y a veces explosiva. El pa-
ciente parece quedarse sin aliento y debe pararse varias veces para
completar la frase.

La disfagia es consecuencia de los problemas que aparecen tanto
al masticar como al tragar. El alimento se queda simplemente en la
boca y los pacientes a veces tienen que empujarlo con los dedos. El
deterioro de la deglución puede provocar la regurgitación del ali-
mento hacia la nariz o aspiraciones.

La marcha suele ser rígida, se arrastran los pies y los pacientes son
propensos a sufrir caídas.

En la exploración neurológica se encuentran más datos de los da-
ños en las vías corticobulbares al observar espasmo hiperactivo de la
mandíbula y reflejos de mordida, y por la incapacidad del paciente
de sacar la lengua cuando se le pide. Los reflejos tendinosos profun-

dos están aumentados y el signo de Babinski es positivo cuando las
vías corticoespinales cercanas se encuentran afectadas.

CURSO CLÍNICO
La evolución de este síndrome refleja la de la enfermedad subyacente.

COMPLICACIONES
Es posible que la incontinencia emocional sea angustiosa en particu-
lar para la familia o los amigos, que pueden ofenderse ante ciertas
expresiones emocionales, y la aspiración puede llegar a amenazar la
vida del paciente.

ETIOLOGÍA
La interrupción de las fibras corticobulbares puede producirse en la
corteza, el centro semioval, la cápsula interna o el tronco del encéfa-
lo, y deberse a alguna de una larga lista de lesiones, que se enumeran
en la tabla 166-1.

Los trastornos vasculares son la causa más frecuente de parálisis
seudobulbar y en los casos de infartos corticales es clásico encontrar
antecedentes de infarto unilateral en el pasado, con un infarto poste-
rior en el lado contrario y la aparición del síndrome. Entre las causas
neurodegenerativas la más frecuente es la esclerosis lateral amiotró-
fica, pero el síndrome sólo se produce cuando hay afectación bulbar
y no aparece si la enfermedad se limita a la médula. Entre las demás
causas, los traumatismos craneales cerrados y la EM son desencade-
nantes frecuentes.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La risa o el llanto patológicos pueden confundirse con la labilidad
emocional, pero la ausencia de alegría o tristeza sugiere el diagnósti-
co correcto. La risa sin afecto también puede verse en la esquizofre-
nia, pero en este caso el síntoma siempre está acompañado por otros
«negativos», fenómenos que no se ven en la parálisis seudobulbar.

TRATAMIENTO
En los estudios doble ciego se ha demostrado la eficacia de la amitrip-
tilina (en dosis entre 50 y 75 mg), la nortriptilina (en dosis entre 50 y

166 Parálisis seudobulbar

FIG. 166-1. Risa patológica. En la foto 1 la paciente está en reposo; en las fotos de la 2 a la 6 se la observa reír, a pe-
sar de que estaba intentando dejar de hacerlo y de que no se sentía nada feliz. (De Vinken PJ, Bruyn GW. Handbook of
clinical neurology, vol. 45 (revisión 1), Nueva York, 1985, Elsevier.)
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100 mg) y el citalopram (en dosis de 10 a 20 mg), mientras que en los
estudios abiertos se ha sugerido la eficacia de la fluoxetina, la paroxe-
tina y la fluvoxamina. Aunque la respuesta puede tardar semanas, al-
gunos pacientes muestran una mejoría espectacular en cuestión de
días. Si se usa amitriptilina o nortriptilina, la dosis debe ajustarse gra-
dualmente, vigilando de forma estrecha la hipotensión y los efectos
secundarios anticolinérgicos; en caso de emplear nortriptilina tam-
bién es prudente vigilar las concentraciones sanguíneas cuando el pa-
ciente no responda, para comprobar si se encuentran dentro del

«margen terapéutico». Dado el perfil de efectos secundarios favorable
del citalopram y su ausencia general de interacciones farmacológicas,
puede ser el fármaco de elección, al menos para empezar.

Se vigilará que no se produzca aspiración y, si es posible, se trata-
rá la enfermedad subyacente.
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TABLA 166-1. Causas de parálisis seudobulbar

Trastornos vasculares 
Infarto cortical
Enfermedad de Binswanger 
CADASIL
Infartos lacunares 
Síndrome de Behçet

Enfermedades neurodegenerativas 
Esclerosis lateral amiotrófica 
Parálisis supranuclear progresiva 
Enfermedad de Alzheimer

Otras causas
Traumatismo craneal cerrado 
Esclerosis múltiple 
Tumores del tronco del encéfalo 
Mielinólisis pontina central
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304 Sección XVII � Delirium, demencia y otros síndromes secundarios

ETIOLOGÍA
Los distintos trastornos capaces de provocar una disfunción o un
daño bilateral en los lóbulos temporales y que, por tanto, pueden
causar el síndrome de Klüver-Bucy, se enumeran en la tabla 167-1.

Entre los factores precipitantes evidentes que pueden dar lugar a
este síndrome, los traumatismos craneales son una de las causas más
frecuentes y, en los casos de traumatismos craneales cerrados, los pa-
cientes pueden «emerger» de un estado apático para pasar directa-
mente a sufrir el síndrome de Klüver-Bucy. Entre las enfermedades
neurodegenerativas capaces de provocar un síndrome de Klüver-
Bucy de inicio gradual, tanto la enfermedad de Pick como la demen-
cia frontotemporal, que afectan preferente y precozmente a los lóbu-
los temporales, pueden presentarse con el síndrome; por el contra-
rio, cuando este trastorno aparece en la enfermedad de Alzheimer o
de Huntington, lo hace sólo después de que la enfermedad esté muy
avanzada y de que los pacientes ya presenten demencia. Se ha obser-
vado un síndrome ictal de Klüver-Bucy durante las crisis parciales
complejas y el síndrome también puede verse como una variante de
la psicosis postictal, que está precedida por una «ráfaga» de convul-
siones y separada de la última de estas «ráfagas» por un intervalo
«lúcido».

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

En su forma desarrollada por completo este síndrome es casi incon-
fundible. También suele ser fácil el diagnóstico de las formas parcia-
les que aparecen después de factores precipitantes fácilmente reco-
nocibles, como un traumatismo craneal o una encefalitis vírica.

En caso de que la enfermedad de Pick o la demencia frontotem-
poral coexistan con un síndrome parcial de Klüver-Bucy, la hipero-
ralidad e hipersexualidad estrafalarias podrían indicar esquizofrenia,
pero en el síndrome no se observan las alucinaciones e ideas deliran-
tes típicas de esta afección.

TRATAMIENTO
No hay estudios ciegos efectuados sobre el tratamiento del síndrome de
Klüver-Bucy. Se han publicado algunos casos aislados en los que el halo-
peridol o los ISRS han reducido la hipermetamorfosis y la hipersexuali-
dad, y también se ha usado con éxito el leuprolide en la hipersexualidad.
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TABLA 167-1. Causas del síndrome de Klüver-Bucy

Con factores precipitantes evidentes
Período posterior a un traumatismo craneal cerrado
o contusiones temporales bilaterales
Encefalitis vírica posterior a infección por herpes simple 
Período posterior a un status epilepticus 
Lobectomía temporal bilateral 
Encefalopatía tardía o diferida por radiación

De inicio gradual 
Enfermedad de Pick 
Demencia frontotemporal 
Enfermedad de Alzheimer 
Enfermedad de Huntington

Asociadas a epilepsia 
Ictus
Período postictal
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«conflicto» que exista entre las manos izquierda y derecha sólo re-
presenta la incapacidad de la mano izquierda para «cooperar»: no
hay signos de que dicha mano actúe de forma opuesta.

El fenómeno de levitación se observa con las lesiones del lóbulo
parietal. En este caso, la mano izquierda levita de manera involuntaria,
pero no hace nada más que quedar colgada en el espacio. La ausencia
de comportamiento complejo de esta mano distingue el cuadro del de
la mano ajena.

El manoseo forzado es el trastorno que se confunde con mayor
frecuencia con el síndrome de la mano ajena, pero un estudio minu-
cioso de los movimientos de la mano izquierda permite establecer el
diagnóstico diferencial correcto. En el manoseo forzado la mano
afectada se acerca y manosea de manera involuntaria los objetos que
están a la vista, y si entra en contacto con un objeto lo agarra y no lo
suelta. Un paciente relataba que cada vez que pasaba por una puerta
su mano izquierda quería coger el manillar, lo agarraba y no lo solta-
ba, de forma que él tenía que pararse y soltar la mano izquierda del
manillar con su mano derecha. Sin embargo, en este comportamien-
to la mano izquierda cuando encuentra su objeto se limita a agarrar-
lo y sujetarlo, lo que contrasta con el comportamiento de la mano
ajena que, una vez en contacto con un objeto, realizará alguna acción
compleja con él. Por tanto, la mano que manosea puede adelantarse
para coger una espátula, pero no hace nada más con ella, mientras
que la mano ajena la usaría, por ejemplo, para dar la vuelta a la co-
mida que está en la sartén. Los errores a la hora de distinguir ambos
tipos de trastornos han dado lugar a una confusión nosológica con-
siderable; algunos autores han propuesto incluso que hay «dos» sín-
dromes de la mano ajena: uno es de origen «calloso» y corresponde a
la descripción que se da en esta obra, mientras que el otro es de ori-
gen «frontal». Este pretendido síndrome «frontal» de la mano ajena
es en realidad un trastorno de manoseo forzado cuando se estudian
con detenimiento los casos clínicos.

TRATAMIENTO
El tratamiento se dirige a la afección subyacente. En algunos casos se
puede inmovilizar la mano izquierda con un cinturón al efecto, o
bien disminuir los problemas utilizando un mitón.
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CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS

Como se ha comentado, la característica principal del síndrome de la
mano ajena consiste en el comportamiento complejo de la mano iz-
quierda, que entra en clara oposición con lo que el paciente desea e
intenta hacer con su mano derecha. Además de los ejemplos que ya
se han ofrecido, este conflicto «intermanual» puede presentarse de
otras formas. Un paciente que deseaba tomar una taza de café acer-
caba la taza con la mano derecha pero la mano izquierda la retiraba,
alejándola. Otro paciente que quería sacar ropa del armario abría la
puerta con la mano derecha y entonces la mano izquierda empezaba
a empujarla para cerrarla. Por último, se han publicado algunos ca-
sos aislados de manos ajenas asesinas. En un caso, después de sufrir
un infarto del cuerpo calloso una paciente vio cómo su mano iz-
quierda desabrochaba el pijama, rompía tazas en una bandeja, lu-
chaba con su mano derecha cuando trataba de llamar por teléfono y,
por último, intentaba estrangularla.

Hay que destacar que los pacientes experimentan el comporta-
miento de su mano izquierda como ajeno e independiente a ellos
mismos. Pueden decir que su mano es desobediente o hablarle como
si fuera otra persona.

CURSO CLÍNICO
La evolución está determinada por la causa subyacente.

COMPLICACIONES
El comportamiento de la mano ajena puede interferir de forma sig-
nificativa en las actividades de la vida cotidiana y deteriorar la capa-
cidad del paciente para participar en programas de rehabilitación.

ETIOLOGÍA
Como se ha mencionado antes, la inmensa mayoría de los casos son
secundarios a lesiones del cuerpo calloso y el de la mano ajena se
puede considerar uno de los síndromes de desconexión del calloso.
Las lesiones causantes pueden ser una sección quirúrgica, un infarto,
una hemorragia o ciertos tumores. Las excepciones a esta regla son
poco frecuentes, pero se han observado infartos biparietales e infar-
tos de la cara medial de las cortezas frontal y parietal. También hay
un caso confirmado de síndrome de la mano ajena en el marco de la
enfermedad de Creutzfeldt-Jakob.

La degeneración ganglionar corticobasal se menciona como una
de la causas del síndrome de la mano ajena, pero una lectura más
minuciosa de los datos publicados sólo revela comportamientos «si-
milares a los de la mano ajena», como levitación y toqueteos.

La actividad del hemisferio derecho suele estar controlada por el
hemisferio izquierdo «elocuente», pero con la sección del cuerpo ca-
lloso se destruye el puente anatómico que permite este control y el
hemisferio derecho actúa entonces de forma autónoma. Esta activi-
dad autónoma se manifiesta a su vez en el comportamiento de la
mano izquierda. En cierto sentido, al actuar ambos hemisferios de
forma independiente se ha creado una situación de «dos mentes» y
el conflicto entre ambas se hace evidente en la oposición «interma-
nual» de las dos manos.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El síndrome de la mano ajena debe distinguirse de la apraxia, del «fe-
nómeno de levitación» y del toqueteo forzado.

La mano izquierda apráxica se muestra sencillamente cerrada e
incapaz de ejecutar actividades complejas; en este caso, cualquier
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La temperatura elevada, si es suficientemente alta, puede ser una
causa directa de delirium. Aunque el «umbral» de temperatura en el
que aparece el delirium varía en cada caso, casi siempre se producirá
este trastorno cuando la temperatura sea mayor de 41,1 °C (106 °F).

En circunstancias normales la temperatura corporal se mantiene
dentro de un margen estrecho gracias a varios mecanismos que ac-
túan en conjunto bajo el control del hipotálamo. Dentro del hipotá-
lamo anterior hay un centro termorregulador que constantemente
toma muestras de la temperatura de la sangre circulante que atravie-
sa el hipotálamo. Este centro compara la temperatura con un «valor
de referencia» y después, según sea mayor o menor de ese valor de
referencia, disipa el calor o lo genera, de forma muy parecida a como
actuaría un termostato, y aplica medidas conservadoras. La disipa-
ción del calor se consigue en gran medida por vasodilatación cutá-
nea y sudoración, y la conservación del mismo se logra con la activi-
dad muscular de los escalofríos y la vasoconstricción.

El aumento de la temperatura corporal se produce por un rea-
juste del valor de referencia hipotalámico o por alguno de varios
mecanismos posibles, como un aumento en la generación de calor
(p. ej., al correr un maratón), un incremento de la temperatura am-
biente (como en una «ola de calor»), o bien por el fracaso de los me-
canismos normales de disipación del calor, como sucede, por ejem-
plo, cuando los fármacos de actividad anticolinérgica inhiben la su-
doración.

Cuando la temperatura aumenta debido al cambio del valor de
referencia hipotalámico, se habla de fiebre o, como solía decirse,
de pirexia. El mecanismo más frecuente por el que se eleva este va-
lor de referencia prefijado y se produce fiebre implica la presencia
de moléculas conocidas como «pirógenos». Estos pirógenos pue-
den ser exógenos o endógenos: entre los exógenos se incluyen algu-
nos microorganismos infecciosos, como bacterias o virus, que a su
vez estimulan a los monocitos y a los macrófagos para producir pi-
rógenos endógenos, como interleucina-1, interleucina-6 y factor
alfa de necrosis tumoral. Los pirógenos endógenos estimulan la
producción de prostaglandinas dentro del hipotálamo anterior,
con lo que el valor de referencia se reajusta a un punto más alto: el
efecto se parece mucho a subir la temperatura de un termostato y
los mecanismos corporales de generación y conservación del calor
entran en juego.

La elevación de la temperatura debida a otros mecanismos dis-
tintos a este reajuste del punto de referencia hipotalámico se conoce
como «hipertermia». En este caso, los ejemplos clínicos más frecuen-
tes son la hipertermia maligna, el golpe de calor, el síndrome malig-
no por neurolépticos y la intoxicación grave con cocaína, anfetami-
nas, MDMA («éxtasis») o fenciclidina.

Para evaluar a un paciente que tiene temperatura alta es funda-
mental determinar si la elevación representa fiebre o hipertermia,
ya que las evaluaciones diagnósticas y los abordajes terapéuticos,
como se comentará a continuación, son diferentes. El entorno clíni-
co proporciona la clave más significativa. Sin duda, si el paciente
tiene un proceso infeccioso obvio que sea una causa conocida de
fiebre, como neumonía, se establecería el diagnóstico de fiebre. Por
el contrario, si ha estado tomando un fármaco anticolinérgico, si la
piel se encuentra seca, aunque caliente, o si el paciente vive en un
apartamento sin aire acondicionado durante una ola de calor, es
más probable que se trate de hipertermia. Otra clave se refiere a la
temperatura en sí misma. Parece que el punto máximo de ajuste del
hipotálamo está en torno a los 41,1 °C (106 °F); en consecuencia, la

fiebre, es decir, la elevación de la temperatura secundaria a un rea-
juste del valor de referencia, no suele aumentar nunca por encima
de los 41,1 °C y las temperaturas superiores a este valor representan
una hipertermia e indican que existe un mecanismo no infeccioso,
como un golpe de calor.

A la hora de determinar si un paciente que muestra una tempera-
tura elevada tiene fiebre o hipertermia hay que tener en cuenta que,
aunque lo normal sea encontrar casos «puros» de fiebre o hiperter-
mia, también pueden verse casos «mixtos». Un ejemplo habitual de
estos casos mixtos sería el del paciente anciano que tiene fiebre debi-
do a una neumonía e hipertermia por la administración de un fár-
maco anticolinérgico como la benztropina.

Por último, existe una causa excepcional de hipertermia que me-
rece un comentario. El daño del hipotálamo anterior, que puede su-
ceder en casos de tumores o después de la rotura de un aneurisma de
la arteria comunicante anterior, puede provocar una elevación de la
temperatura muy intensa e incluso mortal.

INICIO
El inicio del delirium puede ser agudo o subagudo, según la rapidez
con la que aumente la temperatura.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Al principio los pacientes están inquietos, a veces ansiosos e irrita-
bles. Se producen alteraciones del sueño y puede haber pesadillas ví-
vidas.

A medida que aumenta la temperatura aún más aparecen confu-
sión y desorientación y comienzan a producirse alucinaciones en la
mayoría de los casos. Aunque puede haber alucinaciones auditivas,
las visuales son mucho más características. Los barrotes de la cama
pueden verse como los de una cárcel; el estetoscopio que cuelga del
cuello del médico puede parecer una soga. El enfermo se encuentra a
veces en medio de escenas fantásticas y ve a todo un séquito de figu-
ras y personas en su habitación.

Si aumenta aún más la temperatura, la inquietud y la confusión
también pueden elevarse y aparece sopor al final. El paciente se que-
da sencillamente tumbado en la cama, mascullando de manera inco-
herente y agarrando las sábanas.

Por último, si la temperatura aumenta demasiado se produce
coma (y casi siempre sucede así cuando la temperatura llega a 41,7 °C
[107 °F] o más) y el paciente puede morir.

Como la temperatura rectal es mayor que la oral en 0,4 °C (0,7 °F),
es fundamental para seguir la evolución del paciente usar siempre el
mismo método, ya sea oral o rectal; además, no debe emplearse la
temperatura axilar ni la timpánica, ya que son inexactas. También
hay que evitar las sondas orales automáticas, ya que se sabe que in-
fraestiman la temperatura real.

CURSO CLÍNICO
La evolución del delirium es paralela a la de la elevación de la tempe-
ratura y remite cuando ésta desciende. En general, el paciente se re-
cupera por completo, pero cuando las subidas por encima de 41,7 °C
(107 °F) o más se mantienen durante horas, los pacientes en caso de
sobrevivir pueden quedar con signos de disfunción cerebelosa o,
menos a menudo, con una demencia.

169 Delirium febril
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COMPLICACIONES

Las complicaciones del delirium son las descritas en el capítulo co-
rrespondiente. Puede haber convulsiones, en especial en sujetos epi-
lépticos y niños pequeños.

ETIOLOGÍA
Se produce una disfunción neuronal reversible a medida que la tem-
peratura aumenta y los pacientes que sufren una enfermedad cere-
bral previa, por ejemplo, enfermedad de Alzheimer, tienen más pro-
babilidades de desarrollar delirium. La muerte neuronal comienza
cuando la temperatura asciende por encima de 41,1 °C (106 °F) y en
este sentido parece que el cerebelo es más susceptible.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Hay que excluir las enfermedades que no sólo causan fiebre, sino que
también afectan directamente al cerebro. Por ejemplo, las encefalitis
víricas y los abscesos cerebrales.

TRATAMIENTO
Con independencia de si el paciente tiene fiebre o hipertermia hay
que tratar la causa subyacente, si es posible. En el caso de la fiebre, se
pueden dar también antipiréticos como aspirina, fármacos antiin-
flamatorios no esteroideos o paracetamol. Hay que destacar que es-
tos fármacos trabajan siempre interfiriendo en la producción de
prostaglandinas inducidas por pirógenos, por lo que no son efecti-
vos en la hipertermia. Otras medidas sintomáticas que son útiles
tanto en la fiebre como en la hipertermia son aquellas que reducen
la generación de calor y mejoran su disipación, como el reposo en

cama, sin ropa y en una sala con aire acondicionado, la ventilación
continua, los baños con una esponja con agua fría y las sábanas de
enfriamiento: en los casos graves, se puede considerar el uso de ba-
ños de agua helada, de infusiones de solución salina a temperatu-
ra ambiente o de lavado gástrico o colónico con solución salina
helada.

En caso de que exista un nerviosismo intenso se puede usar lora-
zepam por vía parenteral, como se describe en el capítulo sobre tra-
tamiento rápido. En general, los antipsicóticos, especialmente las fe-
notiazinas, están contraindicados por dos motivos. En primer lugar
pueden inactivar el mecanismo termorregulador hipotalámico, pro-
duciendo un estado de «poikilotermia» con fracaso de la sudoración
y la vasodilatación normales. En segundo lugar, también reducen la
sudoración por sus efectos anticolinérgicos.
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Las crisis parciales tienen un inicio paroxístico y en general duran
unos minutos. Estas crisis se dividen a su vez en dos tipos, es decir,
simples y complejas, y se distinguen entre ellas en función de si exis-
te o no alteración de la conciencia durante la crisis y si se produce o
no amnesia en el período postictal. Durante las crisis parciales sim-
ples los pacientes se mantienen alerta y orientados y después pue-
den recordar todo el episodio. Por el contrario, en las crisis parciales
complejas hay algún trastorno o defecto de la conciencia, que varía
desde una sensación de «falta de claridad» hasta una confusión pro-
funda y, en el período postictal, siempre existe cierto grado de am-
nesia respecto a los episodios que ocurrieron durante el ictus. La
sintomatología que se observa durante una crisis parcial es muy va-
riable, lo que refleja, en gran parte, diferencias en la localización del
foco de la crisis. Por ejemplo, las crisis parciales simples que surgen
de focos situados en la corteza motora pueden presentarse como
una sacudida motora clónica de una mano, mientras que las origi-
nadas en focos localizados en el lóbulo temporal pueden aparecer
con alucinaciones o con pánico. Aunque las crisis parciales comple-
jas siempre reflejan una actividad epiléptica en los lóbulos tempo-
rales, como se comentará en el apartado sobre la etiología de este
trastorno, la sintomatología en este caso también puede ser muy va-
riable y abarcar acciones como lanzar besos en el marco de una con-
fusión profunda o cantar y bailar en un estado de conciencia relati-
vamente conservada.

INICIO
La edad de inicio está determinada por la causa subyacente de la cri-
sis y puede oscilar entre la infancia y la edad adulta. Los casos de ini-
cio en la infancia y la adolescencia a menudo son secundarios a tras-
tornos de la migración neuronal o a esclerosis temporal mesial,
mientras que los casos que comienzan en adultos indican a menudo
la presencia de lesiones en forma de masa, como tumores, o de un
traumatismo craneal o un infarto cortical.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Las crisis parciales simples pueden presentarse con signos motores,
síntomas somatosensoriales o sensoriales especiales, síntomas o sig-
nos autónomos o síntomas psiquiátricos. Los síntomas motores con-
sisten en una actividad clónica o tónica que comienza en los dedos,
las manos, la cara o los pies y que puede mantenerse así localizada o
diseminarse en una marcha «Jacksoniana» hacia las zonas corporales
adyacentes, por ejemplo de los dedos a la mano, de ahí al brazo y por
último a la cara. Muy raras veces es posible una actividad motora bi-
lateral sin ningún defecto de conciencia, algo que puede presentarse
con focos en el área motora suplementaria de la superficie mesial del
lóbulo frontal. En ocasiones también se puede observar una crisis
parcial simple «inhibidora» con síntomas motores, en cuyo caso en

lugar de actividad motora se ve una parálisis ictal. Una crisis inhibi-
dora de este tipo, que es un episodio ictal, debe distinguirse de la
«parálisis de Todd» postictal, que puede aparecer cuando termina
una crisis motora típica.

Los síntomas somatosensoriales o sensoriales especiales consisten
en alucinaciones, que pueden ser táctiles, visuales, auditivas o gusta-
tivas. Las táctiles consisten normalmente en parestesias, insensibili-
dad, sensación de frío o calor o, con menor frecuencia, dolor. Es in-
teresante comentar que estas alucinaciones táctiles también pueden
presentar un «recorrido», por ejemplo con parestesias que comien-
zan en los dedos y después ascienden por la mano, el antebrazo y el
brazo. Las alucinaciones visuales tienden a ser simples, a menudo
consistentes en formas geométricas. Las auditivas también suelen ser
simples y los pacientes pueden oír ruidos de timbres y zumbidos. Las
alucinaciones olfativas tienden a ser desagradables, por ejemplo de
algo podrido o quemado, y también lo son las gustativas; en este sen-
tido es clásico el sabor a cobre.

Los síntomas autónomos suelen consistir en una sensación de
que algo «se eleva» desde el epigastrio; también puede haber calam-
bres abdominales o diarrea.

Los síntomas psíquicos son del mayor interés en psiquiatría y
muy variables. Pueden producirse fenómenos de déjà vu o jamais vu,
pensamientos forzados, macropsia o micropsia, hiperacusia o hipoa-
cusia, depersonalización, ansiedad (hasta llegar al pánico), depresión
y euforia. Los pacientes pueden experimentar excitación sexual e in-
cluso orgasmos y algunos se encuentran riendo o llorando involun-
tariamente, sin ningún sentimiento correspondiente de alegría o
tristeza. También puede haber alucionaciones visuales o auditivas
complejas: algunos pacientes pueden ver con nitidez una escena,
como si estuvieran ante una película, y otros pueden oír voces o can-
tos. Muy raras veces las crisis parciales simples pueden presentarse
como ideas delirantes breves y paroxísticas: un paciente experimen-
tó un fenómeno ictal de Capgras y otro afectado estaba convencido
durante la crisis de que su cuerpo se encontraba bajo el control di-
recto de fuerzas exteriores.

Las crisis parciales complejas siempre están acompañadas de al-
gún enturbiamiento o defecto de la conciencia. Algunos pacientes se
muestran muy confundidos y perplejos, mientras que otros están
más «en contacto» y responden a preguntas sencillas, caminan sin
golpearse con los objetos y, en algunos casos, pueden parecer des-
piertos y capaces de responder si la observación no es minuciosa. El
comportamiento que se observa en una crisis parcial compleja osci-
la entre automatismos simples y conductas muy complejas. Si existe
confusión profunda se suelen producir automatismos simples como
morderse los labios, manosear las ropas o las sábanas, mirar alrede-
dor o deambular sin rumbo fijo. El comportamiento complejo varía
desde mover las caderas hasta conducir un coche, desvestirse o bai-
lar. En contadas ocasiones los sujetos pueden mostrarse violentos.
Aunque la violencia ictal es más frecuente cuando se intenta sujetar a
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un paciente que deambula o que quiere levantarse de la cama, exis-
ten casos aislados, documentados con vídeo-EEG, de pacientes que
han emprendido ataques no provocados hacia otras personas duran-
te la crisis. Con independencia de la duración o la sintomatología de
una crisis parcial compleja, la mayoría de los enfermos experimenta
un cierto grado de disforia, confusión, cansancio o somnolencia
cuando ésta termina. Además, en todos los casos aparece un grado
variable de amnesia en cuanto a los episodios de la crisis parcial
compleja en sí misma.

Aunque un EEG de superficie y una RM de la cabeza forman par-
te del estudio diagnóstico estándar de cualquier paciente con crisis
parciales, hay que tener en cuenta que ambas pruebas pueden ser
normales aunque haya una epilepsia indudable. En el caso de crisis
parciales simples, el EEG interictal suele ser normal e incluso el EEG
ictal puede serlo; en las crisis parciales complejas, los EEG interictales
e ictales son anormales, pero incluso en este caso el EEG de superficie
puede ser normal aunque los EEG de profundidad revelen una activi-
dad paroxística continua, si el foco se encuentra a cierta distancia de la
superficie, como sucede cuando se ve afectada la superficie mesial del
lóbulo temporal.

CURSO CLÍNICO
La evolución de la crisis parcial per se, como se ha comentado antes, es
más bien breve y dura del orden de dos o tres minutos. No obstante,
puede desarrollarse un estado epiléptico parcial con resultados intere-
santes. En el caso de un estado epiléptico parcial simple la actividad
clónica motora puede persistir durante meses o incluso años y, aun-
que poco frecuentes, se han descrito casos de ansiedad o depresión ic-
tal que pueden durar semanas. El estado epiléptico parcial complejo es
aún más misterioso: los pacientes pueden desplazarse grandes distan-
cias y en ciertas ocasiones se ha presentado psicosis con ideas deliran-
tes y comportamiento extraño, que ha persistido durante días.

La evolución, en cuanto a recurrencia y frecuencia de la crisis,
está determinada en su mayor parte por la causa subyacente y varía
mucho.

COMPLICACIONES
Las crisis parciales simples tienen pocas complicaciones, aunque las
crisis motoras o inhibidoras pueden tener consecuencias según lo
que el paciente esté haciendo en ese momento.

En el caso de las crisis parciales complejas pueden producirse ac-
cidentes si el enfermo está conduciendo, nadando, etc. Después de
las crisis parciales complejas recurrentes también es posible que apa-
rezca una psicosis crónica interictal o un síndrome de personalidad
interictal.

ETIOLOGÍA
En casi todos los casos de crisis parciales hay una alteración anató-
mica o «foco epileptogénico». Cuando se trata de crisis parciales
simples, la diseminación de la actividad eléctrica paroxística es más
bien limitada a partir de este foco: puede existir en el caso de una
«diseminación» clínica, pero en la mayor parte de los casos el alcan-
ce de la actividad epiléptica es limitado. Además, la sintomatología
de las convulsiones refleja bastante bien la localización del foco, de
forma que los síntomas motores indican un origen en la corteza mo-
tora, los síntomas visuales en la corteza occipital, etc. Por el contra-
rio, la situación es más compleja en el caso de las crisis parciales
complejas. Parece que debe existir la afectación de ambos lóbulos
temporales para que se produzca la expresión clínica completa de
una crisis parcial compleja, lo que no quiere decir que tenga que ha-
ber un foco en ambos lóbulos, ya que en la mayoría de los casos la
actividad epiléptica simplemente se disemina de un lóbulo temporal

al otro, como sucede, por ejemplo, a través del cuerpo calloso. Ade-
más, aunque deben estar implicados ambos lóbulos temporales el
foco real no se encuentra a veces en ninguno de ellos, sino a cierta
distancia. Por ejemplo, puede existir un foco en el lóbulo frontal que
se desencadene y la actividad puede propagarse después hacia el ló-
bulo temporal homolateral a través del fascículo uncinado, desde
donde es posible que se disemine atravesando el cuerpo calloso hacia
el lóbulo temporal contralateral.

La naturaleza del foco epileptógeno es muy variable. Como se ha
comentado antes, la edad de inicio de la crisis puede dar pistas, de
manera que los casos de inicio en la infancia y la adolescencia suelen
ser secundarios a esclerosis temporal mesial o a un trastorno de la
migración neuronal. Otras causas de crisis de inicio relativamente
precoz son algunos trastornos congénitos, como el síndrome de
Sturge-Weber, la esclerosis tuberosa, la enfermedad de von Reckling-
hausen y el autismo. Aunque la esclerosis temporal mesial o las alte-
raciones de la migración neuronal también pueden ser causas de ini-
cio del trastorno en el adulto, hay que tener en mente otras posibles
causas que afectan a los adultos, como los tumores, las malformacio-
nes vasculares, el infarto cortical, los traumatismos craneales, los
problemas metabólicos (p. ej., hipoglucemia, hipocalcemia o hipo-
magnesemia), la abstinencia de alcohol o de fármacos sedantes-hip-
nóticos y varios medicamentos, como los antidepresivos tricíclicos,
el bupropión o los antipsicóticos (en especial la clozapina). Cuando
las crisis parciales se precipitan claramente por un problema meta-
bólico, por abstinencia o por medicamentos, todavía hay que asumir
que existe una alteración anatómica localizada y buscarla: un ejem-
plo habitual es el del paciente con abstinencia alcohólica que sufrió
un traumatismo craneal en el pasado lejano, y éste le dejó a su vez
una cicatriz cortical izquierda.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Tanto las crisis parciales simples como las complejas deben diferen-
ciarse de otros tipos de crisis. En el caso de las crisis parciales sim-
ples, es bastante sencillo si se tienen en mente las características dis-
tintivas de estas crisis, es decir, la plena conservación de la conciencia
y el recuerdo. Las crisis parciales complejas, las de pequeño mal
(«ausencias») y las de gran mal (crisis tónico-clónicas generalizadas)
están acompañadas siempre de un grado mayor o menor de altera-
ción de la conciencia y amnesia postictal; de hecho, sólo existe otro
tipo de crisis, denominadas atónicas (o «astáticas»), que pueden
aparecer en el marco de una conciencia intacta. Estas crisis atónicas
consisten habitualmente en una pérdida generalizada y brusca del
tono motor con una caída asimismo brusca, una característica que
ha dado lugar a otro sinónimo, picnolepsia («drop attacks» en in-
glés). No obstante, las crisis atónicas son infrecuentes y aparecen
sólo en el contexto de una epilepsia no controlada, que se caracteriza
a su vez por la recurrencia crónica y frecuente de las crisis parciales
complejas.

Las crisis parciales complejas deben diferenciarse de las de pe-
queño mal y de las crisis amnésicas. Las de pequeño mal aparecen
sin aura y suelen ser muy breves, durando del orden de diez se-
gundos. La sintomatología de la crisis en la mayoría de los casos es
bastante poco elaborada y a menudo consiste en quedarse miran-
do en blanco con una breve interrupción de todas las actividades
que se estén realizando; aunque puede haber algunos movimien-
tos acompañantes motores muy sencillos, por ejemplo un parpa-
deo rápido bilateral o algunos automatismos, como morderse los
labios, en conjunto los pacientes parecen «ausentes» por un mo-
mento. El inicio de la crisis es muy brusco y no hay confusión pos-
tictal o cansancio; de hecho, los pacientes parecen sencillamente
«idos». Aunque la frecuencia de estas crisis es muy variable, suelen
aparecer varias veces al día. Por el contrario, las crisis parciales
complejas están precedidas por un aura, acompañada habitual-
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cial puede ser tan difícil que está justificado intentar un «diagnósti-
co por la respuesta terapéutica» a un fármaco antiepiléptico. La fuga
disociativa se distingue no sólo por la conservación de la concien-
cia, sino también porque muchos de estos pacientes asumen una
nueva identidad, un fenómeno que no se ve nunca en las crisis par-
ciales complejas.

Por último, las crisis parciales pueden ser imitadas por «seudo-
crisis». Estas crisis «psicógenas» se producen a veces en el trastorno
de conversión, en el síndrome de Briquet, en enfermos que fingen y
en enfermedades facticias y, según la sofisticación del sujeto, pue-
den ser muy difíciles de distinguir de una crisis parcial. La apari-
ción de crisis fidedignas en la historia puede no ser un signo diag-
nóstico fiable, ya que muchos pacientes con epilepsia también
muestran a veces seudocrisis. El EEG ictal es útil pero debe tenerse
en cuenta que aunque sugiera que se trata de una seudocrisis, no es
un dato concluyente porque el EEG también puede ser normal du-
rante una crisis parcial simple. Se puede pensar en la inducción
con placebo, aunque algunos autores defienden que no es ética, y
aunque hay informes esporádicos de crisis verificadas en el electro-
cardiograma durante el uso de placebo, la mayoría de los episodios
inducidos por éste son, en realidad, seudocrisis. Cuando la cues-
tión es si el paciente está teniendo una seudocrisis o una crisis par-
cial compleja, se debe determinar la concentración de prolactina
unos 15 minutos después del episodio y el nivel de enolasa especí-
fica neuronal entre 24 y 48 horas después del mismo. Si se trata de
seudocrisis, en general ambas concentraciones son normales, pero
una o ambas pueden estar elevadas en caso de crisis parciales com-
plejas.

TRATAMIENTO
Cuando se espera que las crisis se repitan, es razonable administrar
un fármaco antiepiléptico. Entre los muchos medicamentos de este
grupo, los siguientes han demostrado su eficacia como monoterapia
en las crisis parciales: fenitoína, carbamazepina, lamotrigina, valproa-
to, oxcarbazepina y gabapentina; es posible que el topiramato tam-
bién resulte eficaz, pero los datos son contradictorios. La elección
entre ellos debe depender no sólo de los resultados de estudios com-
parativos doble ciego, sino también de la experiencia anterior del pa-
ciente con el tratamiento, si se ha intentado, y de la carga esperada de
efectos secundarios. Los estudios comparativos son escasos y muy
variados: parece que la fenitoína y la carbamazepina por lo general
son igual de eficaces, lo mismo que la carbamazepina y la lamotrigi-
na, mientras que la carbamazepina puede tener ventajas terapéuticas
sobre el valproato. Dadas las similitudes entre la carbamazepina y la
oxcarbazepina, sería de esperar que la última también tuviera venta-
jas en este caso, pero no se ha demostrado. Respecto a los efectos se-
cundarios, la mayoría de estos fármacos son bien tolerados, aunque
la oxcarbazepina y la gabapentina pasan por tener una carga baja de
dichos efectos; el topiramato, aunque ha demostrado ser una mono-
terapia eficaz, es especialmente atractivo por su tendencia a inducir
pérdida de peso. Otros fármacos antiepilépticos, como el levetirace-
tam, la tiagabina y la zonisamida, aún no han demostrado su eficacia
como monoterapia.

Si fracasa el primer intento terapéutico habría que pensar en pro-
bar otro fármaco en una segunda o incluso una tercera pauta de mo-
noterapia. Cuando la monoterapia no es satisfactoria se debe consi-
derar el tratamiento combinado con dos fármacos antiepilépticos.
En este sentido, se pueden utilizar dos fármacos cualquiera o se pue-
de añadir levetiracetam, tiagabina o zonisamida. La mayoría de estas
combinaciones presenta muchas interacciones farmacológicas posi-
bles, como se comenta en los capítulos respectivos, y debe vigilarse
de cerca su aparición: el levetiracetam es una excepción y parece que
no induce interacciones con otros fármacos antiepilépticos. La gaba-
pentina también tiene un perfil favorable en este sentido y sólo se ha

mente por un número mayor de automatismos más elaborados,
que duran más, del orden de minutos, y que suelen dar paso a
cierta confusión postictal. Las crisis amnésicas se caracterizan sólo
por un breve período de amnesia anterógrada, que en general
dura unos minutos. Durante la propia crisis amnésica los pacien-
tes se comportan con absoluta normalidad y son perfectamente
conscientes y lúcidos, pero después de la misma no recuerdan lo
que ha sucedido o lo que hicieron en ese período. Las crisis parcia-
les complejas son similares porque tampoco se puede recordar lo
sucedido, pero en el curso de las mismas también hay un cierto
trastorno de la conciencia y es esta característica la que distingue
el cuadro de las crisis amnésicas.

Las crisis parciales simples también deben distinguirse de las
auras de las crisis parciales complejas o de gran mal, pero en reali-
dad es más una cuestión de terminología que de otra cosa. Como se
ha comentado antes, en todos los casos de epilepsia parcial hay un
foco epileptógeno anatómico y, en un sentido muy literal, es la dise-
minación o propagación de la actividad eléctrica a partir de este
foco la que determina la clase de crisis que se manifiesta: si la dise-
minación es mínima, se produce una crisis parcial simple; si termi-
na por afectar a ambos lóbulos temporales, se presenta una crisis
parcial compleja; por último, si la diseminación es generalizada, ha-
brá una crisis de gran mal. Tómese el caso de un paciente que tenga
un foco en la corteza motora de la circunvolución precentral. Si la
diseminación se limita a la corteza motora, se puede ver sólo alguna
actividad clónica de la mano y se habla de una crisis parcial simple.
No obstante, si después de unos segundos la actividad eléctrica se
propaga hacia el lado homolateral e inmediatamente hacia el lóbulo
temporal contralateral, el cuadro clínico es diferente: en primer lu-
gar, se observa la actividad clónica de la mano pero tras unos segun-
dos aparece una crisis parcial compleja con confusión y automatis-
mos. En este segundo caso, en lugar de llamar a la actividad motora
clónica de la mano crisis parcial simple, se denomina aura de una
crisis parcial compleja. Aunque también sería correcto decir que
tras una crisis parcial simple apareció una parcial compleja, el tiem-
po y la tradición han consagrado el uso del término «aura» y es im-
probable que desaparezca.

Las crisis parciales simples y complejas también deben diferen-
ciarse de varios trastornos no epilépticos, aunque episódicos, que
tienen un inicio más o menos paroxístico. Respecto a las crisis par-
ciales simples, algunas afecciones parecidas son las crisis isquémicas
transitorias y la migraña. La presencia de crisis isquémicas transito-
rias se sospecha por su aparición en el contexto de factores de riesgo
vascular y también por su inicio, que generalmente dura segundos o
minutos, sin llegar a ser paroxístico. Los casos de aura de la migraña
se sospechan por la cefalea consecuente y, aunque algunos pacientes
con migraña en ocasiones pueden sufrir sólo el aura, sin la posterior
cefalea, siempre se puede encontrar en la historia la misma aura se-
guida por la cefalea típica. Las crisis de pánico, como las que se ven
en el trastorno de pánico, pueden ser difíciles de distinguir de las
crisis parciales simples que se manifiestan sólo con ansiedad: las cla-
ves diferenciales consisten en el hallazgo en la historia de otros tipos
de crisis más evidentes (p. ej., parciales complejas o de gran mal) y
en el inicio paroxístico verdadero de la crisis, lo que contrasta con
las crisis de pánico, que pueden tardar minutos en ir aumentando.
Respecto a las crisis parciales complejas, hay que tener en cuenta va-
rias parasomnias, el trastorno explosivo intermitente y la fuga diso-
ciativa. Estas crisis pueden surgir durante el sueño, en cuyo caso ha-
brá que descartar las parasomnias como el sonambulismo, el tras-
torno del comportamiento durante el sueño REM o los terrores
nocturnos. Como es muy poco frecuente que las crisis parciales
complejas ocurran sólo por la noche, habrá que buscar antecedentes
de crisis durante las horas de vigilia; en los casos dudosos, puede ser
necesaria una polisomnografía. Se puede pensar que existe un tras-
torno explosivo intermitente y en ocasiones el diagnóstico diferen-

A02911-114-205 (219-360)  7/3/05  16:36  Página 310



Capítulo 171 � Psicosis postictal 311

descrito su interacción con un fármaco antiepiléptico poco utiliza-
do, el felbamato. Las combinaciones triples deben evitarse, aunque a
veces son eficaces, porque es posible la aparición de muchas interac-
ciones farmacodinámicas y farmacocinéticas, que pueden ser graves.

Cuando el tratamiento farmacológico antiepiléptico no controla
las crisis, hay que decidir si el paciente puede vivir con un resultado
poco satisfactorio o si se practica una intervención quirúrgica. Aun-
que tradicionalmente se ha considerado que la cirugía es el último
recurso, muchos autores están reconsiderando su aplicación más
temprana, para no dejar que los pacientes vivan con una epilepsia
grave y mal controlada durante años, con el riesgo de desarrollar fo-
cos en espejo y de un empeoramiento del cuadro, o de que aparezca
una psicosis interictal o un síndrome de personalidad interictal.

Es necesario localizar y corregir los factores precipitantes, como
los trastornos metabólicos (en particular, la hipoglucemia), el alco-
hol, la drogadicción, la apnea del sueño y el insomnio. Debe prohi-
birse conducir, nadar o manejar maquinaria potencialmente peli-
grosa en caso de crisis parciales complejas o cuando las crisis parcia-
les simples experimentan una generalización secundaria a crisis de
gran mal, hasta que el paciente esté libre del trastorno al menos du-
rante seis meses.
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consecuencia de la actividad ictal. Los estudios con SPECT han reve-
lado un aumento de la actividad metabólica bilateralmente en las
cortezas temporal y frontal, aunque no se ha demostrado el mecanis-
mo subyacente.

Mediante RM se ha observado una asociación entre esclerosis
temporal mesial y psicosis postictal; además, entre los pacientes que
tienen atrofia del hipocampo, las probabilidades de desarrollar psi-
cosis son mayores cuando la porción anterior de dicho hipocampo
está relativamente conservada.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El delirium postictal se distingue por dos aspectos: en primer lugar, en
este trastorno no hay un intervalo lúcido después de la crisis y, en se-
gundo lugar, el delirium postictal está marcado por la confusión y la
desorientación, ambas características ausentes en la psicosis postictal.

TRATAMIENTO
Se debe hacer todo lo necesario para controlar las convulsiones y, si no
se puede, se considerará una posible intervención neuroquirúrgica.

Cuando la psicosis pone en peligro al paciente o a otras personas,
o cuando interfiere en la atención médica, el tratamiento debe consis-

tir en un fármaco neuroléptico. Aunque se ha usado tradicionalmen-
te haloperidol en dosis que varían entre 5 y 10 mg al día, es probable
que la risperidona, en dosis de 2 a 4 mg, sea una elección más acerta-
da porque en general se tolera mejor. Hay que destacar que, dada la
evolución del trastorno, casi nunca es necesario el tratamiento cróni-
co y, por tanto, se intentará ir disminuyendo la dosis del neuroléptico
una vez que el paciente no presente psicosis durante unos días.
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La enfermedad de Alzheimer, también conocida como «demencia de
tipo Alzheimer», es la causa más frecuente de demencia, responsable
de algo menos de la mitad de todos los casos. La prevalencia de la en-
fermedad aumenta con la edad, desde un 5% en la población de más
de 65 años hasta un 20% en la población de más de 80 años. Esta en-
fermedad es ligeramente más frecuente en mujeres que en varones.

Alois Alzheimer, colega de Kraepelin, fue el primero en describir
la neuropatología típica de esta enfermedad. En el pasado esta afec-
ción se conocía como «demencia presenil» o «demencia senil», se-
gún comenzara antes o después de los 65 años. Estudios recientes su-
gieren, sin embargo, que tal distinción está injustificada, y aunque
estos términos todavía están presentes en la literatura, quizá se les
debería abandonar en favor del epónimo «enfermedad de Alzhei-
mer», más global. Como curiosidad histórica cabe destacar que este
epónimo se debe a Kraepelin, quien animó al renuente Alzheimer a
prestar su nombre al descubrimiento.

INICIO
Aunque la enfermedad de Alzheimer puede aparecer casi a cualquier
edad, el inicio típico tiene lugar a partir de los 50 años, con un incre-
mento constante del número de casos en los años sucesivos. Si bien
de forma infrecuente, la afección puede comenzar en los primeros
años de la edad adulta y también se han observado casos que empe-
zaron en la infancia, aunque muy pocos.

El inicio es en general bastante gradual e insidioso. Puede haber
una reducción gradual de la memoria a corto plazo o un cambio pro-
gresivo de la personalidad del paciente. No obstante, el verdadero epi-
sodio que hace que el paciente requiera atención médica puede ser
agudo y a veces terrible. Por ejemplo, si el paciente abandona el que ha
sido su hogar durante su vida adulta y se muda a otro vecindario, la
falta de memoria puede impedir su orientación en el nuevo entorno, y
se le puede ver vagando por las calles, intentando encontrar su «ho-
gar». O bien un paciente hasta la fecha decente y moralista puede, des-
pués de un deterioro de la personalidad a lo largo de muchos años, lle-
gar a ser arrestado por masturbarse delante de niños del vecindario.

Con menor frecuencia, la enfermedad de Alzheimer puede mani-
festarse como un empeoramiento progresivo de una disfasia aislada
o de una dispraxia, lo que es aún más raro.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
En la mayoría de los casos los signos iniciales consisten, como se ha co-
mentado, en una pérdida de memoria o un cambio de personalidad.

Al principio, la pérdida de memoria es a corto plazo. Los pacien-
tes se vuelven «olvidadizos» e incapaces de encontrar las llaves o la
cartera. Con el tiempo, la capacidad de recordar hechos hasta en-
tonces bien conocidos va deteriorándose progresivamente. Es típico
que al principio esta «cortina» de amnesia retrógrada oculte los he-
chos más recientes, por ejemplo los de los meses o años del pasado
inmediato. Con el tiempo, sin embargo, la amnesia se extiende de
manera progresiva más hacia atrás, incluso hasta la niñez. Pueden
llegar a olvidar los nombres de los nietos y después incluso los de
los propios hijos.

Con la pérdida de memoria se produce desorientación, al prin-
cipio temporal y después espacial. Con frecuencia, se trata de pa-
cientes que se encuentran justo enfrente de la cortina de amnesia
que avanza. Cuando se les hospitaliza, es posible que insistan en que
se encuentran en casa, quizá hace años. Con el tiempo y el avance
de la enfermedad, algunos enfermos, cuando se les pregunta por su
dirección y edad actuales, dan la dirección de cuando eran niños y
dicen tener una edad en consonancia. A la larga pueden desorien-
tarse por completo, incluso respecto al siglo o al propio país en el
que viven.

El cambio de personalidad, aunque inespecífico, tiende a caracte-
rizarse por un comportamiento que se vuelve grosero; los enfermos
muestran menos interés por los demás y se centran cada vez más en
aquellos asuntos que les conciernen de manera interesada: el coche,
la casa, la ropa y la comida. Otros pacientes pueden experimentar
una exageración de rasgos preexistentes, por ejemplo una persona
moderada puede volverse mezquina y moralista, acusadora y difa-
madora. De manera ocasional, más que la exacerbación de un anti-
guo rasgo de personalidad puede surgir uno nuevo, por ejemplo un
elevado interés sexual, a veces de forma muy imprudente, que da lu-
gar a bodas precipitadas o involucra a niños.

La sintomatología psiquiátrica es muy frecuente, y puede consis-
tir en depresión, euforia, psicosis o agitación.

Los síntomas depresivos son menos comunes y aparecen quizá en
la cuarta parte de los pacientes, que pueden perder apetito, peso y vi-
talidad. También puede observarse más tensión y agitación, así como
insomnio grave. No son infrecuentes las ideas delirantes congruentes
con el estado de ánimo. Puede que el paciente esté convencido de
que se ha empobrecido o que sus órganos se han «marchitado». Al-
gunos enfermos deambulan por las noches, incapaces de dormir y
lamentándose de su mala suerte.

La euforia es menos frecuente y se produce en menos del 10% de
los casos; en general, más que un síndrome maníaco completo, se
observan sólo una euforia leve y una tendencia a la locuacidad.

175 Enfermedad de Alzheimer
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hasta 20 años. Los pacientes que presentaron un inicio precoz, an-
tes de los 65 años, tienden a sufrir un progreso más rápido de la en-
fermedad.

COMPLICACIONES
Las complicaciones son las descritas en el capítulo sobre la demen-
cia. La devastación que causa esta enfermedad en las vidas del pa-
ciente y de las personas cercanas a él quizá no pueda compararse con
la provocada por ninguna otra afección.

ETIOLOGÍA
En la mayoría de los casos el cerebro muestra una atrofia simétrica
generalizada y los lóbulos frontal y temporal son los más gravemen-
te afectados. Las circunvoluciones pre y poscentrales a menudo se
encuentran indemnes. Sin embargo hay excepciones y algunos cere-
bros, aunque presentan numerosos husos neurofibrilares y placas se-
niles, pueden mostrar poca o ninguna atrofia.

Los signos microscópicos distintivos son dichas placas seniles
(también conocidas como placas neuríticas) y husos neurofibri-
lares.

Las placas seniles, que pueden ser muy numerosas, están com-
puestas por procesos neuríticos entremezclados y células gliales, con
un núcleo central de amiloide. La proteína beta-amiloide del núcleo
deriva de la proteína precursora del amiloide, codificada por un gen
del cromosoma 21.

Los husos neurofibrilares son filamentos helicoidales pareados si-
tuados en el cuerpo celular, compuestos en su mayor parte por pro-
teína tau hiperfosforilada.

Se produce pérdida neuronal en una cuantía que se correlaciona
con el patrón de atrofia.

En general, tanto las placas seniles como los husos neurofibrilares
aparecen al principio en el hipocampo, la amígdala, la circunvolu-
ción parahipocámpica y las circunvoluciones temporales. Sin em-
bargo, hay excepciones. Por ejemplo, en casos raros el sitio inicial
puede encontrarse en el lóbulo parietal. A la larga, la mayor parte de
la sustancia gris puede verse afectada, con la relativa excepción del
tálamo y los ganglios basales. El núcleo basal de Meynert y determi-
nados núcleos del tronco cerebral, como el central superior serotoni-
nérgico y el locus caeuruleus noradrenérgico, también resultan típi-
camente afectados.

La pérdida de células en el núcleo basal de Meynert es de espe-
cial relevancia. La inmensa mayoría de las neuronas colinérgicas se
originan en este núcleo y a medida que tiene lugar la pérdida celu-
lar se produce una reducción pareja de la actividad de la colina-
acetiltransferasa presináptica en el hipocampo y en la corteza cere-
bral. A su vez, existe una buena correlación entre el nivel de dete-
rioro cognitivo, en especial la pérdida de memoria, y la reducción
de la actividad de la colina-acetiltransferasa. También se observa
una correlación parecida entre la gravedad de la demencia y la can-
tidad de husos neurofibrilares, en particular en el neocórtex tem-
poral. De forma similar, existe una correlación entre la presencia
de cambios degenerativos (p. ej., husos neurofibrilares) en el nú-
cleo central superior y el locus caeuruleus, y la aparición de sínto-
mas depresivos.

Quizá en un 5% de los casos la enfermedad de Alzheimer se here-
da con carácter autosómico dominante, con mutaciones en los genes
de la proteína precursora del amiloide en el cromosoma 21, de la
presenilina 1 en el cromosoma 14 y de la presenilina 2 en el cromo-
soma 1.

Las posibilidades de transmisión hereditaria del resto de los casos
todavía se desconocen. Algunos investigadores consideran que se
trata de casos «esporádicos», presumiblemente causados por facto-
res ambientales, mientras que otros creen que casi todos estos casos

En cerca de la cuarta parte de los pacientes se produce psicosis,
con alucinaciones, ideas delirantes, o ambas a la vez, y es una de las
causas más frecuentes de internamiento. Las alucinaciones visuales
son más frecuentes que las auditivas. Los enfermos pueden tener
alucinaciones sobre escenas y actividades complejas, ya sean diverti-
das o terroríficas, u oír voces o susurros. Las ideas delirantes en ge-
neral tienen un contenido persecutorio: puede que los pacientes crean
que les roban cosas o que la comida o la medicación están en-
venenadas; algunos pueden creer que un intruso (el «residente imagi-
nario») se esconde en algún lugar de la casa o que unos impostores
se han apropiado de los cuerpos de sus familiares.

La agitación se hace frecuente a medida que progresa la enferme-
dad y puede ser concomitante o no con síntomas psicóticos.

Con el tiempo la mayoría de los pacientes muestra determina-
dos signos «corticales» elementales, como afasia y apraxia. La es-
pasticidad, rara durante la mayor parte del curso clínico, puede
aparecer al final y es posible que los pacientes desarrollen inconti-
nencia, no se levanten de la cama y permanezcan encogidos. En
ocasiones, en estadios tardíos de la enfermedad pueden manifestar
crisis y mioclonía.

Las técnicas de RM o TC muestran diferentes grados de atrofia
cortical generalizada (fig. 175-1). El EEG presenta un típico enlen-
tecimiento generalizado. Aunque los estudios de rutina del LCR
son normales, los últimos trabajos indican que la enfermedad de Alz-
heimer puede identificarse gracias a un aumento de la proteína tau to-
tal o fosforilada. Hoy por hoy, sin embargo, el único método diag-
nóstico definitivo es la biopsia cerebral, aunque raramente se lleva
a cabo.

A menudo, la enfermedad de Alzheimer aparece en pacientes con
síndrome de Down. No es infrecuente la concurrencia de la enfer-
medad de Alzheimer y la de Parkinson o la de Binswanger.

CURSO CLÍNICO
Aunque algunos pacientes pueden experimentar un estancamiento
temporal en su sintomatología, para la mayoría la enfermedad es
inexorablemente progresiva y puede llevar a la muerte, a menudo
por infecciones concomitantes como una neumonía, en un plazo
de 5 a 7 años. El intervalo, sin embargo, es amplio, de modo que al-
gunos enfermos fallecen en menos de un año y otros sobreviven

FIG. 175-1. Atrofia cortical generalizada en la enfermedad de Alzheimer.
(De Osborn AG, Winthrop S. Diagnostic neuroradiology, St. Louis, 1994,
Mosby.)
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son familiares y que su naturaleza «esporádica» se explica por la
muerte de los padres del paciente antes de alcanzar la edad de mayor
riesgo de inicio de la enfermedad.

Hace poco se ha demostrado una asociación entre la presencia
del alelo épsilon 4 de la apolipoproteína E y los casos de enfermedad
de Alzheimer, tanto familiares como «esporádicos». Este alelo está
presente en el 7-30% de las personas normales, pero puede hallarse
hasta en el 50% de los pacientes con enfermedad de Alzheimer. Aun-
que se trata claramente de un «factor de riesgo», el genotipaje de la
apolipoproteína E en la actualidad no es útil para el diagnóstico.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La leve pérdida de memoria que acompaña por lo general al enveje-
cimiento, a menudo conocida como «amnesia senil benigna», puede
ser especialmente difícil de distinguir de una enfermedad de Alzhei-
mer precoz. La identificación de atrofia cortical mediante TC o RM
puede no ser de ayuda, puesto que se trata de un signo frecuente en
personas por encima de los 60 años, por lo demás sanas. En tales ca-
sos el diagnóstico requerirá una vigilancia clínica prolongada.

Otras enfermedades capaces de causar una demencia crónica
progresiva de inicio gradual o insidioso son la enfermedad de Bins-
wanger, el estado lacunar, la hidrocefalia normotensa, la angiopatía
amiloide cerebral (en el período prehemorrágico), la demencia difu-
sa con cuerpos de Lewy, la enfermedad de Pick y la demencia fronto-
temporal. Con la excepción de la demencia difusa con cuerpos de
Lewy, la enfermedad de Pick y la demencia frontotemporal, la mayo-
ría de estas afecciones se identifican con facilidad mediante RM. Se
sospecha que existe demencia difusa con cuerpos de Lewy ante la
aparición relativamente precoz de confusión y parquinsonismo es-
pontáneo o inducido por antipsicóticos. La enfermedad de Pick y la
demencia frontotemporal son sugeridas por un cambio acusado de
la personalidad con, al menos al principio, escasa o ninguna pérdida
de memoria: es clásico observar elementos de síndrome del lóbulo
frontal y/o de síndrome de Klüver-Bucy.

La demencia alcohólica también puede tener un curso clínico
gradual, pero es casi imposible pasar por alto la presencia de alcoho-
lismo crónico y activo.

Otras posibilidades son el hipotiroidismo, la deficiencia de vita-
mina B12, la neurosífilis y la enfermedad de Creutzfeldt-Jakob. Las
tres primeras se determinan con facilidad mediante pruebas de labo-
ratorio y la existencia de enfermedad de Creutzfeldt-Jakob se sospe-
cha por su curso clínico relativamente rápido y por la precoz apari-
ción de mioclonía.

Un episodio depresivo, como parte de una depresión mayor o de
un trastorno bipolar, si es de inicio insidioso puede recordar los esta-
dios iniciales de la enfermedad de Alzheimer. Los antecedentes de
episodios previos de depresión, la presencia de síntomas vegetativos
típicos y una respuesta apática a preguntas sobre el estado mental
sugieren una depresión. En algunos casos, sin embargo, puede que
no se llegue a un diagnóstico definitivo, por lo que puede ser útil un
«diagnóstico por respuesta al tratamiento» con antidepresivos.

TRATAMIENTO
Aunque no se ha encontrado ningún «remedio milagroso» para la
enfermedad de Alzheimer, algunos fármacos proporcionan un bene-
ficio modesto. Pueden dividirse en tres clases, en función de si pue-
den impedir el desarrollo de la enfermedad, retrasar su progreso una
vez que ésta se ha establecido u ofrecer algún alivio sintomático.

El tratamiento crónico con ibuprofeno puede reducir el riesgo de
aparición de enfermedad de Alzheimer. Dado el riesgo del uso cróni-
co de AINE, es probable que este tratamiento deba reservarse a pa-
cientes con relevantes antecedentes familiares, o quizá a individuos
homocigóticos para el alelo épsilon 4 de la apolipoproteína E.

Tanto la vitamina E como la selegilina, en dosis diarias totales de
2.000 UI y 10 mg, respectivamente, pueden retrasar el progreso de la
enfermedad y dado su benigno perfil de efectos colaterales, puede
ser razonable ofrecer vitamina E a todos los pacientes.

Los tratamientos sintomáticos pueden dividirse en función de si se
dirigen a mejorar la memoria, la depresión, la psicosis o la agitación.

Entre los fármacos capaces de mejorar la memoria se encuentran
los inhibidores de la colinesterasa donepezilo, galantamina, rivastig-
mina y metrifonato; la tacrina, a causa de su hepatotoxicidad, raras
veces se usa. Otro fármaco que mejora la memoria es el antagonista
del NMDA memantina. Puesto que no existen estudios comparati-
vos frente a frente entre los diferentes inhibidores de la colinesterasa,
o entre uno de estos inhibidores y la memantina, la mayoría de los
clínicos siguen fieles al fármaco con el que tienen más experiencia, es
decir, el donepezilo. Aunque la mayoría de los pacientes sometidos a
estudio con inhibidores de la colinesterasa y memantina presenta-
ban un grado de enfermedad leve o moderado, estudios recientes su-
gieren que incluso los casos de enfermedad grave podrían benefi-
ciarse del tratamiento. Los detalles relativos a cada uno de dichos
fármacos se encuentran en sus capítulos correspondientes.

La depresión puede mejorar con un ISRS (p. ej., sertralina) y la
psicosis con dosis bajas de olanzapina (5-10 mg) o de haloperidol
(2-3 mg). La agitación puede también responder tanto a la olanzapi-
na como al haloperidol y en pacientes resistentes a dichos fármacos
debería considerarse el uso de carbamazepina, en dosis de unos
400 mg diarios.

El tratamiento general de la demencia es el descrito en el capítulo
correspondiente; al final, la mayoría de los pacientes precisan aten-
ción institucional.
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La enfermedad de Pick, descrita por primera vez en 1892 por el neu-
ropsiquiatra Arnold Pick, es una causa rara de demencia que se dis-
tingue de otras enfermedades de este tipo por su tendencia a presen-
tarse con un cambio de personalidad, que a su vez comprende ele-
mentos tanto del síndrome del lóbulo frontal como del de
Klüver-Bucy. Esta enfermedad también se conoce como «atrofia lo-
bular», término derivado de la característica atrofia, a veces «en filo
de cuchillo», de los lóbulos temporal y frontal.
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DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

La enfermedad de Pick se distingue de la de Alzheimer por la apari-
ción precoz de un cambio de personalidad y su persistencia prolon-
gada en ausencia de amnesia u otros déficit cognitivos. La demencia
frontotemporal puede ser difícil de diferenciar en base a la clínica;
sin embargo puede ser útil la RM, ya que la atrofia de la demencia
frontotemporal, a pesar de que afecta sobre todo a los lóbulos frontal
y temporal, raras veces asume el aspecto «en filo de cuchillo» obser-
vado en la enfermedad de Pick clásica.

TRATAMIENTO
No existe un tratamiento específico para la enfermedad de Pick; el
tratamiento del síndrome del lóbulo frontal, del síndrome de Klü-
ver-Bucy y de la demencia en general se analiza en los capítulos corres-
pondientes.
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ETIOLOGÍA

Al menos la mitad de todos los casos son familiares y manifiestan un
patrón de herencia autosómico dominante. Algunos de esos casos
familiares (como los de demencia frontotemporal y parkinsonismo
asociados al cromosoma 17) se caracterizan por mutaciones en el
gen tau del cromosoma 17 y muestran inclusiones neuronales tau
positivas; otros casos, también ligados al cromosoma 17 (como los
de demencia hereditaria con disfasia y desinhibición), se distinguen
por la ausencia de proteína tau.

También se producen casos esporádicos, en especial de un tras-
torno conocido como demencia carente de características histológi-
cas distintivas: en este caso se observan cambios espongiformes en la
corteza frontal, asociados a una ausencia de proteína tau.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La enfermedad de Pick puede no distinguirse en términos clínicos de
la demencia frontotemporal: un signo distintivo, sin embargo, es la
presencia de atrofia «en filo de cuchillo» de los lóbulos frontal y tem-
poral anterior, característica de la enfermedad de Pick pero rara en la
demencia frontotemporal.

La esclerosis lateral amiotrófica puede comenzar con una demen-
cia con características destacadas de un origen en el lóbulo frontal;
sin embargo, la concurrencia o aparición eventual de fasciculaciones
sirve para llegar al diagnóstico correcto.

La presencia de enfermedad de Alzheimer se sospecha por una
precoz y acusada pérdida de memoria.

TRATAMIENTO
El tratamiento general de la demencia es el descrito en el capítulo
correspondiente; las estrategias terapéuticas específicas para los sín-

dromes del lóbulo frontal y de Klüver-Bucy se analizan asimismo en
los capítulos respectivos.

Ciertos estudios abiertos han sugerido que los ISRS, como la paro-
xetina, pueden mejorar algunos aspectos del cambio de personalidad.
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de «propulsión» que se produce cuando se empuja a los enfermos
por la espalda.

Con el tiempo se observa rigidez en los cuatro miembros, que
aunque suele mostrarse «en rueda dentada», en algunos pacientes se
puede presentar «en tubo de plomo».

Al caminar, los pacientes muestran la clásica marcha «à petit
pas», arrastrando los pies con pasos cortos. En algunos casos puede
existir festinación, en la que el paciente, aunque parece caminar más
deprisa, da cada vez pasos más cortos y parece que va a caer de bru-
ces, como si sus pasos no pudiesen seguir el movimiento del torso,
inclinado hacia delante.

Es típica una facies «en máscara», además de una reducción en la
frecuencia del parpadeo espontáneo, lo que confiere al paciente una
mirada vacía. Es frecuente que se produzca babeo.

El habla es hipofónica y a menudo monótona y carente de infle-
xión. A veces el paciente repite la misma palabra o sonido una y otra
vez. Se pierde la gesticulación y el lenguaje corporal.

La bradicinesia se hace evidente cuando el paciente intenta realizar
una tarea; a veces éste parece moverse como si estuviese dentro de un
bote de miel. Abotonarse la camisa puede llevarle 15 minutos y vestirse,
horas. Una variación muy relevante de la bradicinesia es la bradifrenia.
En este caso el pensamiento del paciente se ralentiza; problemas que
una vez se resolvían en un instante pueden requerir ahora minutos o
más tiempo. Esto no se debe a la confusión o a una escasa concentra-
ción, sino más bien a un enlentecimiento de los procesos mentales.

Algunos pacientes pueden mostrar lo que se conoce como «conge-
lación», en la que, a pesar de que suelen encontrarse en estado de alerta
y son capaces de caminar, de repente se sienten «congelados» e incapa-
ces de realizar movimientos voluntarios, como dar un paso. Con fre-
cuencia esta «congelación» aparece ante algún tipo de umbral, como
una puerta y, curiosamente, puede aliviarse mediante señales visuales
adecuadas. Por ejemplo, si se colocan tiras de cinta opaca, orientadas de
forma transversal, a un paso de distancia unas de otras sobre el suelo
del pasillo delante del paciente, la «congelación» puede desaparecer de
inmediato. Hay que destacar que a veces puede producirse el mismo
efecto si el paciente simplemente imagina esas marcas delante de él.

La escritura se deteriora, transformándose en una micrografía
irregular.

La demencia observada en la enfermedad de Parkinson tiende a
ser relativamente leve y en general no se caracteriza por disfasia o
dispraxia.

La depresión que se manifiesta en la enfermedad de Parkinson es
a nivel sintomático bastante parecida a la de la distimia o la depre-
sión mayor. Es de reseñar que no se ha observado ninguna correla-
ción entre la gravedad de los síntomas depresivos y la de los síntomas
motores.

Además de depresión, cerca de una cuarta parte de los pacientes
llegan a experimentar crisis de ansiedad que, en la inmensa mayoría
de los casos, ocurren sólo durante un período de desgaste («wearing
off»), y desaparecen a medida que los efectos de una dosis previa de
levodopa van disminuyendo.

CURSO CLÍNICO
Aunque la velocidad de progresión es bastante variable, más de tres
cuartas partes de los enfermos sufrirán una incapacidad grave en un
plazo de 15 años desde el inicio de los síntomas. Aunque no sea letal
per se, la enfermedad de Parkinson favorece la aparición de afeccio-
nes que sí pueden serlo, como la neumonía o las úlceras por decúbito.

COMPLICACIONES
Los síntomas motores pueden imponer graves restricciones sobre
actividades sencillas de la vida cotidiana. Las complicaciones de la
demencia, la depresión o las crisis de pánico se describen en sus ca-
pítulos correspondientes.

ETIOLOGÍA
La sustancia negra muestra una considerable pérdida de neuronas;
de hecho, deben desaparecer más del 60% de ellas para que los sínto-
mas motores típicos aparezcan. En general las células que quedan
contienen cuerpos de Lewy, que son inclusiones citoplasmáticas eosi-
nofílicas.

También se observa pérdida neuronal y formación de cuerpos de
Lewy en el locus caeuruleus y en el núcleo central superior serotoni-

FIG. 178-1. Postura de flexión en el parkinsonismo. (De Haymaker W. Bing’s local diagnosis
in neurological diseases, St. Louis, 1969, Mosby.)
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nérgico. Se observa una correlación entre el descenso de ácido 5-hi-
droxiindolacético en el LCR y la presencia de síntomas depresivos.

La demencia observada en la enfermedad de Parkinson parece re-
lacionarse con la presencia de cuerpos de Lewy tanto en la corteza
cerebral como en el núcleo basal de Meynert.

Esta enfermedad probablemente se debe a factores genéticos y
ambientales. Está claro que existen casos familiares y la PET muestra
evidencias concluyentes de trastornos nigroestriados en gemelos
monocigóticos y dicigóticos, clínicamente sanos, de pacientes con
enfermedad de Parkinson. Por otro lado, existe una asociación entre
la enfermedad de Parkinson y los antecedentes de haber bebido agua
de pozo en la infancia.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El fenómeno del parkinsonismo no se limita a la enfermedad de Par-
kinson y puede tener un papel destacado en muchas otras afecciones.
Se sospecha que existe demencia difusa con cuerpos de Lewy ante la
aparición precoz de demencia y la presencia de episodios de confusión.

La parálisis supranuclear progresiva se distingue por rigidez axial
más que por flexión, por la ausencia de temblor, las caídas frecuentes
e inexplicadas al inicio del curso clínico de la enfermedad y la apari-
ción de una oftalmoplejía supranuclear con la mirada hacia abajo.

La atrofia multisistémica se sospecha por la presencia de ataxia y
signos autónomos destacados, como impotencia, incontinencia o re-
tención urinarias, y síncope ortostático.

La existencia de parkinsonismo arteriosclerótico (también conoci-
do como «parkinsonismo vascular») puede sospecharse ante la ausen-
cia de temblor y las evidencias de lesiones en las vías corticoespinal y
corticobulbar, por ejemplo hiperreflexia, signos de Babinski y parálisis
seudobulbar; dichos pacientes también muestran una marcha «mag-
nética», en la que sus pies parecen estar «adheridos» al suelo.

En los casos de demencia pugilística existen antecedentes de trau-
matismos craneoencefálicos repetidos y la presencia de ataxia y di-
sartria, signos a los que este trastorno debe su nombre vulgar, el de
«síndrome del borracho golpeado».

El síndrome de Fahr, aunque a veces está acompañado por ataxia
y temblor de intención, puede manifestarse con parkinsonismo en
solitario y, en estos casos, el diagnóstico puede recaer en la detección
de calcificación en los ganglios basales.

La presencia de degeneración ganglionar corticobasal se sospecha
ante la naturaleza muy asimétrica de la rigidez parkinsoniana y por
la apraxia y la pérdida sensorial «cortical» en el lado afectado, así
como por la existencia de mioclonía.

Por último, nunca hay que olvidar la causa más frecuente de par-
kinsonismo, cuando el trastorno aparece como efecto colateral de los
fármacos antipsicóticos.

TRATAMIENTO
Se dispone de diferentes fármacos para el tratamiento de los aspectos
motores de la enfermedad de Parkinson, como la selegilina, los do-
paminérgicos de acción directa, la levodopa (con o sin carbidopa y/o
entacapona), la amantadina y los fármacos anticolinérgicos. Con la
excepción de la selegilina y la entacapona, de las que la mayoría de
los pacientes reciben la misma dosis, es típico que el tratamiento far-
macológico requiera múltiples ajustes en la posología. En general,
esto debe realizarse con cuidado, con un fármaco cada vez, utilizan-
do pequeños incrementos en la dosis y dejando tiempo suficiente
para valorar las consecuencias de cualquier cambio.

La selegilina, en dosis de 10 mg o menos al día, es un inhibidor
selectivo de la monoaminooxidasa que proporciona un alivio sinto-
mático muy modesto de las manifestaciones motoras y que también
podría, aunque esto es muy controvertido, retrasar el avance global
de la enfermedad.

Entre los fármacos dopaminérgicos de acción directa se incluyen
la cabergolina, el pramipexol, el ropinirol, la pergolida y la bromo-
criptina. Esta última, que fue el primero de estos fármacos en ser
usado clínicamente, parece algo menos eficaz que los otros. De ellos
puede que sea preferible la cabergolina, dado que su prolongada se-
mivida permite administrarla en una sola dosis diaria.

La levodopa, casi siempre administrada en combinación con carbi-
dopa (inhibidor de la descarboxilasa de aminoácidos L-aromáticos) es
considerablemente más eficaz que los fármacos dopaminérgicos de
acción directa y por ello muchos clínicos aconsejan su uso desde el
principio en todos los pacientes. Por desgracia, con el tiempo la mayo-
ría de los pacientes tratados con levodopa llegan a desarrollar fluctua-
ciones motoras preocupantes. Estas fluctuaciones motoras se presen-
tan de varias formas, y de ellas las dos más comunes son el efecto
«wearing off» (de desgaste) y las discinesias de pico de dosis. También
se ha sugerido, aunque esto es muy controvertido, que el uso de levo-
dopa puede en realidad acelerar el avance de la enfermedad. Una for-
ma de luchar contra las fluctuaciones motoras es la adición de entaca-
pona, un inhibidor periférico de la catecol-O-metiltransferasa: en la
mayoría de los casos, esto prolonga el efecto de la dosis de levodopa y
también permite la reducción de la dosis, lo que a su vez da paso a una
disminución de las discinesias de pico de dosis. Otro método para
controlar las fluctuaciones motoras es la adición de un dopaminérgico
de acción directa, si es que no se estaba usando ya. Esto proporcionará
no sólo cierta protección durante el nadir de los niveles de dopa entre
dosis, reduciendo por tanto la gravedad de cualquier efecto «wearing
off», sino que también, al permitir la reducción de la dosis de levodo-
pa, disminuirá la gravedad de las discinesias de pico de dosis.

La amantadina tiene varios efectos interesantes en relación con la
enfermedad de Parkinson. Primero, como dopaminérgico indirecto
y directo, sirve para mitigar algunos de los síntomas motores; sin
embargo, en este sentido es menos eficaz que los dopaminérgicos de
acción directa, como la cabergolina o la propia levodopa. También es
un antagonista NMDA y a través de este mecanismo parece reducir
las discinesias de pico de dosis observadas con la levodopa.

Los anticolinérgicos, como el trihexifenidilo y la benztropina, aun-
que resultan eficaces contra los síntomas motores, en particular contra
el temblor, tienen tantos efectos colaterales que apenas se emplean.

Teniendo en cuenta estos hechos acerca de tales fármacos, se pue-
de desarrollar una estrategia terapéutica que diferirá según lo avan-
zados que estén los síntomas motores del paciente en el momento de
su aparición.

En la enfermedad leve es razonable comenzar con selegilina en
solitario o con una combinación de selegilina y un dopaminérgico
de acción directa. En la mayoría de los casos esto permitirá un con-
trol aceptable durante años; sin embargo, con el tiempo será necesa-
rio añadir levodopa/carbidopa y, cuando esto ocurra, será lógico
añadir entacapona poco tiempo después.

Si durante el primer reconocimiento el paciente presenta una en-
fermedad moderada o grave es conveniente comenzar con levodo-
pa/carbidopa, añadiendo entacapona y un dopaminérgico de acción
directa poco después.

En pacientes tratados con levodopa que tienen fluctuaciones mo-
toras significativas, a pesar de un tratamiento óptimo concurrente
con entacapona y un dopaminérgico de acción directa, se puede «di-
vidir más» la dosis total diaria de levodopa/carbidopa y administrar-
la hasta en 6 dosis diarias, en vez de tres veces al día como se suele
hacer. Esta táctica no sólo sirve para suavizar el nadir de los niveles
de dopa entre dosis y por tanto reducir el efecto «wearing off», sino
también, mediante una reducción de cada dosis de levodopa, para
disminuir la gravedad de las discinesias de pico de dosis. Cuando di-
chas discinesias se vuelven incapacitantes a pesar de esta estrategia,
se puede añadir amantadina.

Con el tiempo, a pesar de un óptimo tratamiento médico muchos
pacientes quedan incapacitados. En estos enfermos puede conside-
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rarse la estimulación cerebral profunda del núcleo subtalámico o de
la parte interna del globus pallidus. En caso de emergencia, podría
considerarse también el uso de la TEC. La TEC ha demostrado, en
estudios doble ciego, mitigar los síntomas motores de la enfermedad
de Parkinson con independencia de si el paciente se encuentra o no
deprimido, y a veces con una eficacia impresionante. La TEC en oca-
siones puede salvar la vida y aunque pueden ser necesarios trata-
mientos repetidos para mantener sus beneficios, se trata de un pe-
queño precio a pagar por mantener vivos y móviles a los pacientes
pendientes de cirugía. Si ése no es el caso, puede utilizarse como me-
dida de mantenimiento.

Cuando existe demencia, puede añadirse donepezilo en dosis de
5 a 10 mg diarios. Aunque en teoría esta medicación al aumentar el
tono parasimpático podría empeorar la sintomatología motora, en
la práctica esto parece no ocurrir.

Las alucinaciones o ideas delirantes pueden ser efectos colaterales
de los dopaminérgicos de acción directa o de la levodopa, o formar
parte de una demencia. Cuando se trata de efectos colaterales, puede
ser útil reducir la dosis; si esto no es factible o si dichos síntomas for-
man parte de la demencia, puede añadirse un antipsicótico. Los an-
tipsicóticos de primera generación tienden a agravar los síntomas
motores y por eso suelen evitarse. De los fármacos de segunda gene-
ración, dos han demostrado en estudios doble ciego aliviar los sínto-
mas psicóticos sin empeorar los motores; se trata de la risperidona y
la clozapina. Es notable que, en el caso de la clozapina, los síntomas
motores, más que empeorar, en realidad mejoran algo. Ambos fárma-
cos se administran en bajas dosis (p. ej., 1-2 mg de risperidona y 6,25-
50 mg de clozapina); si hay que elegir uno de ellos, puede ser preferi-
ble la risperidona, dado el riesgo de agranulocitosis con la clozapina y
la necesidad de realizar hemogramas completos de manera continua.

La depresión se trata de manera típica con un antidepresivo, tricí-
clico o ISRS. Sin embargo, sólo se ha realizado un estudio doble cie-
go positivo en referencia al tratamiento antidepresivo en la enferme-
dad de Parkinson, que demostró que la nortriptilina era superior al
placebo. Cuando la nortriptilina resulta ineficaz o se tolera mal pue-
de considerarse la administración de un ISRS: aunque los ISRS a ve-
ces empeoran los síntomas motores en algunos pacientes, en general
son bien tolerados.

Las crisis de pánico, como se mencionó antes, se producen en su
mayor parte en los períodos «wearing off» y en estos casos la prime-
ra estrategia debe consistir en evitarlos mediante la adición de enta-
capona y un dopaminérgico de acción directa, si es que no se estaban
administrando ya, y aumentando la frecuencia de la posología para
la levodopa/carbidopa durante las horas de vigilia. En caso de que
estas medidas se muestren ineficaces, algunos clínicos añaden clona-
zepam o un antidepresivo; sin embargo, no existen estudios ciegos
que sirvan como guía en estas circunstancias.
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medad de Parkinson y es posible que haya que esperar a la apari-
ción de una demencia para hacer el diagnóstico diferencial: en la
demencia difusa con cuerpos de Lewy, es típico que la demencia
aparezca relativamente pronto tras el comienzo del parkinsonismo,
por lo general en el curso de un año más o menos, en contraste con
el caso de la enfermedad de Parkinson, donde la demencia, si es
que aparece, lo hace sólo cuando el parkinsonismo tiene ya varios
años de duración.

TRATAMIENTO
Aunque no existe curación para la demencia difusa con cuerpos de
Lewy, sí se dispone de tratamientos sintomáticos para la demencia y
el parkinsonismo.

La demencia, como cualquier síntoma psicótico concurrente,
puede aliviarse en parte con la administración de rivastigmina en
dosis de 6 a 12 mg al día. Si las alucinaciones o las ideas delirantes
persisten a un nivel inaceptable o si la agitación es extrema, puede
considerarse la administración de un antipsicótico. Sin embargo, hay
que tener extremo cuidado, dada la acusada sensibilidad antipsicóti-
ca observada en esta enfermedad. Aunque no existen estudios ciegos
sobre el tratamiento antipsicótico en la demencia difusa con cuerpos
de Lewy, se podría considerar el uso de risperidona, por analogía con
la enfermedad de Parkinson.

El parkinsonismo, si es tan grave que precisa tratamiento, res-
ponde bien a la levodopa/carbidopa; no está claro si los fármacos do-
paminérgicos de acción directa son tan eficaces en la demencia difu-
sa con cuerpos de Lewy como en la enfermedad de Parkinson.
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CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS

Cuando la enfermedad se manifiesta con demencia puede observar-
se, además de los déficit cognitivos típicos en relación con la memo-
ria, el cálculo y las habilidades abstractas, una fluctuación distintiva
de un día para otro en la gravedad de dichos déficit cognitivos, con
exacerbaciones acompañadas de confusión. Además es típico que se
produzcan alucinaciones, con más frecuencia visuales que auditivas,
o ideas delirantes, a menudo persecutorias, junto con la demencia,
ya sea desde el principio o tras un lapso de incluso varios años. Por
último, estos pacientes también muestran una sensibilidad acusada
frente a los antipsicóticos, con tendencia a desarrollar un parkinso-
nismo grave.

Cuando la enfermedad se manifiesta con demencia y parkinso-
nismo, una característica notable es la relativa levedad de los signos y
síntomas parkinsonianos en relación con la gravedad de la demen-
cia; además, también se observa la misma sensibilidad antipsicótica,
con un empeoramiento intenso y a veces dramático del parkinsonis-
mo al administrar un antipsicótico.

Cuando la enfermedad se presenta sólo con parkinsonismo, pue-
de haber pocas características distintivas. Sin embargo aparece de-
mencia, por lo general en el curso de un año, y ésta puede llegar a
dominar pronto el cuadro clínico global.

Entre otras características que pueden aparecer con el tiempo se
incluyen las mioclonías y varios grados de afasia, apraxia y agnosia.
Asimismo existe una asociación interesante con el trastorno del
comportamiento en sueño REM, ya que una considerable minoría
de los pacientes que sufren este último desarrollan también demen-
cia difusa con cuerpos de Lewy.

CURSO CLÍNICO
El curso clínico es crónico y de progresión gradual, y la muerte se
produce en un plazo de 1 a 20 años, falleciendo la mayoría de los pa-
cientes en 12 o 13 años.

COMPLICACIONES
Las complicaciones son las descritas en el capítulo sobre la de-
mencia.

ETIOLOGÍA
Se observa un grado leve de atrofia cortical; a nivel microscópico
existe pérdida neuronal y en las neuronas supervivientes se encuen-
tran cuerpos de Lewy por toda la corteza cerebral, así como en el nú-
cleo basal de Meynert, en la sustancia negra, en el locus caeuruleus y
en el núcleo pedunculopontino.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Cuando la enfermedad se manifiesta con demencia, hay que consi-
derar la posible presencia de enfermedad de Alzheimer; sin embargo,
las fluctuaciones de un día para otro y la acusada sensibilidad anti-
psicótica sugieren el diagnóstico correcto.

Es bastante característico un inicio con demencia y parkinsonis-
mo concurrentes, aunque también puede considerarse la posibilidad
de que exista parkinsonismo arteriosclerótico o síndrome de Fahr.

Cuando la demencia difusa con cuerpos de Lewy se manifiesta
sólo con parkinsonismo, puede ser difícil de distinguir de la enfer-

A02911-114-205 (219-360)  7/3/05  16:36  Página 324



La degeneración de los ganglios corticobasales, también conocida
como degeneración ganglionar corticobasal o degeneración cortico-
basal, es un trastorno raro caracterizado clásicamente por un llama-
tivo parkinsonismo asimétrico, acompañado de forma típica por de-
mencia.

INICIO
El inicio es gradual y suele tener lugar en la séptima década de la
vida.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Como se ha comentado, el inicio clásico consiste en parkinsonismo,
típicamente de carácter acinético-rígido, que comienza en una extre-
midad superior y sigue siendo asimétrico durante años. El parkinso-
nismo está acompañado a menudo de distonía y, en el miembro afec-
tado, son comunes la pérdida de sensibilidad cortical y la apraxia; al
final del curso clínico puede aparecer mioclonía. La demencia se pre-
senta en la mayoría de los casos y aunque desde una perspectiva clási-
ca se dice que sólo se manifiesta cuando ya hay parkinsonismo, estu-
dios recientes sugieren que en numerosos casos puede preceder al
trastorno del movimiento. También puede aparecer depresión.

Se dice que el síndrome de la mano ajena es típico de la degenera-
ción de los ganglios corticobasales. Sin embargo, una lectura minu-
ciosa de los casos clínicos indica que, más que síndrome de la mano
ajena, estos pacientes presentan un fenómeno de levitación, o bien
de prensión o seguimiento visual forzados.

El estudio mediante RM revela una atrofia cortical asimétrica,
que compromete por lo general a los lóbulos parietal y frontal con-
tralaterales al miembro afectado.

CURSO CLÍNICO
Con el tiempo el parkinsonismo llega a ser bilateral y en algunos ca-
sos pueden aparecer signos cerebelosos leves u oftalmoplejía supra-
nuclear; la muerte en general se produce tras un plazo de 6 a 10 años.

COMPLICACIONES
Las complicaciones de la degeneración de los ganglios corticobasales
son similares a las descritas en los capítulos sobre la demencia y la
enfermedad de Parkinson.

ETIOLOGÍA
Aunque la mayoría de los casos son esporádicos, puede existir un pa-
trón autosómico dominante y estos casos se han asociado al cromo-
soma 17q.

A nivel macroscópico al principio se observa una atrofia unilate-
ral del lóbulo parietal y de la porción posterior del lóbulo frontal ip-
silateral; con el tiempo, se ven afectados el lóbulo temporal y las por-
ciones anteriores del lóbulo frontal, produciéndose también una
atrofia contralateral. En el aspecto microscópico, existe pérdida neu-
ronal y gliosis, no sólo en estas circunvoluciones sino también en los
ganglios basales y en la sustancia negra. Las neuronas supervivientes
se encuentran con frecuencia hinchadas y acromáticas, y contienen
neurofilamentos tau.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La enfermedad de Parkinson se distingue por una afección bilateral
más rápida y por la ausencia de apraxia y mioclonía.

Por su parte, la atrofia multisistémica se diferencia por la presen-
cia de insuficiencia autónoma (con incontinencia o retención urina-
rias) o de disfunción eréctil.

La parálisis supranuclear progresiva se caracteriza por iniciarse
con parkinsonismo asimétrico.

TRATAMIENTO
El tratamiento general de la demencia se describe en el capítulo corres-
pondiente; si se necesitan antipsicóticos, deben usarse con cuidado
para no agravar el parkinsonismo. En general, el propio parkinsonis-
mo no responde bien a la levodopa; puede usarse clonazepam si la
mioclonía es preocupante.
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La enfermedad de Huntington, también conocida como corea de
Huntington o corea mayor, es una enfermedad heredada con un pa-
trón autosómico dominante que se caracteriza por el inicio insidio-
so y el avance inexorable de una combinación de corea y demencia.
Aunque la prevalencia a lo largo de la vida no es alta (del 0,008 al
0,004% en personas de raza blanca y sólo un tercio de dicho porcen-
taje en personas de raza negra y un décimo del mismo en japoneses)
es frecuente ver a estos pacientes en clínicas y hospitales.

INICIO
El inicio es muy insidioso y suele producirse a finales de la treintena,
aunque el margen de aparición es amplio y se extiende desde la in-
fancia hasta la octava década de la vida. Aunque la sintomatología
inicial puede consistir bien en corea, bien en demencia, a la larga to-
dos los pacientes desarrollan ambas, si viven lo suficiente.

La corea puede manifestarse al principio como torpeza, inquie-
tud o tendencia a dejar caer las cosas de las manos. La demencia de la
enfermedad de Huntington se manifiesta de forma característica con
un cambio de personalidad, a menudo con pérdida de la capacidad
de juicio e impulsividad.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Con frecuencia la corea aparece en la cara o en los miembros supe-
riores, pero con el tiempo progresa hacia el tronco y las extremida-
des inferiores. El paciente puede hacer muecas, arrugar la frente y sa-
cudir la cabeza; se encoge de hombros y mueve las manos sin ningún
propósito. Al darle la mano al enfermo, puede apreciarse el clásico
«movimiento de ordeño», en el que el paciente agarra la mano del
examinador como si estuviese ordeñando a una vaca. Con frecuen-
cia, al inicio del curso clínico de la enfermedad, el paciente intenta
disfrazar la corea asociando los movimientos anormales a otros vo-
luntarios; de este modo, el movimiento de un brazo hacia arriba en
una sacudida coreica puede continuarse hasta la cabeza de forma in-
tencionada, como para peinarse el pelo hacia atrás.

Es típico que los movimientos coreiformes salten de una zona a
otra, a veces con una fluidez relampagueante. Empeoran con cual-
quier tipo de estrés y desaparecen con el sueño.

La palabra «corea» significa «baile» en latín y es un nombre ade-
cuado, a la luz de la característica marcha de estos pacientes. Algunos
autores la han definido como «vacilante» o «indecisa», pero quizá el
nombre más característico sea el de «baile de San Vito».

Con el tiempo la corea alcanza tal gravedad que es imposible cual-
quier actividad voluntaria y sencilla como comer o vestirse. Puede apa-
recer disartria, aunque no se observa afasia. Es posible que se produzca
disfagia y la asfixia puede ser letal. Al final pueden presentarse convul-
siones. En algunos casos, después de muchos años de enfermedad la
corea puede disminuir de manera paulatina y ser reemplazada por un
estado acinético rígido igualmente incapacitante. Con el tiempo, los
pacientes son incapaces de levantarse de la cama; la mayoría de ellos
muere debido a una infección concomitante, a menudo neumonía.

Aparte de la presencia de corea, el examen físico resulta en gene-
ral poco llamativo. La sensibilidad permanece normal, aunque en
ocasiones puede observarse hipotonicidad, un incremento de los re-
flejos tendinosos profundos y en raras ocasiones respuesta extensora
plantar. Un signo clásico que es en sí mismo un tipo de corea es la in-
capacidad de sacar la lengua por delante de los labios.

La demencia de la enfermedad de Huntington, como se mencio-
nó antes, a menudo se manifiesta con un cambio de personalidad,
que puede suponer el aspecto de la demencia más angustioso para la
familia. Los pacientes pierden interés por las cosas que hacían y se
vuelven desaliñados respecto a su aspecto y vestimenta; son frecuen-
tes la irritabilidad, las exigencias y la impulsividad, además de un es-
caso juicio personal. Hay que destacar que, aunque algunos pacien-
tes reconocen que están enfermos e intentan cooperar con quienes
les ayudan, muchos niegan con convicción que algo vaya mal. La in-
tensidad de esta negación es a veces sorprendente: es posible que pa-
cientes cuya corea sea tan grave que no puedan andar insistan en que
no sucede nada malo.

Las ideas delirantes acompañan con relativa frecuencia a la de-
mencia y suelen ser de tipo persecutorio. Pueden aparecer alucina-
ciones visuales bien estructuradas, mientras que las auditivas pare-
cen menos frecuentes. En ocasiones se produce depresión del estado
de ánimo, astenia, anorexia e insomnio; rara vez puede observarse
euforia con habla y actividad apresuradas.

Una forma infrecuente de enfermedad de Huntington, la varian-
te «Westphal», puede iniciarse en la niñez en algunos pacientes. En
este caso, más que corea, los enfermos muestran un estado acinético
rígido. Se observa demencia y con cierta frecuencia convulsiones.

Los análisis de rutina de orina, sangre y líquido cefalorraquídeo
son normales. El electroencefalograma puede mostrar anomalías di-
fusas, a menudo un enlentecimiento generalizado, aunque no son
diagnósticas. La TC o la RM revelan al final un cierto grado de atro-
fia cortical y, debido a la atrofia del caudado, una dilatación caracte-
rística de las astas anteriores del ventrículo lateral, que les da la clási-
ca configuración «en mariposa», como se ilustra en la imagen de TC
de la figura 181-1. Sin embargo, al comienzo del curso clínico de la,
por otro lado bien definida, enfermedad de Huntington, tanto la TC
como la RM pueden ser normales.

En la actualidad se dispone de pruebas genéticas que deberían ser
las primeras en solicitarse ante cualquier sospecha clínica razonable
de la enfermedad, puesto que un resultado positivo obvia la necesi-
dad de otras pruebas, como la RM.

CURSO CLÍNICO
La enfermedad de Huntington presenta un avance inexorable; la ma-
yoría de los pacientes mueren en un plazo de 10 a 30 años tras el ini-
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FIG. 181-1. Configuración en «mariposa» de las astas anteriores en la
enfermedad de Huntington. (De Perkin GD, Hochberg FH, Miller DC. Atlas
of clinical neurology, 2.ª ed., Londres, 1993, Wolfe.)

A02911-114-205 (219-360)  7/3/05  16:36  Página 326



Capítulo 181 � Enfermedad de Huntington 327

cio de la enfermedad, con una esperanza de vida media que ronda
los quince años. La variante Westphal, descrita con anterioridad,
tiende a tener un avance más rápido, con una esperanza de vida me-
dia de unos 10 años. Por el contrario, los pacientes cuya enfermedad
tuvo un inicio tardío pueden experimentar una progresión más gra-
dual de los síntomas.

COMPLICACIONES
La mayoría de los pacientes se avergüenzan de su enfermedad; no
es infrecuente que la corea y la disartria de la enfermedad de
Huntington conduzcan a arrestos erróneos de los pacientes por
embriaguez pública. Con el avance de la demencia, el paciente
pierde la capacidad de mantener su papel en el trabajo y en la fa-
milia; además, la corea interfiere cada vez con mayor intensidad
en cualquier actividad manual. Al final los pacientes pierden su
empleo y muchos se divorcian. No son infrecuentes los casos de
suicidio.

ETIOLOGÍA
La de Huntington es una enfermedad autosómica dominante de
penetrancia completa, que se debe a una ampliación de la repeti-
ción de un trinucleótido CAG en el gen de la huntingtina del cro-
mosoma 4: suelen existir de 10 a 29 repeticiones, pero es posible
observar en la enfermedad de Huntington de 36 a 121 repeticiones.
Se producen mutaciones espontáneas, aunque son raras y, supo-
niendo que el árbol genealógico de una familia esté completo, se
puede trazar la transmisión de la enfermedad a lo largo de genera-
ciones.

A nivel macroscópico, existe una atrofia cortical extensa aunque
generalmente leve, más acusada en los lóbulos frontal y parietal. El
caudado y el putamen muestran una atrofia considerable, como se
observa en la figura 181-2, que es algo menor a nivel del globus palli-
dus. En el aspecto microscópico, se aprecia pérdida neuronal en el
caudado y el putamen, menor en el globus pallidus. También se en-
cuentra pérdida neuronal en la corteza cerebral.

En el núcleo caudado y el putamen, las neuronas espinosas me-
dianas soportan la mayor carga del proceso atrófico; sin embargo,
con el tiempo se pierden casi todas las células. Cuando se ha produ-
cido la pérdida de la práctica totalidad de las células en el caudado se
observa en la clínica el estado terminal acinético rígido.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

Ante un caso de corea de avance gradual e inicio insidioso en un
adulto es aconsejable solicitar pruebas genéticas para el diagnósti-
co de la enfermedad de Huntington. Si el resultado es negativo, se
debe intentar descartar la presencia de enfermedad de Wilson, de
atrofia dentadorrubropálida y de neuroacantocitosis mediante es-
tudios de cobre, pruebas genéticas y tres «preparaciones húmedas»
para determinar si existen o no acantocitos respectivamente.
Cuando el inicio es más tardío, en la séptima u octava décadas de la
vida, puede considerarse la existencia de corea senil, que sigue
diagnosticándose «por descarte», una vez eliminadas otras posibi-
lidades diagnósticas.

Otro posible diagnóstico a considerar es el de la esquizofrenia.
Como se mencionó antes, la enfermedad de Huntington puede co-
menzar con demencia y en alguno de estos casos los síntomas psicó-
ticos pueden aparecer casi al principio, dominando el cuadro clínico.
Tales pacientes, por tanto, podrían parecerse a los que sufren esqui-
zofrenia y además desarrollan discinesia tardía del tipo coreiforme
clásico. Algunas pistas para el diagnóstico se basan en la propia natu-
raleza de la corea: en la enfermedad de Huntington, los movimientos
coreiformes son no repetitivos, muy variables y fugaces, se producen
ahora en una parte del cuerpo y momentos después en otra, de dife-
rente manera. Por el contrario, en la discinesia tardía los movimien-
tos coreiformes a menudo son repetitivos y tienden a reaparecer en
el mismo punto. Además, en la enfermedad de Huntington con fre-
cuencia se observa corea frontal y una marcha «danzante y arrogan-
te», fenómenos que no aparecen en la discinesia tardía.

TRATAMIENTO
Los antipsicóticos constituyen la base del tratamiento tradicional
tanto de la corea como de los síntomas psicóticos. El haloperidol es
el más usado, por lo general en dosis de 2 a 10 mg diarios: si se em-
plea, debe prestarse mucha atención a la acatisia y puede ser nece-
sario un tratamiento con propranolol o benztropina. Algunos fár-
macos de segunda generación, como la olanzapina y la risperidona,
también han demostrado ser eficaces y producen menos efectos co-
laterales extrapiramidales. Una reciente adición al arsenal terapéu-
tico contra la corea en la enfermedad de Huntington es la amanta-
dina, que con frecuencia se emplea en altas dosis de 200 mg dos ve-
ces al día.

Los síntomas depresivos pueden tratarse con ISRS como la fluo-
xetina o la sertralina, o con un tricíclico como la nortriptilina.

En esta enfermedad es muy difícil predecir qué paciente va a res-
ponder a cierto régimen terapéutico, y no es infrecuente que haya
que probar varios fármacos antes de observar cuál proporciona re-
sultados positivos.

El tratamiento de la enfermedad de Huntington puede ser una
experiencia descorazonadora. Los enfermos, conscientes del triste
pronóstico, a menudo acaban como los pacientes originales de Geor-
ge Huntington, aislados de sus semejantes y esperando la muerte.
Muchos están desesperados por probar cualquier tratamiento po-
tencialmente curativo y, dado el pronóstico irremediable, parece ra-
zonable comentar con ellos cualquier posible opción. En este senti-
do, puede considerarse un trasplante neural, tratamiento que se
ofrece dentro de un programa de investigación en algunos centros.
Un tratamiento más factible, sin embargo, consiste en la administra-
ción de ácidos grasos altamente insaturados, como el etil éster del
ácido eicosapentanoico: en dos estudios doble ciego reseñados en la
bibliografía se logró detener así el avance de la enfermedad. Todavía
no se han reproducido estos sorprendentes resultados.

Deberían ofrecerse pruebas genéticas a todos los familiares no
afectados y ha de disponerse de un servicio de asesoramiento en caso
de que los resultados sean positivos. La mayoría de los individuos

FIG. 181-2. Atrofia estriatal en la enfermedad de Huntington. (De Kissa-
ne JM, ed. Anderson’s pathology, 9.ª ed., St. Louis, 1990, Mosby.)
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afectados se preguntan si deberían tener hijos; en tales casos, hay que
informar al paciente de la posibilidad de someterse a una vasectomía
o a una ligadura de trompas.
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La enfermedad de Wilson, también conocida como degeneración
hepatolenticular, es una enfermedad autosómica recesiva caracteri-
zada por el depósito de cobre en el hígado y el cerebro, de manera
más acusada en los ganglios basales y el córtex. La prevalencia esti-
mada se aproxima a 3 por cada 100.000 individuos y aunque proba-
blemente es igual de común en mujeres que en varones, el número
de éstos parece superar al de aquellas en las poblaciones clínicas.

INICIO
El inicio de los síntomas es insidioso y puede darse en cualquier mo-
mento entre los 5 y los 50 años de edad. En la mayoría de los pacien-
tes, sin embargo, la afección comienza entre la segunda infancia y los
primeros años de la edad adulta. La presentación en sí misma puede
caracterizarse por movimientos anómalos, cambio de personalidad,
psicosis, demencia o hepatitis.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Entre los movimientos anómalos observados en la enfermedad de
Wilson se incluyen distonía, corea, temblor o parkinsonismo. La dis-
tonía puede afectar al cuello, produciendo tortícolis, a las extremida-
des superiores o inferiores o a la cara donde puede aparecer una son-
risa vacua y fija; también pueden observarse crisis oculógiras. La co-
rea puede afectar a las extremidades superiores o inferiores, lo
mismo que el temblor: aunque con poca frecuencia, se observa un
clásico temblor «aleteante», en el que las extremidades superiores se
mueven arriba y abajo, imitando el aleteo de un pájaro asustado. El
parkinsonismo en la enfermedad de Wilson se caracteriza por la rigi-
dez de las extremidades, acompañada a veces por bradicinesia. En
ocasiones pueden apreciarse signos cerebelosos, como disartria, tor-
peza y temblor de intención.

El cambio de personalidad de la enfermedad de Wilson a menu-
do se manifiesta con labilidad, desinhibición y a veces conducta ex-
travagante.

La psicosis en esta enfermedad puede caracterizarse por alucina-
ciones, tanto autidivas como visuales, ideas delirantes y Síntomas de
Primer Rango de Schneider: hay que destacar que uno de los prime-
ros pacientes de Wilson comenzó con una psicosis, sin ninguna otra
sintomatología.

La demencia de la enfermedad de Wilson no presenta caracterís-
ticas distintivas.

La inflamación hepática puede causar malestar, fiebre y dolor ab-
dominal, así como una elevación del nivel de transaminasas séricas.

Con independencia de si los enfermos presentan al principio mo-
vimientos anómalos, cambio de personalidad, psicosis o demencia,
al progresar la enfermedad casi todos desarrollan un cuadro «mixto»
que incluye a todos estos fenómenos.

Otras características clínicas consisten en el anillo de Kayser-
Fleischer y en una anemia hemolítica Coombs-negativa. El anillo de
Kayser-Fleischer constituye una coloración anormal parda-dorada
del limbo corneal, debida a un depósito de cobre en la membrana de
Descemet, algo que puede observarse a simple vista o con lámpara
de hendidura. Aunque la inmensa mayoría de los pacientes presen-
tan un anillo de Kayser-Fleischer, ha habido casos de enfermedad de
Wilson patente que carecían de él. Puede aparecer anemia si una
enorme cantidad de cobre sale del hígado y alcanza la circulación
sistémica.

Los niveles de ceruloplasmina y de cobre séricos están bajos, pero
el de cobre libre se encuentra elevado, al igual que la concentración
de cobre en la orina de 24 horas. La biopsia hepática revela de mane-
ra fiable un incremento de los niveles de cobre.

El estudio mediante RM puede mostrar cierto grado de atrofia
cortical junto a un incremento de la intensidad de señal, bilateral y
simétrico, en las imágenes potenciadas en T2 a nivel de los ganglios
basales (como ilustra la fig. 183-1), el tálamo, el mesencéfalo y el
puente.

CURSO CLÍNICO
Aunque pueden producirse remisiones parciales transitorias, el cur-
so clínico global de la enfermedad supone una progresión inexorable
hacia la muerte. En algunos casos, sobre todo en aquellos con com-
promiso hepático fulminante, puede sobrevenir la muerte en cues-
tión de meses; otros pacientes pueden vivir durante décadas. Sin em-
bargo, por término medio la mayoría de los enfermos fallece en un
plazo de 5 a 10 años tras el inicio de los síntomas.

COMPLICACIONES
En general las complicaciones son las descritas en los capítulos que
tratan sobre el cambio de personalidad, la psicosis y la demencia. La
afección hepática, si es grave, puede precipitar una encefalopatía he-
pática.

ETIOLOGÍA
La enfermedad de Wilson, como se ha dicho, se hereda de manera
autosómica recesiva y se debe a su vez a una de las más de cien muta-
ciones que pueden producirse en el gen de la ATPasa transportadora
de cobre, la ATP7B, situado en el brazo largo del cromosoma 13.

183 Enfermedad de Wilson
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FIG. 183-1. Hiperintensidad a nivel de los ganglios basales en la enfer-
medad de Wilson. (De Perkin GD, Hochberg FH, Miller DC. Atlas of clinical
neurology, 2.ª ed., Londres, 1993, Wolfe.)
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gumbres, frutos secos, cereales, café, chocolate y vísceras); sin em-
bargo, esto parece sólo mínimamente eficaz y no puede sustituir al
tratamiento médico.

En casos de hepatitis fulminante o de enfermedad neurológica o
hepática que no responde al tratamiento quelante, puede conside-
rarse realizar un trasplante hepático. Tras un trasplante con éxito, la
mejoría neurológica es gradual pero puede llegar a ser notable.

El tratamiento sintomático del cambio de personalidad, la psicosis
o la demencia puede realizarse como se señala en los capítulos corres-
pondientes. Dado que la mayoría de los pacientes presenta al menos
cierto grado de insuficiencia hepática, en general es necesario ajustar
la posología de la medicación de rutina.

Deben realizarse estudios a los hermanos de los pacientes para
detectar una posible enfermedad de Wilson, midiendo los niveles de
cobre y ceruloplasmina séricos, así como el nivel de cobre en orina
de 24 horas; en los casos dudosos, hay que considerar seriamente la
obtención de una biopsia hepática.
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El cobre suele absorberse a través del intestino y al final se une a
la ceruloplasmina en el hígado, tras lo cual experimenta excreción
biliar. Si hay déficit de ceruloplasmina, la excreción biliar se reduce
y los niveles de cobre hepáticos aumentan, finalmente alcanzando la
circulación sistémica. El depósito de cobre en el hígado da lugar a
hepatitis y en el cerebro a los diferentes síntomas neuropsiquiátri-
cos comentados con anterioridad. Se produce pérdida neuronal y
en los casos avanzados puede observarse una cavitación esponjosa o
real. En general los ganglios basales son los más gravemente afecta-
dos (más el putamen que el caudado o el globus pallidus) y en se-
gundo lugar sufren este trastorno el tálamo, el córtex frontal, el me-
sencéfalo (en especial la sustancia negra y el núcleo rojo), el puente
y el cerebelo.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Al estudiar a un niño, adolescente o adulto joven con movimientos
anómalos, cambio de personalidad, psicosis o demencia, se debe
considerar, además de la enfermedad de Wilson, la posible presencia
de esquizofrenia, de enfermedad de Huntington, de leucodistrofia
metacromática, de enfermedad de Hallervorden-Spatz y de tumores
cerebrales, en especial a nivel de los lóbulos temporal o frontal. En la
práctica, y dada la posibilidad de tratamiento de la enfermedad de
Wilson, es conveniente considerar los análisis del cobre en cualquier
paciente de estas edades con sintomatología compatible y cuya en-
fermedad no pueda atribuirse claramente a otras causas.

TRATAMIENTO
Todo paciente, sintomático o no, debe recibir alguno de los diferen-
tes fármacos disponibles para reducir la carga de cobre. La D-penici-
lamina quela el cobre y acelera su excreción urinaria, pero aunque se
trate del tratamiento más utilizado, presenta numerosos y a veces
graves efectos colaterales. Además, en una considerable minoría de
pacientes el tratamiento con penicilamina puede dar lugar a una
exacerbación de los síntomas, que puede ser muy grave. Otros que-
lantes son la trientina y el tetratiomolibdato de amonio. Aunque la
trientina es mucho mejor tolerada que la penicilamina, resulta algo
menos eficaz. El tetratiomolibdato parece ser tan eficaz como la pe-
nicilamina y no acarrea el riesgo de una exacerbación inical de los
síntomas, aunque en Estados Unidos sólo está disponible en deter-
minados centros de investigación. Una última opción es el zinc oral,
muy bien tolerado: el zinc induce la síntesis de metalotioneína intes-
tinal, que a su vez presenta una alta afinidad por el cobre, lo que evi-
ta su absorción. El zinc, sin embargo, parece algo menos eficaz que
los quelantes y no debe administrarse con ellos, ya que sustituiría al
cobre obviando el efecto de los primeros. Aunque no se haya llegado
a un consenso sobre la estrategia óptima, parece que el zinc es ade-
cuado para los pacientes presintomáticos. En los sintomáticos, sin
embargo, seguramente se necesita un quelante, aunque esto es muy
controvertido. Algunos autores recomiendan la penicilamina, mien-
tras que otros, impresionados por los efectos colaterales de ésta y su
potencial para empeorar la sintomatología neuropsiquiátrica, pre-
fieren la trientina o el tetratiomolibdato. La respuesta clínica al trata-
miento con quelantes es lenta y la mejoría puede tardar en producir-
se de cuatro a seis meses o hasta dos años en ser máxima. El grado
final de mejoría varía con la gravedad clínica existente antes del tra-
tamiento. Los pacientes con síntomas leves pueden experimentar re-
misiones casi completas; los que tienen síntomas más graves siguen
sufriendo alguna discapacidad. Con independencia de si se consigue
una remisión completa, el tratamiento con quelantes debe continuar
de por vida.

En cierto momento se recomendó la reducción de la ingesta de
cobre evitando los alimentos ricos en este metal (p. ej., marisco, le-

A02911-114-205 (219-360)  7/3/05  16:36  Página 330



La parálisis supranuclear progresiva, también conocida como síndro-
me de Steele-Richardson-Olszewski, es una enfermedad rara que pue-
de ser ligeramente más frecuente en varones que en mujeres y que se
caracteriza en términos clásicos por inestabilidad postural con caídas,
parkinsonismo atípico, oftalmoplejía supranuclear y demencia.

INICIO
El inicio es gradual e insidioso y se produce por lo general entre la
sexta y la octava décadas de la vida. En la mayoría de los casos está
marcado por una marcha inestable y caídas inexplicables.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Los pacientes tienden a caminar con las piernas abiertas y con pe-
queños pasos, arrastrando los pies; pueden caerse sin razón aparen-
te. Con el tiempo surge un cuadro típico parkinsoniano, caracteriza-
do por el inicio simétrico de un estado acinético-rígido. A diferencia
de lo que ocurre en el parkinsonismo clásico, sin embargo, estos pa-
cientes no suelen presentar temblor y, más que una postura de «fle-
xión» encorvada, muestran típicamente cierta distonía axial y se en-
cuentran bastante erguidos, incluso sosteniendo la cabeza en exten-
sión. También es posible observar rigidez distónica en la cara, que
puede estar acompañada por una reducción de la frecuencia de par-
padeo, de modo que los pacientes parecen tener una expresión de
«asombro». En la figura 184-1 se observa a una paciente típica. En
los primeros años, la mayoría de los pacientes, aunque no todos, ex-
hiben la clásica y distintiva característica de esta enfermedad, es de-
cir la oftalmoplejía supranuclear. Se trata de una parálisis parcial de
la mirada vertical voluntaria, que afecta sobre todo a la mirada hacia
abajo, de modo que los pacientes pueden tener grandes dificultades
para bajar escaleras. El origen supranuclear de esta parálisis está in-
dicado por el rango completo de los movimientos extraoculares me-
diante la maniobra de «cabeza de muñeca».

Más o menos la mitad de los pacientes llega a presentar demencia
y, además de los déficit de memoria, orientación y cálculo, con fre-
cuencia también existen elementos del síndrome del lóbulo frontal.
En general, no se observan signos «corticales», como afasia, apraxia
o agnosia.

Otras características que se encuentran en una minoría de los pa-
cientes con enfermedad avanzada son convulsiones y parálisis seu-
dobulbar, con incontinencia emocional, disartria y disfagia.

El estudio mediante RM típicamente revela una atrofia a nivel del
mesencéfalo, junto con una modesta atrofia de la corteza cerebral,
más destacada en los lóbulos frontales y en las porciones anteriores
de los temporales.

CURSO CLÍNICO
La duración global de la enfermedad oscila entre 2 y 25 años y la ma-
yoría de los pacientes fallecen en un plazo de seis a nueve años, en
general por una neumonía intercurrente.

COMPLICACIONES
Las complicaciones de la demencia son las descritas en el capítulo
correspondiente; el trastorno de la marcha es con frecuencia espe-
cialmente incapacitante.

ETIOLOGÍA

A nivel microscópico se observa pérdida neuronal generalizada y as-
trocitosis en especial en el mesencéfalo (incluido el tectum, la sus-
tancia gris periacueductal, el locus caeuruleus, los núcleos del rafe, el
núcleo rojo y la sustancia negra), en el globus pallidus, el núcleo sub-
talámico, el tálamo (sobre todo los núcleos parafascicular y centro-
mediano), los núcleos dentados del cerebelo y las cortezas frontal y
temporal. La parálisis supranuclear progresiva pertenece a la cate-
goría de las «taupatías» y en las neuronas supervivientes existen hu-
sos neurofibrilares, diferentes a los observados en la enfermedad de
Alzheimer.

Aunque se ha comunicado la existencia de algunos casos familia-
res, en concordancia con una herencia autosómica dominante, la
mayoría de los casos son esporádicos. No obstante, los factores gené-
ticos tienen un papel, puesto que casi todos los pacientes presentan
un genotipo tau específico: parece que este genotipo confiere una
«susceptibilidad» frente a algún otro factor, aún por conocer.

184 Parálisis supranuclear progresiva

FIG. 184-1. Mujer de sesenta y seis años con parálisis supranuclear pro-
gresiva. (De Parsons M. Color atlas of clinical neurology, 2.ª ed., Londres,
1993, Wolfe.)
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DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

Para diferenciar la parálisis supranuclear progresiva de otros trastor-
nos parkinsonianos existen dos características muy distintivas, que
son el inicio precoz, durante el primer año, de la inestabilidad postu-
ral y las caídas inexplicables, y en segundo lugar la aparición de of-
talmoplejía supranuclear en cualquier momento.

La enfermedad de Parkinson se distingue además por el inicio
asimétrico de la rigidez, a menudo acompañada de temblor y una
postura de flexión, más que de extensión. La enfermedad por cuerpos
de Lewy difusos se identifica por el inicio precoz de la demencia, con
frecuencia asociada a confusión. La presencia de degeneración de los
ganglios corticobasales se sospecha por un inicio asimétrico de la ri-
gidez, además de la existencia de signos «corticales» como apraxia y
el clásico síndrome de la mano ajena. La atrofia multisistémica de
tipo estriado-nigral se caracteriza por ataxia o insuficiencia autonó-
mica (impotencia, vértigo postural, incontinencia urinaria), signos
que en general no se observan en la parálisis supranuclear progre-
siva. El parkinsonismo arteriosclerótico o vascular puede ser muy
difícil de distinguir en la clínica de la parálisis supranuclear pro-
gresiva, aunque se sospecha su presencia ante signos piramidales
como la hiperreflexia y las respuestas extensoras plantares. En los
casos dudosos, el estudio mediante RM revelará múltiples infartos
lacunares.

TRATAMIENTO
Aunque algunos fármacos pueden mitigar en cierto grado el parkin-
sonismo, en general su efecto es muy modesto y no se mantiene; ade-
más, estos pacientes suelen ser muy sensibles a la medicación e in-
cluso con bajas dosis pueden desarrollar confusión o alucinaciones.
Entre los fármacos que se han empleado con un éxito limitado se in-
cluyen la levodopa, la amitriptilina (en dosis de 25 a 75 mg) y el ida-
zoxan, no disponible en Estados Unidos. El donepezilo no es útil
para tratar la demencia y puede empeorar el parkinsonismo.

El tratamiento global es de mantenimiento, con énfasis en la con-
servación de la movilidad y de la locomoción; con el tiempo puede
ser necesaria la alimentación con sonda.
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ñar al parkinsonismo son hiperreflexia, respuestas extensoras plan-
tares, oftalmoplejía supranuclear para la mirada hacia abajo y mio-
clonía (que en general es sutil y se limita a las manos).

La variante olivopontocerebelosa se caracteriza por ataxia, disar-
tria y habla escandida; en algunos casos puede aparecer mioclonía
refleja.

En la variante de Shy-Drager se observa insuficiencia autonómi-
ca, con hipotensión ortostática, incontinencia o retención urinaria y
disfunción eréctil.

Aunque estas variantes pueden comenzar en su forma «pura»,
esto es muy poco frecuente y en la mayoría de los casos existen evi-
dencias de los tres tipos del trastorno. Por ejemplo, un paciente con
la variante estriado-nigral puede, además de sufrir un parkinsonis-
mo notable, mostrar una ligera ataxia.

En una minoría de los pacientes con atrofia multisistémica se ob-
serva demencia, a menudo acompañada por elementos del síndrome
del lóbulo frontal. Se ha comunicado la existencia de casos aislados
en los que este trastorno comenzó con demencia.

Hay que destacar que existe una estrecha asociación entre la atro-
fia multisistémica y el trastorno del comportamiento en sueño REM;
de hecho, parece que mayoría de los pacientes con la variante estria-
do-nigral pueden estar afectados y que en estos casos el trastorno del
comportamiento en sueño REM puede preceder al parkinsonismo
en cuestión de años o incluso décadas.

La RM en la variante estriado-nigral puede revelar una reduc-
ción de la intensidad de señal a nivel del putamen, acompañada de
un «margen» de incremento de señal en las imágenes potenciadas
en T2 sobre el borde lateral del putamen. También puede mostrar el
característico signo del «hot cross bun» (panecillo con una cruz en
su parte superior) en el puente, con áreas lineales de aumento de in-
tensidad de la señal en las imágenes potenciadas en T2, que recuer-
dan dichas marcas en la parte superior del panecillo. En la variante
olivopontocerebelosa puede observarse atrofia del puente y del ce-
rebelo.

CURSO CLÍNICO
La atrofia multisistémica muestra un avance gradual y los pacientes
tienen una supervivencia media de 8 a 10 años.

COMPLICACIONES
Las complicaciones de la demencia son las descritas en el capítulo
correspondiente; el parkinsonismo y la ataxia pueden confinar a los
pacientes a una silla de ruedas o a la cama, y una minoría significati-
va de ellos puede con el tiempo desarrollar estridor laríngeo.

ETIOLOGÍA
Desde un punto de vista anatomopatológico se aprecia atrofia del
putamen, de las olivas inferiores, del cerebelo y de los núcleos ponti-
nos. A nivel microscópico no sólo existe pérdida celular y astrocito-
sis en estas estructuras, sino también en la sustancia negra, el locus
caeuruleus y la sustancia gris intermediolateral de la médula espinal. La
intensidad de estos hallazgos varía en los diferentes subtipos; sin em-

bargo, todos los casos muestran la característica patológica común
de esta enfermedad, es decir, inclusiones citoplasmáticas en la oligo-
dendroglía.

Se desconoce la causa de tales cambios; como se mencionó antes,
se trata de un trastorno esporádico que no parece heredarse de nin-
gún modo.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
A menudo la variante estriado-nigral, como se ha dicho antes, se
diagnostica por error como enfermedad de Parkinson. Entre las ca-
racterísticas que ayudan a distinguir la atrofia multisistémica se in-
cluyen una mala respuesta al tratamiento con levodopa, ataxia, hi-
potensión ortostática mayor que la esperada en la enfermedad de
Parkinson e incontinencia urinaria, retención urinaria o disfun-
ción eréctil.

La variante olivopontocerebelosa se distingue de la ataxia espino-
cerebelosa por la ausencia de antecedentes familiares y por la presen-
cia de parkinsonismo e insuficiencia autonómica.

TRATAMIENTO
El parkinsonismo puede tratarse con levodopa, como se describe en
el capítulo sobre la enfermedad de Parkinson, aunque la respuesta es
pobre o de corta duración. La hipotensión ortostática puede respon-
der a la fludrocortisona y la incontinencia urinaria a los anticolinér-
gicos. Si se emplea sildenafilo para la disfunción eréctil, debe admi-
nistrarse con mucho cuidado puesto que estos pacientes son espe-
cialmente proclives a presentar hipotensión grave con dicho
fármaco. El estridor laríngeo puede responder a la presión positiva
continua en la vía aérea (CPAP), aunque puede ser necesaria una
traqueostomía.

El tratamiento de la demencia es el descrito en el capítulo corres-
pondiente; si se emplean antipsicóticos debe tenerse cuidado para
evitar una exacerbación del parkinsonismo o de la hipotensión or-
tostática.
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La atrofia dentadorrubropálida es un trastorno raro, que se hereda
con un patrón autosómico dominante y caracterizado en los adultos
por una demencia de progresión lenta, ataxia y corea. El difícil nom-
bre de este trastorno procede de las estructuras más afectadas por la
enfermedad, es decir, el núcleo dentado, el núcleo rojo, el globus pa-
llidus y el núcleo subtalámico de Luys.

Algunos expertos incluyen a la atrofia dentadorrubropálida dentro
de las ataxias espinocerebelosas; sin embargo, como su presentación clí-
nica es bastante diferente de la de aquellas, se trata aparte en esta obra.

INICIO
El inicio es gradual y puede producirse en la infancia o en la edad
adulta, con una gran influencia de la edad de inicio sobre la presen-
tación clínica.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Los casos que comienzan en la infancia se caracterizan por mioclo-
nía, demencia y ataxia.

Los que se inician en la edad adulta presentan en principio de-
mencia, corea, ataxia o una combinación de las mismas; al final, la
mayoría de los casos muestran estos tres rasgos. Otros hallazgos, pre-
sentes en una minoría de los enfermos, pueden ser psicosis, convul-
siones, parkinsonismo o distonía.

La RM puede revelar la presencia de una atrofia del tronco cere-
bral o del cerebelo, y se dispone de pruebas genéticas.

CURSO CLÍNICO
Aunque es de clara progresión gradual, el curso clínico global de la
atrofia dentadorrubropálida no está bien descrito.

COMPLICACIONES
Las complicaciones de la demencia y la psicosis secundaria son las
descritas en los capítulos correspondientes a estos trastornos.

ETIOLOGÍA
Como se ha mencionado antes, se trata de una enfermedad autosó-
mica dominante y representa una mutación del gen de la atrofina 1

en el cromosoma 12. Es de destacar que en general existe una hetero-
geneidad fenotípica considerable en una misma familia.

La pérdida neuronal y la gliosis no se limitan al núcleo dentado
cerebeloso, al núcleo rojo, al globus pallidus y al núcleo subtalámico,
sino que también se encuentran en las olivas inferiores, la sustancia
negra, el estriado, el tálamo y la corteza cerebral.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
En adultos, si la demencia, la psicosis y la corea son acusadas puede
sospecharse que existe enfermedad de Huntington y si la ataxia es
notable habrá que incluir a una de las ataxias espinocerebelosas clá-
sicas en el diagnóstico diferencial. En tal caso, dicho diagnóstico
puede basarse en pruebas genéticas.

TRATAMIENTO
El tratamiento general de la demencia es el descrito en el capítulo
correspondiente. En casos semejantes a la enfermedad de Hunting-
ton sería razonable considerar el empleo de tratamientos eficaces
para dicho trastorno.

Debe ofrecerse la realización de pruebas genéticas a los familiares.
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COMPLICACIONES

Las complicaciones de la demencia son las descritas en el capítulo
correspondiente.

ETIOLOGÍA
La distrofia miotónica muscular se hereda según un patrón autosó-
mico dominante y con una penetrancia de casi el 100%, pero con ex-
presión variable. El gen en cuestión, DMPK, se encuentra en el cro-
mosoma 19 y codifica una proteincinasa. La anomalía genética con-
siste en la expansión de un triplete CTG normal. Esta expansión
puede aumentar en las siguientes generaciones, lo que explica el fe-
nómeno de anticipación por el que la enfermedad empeora en cada
nueva generación. El defecto fundamental parece afectar a la mem-
brana celular; sin embargo, se desconoce la naturaleza bioquímica
precisa de tal defecto. Se han observado heterotopias neuronales o
colecciones de neuronas dislocadas en el cerebro de algunos pacien-
tes. Se ha identificado una pérdida celular en el rafe dorsal y en el nú-
cleo central superior de la porción superior del tronco cerebral en al-
gunos enfermos, sobre todo en los que tienen hipersomnia.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La miotonía congénita se distingue por la ausencia de debilidad y de
otros síntomas típicos observados en la miotonía distrófica. El sín-
drome PROMM (miopatía miotónica proximal) se diferencia por
una atrofia distal de los miembros, más que proximal, por la ausen-
cia de demencia y por la presencia de mialgia.

TRATAMIENTO
No existe un tratamiento específico para esta enfermedad. Tanto el
modafinilo como el metilfenidato pueden mitigar la hipersomnia.
Algunos fármacos son capaces de aliviar la miotonía (p. ej., la feni-
toína, la disopiramida, la procainamida y la nifedipina), pero como
la miotonía per se suele ser poco preocupante, rara vez está justifica-
do su uso, sobre todo a la luz de sus potenciales efectos cardíacos.

Se deben realizar ECG cada año y si existen evidencias de arrit-
mia significativa está indicada una monitorización de 24 horas. En
algunos casos puede necesitarse un marcapasos. Estos pacientes
tienden a desarrollar insuficiencia respiratoria durante la anestesia;
por consiguiente las intervenciones quirúrgicas deben realizarse con
gran cautela. Puede precisarse tratamiento auditivo, así como cirugía
para las cataratas.

No existe un tratamiento específico para la demencia; las medi-
das generales son las descritas en el capítulo correspondiente.

Debe ofrecerse asesoramiento genético y dada la expresión muy
variable de la enfermedad puede ser adecuado ofrecer pruebas gené-
ticas a los familiares aparentemente no afectados.
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los casos los síntomas se hacen evidentes entre los últimos años de la
adolescencia y el final de la veintena.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Los síntomas principales de la distrofia miotónica muscular son la
miotonía y la debilidad, que sobre todo se distribuyen distalmente y
son más evidentes en las extremidades superiores que en las inferio-
res. Otros síntomas típicos consisten en un aspecto distintivo carac-
terizado por alopecia frontal, ptosis y atrofia de la musculatura de la
cara y el cuello (fig. 188-1) junto con cataratas, hipoacusia neuro-
sensorial e insuficiencia gonadal, que causa atrofia testicular e impo-
tencia en los varones e irregularidad menstrual en las mujeres. Puede
haber alteraciones cardíacas, como bloqueo A-V, bloqueo fascicular,
retraso de la conducción intraventricular y arritmias ventriculares.
Es menos frecuente la miocardiopatía, que puede presentarse como
una insuficiencia cardíaca congestiva.

Es usual la existencia de un deterioro cognitivo leve y en algunos
casos puede producirse demencia. La personalidad de estos pacien-
tes se caracteriza por suspicacia, cautela y evitación, con variaciones.

Puede existir hipersomnia y para algunos pacientes éste puede ser
uno de los síntomas más problemáticos.

La RM puede revelar atrofia cortical, un aumento del tamaño de
los ventrículos y numerosas áreas de incremento de intensidad de la
señal en la sustancia blanca.

Los niños de mujeres con distrofia miotónica pueden sufrir una
forma congénita de distrofia miotónica que suele ser grave y estar
acompañada de retraso mental.

Se dispone de pruebas genéticas.

CURSO CLÍNICO
La enfermedad es progresiva y aunque los pacientes con casos leves e
inicio tardío pueden tener una esperanza de vida normal, en los en-
fermos graves o en los casos con inicio precoz la muerte suele produ-
cirse pronto, a menudo por enfermedades respiratorias o cardiovas-
culares.

FIG. 188-1. Aspecto típico en los casos de distrofia miotónica muscular.
(De Parsons M. Color atlas of clinical neurology, 2.ª ed., Londres, 1993,
Wolfe.)
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pérdida neuronal en la circunvolución precentral, con atrofia de las
vías corticobulbar y corticoespinal y de sus neuronas destinatarias en
los núcleos bulbares (en especial el núcleo hipogloso y el núcleo mo-
tor dorsal del nervio vago) y del asta anterior.

Casi todos los casos son esporádicos; en Estados Unidos sólo cer-
ca del 5% de ellos se hereda con un patrón autosómico dominante.
Aunque se desconoce la causa real de la degeneración, se sospecha
que se trata de una alteración del funcionamiento de la excitotoxina.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
En los casos raros en que la esclerosis lateral amiotrófica se inicia con
demencia, debe considerarse la posible presencia de enfermedad de
Pick o de demencia frontotemporal; la aparición final de los signos
típicos de las neuronas motoras superior e inferior, sin embargo, in-
dica el diagnóstico correcto.

En ocasiones se observa un síndrome similar a la esclerosis lateral
amiotrófica en el contexto de una intoxicación por plomo o mercu-
rio, o como síndrome paraneoplásico asociado a discrasias de células
hemáticas o a cáncer pulmonar o renal.

TRATAMIENTO
El tratamiento general de la demencia es el descrito en el capítulo
correspondiente. Aunque no existe un tratamiento específico frente
a la esclerosis lateral amiotrófica, aún se puede hacer mucho por ali-
viar el sufrimiento de estos pacientes.

El riluzol puede prolongar la vida durante meses, pero no mejora
de forma apreciable la calidad de ésta.

Con el tiempo, la insuficiencia respiratoria se convierte en una
amenaza y el paciente tiene que decidir entre una traqueostomía con
ventilación o cuidados paliativos.
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tendones. Se observa una desmielinización extensa en el cerebro y en
algunos casos pueden formarse verdaderos xantomas.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Si aparece demencia en asociación con cataratas juveniles, dilatación
tendinosa o diarrea crónica, la xantomatosis cerebrotendinosa se en-
cuentra en la primera línea del diagnóstico diferencial.

Casos de demencia que se producen junto con ataxia también
pueden observarse en la leucodistrofia metacromática, en la depen-
dencia de inhalantes y, en los adultos, en la ataxia espinocerebelosa y
en la atrofia multisistémica.

TRATAMIENTO
El ácido quenodesoxicólico, en dosis de unos 750 mg al día, reduce
drásticamente los niveles de colestanol y en general da paso a una
detención del avance de la enfermedad y a una remisión al menos
parcial en muchos casos. Si la respuesta a este ácido no es tan inten-
sa como se preveía, puede ser beneficiosa la adición de pravastatina

(10 mg al día) o de simvastatina (40 mg al día); sin embargo, hay que
destacar que ninguno de estos fármacos por sí solo es eficaz en esta
enfermedad.

Deben ofrecerse la realización de pruebas genéticas a los familia-
res de primer grado para detectar a los heterocigotos y a los homoci-
gotos presintomáticos.
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FIG. 190-1. Dilatación del tendón de Aquiles a causa de depósitos xan-
tomatosos. (De Vinken PJ, Bruyn GW. Handbook of clinical neurology,
vol. 66 (revisión 22), Nueva York, 1996, Elsevier.)
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Con el tiempo pueden aparecer convulsiones en cerca de la quin-
ta parte de los pacientes con afección cerebral; aunque también pue-
den acumularse ácidos grasos de cadena muy larga en los nervios pe-
riféricos, las evidencias clínicas de polineuropatía son escasas.

Es posible que la insuficiencia adrenocortical sea tan leve que
cause poca sintomatología; en otros casos, sin embargo, se observan
manifestaciones típicas como anorexia, náuseas, vómitos, diarrea y
dolor abdominal. También puede existir melanoderma, con frecuen-
cia en los pliegues cutáneos.

El EEG en los casos de compromiso cerebral muestra de forma tí-
pica un enlentecimiento simétrico bilateral, que se observa al princi-
pio en la región occipital pero que se extiende gradualmente hacia
adelante.

La TC muestra a menudo imágenes radiolúcidas bilaterales a nivel
de los lóbulos occipitales, que se extienden de manera gradual en sen-
tido ventral. Con frecuencia se observa realce de contraste en el borde
en progreso del área radiolúcida, como muestra la figura 191-1. La
RM muestra un incremento de intensidad de la señal en las imágenes
potenciadas en T2 a nivel de las mismas zonas.

A menudo el líquido cefalorraquídeo tiene un nivel elevado de
proteínas.

Cuando existe afección suprarrenal pueden observarse hipopota-
semia, disminución de los niveles de cortisol y un incremento de los
de ACTH.

El diagnóstico se alcanza al demostrar una elevada concentración
de ácidos grasos de cadena muy larga en cultivos de fibroblastos cu-
táneos o en el plasma.

Aunque la mayoría de las mujeres portadoras son asintomáticas,
una minoría puede manifestar evidencias leves de la enfermedad.

CURSO CLÍNICO
En los casos de inicio en la infancia la enfermedad es progresiva e
inexorable y en cuestión de años los pacientes se quedan ciegos, de-
menciados y confinados a su cama; la muerte en general ocurre en
un plazo de tres a cinco años.

En los casos iniciados en la edad adulta el avance es mucho más
lento y en ocasiones puede haber remisiones parciales.

COMPLICACIONES
Las complicaciones son las descritas en el capítulo sobre la de-
mencia.

ETIOLOGÍA
Puede producirse una de muchas mutaciones posibles en el gen ALD
del cromosoma X, y esto da lugar a la función anómala de una proteína
asociada a la membrana del peroxisoma y a la acumulación de ácidos
grasos de cadena muy larga en la sustancia blanca del cerebro o de la
médula espinal, en los nervios periféricos y en la corteza suprarrenal.

La desmielinización cerebral tiene lugar al principio en los lóbulos
occipitales y avanza de forma gradual hacia los parietales y los tempo-
rales; en general las fibras en U suelen estar indemnes, así como la sus-
tancia gris. Se observa una respuesta inflamatoria en la frontera entre la
desmielinización que avanza y la sustancia blanca normal; por detrás
de este límite la sustancia blanca es reemplazada por tejido gliótico.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
En los niños, la presencia de leucodistrofia metacromática se sospe-
cha cuando hay ataxia y la existencia de panencefalitis esclerosante
subaguda porque se produce mioclonía.

En los adultos, los hallazgos mediante RM pueden sugerir un
diagnóstico de esclerosis múltiple progresiva.

TRATAMIENTO
La reducción de la ingesta de ácidos grasos de cadena muy larga no
es de utilidad. El «aceite de Lorenzo», aunque puede reducir los nive-
les de dichos ácidos grasos de cadena muy larga, no consigue una
mejoría clínica.

El trasplante de células madre de la médula ósea, si se realiza en
los estadios iniciales del curso clínico de la enfermedad puede dete-
ner su avance y en algunos casos dar paso a remisiones parciales.

Puede ser necesario o no un tratamiento de sustitución con este-
roides.

Debe ofrecerse el análisis de los ácidos grasos de cadena muy lar-
ga a los familiares de sexo femenino de los pacientes.
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FIG. 191-1. Realce del margen de desmielinización en la adrenoleuco-
distrofia. (De Osborn AG. Diagnostic neuroradiology, St. Louis, 1994,
Mosby.)
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La leucodistrofia metacromática, descrita en primer lugar por Alois
Alzheimer, es un raro trastorno autosómico recesivo caracterizado
por una deficiente actividad de la arilsulfatasa A y por una acumula-
ción de su sustrato, las sulfatidas, en múltiples órganos, como el ce-
rebro. Esto da lugar a demencia o a psicosis en algunos casos inicia-
dos en la adolescencia o en la edad adulta.

INICIO
Se han identificado tres formas, según la edad de inicio: la infantil
tardía, que se produce en los dos primeros años de vida; la juvenil,
que aparece entre los 5 años y los primeros años de la adolescencia; y
la adulta, que surge en cualquier momento entre la adolescencia y los
setenta años más o menos. Con independencia de la edad de inicio,
éste es muy gradual.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La forma infantil tardía se caracteriza por debilidad, hipotonía y
convulsiones.

Los casos de inicio juvenil se presentan típicamente con un cam-
bio de personalidad y demencia, que pueden estar acompañados de
ataxia, neuropatía periférica y signos de las vías largas, como res-
puestas extensoras plantares.

La forma de inicio en el adulto puede tener diferentes presenta-
ciones, con psicosis, cambio de personalidad o demencia. La psico-
sis observada en la leucodistrofia metacromática se caracteriza por
alucinaciones auditivas e ideas delirantes extravagantes: hay que
destacar que dicha psicosis puede constituir la única evidencia de
la enfermedad durante años. El cambio de personalidad puede ma-
nifestar ciertos elementos del síndrome del lóbulo frontal, con un
descuido de los asuntos personales, una conducta desinhibida y so-
cialmente inadecuada e irritabilidad. Asimismo la demencia pre-
senta con frecuencia características del «lóbulo frontal». Sea cual
sea el tipo de presentación, la mayoría de los pacientes, aunque no
todos, más pronto o más tarde también desarrollan ataxia, neuro-
patía periférica o espasticidad; en una minoría pueden aparecer
también convulsiones.

En la mayoría de los casos el diagnóstico por imagen revelará evi-
dencias de una enfermedad difusa de la sustancia blanca, en forma
de áreas radiolúcidas en la TC y de un incremento difuso de la inten-
sidad de señal en las imágenes de RM potenciadas en T2, como ilus-
tra la figura 192-1. Sin embargo se producen excepciones y en algu-
nos casos más que cambios difusos puede haber áreas bilaterales si-
métricas de radiolucidez o un incremento de intensidad de la señal a
nivel de los lóbulos frontal y parietal. Al final, con el avance de la en-
fermedad y una mayor destrucción de la sustancia blanca, se observa
una dilatación ventricular extensa, que deja en algunos casos sólo un
delgado margen de sustancia blanca, correspondiente a las fibras en
U, entre los ventrículos y la corteza que los cubre.

Los estudios de conducción neural casi siempre revelan un enlen-
tecimiento.

Un hallazgo a menudo mencionado aunque pocas veces visto en la
leucodistrofia metacromática es la falta de repleción de la vesícula bi-
liar bajo colecistografía, secundaria a la infiltración de la vesícula por
sulfatidas.

El diagnóstico se confirma al identificar una reducción de la acti-
vidad de la arilsulfatasa A leucocitaria y un incremento correspon-

diente del contenido de sulfatidas en el sedimento urinario o en la
biopsia del nervio sural.

Puede observarse el fenómeno de la metacromasia, del que este
trastorno toma su nombre, en diferentes tejidos. Tanto el violeta de
cresilo como el azul de toluidina experimentan una metamorfosis
cromática, pasando del violeta o del azul al pardo o al pardo dorado
cuando son aplicados sobre las células afectadas, tanto en el sedi-
mento urinario como en el nervio sural.

CURSO CLÍNICO
Al final esta enfermedad resulta letal. La muerte sobreviene en un
plazo de 2 a 10 años en las formas infantil tardía y juvenil, mientras
que en los casos iniciados en adultos puede no alcanzarse un estado
terminal hasta después de 15 años o más.

COMPLICACIONES
Las complicaciones de la psicosis o de la demencia son las descritas
en los capítulos correspondientes.

ETIOLOGÍA
En condiciones normales, la arilsulfatasa A cataboliza las sulfatidas.
En la leucodistrofia metacromática existe un defecto heredado con
un patrón autosómico recesivo en la actividad de la arilsulfatasa A,
secundario a alguna de las diferentes mutaciones posibles en el gen
responsable, a nivel del cromosoma 22. Esto da lugar a una acumula-
ción extensa de sulfatidas, más significativa en los sistemas nerviosos
central y periférico, en el epitelio de la vesícula biliar y en el epitelio
renal. El exceso de estas sulfatidas con carga positiva, al reorientar a
las moléculas de violeta de cresilo o de azul de toluidina, cargadas
negativamente, produce la metacromasia.

La acumulación de sulfatidas conduce a una extensa degenera-
ción de la vaina de mielina tanto central como periféricamente. Toda

192 Leucodistrofia metacromática

FIG. 192-1. Hiperintensidad difusa a nivel de la sustancia blanca en la
leucodistrofia metacromática. (De Osborn AG. Diagnostic neuroradiology,
St. Louis, 1994, Mosby.)
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la sustancia blanca del cerebro y de la médula espinal se encuentra
afectada, aunque en el cerebro las fibras en U están relativamente in-
demnes.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La adrenoleucodistrofia puede distinguirse por la hemianopsia o la
ceguera cortical, y la panencefalitis esclerosante subaguda por la mio-
clonía. En los adultos, la esquizofrenia puede entrar en el diagnósti-
co diferencial cuando la leucodistrofia metacromática se presenta
con psicosis: en estos casos, el hallazgo de neuropatía periférica, de
ataxia o de signos de las vías largas hace pensar que no existe esqui-
zofrenia y puede ser un motivo para realizar una RM que a su vez re-
vele la presencia de signos a nivel de la sustancia blanca.

En el diagnóstico de la leucodistrofia metacromática es impor-
tante, en los casos dudosos, demostrar no sólo una reducción de la
actividad de la arilsulfatasa A leucocitaria sino también una acumu-
lación de sulfatidas en las muestras tisulares. Esto se debe a que exis-
te una enfermedad conocida como «seudodeficiencia» de arilsulfata-
sa A en la que, a pesar de que las pruebas de laboratorio detectan una
reducción de la actividad de la arilsulfatasa A, no se produce en rea-
lidad un acúmulo de sulfatidas.

TRATAMIENTO
Puede ser necesario el uso de antipsicóticos para tratar los síntomas
psicóticos, y de anticonvulsivantes para las convulsiones. El trasplan-
te de médula ósea puede retrasar el avance de la enfermedad pero no
altera el pronóstico final.
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COMPLICACIONES
Las complicaciones de la demencia son las descritas en el capítulo
correspondiente.

ETIOLOGÍA
Como se ha mencionado antes, este trastorno recesivo se debe a mu-
taciones en el gen PANK2, localizado en el cromosoma 20, que dan
lugar a una actividad reducida de la pantotenatocinasa.

A nivel macroscópico se observa atrofia del globus pallidus, que
muestra una coloración anormal pardo-rojiza. En el aspecto micros-

cópico puede encontrarse pérdida neuronal, con esferoides axonales
y depósito de hierro, y aunque esto es más destacado en el globus pa-
llidus, también se produce en la pars reticulata de la sustancia negra
y en la corteza cerebral.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
En niños y adolescentes, la notable distonía puede sugerir la presen-
cia de enfermedad de Wilson, de distonía que responde a la dopa y
de distonía de torsión primaria. En los casos de inicio en la edad
adulta, si se caracterizan por demencia y movimientos anormales
puede tratarse de enfermedad de Wilson o de una degeneración de
los ganglios corticobasales. En algunos casos el diagnóstico diferen-
cial puede basarse en el característico signo del «ojo de tigre» que se
observa en la RM.

TRATAMIENTO
Aunque no existen estudios ciegos sobre el tratamiento, probable-
mente esté justificado realizar ensayos empíricos con fármacos es-
tándar frente a los diversos movimientos anómalos; la talamotomía
ha sido de ayuda en algunos casos con distonía destacada.
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FIG. 193-1. Rigidez distónica facial y de las extremidades superiores en
la enfermedad de Hallervorden Spatz. (De Swaiman KF, ed. Pediatric
neurology: principles and practice, vol. 1, 2.ª ed., St. Louis, 1994, Mosby.)

A02911-114-205 (219-360)  7/3/05  16:36  Página 343



344 Sección XIX � Trastornos neurodegenerativos

tal, mientras que otros niños pueden manifestar discapacidades del
desarrollo o hiperactividad.

INICIO
Las manchas «café con leche» se observan ya en el momento del
nacimiento y se hacen más destacadas a lo largo de la adolescencia.
Los neurofibromas, aunque en ocasiones aparecen en la infancia, es
más probable que lo hagan en los primeros años de la adolescencia
y aumenten de tamaño a comienzos de la edad adulta. Otros tumo-
res, como los astrocitomas o los meningiomas, pueden desarrollarse
desde los últimos años de la infancia hasta la edad adulta.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Las manchas «café con leche» y los nódulos de Lisch en el iris están
universalmente presentes en los adultos, y también pueden observar-
se pecas axilares. Los neurofibromas periféricos, que pueden aparecer
en cualquier sitio, son más frecuentes en el tronco. Su tamaño oscila
entre el de un grano de arena y el de una nuez, pero puede ser incluso
más grande. Algunos pacientes sólo presentan unos pocos; otros pue-
den tener literalmente miles. Pueden ser sésiles o polipoideos; en oca-
siones se ven neurofibromas plexiformes que crecen hasta hacerse
enormes y muy desfigurantes. Los neurofibromas pueden ser doloro-
sos al tacto profundo; a veces se producen dolores neurálgicos. La fi-
gura 194-1 muestra a una paciente de 12 años de edad tanto con
manchas «café con leche» como con neurofibromas en el tronco.

Los neurofibromas que aparecen en las porciones centrales de los
nervios periféricos o en los pares craneales pueden comprimir las es-
tructuras adyacentes, como la médula espinal o el tronco cerebral.

Entre un 5 y un 10% de los pacientes puede presentar retraso
mental y un porcentaje mayor muestra discapacidades del desarro-
llo, como dislexia. También existe una prevalencia mayor de la es-
perada de déficit de atención/hiperactividad. En una minoría de
los pacientes se producen anomalías esqueléticas, en especial cifo-
escoliosis.

No son infrecuentes los astrocitomas y los meningiomas, que
aparecen junto a otros síntomas, por lo demás típicos. Pueden surgir
gliomas ópticos hasta en la cuarta parte de los pacientes. En ocasio-
nes se observan hamartomas del hipotálamo, que pueden dar lugar a
una pubertad prematura. También se han descrito tumores extracra-

neales, como feocromocitomas, leucemia y tumor de Wilms. En oca-
siones los propios neurofibromas periféricos experimentan cambios
sarcomatosos, que pueden estar precedidos por un dolor en aumen-
to. En una minoría de pacientes se producen convulsiones.

El estudio mediante RM en general revela la presencia de áreas
dispersas con un incremento de intensidad de la señal en las imáge-
nes potenciadas en T2, especialmente a nivel del globus pallidus, la
sustancia blanca cerebelosa, la cápsula interna y la sustancia blanca
cerebral. Aunque este aspecto es controvertido, puede haber una
asociación entre el número de dichas áreas y la presencia de déficit
cognitivos. Como dato de interés, a medida que los pacientes entran
en la edad adulta, el número y el tamaño de estas áreas se va redu-
ciendo.

CURSO CLÍNICO
Después de un período de progresión durante la adolescencia, el
curso clínico de los neurofibromas periféricos con frecuencia está
marcado por largos intervalos de latencia en la edad adulta, a menu-
do de muchos años. Sin embargo, pueden volver a crecer durante la
gestación o con el uso de anticonceptivos orales, o incluso de mane-
ra impredecible en ambos sexos.

La enfermedad de von Recklinghausen en general no es mortal; si
sobreviene la muerte, suele deberse a la presencia de uno de los otros
tumores señalados antes.

COMPLICACIONES
El sentimiento de vergüenza está en proporción directa con la visibi-
lidad de las lesiones desfigurantes. Las complicaciones del retraso
mental, de las discapacidades del desarrollo y de la hiperactividad se
describen en los capítulos correspondientes a estos trastornos.

ETIOLOGÍA
Hasta la mitad de los casos pueden deberse a mutaciones espontáne-
as. En el resto, la enfermedad de von Recklinghausen se hereda como
un rasgo autosómico dominante, con una penetrancia casi completa
pero con gran variabilidad en cuanto a la expresión clínica, incluso
dentro de una misma familia. El gen se localiza en el cromosoma 17 y
codifica una proteína llamada neurofibromina. En algunos casos los

FIG. 194-1. Neurofibromas y manchas «café con leche» en la enfermedad de von Recklinghau-
sen. (De Weidemann HR, Kunze J, Dibbern H. Atlas of clinical syndromes: a visual aid to diagnosis,
2.ª ed., Londres, 1992, Wolfe.)
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signos y síntomas pueden ser tan leves que no sean detectados, lo que
puede explicar el aparente «salto» que respeta a alguna generación.

Los propios neurofibromas derivan en apariencia de las células
de Schwann y de los fibroblastos contiguos.

En algunos casos también se detectan nódulos gliales dispersos,
heterotopias neuronales o cambios espongiformes en la sustancia
blanca, y estas lesiones pueden ser responsables de las áreas de inten-
sidad de la señal incrementada que se observan en la RM.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El diagnóstico es evidente cuando existe gran cantidad de neurofi-
bromas. En los casos en que éstos no aparezcan o sean indetectables,
las manifestaciones cutáneas constituyen signos diagnósticos muy
valiosos. Las pecas axilares son casi patognomónicas. Las manchas
«café con leche» pueden aparecer en individuos normales, pero la
presencia de seis o más de ellas indica de manera fiable la presencia
de enfermedad de von Recklinghausen.

La neurofibromatosis de tipo II es un trastorno raro con una pre-
valencia aproximada de una por un millón. Es genéticamente dife-
rente de la enfermedad de von Recklinghausen, o neurofibromatosis
de tipo I, y se hereda con carácter autosómico dominante a través de
un gen situado en el cromosoma 22. Llamado con frecuencia neuro-
fibromatosis «central», este trastorno se caracteriza por el desarrollo
de neurinomas acústicos bilaterales. También pueden aparecer me-
ningiomas. Las manifestaciones cutáneas son escasas y pueden estar
ausentes por completo.

TRATAMIENTO
Puesto que la simple escisión de los neurofibromas periféricos
puede predisponer al cambio sarcomatoso, este tratamiento debe

reservarse para las lesiones desfigurantes inaceptables. Asimismo,
los neurofibromas centrales no precisan exéresis a menos que
compriman a otros tejidos. Los otros tumores se tratan de la ma-
nera habitual.

Las discapacidades del desarrollo, el déficit de atención/hiperacti-
vidad y el retraso mental reciben el tratamiento que se describe en
sus capítulos correspondientes.

Debe ofrecerse asesoramiento genético; dada la variabilidad de la
expresión clínica en una misma familia, hay que avisar a los pacien-
tes incluso con mínimos síntomas de que es posible que tengan ni-
ños gravemente afectados.
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teriosclerosis, como soplos, pulsos reducidos, etc. Sin embargo, se
debe estar alerta ante los posibles signos de causas raras de demencia
multiinfarto, como la poliarteritis nudosa, el lupus eritematoso sis-
témico, etc.

Tanto la RM como la TC en general muestran evidencias de múl-
tiples infartos corticales, como se ilustra en la imagen de TC de la fi-
gura 195-1.

CURSO CLÍNICO
Como se ha comentado antes, el curso clínico clásico de la demencia
multiinfarto consiste en un deterioro por etapas. Con cada nueva le-
sión se produce un deterioro brusco tras el cual, si existe alguna re-
cuperación neuronal, se puede observar una mejoría parcial y el pa-
ciente se mantiene en una nueva «meseta» hasta que la siguiente le-
sión le fuerza a bajar otro «escalón». Muchos enfermos, sin embargo,
más que un claro curso clínico «por etapas» pueden evidenciar un
deterioro más gradual.

En la demencia multiinfarto es frecuente el delirium intercurren-
te. En los pacientes con un curso clínico «por etapas», cada descenso
de un «escalón» puede caracterizarse por delirium, que a su vez refle-
ja los efectos del edema periinfarto. Además, estos pacientes, que han
perdido la mayor parte de su «reserva» cerebral, tienden a desarrollar
delirium ante circunstancias que para otros pacientes serían triviales,
por ejemplo una bronquitis o la administración de diversos fármacos
que no necesitan receta médica.

Los infartos múltiples extensos, corticales o subcorticales, pueden
causar una demencia asociada a numerosos signos focales, como
afasia o hemiplejía, con un clásico curso clínico de empeoramiento
por etapas. Aunque no se dispone de cifras exactas de su prevalen-
cia, probablemente este trastorno constituye una causa frecuente de
demencia en los ancianos.

Debe hacerse una observación respecto a la nomenclatura. De to-
das las enfermedades vasculares capaces de causar demencia, tres so-
bresalen por su relativa frecuencia. En primer lugar, pueden existir
infartos isquémicos múltiples, relativamente extensos, tanto en áreas
corticales como subcorticales, debidos sobre todo a la enfermedad
de los grandes vasos. En segundo lugar, pueden producirse numero-
sos infartos subcorticales pequeños, «lagunares», a causa de la afec-
tación de los pequeños vasos. Y en tercer y último lugar, pueden apa-
recer una rarefacción y una desmielinización extensas a nivel de la
sustancia blanca cerebral, de nuevo por la enfermedad de los peque-
ños vasos. Las demencias causadas por estos tres trastornos han reci-
bido diferentes nombres y es crucial, al revisar la literatura, examinar
con cuidado la definición empleada por los autores. En esta obra, la
primera afección se denomina «demencia multiinfarto»; la segunda,
«demencia lagunar»; y la tercera, «enfermedad de Binswanger».

INICIO
El inicio típico tiene lugar en torno a los cincuenta o sesenta años y
en muchos casos existen antecedentes de «ictus» con manifestacio-
nes diversas, como afasia, apraxia, hemiplejía, etc. El inicio real de la
demencia puede ser abrupto si existe un infarto extenso y estratégi-
camente situado, o más fluctuante y gradual si la demencia se debe a
la aparición seriada de varios infartos más pequeños y de localiza-
ción menos estratégica.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Aunque algunos pacientes pueden comenzar con una demencia por
otro lado poco notable, con déficit típicos en la memoria a corto pla-
zo, en la capacidad de abstracción, en la orientación, etc., a menudo
la demencia está marcada por depresión, agitación, alucinaciones e
ideas delirantes. La depresión puede mostrar muchos rasgos de irri-
tabilidad y la agitación puede resultar en ocasiones grave. Las aluci-
naciones son en general visuales y las ideas delirantes suelen ser per-
secutorias o de falso reconocimiento.

En la exploración se encuentran evidencias de otras lesiones fo-
cales, entre ellas grados variables de hemiplejía, hemianopsia, afasia,
apraxia, negligencia unilateral, etc. Al final del curso clínico puede
aparecer una parálisis seudobulbar, como se describió en el capítulo
correspondiente, y también crisis epilépticas.

Puesto que la mayoría de los casos son secundarios a arterioscle-
rosis, la exploración típicamente revela hipertensión y signos de ar-

195 Demencia multiinfarto 
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FIG. 195-1. Múltiples infartos corticales extensos en la demencia mul-
tiinfarto. (De Perkin GD, Hochberg FH, Miller DC. Atlas of clinical neuro-
logy, 2.ª ed., Londres, 1993, Wolfe.)
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La duración de la enfermedad varía desde meses hasta décadas. Al
final, el deterioro puede ser tal que el paciente precise cuidados in-
tensivos. La muerte se debe con frecuencia a las extensas lesiones ce-
rebrales o a alguna otra secuela de la arteriosclerosis, como un infar-
to miocárdico.

COMPLICACIONES
En general las complicaciones de la demencia multiinfarto son las
descritas en el capítulo sobre la demencia. Con frecuencia, los acusa-
dos cambios afectivos, en especial la irritabilidad, requieren hospita-
lización.

ETIOLOGÍA
En la autopsia se observan múltiples infartos dispersos y por lo gene-
ral bilaterales o hemorragias intracerebrales. En ocasiones puede que
sólo existan algunas lesiones extensas y es todavía más infrecuente
que haya una sola lesión «estratégica», por ejemplo, un gran infarto
en el hipocampo y en las estructuras relacionadas.

En la inmensa mayoría de los casos, las lesiones son secundarias a
arteriosclerosis o a émbolos, procedentes del corazón o de grandes
vasos. Los infartos de situación estratégica, que tienen lugar en la
unión crítica entre dos o más sistemas arteriales durante episodios
de hipotensión, pueden ser más frecuentes de lo que se cree en la ac-
tualidad.

Causas mucho menos comunes de infarto son el lupus eritemato-
so sistémico, la poliarteritis nudosa, la arteritis craneal, la migraña, la
vasculitis secundaria al consumo de cocaína o anfetaminas, la neu-
rosífilis meningovascular, la meningitis tuberculosa, la púrpura
trombocitopénica y los síndromes de hipercoagulabilidad o hiper-
viscosidad.

En este punto hay que hacer mención a una forma «estática» de
demencia multiinfarto, que puede manifestarse como un episodio
único. Algunas de las causas de tales lesiones de inicio agudo, multi-
focales y bilaterales, son las que siguen: encefalopatía hipertensiva,
coagulación intravascular diseminada y espasmo arterial multifocal
en una hemorragia subaracnoidea. En dichos casos, a menos que se
observe una recurrencia de la enfermedad subyacente, el curso clíni-
co de la demencia es estable y no por etapas, como se describió antes.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La aparición precoz de signos focales sirve para diferenciar la de-
mencia multiinfarto de la enfermedad de Alzheimer; sin embargo,
hay que tener en cuenta que muchos pacientes presentan una de-
mencia «mixta», con contribuciones no sólo de infartos múltiples
sino también de la enfermedad de Alzheimer. Además, no es infre-
cuente ver pacientes con una mezcla de trastornos vasculares, entre
ellos no sólo grandes infartos sino también lagunas y enfermedad di-
fusa de la sustancia blanca.

Hay que destacar que la detección de uno o más infartos en un
paciente con demencia no significa necesariamente que dicha de-
mencia sea de tipo multiinfarto. De hecho, la mayoría de los enfer-

mos con ictus no están demenciados. Sin embargo, la probabilidad
de aparición de demencia aumenta si existen numerosos ictus bilate-
rales que afectan a áreas más o menos estratégicas, como los lóbulos
frontal, parietal o temporal. Por el contrario, si el paciente ha sufrido
un solo ictus en un área «no estratégica», como el lóbulo occipital, es
probable que la demencia en este caso se pueda atribuir al ictus.

TRATAMIENTO
El tratamiento general del paciente demenciado es el descrito en el
capítulo correspondiente. Pueden ser útiles los antidepresivos si la
depresión es acusada. Debido al riesgo de infarto en zonas limítrofes,
deben evitarse los fármacos que puedan causar hipotensión, y en
este sentido son elecciones razonables los ISRS, como el citaprolam o
el escitaprolam. Los antipsicóticos pueden ser de ayuda para reducir
la confusión, las ideas delirantes, la irritabilidad y la labilidad; de
nuevo, en general se han de evitar los fármacos tendentes a producir
hipotensión. El haloperidol o la risperidona, a bajas dosis, son fár-
macos de primera elección. Existen pruebas que sugieren que la me-
mantina y el donepezilo pueden ser útiles, por lo que vale la pena rea-
lizar ensayos con cualquiera de ambos.

Además de instaurar un tratamiento sintomático, debe tratarse la
causa subyacente y se ha de considerar el uso de clopidogrel o una
combinación de aspirina y dipiridamol.
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El estado lagunar se caracteriza por la presencia de múltiples infartos
quísticos bilaterales diseminados por la sustancia blanca cerebral, los
ganglios basales, la cápsula interna, el tálamo y el tronco cerebral. Si
estas lesiones quísticas, o lagunas, son suficientemente numerosas y
tienen una localización determinada, el estado lagunar puede dar lu-
gar a demencia.

La prevalencia y la relación entre sexos de la demencia lagunar
son desconocidas. Sin embargo, la impresión clínica es que no se tra-
ta de una enfermedad rara.

INICIO
El inicio parece ser gradual y producirse en la sexta o séptima déca-
das de la vida.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
En general, la demencia es del tipo relacionado con el «lóbulo fron-
tal», con síntomas como apatía, falta de iniciativa y amnesia. Puede
aparecer labilidad emocional, así como episodios de confusión. En-
tre los hallazgos asociados se incluyen incontinencia urinaria y un
reflejo de prensión.

Desde antes del inicio de la demencia, y después junto a ella, pue-
den observarse uno o más «síndromes lagunares», como disartria-
mano torpe, hemiparesia atáxica, hemiplejía motora pura e ictus
sensitivo puro.

A medida que se producen más infartos lagunares, se hace más
frecuente la parálisis seudobulbar, como se comentó en el capítulo
correspondiente.

La TC es sólo la mitad de sensible que las imágenes de RM de ru-
tina potenciadas en T1 y T2; en el caso de la RM, el contraste con ga-

dolinio puede indicar qué lagunas son «recientes»; sin embargo, en
este sentido es mucho más sensible la RM de difusión potenciada.

CURSO CLÍNICO
La demencia lagunar es una enfermedad progresiva y aunque la ma-
yoría de los pacientes manifiestan un agravamiento más o menos
gradual, en algunos puede observarse un curso clínico por etapas,
con un deterioro relativamente brusco correspondiente a un infarto
lagunar reciente.

COMPLICACIONES
Las complicaciones son las descritas en los capítulos sobre la demen-
cia y la parálisis seudobulbar.

ETIOLOGÍA
Las lagunas, que como se ha comentado antes, se encuentran en la
sustancia blanca cerebral, en los ganglios basales, la cápsula inter-
na, el tálamo y el tronco cerebral, son pequeños quistes llenos de lí-
quido cuyo tamaño oscila entre 2 y 20 mm. El espécimen que
muestra la figura 196-1 presenta múltiples lagunas en los ganglios
basales y en el centro semioval. Se cree que representan infartos en
los territorios de pequeños vasos penetrantes, secundarios a li-
pohialinosis o cambios arterioscleróticos en dichos vasos o, en una
minoría de casos, a émbolos. En general, la demencia no se mani-
fiesta hasta que se acumulan quizá una docena de lagunas o más;
sin embargo, a veces puede observarse demencia después de uno o
unos pocos infartos lagunares, si se producen en áreas «estratégi-
cas», como el tálamo.

196 Demencia lagunar 
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FIG. 196-1. Fotografía de una muestra de múltiples infartos lagunares en los ganglios basales y
en el centro semioval. (De Nelson JS, Parisi JE, Schochet SS. Principles and practice of neuropat-
hology, St. Louis, 1993, Mosby.)
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DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

La presencia precoz de déficit focales a causa de los «síndromes lagu-
nares», comentada antes, y el curso clínico «por etapas», si éste se
produce, diferencian a la demencia lagunar de la enfermedad de Alz-
heimer, de la hidrocefalia normotensa y de la enfermedad de Bins-
wanger. La demencia multiinfarto a nivel clínico puede ser difícil de
diferenciar, por lo que el diagnóstico diferencial puede basarse en los
resultados de la RM. Además, hay que tener en cuenta que muchos
pacientes con lagunas también presentarán otras lesiones vasculares,
como los infartos corticales extensos observados en la demencia
multiinfarto y la desmielinización de la enfermedad de Binswanger.

TRATAMIENTO
El tratamiento general de la demencia es el descrito en el capítulo
correspondiente. Los antidepresivos pueden ser útiles para tratar la
depresión y los antipsicóticos para la confusión o las ideas delirantes
y las alucinaciones. Deben evitarse los fármacos que tienden a causar
hipotensión y a reducir el flujo a nivel de las arteriolas penetrantes.
Por consiguiente, si es necesario un antidepresivo, puede elegirse un
ISRS o nortriptilina, y si se precisa un antipsicótico, hay que con-
siderar el empleo de fármacos como el haloperidol o de antipsicóti-
cos de segunda generación. Deben controlarse las enfermedades que
predisponen a trastornos vasculares, como la diabetes mellitus, la hi-
perlipidemia y la hipertensión y es prudente administrar aspirina

con cubierta entérica, una combinación de aspirina y dipiridamol o
clopidogrel.
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350 Sección XX � Trastornos vasculares

El examen de la vasculatura revela la presencia de lipohialinosis
de las pequeñas arteriolas penetrantes. Los vasos de mayor calibre a
nivel de la base del cerebro pueden mostrar o no cambios ateroscle-
róticos.

En la actualidad se cree que la desmielinización es secundaria a in-
suficiencia arteriolar, lo que produce infartos parciales. La causa de la
arteriolopatía, sin embargo, no está del todo clara; aunque la mayoría
de los pacientes con enfermedad de Binswanger son hipertensos,
pueden observarse cambios idénticos en enfermos normotensos.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El curso clínico lento y gradualmente progresivo de la enfermedad
de Binswanger sugiere a menudo la existencia de enfermedad de Alz-
heimer, por lo que a veces es difícil diferenciarlas. La aparición de
signos focales menores en estadios relativamente precoces del curso
clínico y también la presencia de una leucoencefalopatía típica en la
RM sugieren que se trata de enfermedad de Binswanger. Tal hallaz-
go, sin embargo, también es típico de la angiopatía amiloide cere-
bral; el diagnóstico diferencial crítico entre ambas afecciones se ana-
liza en el capítulo que trata sobre esta última enfermedad.

La hidrocefalia normotensa puede imitar a la enfermedad de
Binswanger. En este caso, sin embargo, el inicio precoz de apraxia en
la marcha y de incontinencia urinaria, asociado a un grado intenso
de dilatación ventricular, sugeriría el diagnóstico correcto.

La hiperintensidad periventricular simétrica o el «capping» ven-
tricular en la RM no indican la existencia de enfermedad de Bins-
wanger y pueden tener de hecho poca o ninguna importancia clíni-
ca. Además, se suelen observar algunas pequeñas áreas dispersas de
incremento de intensidad de la señal en el centro semioval de los pa-
cientes ancianos no demenciados.

TRATAMIENTO
El tratamiento es similar al de la demencia lagunar.
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La poliarteritis nudosa o periarteritis nudosa, como a veces es deno-
minada, consiste en un raro trastorno caracterizado por una panar-
teritis extensa, segmentaria y necrosante que compromete princi-
palmente a las arterias de mediano y pequeño calibre. Casi cual-
quier órgano, excepto el pulmón, puede verse dañado por numerosas
áreas de infarto en el territorio irrigado por la arteria afectada. El
sistema nervioso central se ve afectado en cerca de la cuarta parte de
los casos y esto se manifiesta a menudo en forma de delirium o de-
mencia.

INICIO
Aunque la enfermedad puede aparecer a cualquier edad, la mayoría
de los pacientes enferman a finales de la década de los cuarenta años.
El inicio puede ser gradual e insidioso o agudo.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Por regla general, en el momento en que el compromiso del sistema
nervioso central se manifiesta en la clínica, el paciente ya se encuen-
tra enfermo, con síntomas constitucionales, como fiebre, malestar o
pérdida de peso, o síntomas relacionados con otros órganos, sobre
todo los riñones, el tracto gastrointestinal o el sistema musculoes-
quelético.

Puede producirse demencia o delirium, al parecer sin caracterís-
ticas clínicas distintivas. Otros síntomas comunes relacionados con
el sistema nervioso central son la cefalea, las convulsiones y signos
localizados, como hemiplejía, según la localización del infarto. En
ocasiones, puede existir una hemorragia subaracnoidea.

Una enfermedad renal significativa puede causar hipertensión
grave, posiblemente con encefalopatía hipertensiva, o una insuficien-
cia renal con encefalopatía urémica.

El compromiso del sistema nervioso periférico puede manifes-
tarse como una mononeuritis sensitivo-motora múltiple, que puede
evolucionar con el tiempo a una cierta polineuropatía asimétrica.

Es posible que aparezca anemia secundaria a pérdidas hemáti-
cas gastrointestinales o «anemia de enfermedad crónica». Se obser-
va leucocitosis, a menudo por encima de 20.000; en general no
existe eosinofilia. La velocidad de sedimentación globular suele es-
tar elevada. Si los riñones se encuentran afectados, puede produ-
cirse hematuria y proteinuria. Pueden observarse VDRL falsos po-
sitivos.

Es posible que el EEG muestre un enlentecimiento difuso o, si se
ha producido un infarto extenso, un enlentecimiento localizado.
Tanto la TC como la RM pueden revelar infartos múltiples. El líqui-
do cefalorraquídeo no muestra hallazgos significativos, a menos que
se haya producido una hemorragia subaracnoidea. La arteriografía
puede revelar la presencia de aneurismas múltiples. El diagnóstico
definitivo se logra mediante la biopsia del tejido afectado, a menudo
músculo, nervio periférico o testículo.

CURSO CLÍNICO
Aunque hay remisiones espontáneas, son raras y en la mayoría de los
casos se produce un avance inexorable o incluso fulminante hacia la

muerte, de forma que sólo sobrevive el 10-20% de los pacientes a los
5 años.

COMPLICACIONES
Las complicaciones son las descritas en los capítulos sobre la demen-
cia y el delirium.

ETIOLOGÍA
Con la excepción de las arterias que irrigan los pulmones, casi todas
las arterias medianas o pequeñas pueden sufrir inflamación. Es posi-
ble que se produzca una proliferación de la íntima, algo que da lugar
a trombosis e infarto, o una fibrosis nodular, que confiere a las arte-
rias afectadas un aspecto «nudoso». La capa muscular puede debili-
tarse de modo que se formen aneurismas, propensos a romperse.

Dentro del encéfalo, se observan múltiples infartos y hemorragias
diseminados por la corteza, la sustancia blanca, los ganglios basales y
el tronco cerebral. Aunque en general no se ven afectadas las arterias
de gran calibre, se han descrito casos de compromiso de las arterias ce-
rebral media y basilar.

Se desconoce la causa de la arteritis generalizada, aunque todo
apunta a que existe un mecanismo inmunológico. Éste parece ser es-
pecialmente el caso cuando la poliarteritis nudosa se asocia a antige-
nemia de hepatitis B, en la que se han observado depósitos de inmu-
nocomplejos en las arterias afectadas.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El diagnóstico de la poliarteritis nudosa a menudo se considera
cuando un paciente presenta una enfermedad febril multisistémica.
El lupus eritematoso sistémico puede descartarse mediante pruebas
serológicas; la granulomatosis de Wegener se distingue por la afec-
ción de las vías respiratorias altas y de los senos.

TRATAMIENTO
La prednisona, en dosis de 40 a 60 mg/día, puede lograr un alivio
sintomático y si se combina con ciclofosfamida es capaz de inducir
remisiones, según se ha visto.
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199 Arteritis craneal

La arteritis craneal, también conocida como arteritis temporal o ar-
teritis de células gigantes, es una enfermedad caracterizada por la
inflamación de ciertas arterias de gran calibre, principalmente cra-
neales, que provoca síntomas en los territorios vasculares afectados.
La arteria temporal superficial es la que se encuentra comprometida
con más frecuencia; sin embargo, pueden verse afectadas otras ra-
mas de la carótida externa, como las arterias occipital y facial, así
como ramas de la carótida interna, en especial la arteria oftálmica;
otras arterias involucradas menos a menudo son las vertebrales y las
coronarias.

Aunque la cefalea, la pérdida visual y los síntomas constituciona-
les son con mucho los síntomas más frecuentes de la arteritis craneal,
entre un 5 y un 10% de los pacientes también sufren infartos cere-
brales.

Se trata de un trastorno relativamente infrecuente que se observa
sobre todo en personas de raza blanca, en especial entre las de origen
nórdico.

INICIO
Es raro el inicio de este trastorno antes de los 50 años y la prevalen-
cia aumenta con la edad. El inicio puede ser gradual o subagudo.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La arteritis craneal comienza típicamente con una cefalea tempo-
ral en el contexto de un síndrome constitucional, con malestar,
anorexia, astenia y fiebre baja. La cefalea en general es unilateral y
la arteria temporal subyacente suele estar sensible e inflamada.
Pueden aparecer cefaleas de localización más posterior si se ve
afectada la arteria occipital superficial. La implicación de la arteria
facial puede conducir a una «claudicación» mandibular, en la que
se produce dolor mandibular con la masticación. Cuando se ve
afectada la arteria oftálmica puede producirse una pérdida de vi-
sión o ceguera.

En su mayoría los pacientes presentan también una polimialgia
reumática asociada, con dolor y rigidez musculares difusos, más
acusados en el cuello y los hombros.

El compromiso de las arterias cerebrales posterior, media o ante-
rior, o bien de las arterias vertebrales o de sus ramas puede provocar
isquemia o infartos que a su vez causen delirium o demencia.

Aunque hay excepciones, en general la velocidad de sedimenta-
ción globular está elevada, por encima de 50 mm/minuto, y a menu-
do por encima de 100. Puede evidenciarse una leve anemia y una li-
gera elevación del nivel de fosfatasa alcalina. Las arterias superficia-
les inflamadas pueden encontrarse o no sensibles o nodulares y es
posible que los pulsos estén aumentados o ausentes.

La biopsia de una arteria afectada se considera diagnóstica. Sin
embargo, dada la naturaleza segmentaria de estas lesiones pueden
precisarse múltiples biopsias.

CURSO CLÍNICO
La arteritis craneal suele experimentar una remisión espontánea en
un plazo desde varios meses hasta 3 años.

COMPLICACIONES
El inicio de una ceguera puede ser repentino.

Las complicaciones del delirium o de la demencia son las descri-
tas en los capítulos correspondientes a estos trastornos.

ETIOLOGÍA
Las arterias afectadas muestran una panarteritis granulomatosa con
presencia de células gigantes. Pueden aparecer trombos y generarse
émbolos. Se desconoce la causa de la inflamación; sin embargo, se
sospecha de que se trata de un proceso autoinmunitario.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Merecen consideración la poliarteritis nudosa, la angitis granulo-
matosa y el lupus eritematoso sistémico, además de otras causas
de ictus.

TRATAMIENTO
Las evidencias de un compromiso de la carótida interna, de las arte-
rias vertebrales o de las coronarias demandan la instauración de un
tratamiento de urgencia con prednisona, en dosis de 60 mg. Después
de que se hayan controlado los síntomas y de que la velocidad de se-
dimentación se haya reducido, debe intentarse disminuir la dosis
gradualmente y con cuidado.
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La angitis granulomatosa, también conocida como angitis primaria del
sistema nervioso central, es un raro trastorno caracterizado a nivel ana-
tomopatológico por una vasculitis limitada al sistema nervioso central,
y en la clínica por cefalea acompañada de delirium o demencia.

INICIO
La mayoría de los pacientes tienen entre 30 y 50 años y los síntomas
aparecen de manera subaguda, en general en un plazo de pocas se-
manas.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Clásicamente, el paciente comienza con una alteración cognitiva, ya
sea delirium o demencia, en el contexto de una cefalea intensa. Las
crisis epilépticas son frecuentes y algunos pacientes pueden desarro-
llar de manera gradual déficit focales, como hemiplejía.

Es típico que el recuento leucocitario de sangre periférica y la ve-
locidad de sedimentación globular se encuentren dentro de los lími-
tes normales. La RM puede ser normal o revelar la presencia de áreas
bilaterales, aunque asimétricas, de incremento de intensidad de la
señal en las imágenes potenciadas en T2 a nivel del cerebro o del ce-
rebelo. Asimismo, la angiografía puede ser anormal o no, y en caso
de ser anormal, puede presentar o no el clásico «rosario» vasculítico.
La punción lumbar en ocasiones muestra hiperproteinorraquia y
una pleocitosis linfocítica con glucosa normal. La biopsia cerebral,
que incluye tanto parénquima cerebral como tejido leptomeníngeo,
es la prueba diagnóstica de referencia, pero se debe tener en cuenta
que en algunos casos puede no contener tejido afectado.

CURSO CLÍNICO
Sin tratamiento, se produce un deterioro progresivo casi en todos los
casos, con un pronóstico fatal en cuestión de meses. Algunos pacien-
tes sobreviven sólo unos días; otros pueden vivir 2 o más años.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del delirium o de la demencia son las descritas
en los capítulos correspondientes.

ETIOLOGÍA
Como su nombre indica, una angitis granulomatosa generalizada
afecta a los pequeños vasos leptomeníngeos y a los vasos parenqui-
matosos de pequeño o mediano calibre. Se producen múltiples áreas

pequeñas de infarto, sobre todo en el cerebro, que afectan tanto a la
sustancia gris como a la blanca, aunque a veces también aparecen en
la corteza del cerebelo, en las porciones superficiales del tronco cere-
bral y, raras veces en la médula espinal. En los casos graves el espacio
subaracnoideo puede encontrarse lleno de exudado.

Se desconoce la causa de la angitis; se sospecha que se produce un
mecanismo autoinmunitario, quizá desencadenado por una infec-
ción viral.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Aunque una cefalea intensa en un paciente delirante puede sugerir el
diagnóstico, la angitis granulomatosa a menudo entra en el diagnós-
tico diferencial sólo cuando el resto de las posibilidades diagnósticas
se han descartado o parecen muy poco probables. Cuando la angitis
granulomatosa se considera una posibilidad razonable, en general es
adecuado realizar una biopsia.

TRATAMIENTO
Los tratamientos generales del delirium y de la demencia se analizan
en los capítulos correspondientes a estos trastornos. Una combina-
ción de ciclofosfamida y corticoides puede retrasar el avance de la
enfermedad y en algunos casos producir remisiones.
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La hipertensión grave, con independencia de su causa, puede provo-
car una encefalopatía en potencia mortal si no recibe tratamiento.

INICIO
La edad de inicio está determinada por la causa subyacente de la hi-
pertensión; la mayoría de los pacientes son de mediana edad. El inicio
de la encefalopatía resulta en general bastante agudo y se desarrolla
en cuestión de días.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La presión arterial se encuentra muy elevada, algo que sucede en ge-
neral de forma aguda, con una presión diastólica a veces por encima
de 130 o 140 mmHg.

Típicamente, los pacientes sufren delirium y cefalea, con náuseas y
vómitos; son frecuentes la visión borrosa bilateral o la ceguera, y pue-
den aparecer crisis epilépticas. Durante la exploración, además de la
elevada presión arterial pueden observarse hemorragias retinianas o
papiledema y, en ocasiones, signos focales como afasia o hemiplejía.

Es posible que aparezca una insuficiencia aguda renal o cardíaca
y si la presión sigue elevada puede sobrevenir el coma.

La RM revela de forma típica áreas bilaterales de incremento de
intensidad de la señal en imágenes potenciadas en T2 a nivel de la
sustancia blanca posterior, que afectan sobre todo a los lóbulos occi-
pital y parietal. La TC puede presentar radiolucidez en las mismas
zonas, pero es menos sensible que la RM.

COMPLICACIONES
La encefalopatía hipertensiva es un trastorno potencialmente mor-
tal; los supervivientes en ocasiones muestran evidencias de infarto
cerebral que si son lo bastante numerosas y se ubican en zonas estra-
tégicas pueden provocar una demencia multiinfarto.

Las complicaciones del delirium son las descritas en el capítulo
correspondiente a dicho trastorno.

ETIOLOGÍA
Cuando la presión arterial supera niveles críticos, la autorregulación
vascular del cerebro fracasa y se produce la extravasación de líquido
hacia los tejidos circundantes; es posible que aparezcan hemorragias
petequiales y en algunos casos los vasos pueden sufrir una necrosis
fibrinoide con infarto de los tejidos distales a ésta.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Una elevación desmesurada de la presión diastólica, por sí misma,
no es suficiente para diagnosticar una encefalopatía hipertensiva. De

hecho, pacientes con hipertensión crónica y gradualmente progresi-
va pueden tolerar una presión diastólica de más de 130 mmHg sin
secuelas clínicas inmediatas. Por consiguiente, antes de hacer el diag-
nóstico de encefalopatía hipertensiva se deben observar evidencias
de lesiones del órgano implicado que, en el caso del cerebro, consis-
ten en delirium, alteraciones visuales, etc.

La encefalopatía urémica tiende a presentar un inicio más gra-
dual y el BUN en la uremia casi siempre se encuentra por encima de
100 mg/dl.

Las hemorragias intracerebrales, quizá secundarias a la hiperten-
sión, pueden manifestarse de modo parecido, pero su diagnóstico re-
sulta sencillo gracias a la RM o a la TC.

TRATAMIENTO
La encefalopatía hipertensiva constituye una urgencia médica, por lo
que debe reducirse la presión en menos de una hora. Los niveles
normotensos no suponen un objetivo inmediato; debe reducirse la
presión hasta que remitan los síntomas, en general cuando la presión
diastólica se sitúa entre 110 y 120 mmHg. Una corrección demasiado
rápida puede provocar infartos en zonas limítrofes. Una vez ha pasa-
do el peligro, el objetivo será alcanzar niveles normotensos durante
los siguientes días.

El fármaco de elección es el nitroprusiato sódico intravenoso; son
alternativas el labetalol o el diazóxido intravenosos. En situaciones
de menor urgencia, o cuando no se disponga de una vía i.v., puede
administrarse hidralazina i.m., en dosis de 10 a 20 mg cada 30 minu-
tos, hasta que la presión esté aceptablemente controlada.

Las crisis epilépticas pueden controlarse con lorazepam intrave-
noso.
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La angiopatía amiloide cerebral, también conocida como angiopatía
congofílica o angiopatía amiloide congofílica, cada vez es una causa
más reconocida de demencia, con o sin la concurrencia de hemorra-
gias intracerebrales lobulares.

INICIO
La edad media de inicio se sitúa en la década de los sesenta años y el
paciente puede presentar una demencia de progresión gradual o una
o más hemorragias lobulares.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La demencia de progresión gradual es en sí misma inespecífica, pero
puede estar acompañada de déficit focales menores, y a menudo
transitorios, o de crisis parciales.

Las hemorragias intracerebrales lobulares comienzan con cefalea,
vómitos y un déficit focal, como hemiplejía o afasia, en concordancia
con la localización de la hemorragia; cuando ésta es relativamente
extensa, pueden aparecer delirium, estupor o coma.

Si existe demencia, la RM revelará una leucoencefalopatía gene-
ralizada y en muchos casos pequeños focos de reducción de inten-
sidad de la señal, que representan hemorragias petequiales anti-
guas. Tanto la TC como la RM por supuesto evidenciarán también
cualquier hemorragia lobular antigua o reciente, como ilustra la fi-
gura 202-1.

CURSO CLÍNICO
Si existe demencia empeorará de manera gradual y las hemorragias
intracerebrales suelen recidivar.

COMPLICACIONES
Las complicaciones de la demencia son las descritas en el capítulo
correspondiente a ese trastorno.

ETIOLOGÍA
El depósito de amiloide tiene lugar en las paredes de las arteriolas y ar-
terias corticales de pequeño y mediano calibre, lo que provoca una de-
generación fibrinoide con la formación de microaneurismas; dichos
vasos afectados son «congofílicos» (se tiñen bien con rojo Congo), fe-
nómeno responsable de uno de los nombres de esta enfermedad. La
sustancia blanca situada en las áreas de irrigación de estas arterias su-
fre rarefacción y desmielinización y con las pequeñas rupturas de los
microaneurismas pueden aparecer hemorragias petequiales. Con la
ruptura de los grandes vasos se producen hemorragias lobulares.

Parece que la demencia en este trastorno se debe a la leucoencefa-
lopatía generalizada y que las hemorragias petequiales, de forma agu-
da, son responsables de los déficit focales transitorios, y de forma cró-
nica actúan como focos de crisis parciales.

Aunque la gran mayoría de los casos de angiopatía amiloide cere-
bral son esporádicos, se han identificado dos formas autosómicas
dominantes, los tipos holandés e islandés de la «hemorragia cerebral
hereditaria con amiloidosis».

Hay que destacar que esta enfermedad no se relaciona con una
amiloidosis sistémica, ya sea primaria o secundaria.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La combinación de una demencia de progresión lenta con una he-
morragia intracerebral lobular sugiere la presencia de la enfermedad

202 Angiopatía amiloide cerebral

FIG. 202-1. Hemorragias lobulares múltiples en la angiopatía amiloide cerebral. (De Osborn AG
Diagnostic neuroradiology, St. Louis, 1994, Mosby.)
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356 Sección XX � Trastornos vasculares

y si existen dos o más hemorragias el diagnóstico será casi seguro. Se
debe subrayar que sólo las hemorragias lobulares tienen importan-
cia diagnóstica en estos casos: las hemorragias subcorticales profun-
das, por ejemplo en el putamen, en general no se relacionan con la
angiopatía amiloide cerebral, de ahí que la presencia de tales hemo-
rragias intracerebrales profundas no apoye este diagnóstico.

Aunque se precisa una biopsia cerebral, quizá obtenida durante
la evacuación de una hemorragia, para el diagnóstico definitivo, la
aparición de dos o más hemorragias intracerebrales lobulares en un
paciente de más de 55 años, en ausencia de otras etiologías, como
traumatismos craneoencefálicos, malformaciones vasculares, dis-
crasias sanguíneas o anticoagulación excesiva, es tan característica
que desde un punto de vista clínico puede ser innecesaria dicha
biopsia.

En caso de que el paciente no haya sufrido su primera hemorra-
gia intracerebral y sólo manifieste una demencia gradualmente pro-
gresiva, la RM también sugerirá que existe enfermedad de Binswan-
ger: en tales casos, el hallazgo de múltiples hemorragias petequiales
antiguas apoyará el diagnóstico de angiopatía amiloide cerebral. Se
trata de un diagnóstico diferencial crítico, ya que la aspirina, adecua-
da para pacientes con enfermedad de Binswanger, está relativamente
contraindicada en la angiopatía amiloide cerebral.

TRATAMIENTO
No existe un tratamiento conocido que pueda detener el depósito de
amiloide. Dada la presencia de microaneurismas y el siempre pre-

sente riesgo de hemorragia, la heparina, la warfarina, el activador del
plasminógeno tisular y la aspirina están relativamente contraindica-
dos. El tratamiento general de la demencia se discute en el capítulo
correspondiente.
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ETIOLOGÍA

Existe una vasculitis generalizada, con o sin la formación de granu-
lomas significativos y con infarto de los tejidos situados en la direc-
ción del flujo. Se desconoce la causa; sin embargo, se sospecha que

existe un mecanismo inmunológico, quizá precipitado por una sus-
tancia inhalada.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La poliarteritis nudosa puede afectar a los sistemas nerviosos central
y periférico de forma similar; sin embargo, no se observa afección de
las vías respiratorias altas o bajas.

Por su parte la sarcoidosis puede presentar un cuadro clínico pa-
recido, pero entre sus rasgos diferenciales se incluyen la presencia de
eritema nudoso o de lupus pernio, y de linfadenopatía mediastínica,
hipercalcemia, elevación del nivel de fosfatasa alcalina y leucopenia.

TRATAMIENTO
Con frecuencia, la combinación de prednisona y ciclofosfamida se
muestra muy eficaz. El tratamiento sintomático de la demencia es el
descrito en el capítulo correspondiente a este trastorno.
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FIG. 203-1. Colapso del tabique nasal en la granulomatosis de Wegener.
(De Perkin GD, Hochberg FH, Miller DC. Atlas of clinical neurology, 2.ª ed.,
Londres, 1993, Wolfe.)
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en las imágenes potenciadas en T2, a veces con efecto de masa.
Aunque estas zonas pueden verse en los hemisferios, existe una
predilección por el puente, el mesencéfalo y el tálamo; en algunos
casos también pueden verse comprometidas las leptomeninges.
Con ataques repetidos, la atrofia del tronco cerebral puede hacer-
se notable. Es posible que la presión del líquido cefalorraquídeo se
eleve y puede aparecer una pleocitosis leve y una elevación de las
proteínas totales.

CURSO CLÍNICO
Como se ha mencionado antes, la enfermedad de Behçet es en la ma-
yoría de los casos un trastorno episódico, caracterizado por ataques
recurrentes: los que afectan al sistema nervioso central suelen durar
semanas, un mes o incluso más. Después de cada ataque, en general
se producen remisiones parciales de los síntomas, aunque incomple-
tas, y con la repetición de dichos ataques la carga interepisódica de
síntomas aumenta gradualmente. En algunos casos, el típico curso
clínico episódico puede evolucionar y convertirse en una progresión
constante, con subidas y bajadas. En una pequeña minoría de pa-

cientes la enfermedad puede manifestarse desde el principio con un
curso clínico progresivo.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del delirium o de la demencia son las descritas
en los capítulos correspondientes.

ETIOLOGÍA
Se produce una vasculitis sistémica extensa, principalmente de vasos
de pequeño calibre, (en especial venas) que afecta a la mucosa oral, a
los ojos, los genitales, la piel, las articulaciones y el sistema nervioso
central: dentro de este último, el tronco cerebral y el diencéfalo so-
portan la mayor carga de los ataques y pueden observarse pequeñas
áreas de infarto.

Aunque existen casos familiares dispersos, la inmensa mayoría
son esporádicos. Se sospecha que se produce un proceso autoinmu-
nológico, aunque no se ha confirmado.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La presencia de úlceras aftosas orales, úlceras genitales o patergia en
un paciente con enfermedad del sistema nervioso central es casi
diagnóstica. Si no existen estos síntomas, debe considerarse la posi-
bilidad de que exista esclerosis múltiple.

TRATAMIENTO
Durante un ataque con síntomas cerebrales, están indicados la pred-
nisona y el tratamiento inmunosupresor con azatioprina o ciclospo-
rina. El tratamiento general del delirium y la demencia se describe
en los capítulos correspondientes a estos trastornos.
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FIG. 204-1. Formación de pústulas en el sitio de inserción de una aguja
estéril. (De Vinken PJ, Bruyn GW Handbook of clinical neurology, vol. 56
(revisión 12), Nueva York, 1989, Elsevier.)
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las horas previas, pero para otros el período de amnesia puede ex-
tenderse años atrás. De forma simultánea a esta incapacidad para
recordar lo que ha sucedido hace poco, los afectados tampoco son
capaces de mantener en la memoria los hechos que están ocurrien-
do en el presente. La mayoría de los pacientes, aunque no están
confusos sí se muestran aturdidos, mirando a su alrededor sin po-
der recordar cómo ni cuándo han llegado hasta allí, y muchos pre-
guntarán una y otra vez, a veces con agitación, qué es lo que está
pasando.

La exploración psicopatológica, si se realiza durante el propio epi-
sodio, revela una desorientación espaciotemporal (aunque no perso-
nal). La prueba de memorización de una serie numérica («digit
span») es normal y existe incapacidad de recordar los nombres de tres
objetos no relacionados al cabo de 5 minutos e incapacidad de recor-
dar sucesos del pasado relativamente reciente.

El episodio en general dura de 4 a 18 horas, con una media de
unas seis horas y, más que remitir de repente, suele hacerlo de forma
gradual.

Después de que remite dicho episodio, desaparece la amnesia re-
trógrada y el paciente puede recordar de nuevo los hechos anteriores
al comienzo del mismo. Sin embargo, aunque la persona vuelva a es-
tar al tanto de dónde se encuentra, etc., no podrá recordar qué suce-
dió durante el episodio; queda un «agujero» estable de amnesia.

CURSO CLÍNICO
Lo normal es que se presente un solo episodio; se observan recidivas
sólo en una minoría de los pacientes, en general después de un inter-
valo de 2 o 3 años.

COMPLICACIONES
Las complicaciones a largo plazo parecen ser casi nulas. La mayoría
de los pacientes se encuentran más o menos incapacitados durante
el ataque; sin embargo, algunos pueden seguir desempeñando con-
ductas complejas sobreaprendidas, como tocar un instrumento
musical.

ETIOLOGÍA
La SPECT revela hipoperfusión en las estructuras temporomediales,
y la RM de difusión muestra un incremento de intensidad de la señal
compatible con un edema celular en las estructuras temporomedia-
les del lado izquierdo. Aunque está claro por tanto que la disfunción
de dichas estructuras temporomediales o de otras relacionadas está
involucrada en la amnesia global transitoria, el mecanismo subya-
cente de esta disfunción se desconoce. Se ha propuesto la existencia
de mecanismos migrañosos, vasculares y epilépticos, en cada caso
con un cierto apoyo. Existe una asociación clara entre la migraña y la
amnesia global transitoria y quienes proponen el papel de este meca-
nismo sugieren que la disfunción temporal es secundaria a la depre-
sión propagada de Lãeo. La isquemia transitoria también podría
causar esta disfunción y los autores que proponen este mecanismo
sugieren que en efecto la amnesia global transitoria constituye un
AIT (ataque isquémico transitorio). El problema de esta teoría es
que los pacientes con amnesia global transitoria en general presen-
tan pocos factores de riesgo vascular y no experimentan AIT típicos
con mayor frecuencia que los controles. Sin embargo, un hallazgo de
interés que podría recuperar la teoría vascular consiste en que los pa-
cientes con amnesia global transitoria tienen mayores probabilida-
des que los controles de poseer una válvula de la yugular interna in-
competente y también mayores probabilidades de experimentar un
reflujo venoso en el sistema yugular durante una maniobra de Val-
salva. Puesto que la amnesia global transitoria a menudo se produce
tras actividades que incluyen maniobras de tipo Valsalva, resulta

atractiva la idea de que la congestión venosa en las estructuras tem-
poromediales puede ser la base de la amnesia global transitoria. El
último mecanismo propuesto, que consiste en que la amnesia global
transitoria constituye un tipo de crisis parciales, aunque resulta inte-
resante a primera vista, palidece cuando se considera que estos pa-
cientes no tienen mayores probabilidades que los controles de pade-
cer crisis de gran mal o parciales típicas, y que el propio episodio,
más que tener el final súbito típico de los ataques epilépticos, remite
de forma gradual.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Además de la amnesia global transitoria, sólo existen unos pocos
trastornos capaces de causar una amnesia episódica, entre ellos la
pérdida de conciencia alcohólica, la «amnesia epiléptica pura», los
ataques isquémicos transitorios y la amnesia disociativa de tipo «lo-
calizado». La pérdida de conciencia alcohólica se distingue por la
existencia de una intoxicación y por el hecho de que los pacientes no
son conscientes de su amnesia, además de que éstos raras veces ha-
rán preguntas tan desconcertantes como las observadas en un episo-
dio de amnesia global transitoria. La presencia de amnesia epiléptica
pura se sospecha por su inicio y su fin repentinos, por su tendencia a
la recurrencia y por los antecedentes de otras crisis epilépticas más
evidentes. Los casos de ataques isquémicos transitorios pueden sos-
pecharse por la concurrencia de otros síntomas que reflejan isque-
mia en otras áreas: por ejemplo, la reducción del flujo en la arteria
cerebral posterior, además de provocar isquemia en el lóbulo tempo-
romedial, podría hacerlo también en el lóbulo occipitomedial, aña-
diendo así una hemianopsia a la amnesia. Otras pistas podrían ser la
coincidencia de varios factores de riesgo vascular y el inicio, que más
que resultar repentino, en cuestión de segundos, puede durar mu-
chos minutos. La existencia de amnesia disociativa de tipo «localiza-
do» se sospecha por la juventud del paciente y por el hecho de que
los afectados por esta amnesia típicamente no preguntan de forma
reiterada qué es lo que está sucediendo.

TRATAMIENTO
El control y la vigilancia estrechos durante el episodio suelen ser su-
ficientes para el tratamiento agudo. Como cabría esperar, dada la in-
certidumbre sobre la etiología del trastorno, hay controversia acerca
de cuál es el mejor tratamiento preventivo. Algunos autores reco-
miendan sólo una espera vigilante, mientras que otros, que están a
favor de la teoría migrañosa o epiléptica, aconsejan el uso de valproa-
to, y quienes creen que la amnesia global transitoria constituye una
isquemia recomiendan la administración de aspirina con cubierta
entérica. Está claro que si el episodio se relaciona con una maniobra
de Valsalva previa es adecuado adoptar estrategias que eviten el in-
cremento de la presión intratorácica.
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206 Encefalitis límbica

La encefalitis límbica, descrita por primera vez por Brierly y cols. en
1960, es uno de los síndromes «paraneoplásicos» y con toda proba-
bilidad es secundaria a una agresión autoinmunitaria sobre las es-
tructuras límbicas desencadenada por un cáncer remoto, en la ma-
yoría de los casos un cáncer pulmonar de células pequeñas. Aunque
se trata de un trastorno raro, que se produce en menos del 1% de los
pacientes con cáncer de pulmón, su identificación es significativa, ya
que puede constituir la primera evidencia de una neoplasia maligna
subyacente. Se ha empleado como sinónimo el término «demencia
paraneoplásica», pero puede que no sea adecuado, ya que aunque la
encefalitis límbica puede causar una demencia, también puede, y a
menudo lo hace, provocar otros síndromes como delirium o psicosis.

INICIO
El inicio de los síntomas es gradual y dura varias semanas.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La encefalitis límbica puede comenzar con delirium, cambio de per-
sonalidad, psicosis o convulsiones parciales, con o sin generalización
secundaria. En otras presentaciones menos frecuentes se producen
demencia, amnesia, somnolencia o catatonía. Con el progreso de la
afección puede aparecer un cuadro mixto, con una combinación de
cualquiera o de todos los síntomas precedentes.

El electroencefalograma es anormal en cerca de tres cuartas par-
tes de los casos y muestra enlentecimiento y/o anomalías epileptifor-
mes, en general en las áreas temporales.

La RM, en especial al principio del curso clínico, suele ser nor-
mal; con el avance de la enfermedad, sin embargo, puede observarse
un incremento de intensidad de la señal en las áreas temporomedia-
les de las imágenes ponderadas en T2.

En general, aunque no siempre, existen anticuerpos antineuronales
séricos. Los anticuerpos anti-Hu (también conocidos como anticuer-
pos antineuronales de tipo 1 o ANNA-1) aparecen con mucha fre-
cuencia en la encefalitis límbica y se asocian de forma estrecha con el
cáncer pulmonar de células pequeñas. Otros anticuerpos antineuro-
nales son los anti-Ri (ANNA-2), asociados al síndrome opsoclonía-
mioclonía, y los anti-Yo, relacionados con la degeneración cerebelosa.
Entre los anticuerpos identificados hace poco tiempo se incluyen los
anti-Ma, asociados al cáncer de mama, los anti-Ma2, en relación con el
cáncer testicular y los anti-anfifisina, que pueden observarse en dife-
rentes tipos tumorales. La mayoría de los laboratorios también dispo-
nen de un «perfil paraneoplásico», de modo que sería sensato solicitar
uno de estos «perfiles» si se sospecha que existe una encefalitis límbica
pero no se puede concretar el tipo de neoplasia subyacente, más que
determinar la presencia de sólo uno o dos anticuerpos específicos.

El líquido cefalorraquídeo puede ser normal o mostrar una leve
pleocitosis linfocítica o una elevación del nivel de proteínas totales.

Los pacientes con encefalitis límbica pueden presentar otros sín-
dromes paraneoplásicos, como degeneración cerebelosa subaguda,
encefalitis del tronco cerebral (con combinaciones variables de pare-
sias oculomotoras, nistagmo, disfagia y disartria), mielitis, síndrome
de opsoclonía-mioclonía y polineuropatía periférica.

CURSO CLÍNICO
El curso clínico de la encefalitis límbica es bastante variable. En la
mayoría de los casos parece que existe un empeoramiento gradual en
el curso de semanas o meses, seguido de un período relativamente
estable que, sin embargo, puede ser interrumpido por exacerbacio-
nes. Es raro que se produzcan remisiones, con independencia de si el
tumor subyacente recibe tratamiento o no; en la mayoría de los ca-
sos, sin embargo, el resultado final es la muerte, y esto sucede en
cuestión de meses o años desde el inicio de la enfermedad.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del delirium, el cambio de personalidad, la psi-
cosis secundaria y la demencia se describen en los capítulos corres-
pondientes a dichos trastornos.

ETIOLOGÍA
En la mayoría de los casos las estructuras límbicas muestran una pér-
dida neuronal con infiltrados linfocitarios, típicamente con una dis-
tribución perivascular. Estos cambios suelen ser más acusados en el
lóbulo temporomedial, afectando sobre todo al hipocampo y a la
amígdala, y con toda probabilidad suceden como consecuencia de
una agresión autoinmunitaria a dichos tejidos. La neoplasia maligna
subyacente más frecuente es el cáncer pulmonar de células peque-
ñas; otros tipos de neoplasias implicadas son los cánceres de pulmón
de células no pequeñas y los cánceres de timo, mama, testículo, ova-
rio y colon, así como la enfermedad de Hodgkin. Hay que destacar
que, ya que el cáncer testicular es muy difícil de detectar, sería ade-
cuado considerar la realización de una ecografía testicular en los pa-
cientes varones con encefalitis límbica sin causa identificada.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Una vez se ha constatado que la encefalopatía se asocia a un cáncer pri-
mario localizado fuera del sistema nervioso, debe descartarse la presen-
cia de otros trastornos antes de llegar a un diagnóstico definitivo de en-
cefalitis límbica. Entre ellos son posibles una enfermedad metastásica,
un síndrome endocrinológico secundario a alteraciones hormonales
mediadas por tumores (p. ej., síndrome de Cushing, hipercalcemia, hi-
poglucemia o hiponatremia) e infecciones oportunistas como citome-
galovirus, herpes simple o leucoencefalopatía multifocal progresiva.
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Además, en caso de que se haya comenzado a administrar un trata-
miento antineoplásico, en especial si se trata de radioterapia craneal,
deben tenerse en cuenta los efectos colaterales de dicho tratamiento.

TRATAMIENTO
Con el tratamiento del cáncer primario puede observarse o no un
cierto grado de mejoría. Algunos pacientes mejoran con la predniso-
na, pero esto es impredecible. El tratamiento del delirium, del cam-
bio de personalidad, de la psicosis secundaria y de la demencia es el
descrito en los capítulos correspondientes. Las convulsiones epilép-
ticas a menudo son difíciles de controlar.
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bilaterales múltiples en una imagen ponderada en T2, típicas de la
esclerosis múltiple. La figura 207-1B es una imagen ponderada en T1
de la misma zona con contraste con gadolinio, y demuestra que sólo
dos de las placas observadas en la imagen A se encuentran activas. La
TC es menos sensible, incluso con el empleo del doble contraste.

Se han utilizado potenciales evocados, visuales, somatosensoria-
les o auditivos de tronco cerebral para demostrar la presencia de le-
siones en las respectivas vías de la sustancia blanca; sin embargo, con
la llegada de la RM estas pruebas han caído en desuso en el estudio
diagnóstico de los pacientes con supuesta esclerosis múltiple.

El líquido cefalorraquídeo es anormal en casi todos los enfermos
durante los períodos de enfermedad activa. Los hallazgos, en orden
de mayor a menor frecuencia, son bandas oligoclonales, elevación de
las gammaglobulinas o del índice IgG, pleocitosis mononuclear leve,
ligera elevación del nivel de proteínas totales y presencia de proteína
básica de mielina.

CURSO CLÍNICO
La mayoría de los pacientes experimenta un curso clínico con recaídas
y remisiones. Los episodios sintomáticos pueden aparecer de forma
aguda en minutos u horas, o quizá en días, persistir durante semanas,
meses, o más tiempo y entonces remitir de forma gradual. La remisión,
sin embargo, raras veces es completa y la mayoría de los pacientes man-
tienen síntomas residuales. El intervalo entre episodios es muy varia-
ble, desde varios meses hasta 20 años. El siguiente episodio puede con-
sistir en una reaparición de los síntomas que habían remitido, en una
exacerbación de los síntomas residuales o en la aparición de otros total-
mente nuevos. Con el tiempo y la repetición de los episodios, dichos
síntomas residuales se hacen cada vez más graves e invalidantes.

En una minoría de los casos (quizá en la décima parte de ellos)
que muestran recidivas y remisiones típicas, el curso clínico global
puede sufrir una evolución maligna caracterizada por una progre-
sión inexorable: se dice que dichos pacientes presentan un curso clí-
nico progresivo «secundario». En una minoría todavía más escasa de
los enfermos, la afección puede mostrar un curso clínico progresivo
«primario», con un avance inexorable desde el principio.

Aunque quienes presentan una evolución crónica y progresiva o
quienes padecen recidivas frecuentes suelen tener un peor pronósti-
co, es difícil predecir con seguridad el curso clínico en cada paciente.

La esclerosis múltiple raramente es fatal per se. La mayoría de los
pacientes fallecen por enfermedades intercurrentes, como infeccio-

nes de las vías urinarias, neumonía o úlceras de decúbito, por lo ge-
neral en un plazo de 35 años. Sin embargo hay excepciones. Algunos
enfermos pueden tener una esperanza de vida normal y morir de al-
guna enfermedad no relacionada con la esclerosis múltiple. Por el
contrario, otros pueden experimentar un curso clínico fulminante, a
menudo acompañado de delirium, y fallecer en cuestión de semanas.

La gestación por sí misma no altera el curso clínico de la enfer-
medad; sin embargo, parece que las exacerbaciones son más proba-
bles durante los 3 primeros meses después del parto. Dichas exacer-
baciones también pueden precipitarse por una fatiga extrema o por
enfermedades infecciosas, como las infecciones virales de las vías
respiratorias altas.

El aumento de la temperatura corporal, que puede suceder en ve-
rano o a causa de un baño caliente, empeora los síntomas con toda
certeza.

COMPLICACIONES
La euforia en general causa pocos problemas; sin embargo, la manía
puede hacer necesaria la hospitalización. La depresión o la irritabili-
dad pueden deteriorar la capacidad del paciente para cooperar con
el tratamiento o para llevar adelante la actividad cotidiana. Las com-
plicaciones de la demencia son las descritas en el capítulo correspon-
diente y las de las ideas delirantes o alucinaciones varían de acuerdo
con su contenido específico.

Otros síntomas pueden con el tiempo confinar al paciente a la
cama o a una silla de ruedas y hacer que sufra incontinencia e inclu-
so dolor.

ETIOLOGÍA
Pueden aparecer placas en cualquier localización del sistema nervio-
so central, con un tamaño entre un milímetro y, en los casos extre-
mos, varios centímetros. Aunque la inmensa mayoría de estas placas
se encuentran en la sustancia blanca, en ocasiones pueden observarse
algunas pequeñas en la sustancia gris. De manera aguda, las placas
muestran inflamación perivascular, pérdida de oligodendrocitos y
desmielinización. Los propios cilindros axonales se encuentran en ge-
neral indemnes, aunque no siempre. A menudo se observa un área
extensa de edema alrededor de la placa aguda. Cuando la inflamación
y el edema remiten, los síntomas relacionados con la placa también
comienzan a hacerlo, al menos en parte. Una placa crónica, no infla-
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FIG. 207-1. A, Imagen ponderada en T2 que revela múltiples lesiones hiperintensas dispersas típicas de
la esclerosis múltiple. B, Imagen del mismo paciente con contraste de gadolinio que muestra qué lesio-
nes se encuentran activas. (De Kucharczyk W, ed. MRI: central nervous system, Nueva York, 1990, Gower.)

A02911-206-210 (361-369)  7/3/05  15:18  Página 363



mada, está compuesta por axones y una cicatriz glial, responsables de
los síntomas residuales observados tras el ataque agudo. En ocasio-
nes, en los casos graves la inflamación puede ser tan intensa que deje
un quiste crónico a su paso. Con repetidas exacerbaciones de la enfer-
medad aparecen nuevas placas y las antiguas se hacen más grandes.

Como se ha mencionado antes, aunque la depresión en la esclero-
sis múltiple pueda tener elementos «reactivos», al igual que la observa-
da en otras enfermedades incapacitantes, también parece ocurrir
como resultado directo de la formación de placas. Por ejemplo, los pa-
cientes en quienes la médula espinal es la principal afectada, aunque
gravemente incapacitados, tienen menos probabilidades de desarro-
llar una depresión que aquellos cuyas placas se encuentran sobre todo
en el cerebro. Además, en los casos con compromiso cerebral, la depre-
sión es más probable si las placas se localizan en la sustancia blanca del
lóbulo temporal derecho o en el fascículo arcuato izquierdo.

La demencia se asocia a un incremento de la cantidad de placas
cerebrales, en especial en la corona radiata, en la ínsula y en el hipo-
campo.

Aunque se desconoce la causa de la inflamación, varias líneas de evi-
dencias apoyan la hipótesis de que la esclerosis múltiple es un trastorno
autoinmunitario desencadenado por una infección viral relativamente
común en la infancia, en personas susceptibles a nivel genético.

La incidencia de la esclerosis múltiple aumenta drástica y secuen-
cialmente entre la población general y los familiares de primer gra-
do, entre ellos y los gemelos dicigóticos y por último entre estos últi-
mos y los gemelos monocigóticos, para quienes la estimación de la
concordancia oscila entre el 25 y el 40%, en base al diagnóstico clíni-
co, y llega hasta el 70% si se aceptan las pruebas proporcionadas por
la RM. Además, como cabría esperar, existe una relación significativa
entre esta enfermedad y ciertos haplotipos HLA.

Entre las pruebas de la existencia de un agente infeccioso que ac-
túa sobre un sustrato genético fértil se incluyen el aumento de la pre-
valencia con la latitud y la existencia de algunas epidemias de escle-
rosis múltiple, en particular en las islas Faroe tras la segunda guerra
mundial. Dos factores apoyan la idea de que la exposición crítica al
agente infeccioso debe producirse en la infancia. Primero, la tasa de
concordancia entre cónyuges no es más alta que la de la población
general. Segundo, si personas de un clima templado emigran de su
área de alto riesgo a una zona tropical de bajo riesgo a partir de los
15 años de edad, todavía presentan un riesgo más alto que los nati-
vos de la región tropical.

Aún se desconoce la identidad del presunto agente infeccioso. Se
ha sospechado que se trata de la rubéola, dado que los pacientes con
esclerosis múltiple tienen títulos de anticuerpos más elevados que la
población general frente a este virus, pero hasta ahora no se ha en-
contrado un agente infeccioso culpable.

La evidencia de una respuesta autoinmunitaria se basa no sólo en
la identificación de bandas oligoclonales y de una elevación de las
IgG en el líquido cefalorraquídeo, sino también en la detección de al-
teraciones en la población de linfocitos T. Las cifras absolutas y rela-
tivas de linfocitos T supresores caen justo antes de una exacerbación.
Además, el número de linfocitos T colaboradores parece aumentar
durante las exacerbaciones.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Entre otras enfermedades que afectan al sistema nervioso central y son
capaces de provocar un curso clínico de recidivas y remisiones se inclu-
yen el síndrome de Behçet, la poliarteritis nudosa y el lupus eritemato-
so sistémico. Todas estas afecciones, sin embargo, más que limitarse al
sistema nervioso son de naturaleza sistémica y producen síntomas rela-
cionados con otros sistemas órganicos, como la piel, las articulaciones,
los riñones o el aparato digestivo. La demencia multiinfarto o el estado
lagunar podrían entrar en el diagnóstico diferencial, pero en estos casos
la RM permite definir el diagnóstico de manera inmediata.

Si el paciente es observado durante el primer episodio de la en-
fermedad, quizá no sea posible realizar un diagnóstico diferencial
fiable entre la esclerosis múltiple y la encefalomielitis aguda disemi-
nada. Sin embargo, la RM puede aportar pistas. La encefalomielitis
aguda diseminada es un fenómeno monofásico y por consiguiente
todas las placas observadas en las imágenes ponderadas en T2 debe-
rían también someterse a contraste con gadolinio. Por el contrario, al
menos en algunos casos de esclerosis múltiple el primer episodio de
desmielinización puede no haber sido detectado en la clínica, de modo
que en tales casos la única evidencia de dicho episodio sería la exis-
tencia de una placa antigua, «consumida», que no muestra contraste.
Por consiguiente, en estas situaciones se deberían encontrar en las
imágenes ponderadas en T1 con contraste con gadolinio áreas de in-
tensidad de señal reducida sin contraste, como cabría esperar en una
placa inactiva. Por supuesto, esta ayuda diagnóstica estaría ausente
en los casos de esclerosis múltiple sin episodios previos de desmieli-
nización, y en supuestos de este tipo puede que sea necesaria una es-
pera vigilante para llegar a un diagnóstico.

En cuanto al diagnóstico diferencial del trastorno de conversión,
se analiza en el capítulo correspondiente a dicho trastorno. Aunque a
menudo se incluye al síndrome de Briquet, o trastorno por somati-
zación, en el diagnóstico diferencial de la esclerosis múltiple, el he-
cho de que en este síndrome los síntomas puedan afectar a diferentes
sistemas orgánicos lo distingue de la esclerosis múltiple, limitada a
un solo sistema orgánico, el nervioso central.

El hallazgo de bandas oligoclonales, de un nivel de IgG elevado o
de proteína básica de mielina no es específico de la esclerosis múlti-
ple, ya que también puede observarse en otras enfermedades, como
la neurosífilis, la demencia de Lyme, el síndrome de Behçet y la sar-
coidosis.

TRATAMIENTO
Los ataques agudos pueden tratarse con corticoides y, aunque existe
controversia en relación a cuál es el mejor régimen, muchos autores
recomiendan administrar altas dosis de metilprednisolona i.v. (p.
ej., 250 mg i.v. cada 6 h) durante tres días, y a continuación predni-
sona oral, 60 mg al día durante cinco días, disminuyendo gradual-
mente la dosis en intervalos de 10 mg a lo largo de los 10 días si-
guientes. Dicho tratamiento puede inducir una manía transitoria y
en caso de que existan antecedentes de este trastorno durante episo-
dios previos tratados con esteroides, puede administrarse litio de
manera preventiva. Entre los tratamientos capaces de reducir la fre-
cuencia de las recidivas se incluyen el interferón beta-1a (como pre-
paración subcutánea, administrada tres veces al día, o intramuscu-
lar, una vez a la semana), el interferón beta-1b, o el glatiramer (an-
tes denominado copolímero). Estos fármacos proporcionan un
beneficio modesto y, en el caso de los interferones, pueden aparecer
anticuerpos neutralizantes. Hay que destacar que el interferón beta-
1b puede ser más eficaz que las inyecciones semanales de interferón
beta-1a y que, de todos los interferones, el beta-1b es el único que
ha demostrado ser eficaz en pacientes con un curso clínico progre-
sivo secundario. Por desgracia, parece que el interferón beta-1b es
también el que tiene más probabilidades de inducir anticuerpos
neutralizantes.

Pueden ser de ayuda los inmunosupresores, como la mitoxantro-
na, la azatioprina y la ciclofosfamida; sin embargo, a menudo su to-
xicidad supera a sus beneficios.

La depresión puede tratarse con antidepresivos, como los ISRS.
La euforia si es leve raras veces precisa tratamiento; sin embargo, si
aparece una manía, puede usarse un eutimizante como el litio, el di-
valproex o la carbamazepina y, en este sentido, dada la eficacia de la
carbamazepina frente al dolor neuropático, puede que sea preferible
ésta. El tratamiento global de la demencia, de la psicosis secundaria y
de la parálisis seudobulbar es el descrito en los capítulos correspon-
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dientes. Si la fatiga es problemática, puede ser de ayuda la adminis-
tración de amantadina, en dosis de 100 mg dos veces al día; también
puede ser útil la pemolina, pero no resulta tan eficaz como la aman-
tadina y dada su potencial hepatotoxicidad es un fármaco que ha
caído en desgracia. Puede usarse baclofén contra la espasticidad y un
estudio reciente sugiere que la gabapentina también resulta útil en este
sentido.
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hemibalismo y, más especialmente, corea. También pueden aparecer
una neuritis óptica y una mielitis transversal. Muchos casos de lupus
cerebral también están acompañados de una polineuropatía perifé-
rica o de una mononeuritis múltiple.

La RM puede ser normal, a pesar de la afección clínica obvia del
sistema nervioso central, y parece que es así con mayor frecuencia
cuando las manifestaciones clínicas, como la psicosis, la depresión, el
delirium, las crisis de gran mal o la demencia se deben a una agresión
difusa de los anticuerpos antineuronales sobre las neuronas. En otros
casos, en especial en aquellos con signos focales, la RM puede revelar
áreas relativamente pequeñas de incremento de intensidad de la señal
en imágenes ponderadas en T2, que corresponden a una enfermedad
de pequeños vasos; en el caso de enfermedad de grandes vasos, es po-
sible que existan áreas extensas de incremento de intensidad de la se-
ñal en el área de distribución de los vasos cerebrales de mayor calibre.

El líquido cefalorraquídeo puede ser normal o mostrar hiperpro-
teinorraquia o, con menor frecuencia, una leve pleocitosis linfocíti-
ca. En los casos caracterizados por una agresión directa de los anti-
cuerpos antineuronales sobre las neuronas, el índice de IgG se en-
cuentra elevado y pueden identificarse bandas oligoclonales, así
como anticuerpos antineuronales.

Los ANA séricos son positivos en más del 95% de los casos y el
VDRL sérico puede ser falso positivo. Puesto que el análisis de ANA ca-
rece de especificidad, los resultados positivos deben confirmarse me-
diante una prueba más específica, como la de anticuerpos anti-ADN de
doble cadena o anti-Sm. En los casos caracterizados por psicosis,
depresión, delirium, crisis de gran mal o demencia, los niveles séri-
cos de anticuerpos antirribosómicos P se encuentran con frecuencia
elevados. En los pacientes cuya afección se caracteriza por enfermedad
de pequeños o de grandes vasos, los niveles séricos de anticuerpos anti-
fosfolípidos suelen estar elevados y es probable que dichos pacientes,
desde un punto de vista clínico, también presenten livedo reticularis.

CURSO CLÍNICO

Aunque el lupus tiende a ser una enfermedad crónica, en general los
síntomas aumentan y disminuyen con el tiempo, con remisiones
parciales y a veces completas, aunque transitorias. Puede sobrevenir
la muerte, a menudo a causa de una insuficiencia renal o de alguna
infección intercurrente.

COMPLICACIONES
Las complicaciones de la psicosis secundaria, la depresión, la manía,
el delirium o la demencia son las descritas en los capítulos corres-
pondientes a estos trastornos.

ETIOLOGÍA
El lupus eritematoso sistémico es un trastorno autoinmunitario que
afecta a individuos genéticamente sensibles y se caracteriza por la
presencia de autoanticuerpos contra varios tejidos, que producen le-
siones de forma directa o a través de la activación del sistema del
complemento.

El sistema nervioso central puede verse afectado a través de dife-
rentes mecanismos. Las neuronas pueden sufrir un ataque directo
por parte de los anticuerpos antineuronales, mecanismo en el que
parecen basarse la mayoría de los casos de psicosis, depresión, deli-
rium y demencia. Los vasos de pequeño calibre también pueden ser
el objetivo de los anticuerpos, lo que provoca una vasculitis con pe-
queños infartos; asimismo pueden producirse infartos en el área de
distribución de los grandes vasos, de modo que los grandes vasos ce-
rebrales sufren oclusión debido al proceso vasculítico, a la formación
de trombos, a una aterosclerosis precoz o a émbolos procedentes de
una endocarditis de Libman-Sacks. Estos infartos, debidos a enfer-
medad de pequeños o grandes vasos, parecen estar en la base de los
hallazgos focales observados en el lupus, por ejemplo la hemiplejía, y
también pueden, si son suficientemente numerosos, provocar una
demencia multiinfarto.

Hay que destacar que además de estos efectos «directos» del lu-
pus sobre el cerebro también puede haber otros factores en juego,
como las infecciones bacterianas, fúngicas o tuberculosas, los efectos
colaterales de los esteroides y la hipertensión maligna.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La poliarteritis nudosa, la sarcoidosis y, en los pacientes más mayo-
res, la arteritis craneal pueden imitar en cierto modo al lupus cere-
bral, por lo que es una buena práctica determinar la presencia de
ANA en pacientes con sintomatología neuropsiquiátrica en el con-
texto de un trastorno sistémico caracterizado por síntomas constitu-
cionales, artralgia o exantema.

Tanto la procainamida como la hidralazina y con menor frecuen-
cia, la alfametildopa pueden inducir un síndrome parecido al lupus.
Otros fármacos, entre ellos la clorpromazina, la carbamazepina, la
fenitoína y la primidona han sido implicados en ocasiones en la apa-
rición del trastorno. Los síntomas cerebrales son infrecuentes en el
lupus inducido por fármacos. En los casos dudosos, los perfiles de
anticuerpos pueden ayudar a distinguir el lupus inducido por fár-
macos del que se produce de forma natural. Aunque todos los pa-
cientes con lupus inducido por fármacos presentan anticuerpos
ANA, pocos tienen anticuerpos anti-ADN de doble cadena o frente
al antígeno Sm. Por el contrario, es típico que los pacientes con lupus
inducido por fármacos sí posean anticuerpos antihistonas, que apa-
recen con menor frecuencia en los enfermos con lupus natural. A pe-
sar de la rara asociación de la clorpromazina, la carbamazepina y la
fenitoína con dicho lupus inducido por fármacos, estos medicamen-
tos no están contraindicados en el lupus natural.
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Internal medicine, St. Louis, 1994, Mosby.)
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En el diagnóstico diferencial de los cambios afectivos es fun-
damental incluir el propio tratamiento con esteroides. Además,
los pacientes inmunosuprimidos por los esteroides, la azatioprina
o la ciclofosfamida presentan riesgo de infecciones oportunistas
del SNC.

TRATAMIENTO
En el lupus cerebral se considera en general que está indicado un tra-
tamiento agresivo. Puede administrarse prednisona oral en dosis de
unos 60 mg al día, que después se van reduciendo hasta su interrup-
ción o hasta la mínima dosis capaz de controlar los síntomas; en los
casos graves puede ser adecuado comenzar el tratamiento con metil-
prednisolona i.v., en dosis de 250 mg cada 6 horas durante días, para
controlar rápidamente los síntomas, tras lo cual puede cambiarse
este fármaco por prednisona oral. Quizá se precise también trata-
miento concomitante con un inmunosupresor, como ciclofosfamida
o azatioprina.

El tratamiento sintomático de la psicosis secundaria, la depresión o
la manía, o del delirium o la demencia, se analiza en los capítulos co-
rrespondientes.
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ETIOLOGÍA

Aunque la tiroiditis de Hashimoto y la encefalopatía de Hashimoto
están relacionadas, la conexión entre ellas, como se mencionó antes,
no está clara. Si bien los anticuerpos antitiroideos están presentes en
ambos trastornos y probablemente son responsables de la lesión ti-
roidea en la tiroiditis de Hashimoto, parece que otros anticuerpos,
aún desconocidos, están en la base de la agresión autoinmunitaria al
cerebro en la encefalopatía de Hashimoto.

La anatomía patológica de esta última se caracteriza por vasculi-
tis y una leucoencefalopatía generalizada.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La encefalopatía de Hashimoto debe distinguirse de otros trastornos
capaces de causar mioclonía. Si dicha encefalopatía comienza con
delirium habrá que considerar la posibilidad de que exista hipona-
tremia, hipomagnesemia o una encefalopatía hepática o urémica; si
empieza con demencia, se ha de descartar la enfermedad de Creutz-
feldt-Jakob; y si se inicia con psicosis, debe descartarse una intoxica-
ción con fenciclina o fármacos dopaminérgicos.

TRATAMIENTO

La prednisona en general es muy eficaz; en los casos resistentes pue-
den ser necesarios inmunosupresores como la azatioprina.

El tratamiento sintomático del delirium, la demencia y la psicosis
secundaria se analiza en los capítulos correspondientes.
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en el resto existe un patrón de recidivas y remisiones o una progre-
sión crónica. Los casos de inicio agudo suelen tener el pronóstico
más favorable.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del cambio de personalidad, de la amnesia, la de-
mencia, el delirium y la psicosis son las descritas en los capítulos co-
rrespondientes a estos trastornos.

ETIOLOGÍA
En la neurosarcoidosis se detectan múltiples granulomas en el cere-
bro y las leptomeninges. Respecto al compromiso cerebral, aunque
los granulomas pueden aparecer en cualquier localización del cere-
bro, existe una predilección por el hipotálamo. La afección leptome-
níngea, aunque se puede presentar en la convexidad, es más frecuen-
te en la base del cerebro, donde los pares craneales pueden verse
atrapados.

Los granulomas casi siempre son no caseificantes y típicamente
contienen linfocitos y células gigantes. Los propios granulomas pro-
ceden de una intensificación de la respuesta de los linfocitos T cola-
boradores contra los tejidos afectados; a su vez, son atraídos mono-
citos y macrófagos, formándose el granuloma. Sin embargo la causa
exacta de la respuesta intensificada de los linfocitos T se desconoce.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El diagnóstico de neurosarcoidosis a menudo se sospecha ante la evi-
dencia de un compromiso del sistema nervioso central o periférico
en el contexto clínico de una enfermedad pulmonar típica. Tal indi-

cio, sin embargo, no siempre se presenta al principio y en estos casos
el diagnóstico precisará un índice de sospecha mayor; no obstante,
con el tiempo casi todos los casos de neurosarcoidosis muestran los
típicos cambios pulmonares, lo que sugiere un diagnóstico correcto.

Otros trastornos que pueden entrar en el diagnóstico diferencial
son la tuberculosis, la sífilis meningovascular y la esclerosis múltiple.

Muy raras veces, la demencia o el delirium en un paciente con
sarcoidosis, más que indicar la presencia de granulomas en el siste-
ma nervioso central, pueden ser secundarios a una insuficiencia he-
pática o renal.

TRATAMIENTO
El tratamiento con prednisona a menudo conduce a una reducción
del tamaño de los granulomas y a una mejoría clínica; sin embargo,
no altera el curso clínico natural de la enfermedad y debe reservarse
hasta que los síntomas se vuelvan problemático. En caso de que los
esteroides sean ineficaces o no se toleren, puede ser de ayuda el me-
totrexato. La diabetes insípida puede precisar tratamiento con des-
mopresina, mientras que la insuficiencia de la hipófisis anterior pue-
de requerir un tratamiento hormonal sustitutorio. Si existe hidroce-
falia es posible que se necesite una derivación y es raro que las masas
solitarias tengan que ser extirpadas. Las convulsiones en general
pueden ser controladas con fenitoína o carbamazepina. El tratamien-
to general de la demencia es el descrito en el capítulo correspondien-
te a dicho trastorno.
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FIG. 210-1. Lesiones realzadas en el hipotálamo y la hipófisis de un pa-
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SECCIÓN XXII

LESIONES ENCEFÁLICAS

211 Encefalopatía postanóxica

La interrupción global del suministro de oxígeno al cerebro, ya se
deba a una oxigenación deficiente o a una reducción drástica del flu-
jo sanguíneo, si se prolonga durante 5 o más minutos provoca un es-
tado de coma que a menudo deja a los pacientes que sobreviven con
un grado variable de lesiones residuales permanentes.

Dicha anoxia global puede ser resultado de una de estas circuns-
tancias: ahogamiento, estrangulación, parada o depresión respirato-
ria grave, parada cardíaca, fibrilación ventricular, shock o intoxica-
ción por monóxido de carbono.

INICIO
Entre los pacientes que sobreviven y despiertan del coma, algunos
pueden quedar en un estado vegetativo permanente, otros presentar
una demencia crónica y otros experimentar con el tiempo una recu-
peración más o menos completa.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La demencia de la encefalopatía postanóxica es de gravedad variable
y puede estar acompañada o no de ideas delirantes, alucinaciones o
agitación; en ocasiones, más que demencia puede observarse amne-
sia con componentes tanto anterógrados como retrógrados. Pueden
aparecer signos focales, como ceguera cortical, agnosia visual, apra-
xia o afasia, así como convulsiones y movimientos anómalos. Típica-
mente, en caso de que existan estos movimientos se produce un pe-
ríodo de latencia entre la recuperación de la conciencia y el inicio de
éstos, que puede durar semanas, meses o en casos excepcionales años.
Es posible que aparezca parkinsonismo, a menudo acompañado de
distonía; también puede haber distonía por sí sola, que suele ser ge-
neralizada. Asimismo puede observarse mioclonía de acción.

Tanto la RM como la TC pueden mostrar dilatación ventricular,
necrosis cortical laminar (como ilustra la fig. 211-1) y, en los casos
con parkinsonismo o distonía, lesiones en los ganglios basales.

CURSO CLÍNICO
Puede observarse cierta mejoría en la demencia en los primeros me-
ses, después de los cuales el curso clínico es estático. Respecto al
parkinsonismo y la distonía, es posible que se produzca un avance
gradual durante muchos años.

COMPLICACIONES
Las complicaciones de la demencia se describen en el capítulo so-
bre este trastorno. En una minoría de los casos los pacientes tras
un período de estabilidad pueden desarrollar una leucoencefalopa-
tía tardía postanóxica, como se describe en el capítulo correspon-
diente.

ETIOLOGÍA

La sustancia gris es más susceptible a la lesión anóxica que la sustan-
cia blanca y en ella las cortezas occipital y parietal son más suscepti-
bles que la frontal o la temporal. En el córtex puede observarse el clá-
sico patrón de necrosis cortical laminar o evidencias de lesiones
multifocales dispersas. Dentro del lóbulo temporal el hipocampo
también puede sufrir una necrosis significativa. Otros elementos de
la sustancia gris a menudo lesionados son los ganglios basales, el
córtex cerebeloso y el tálamo.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La encefalopatía postanóxica retrasada se distingue por el período
latente entre la recuperación del coma y el inicio de los síntomas.

TRATAMIENTO
Puesto que no existe un tratamiento específico para la propia de-
mencia, el tratamiento es sintomático, como se describe en el capítu-
lo sobre la demencia. Respecto a la agitación, los estudios ciegos sim-
ples y de casos abiertos sugieren que la risperidona es beneficiosa (en
dosis de 1 mg o menos), al igual que la amitriptilina y la levodopa/car-
bidopa. La levodopa y los fármacos dopaminérgicos de acción direc-
ta se han usado con éxito de manera anecdótica en el alivio del par-

FIG. 211-1. Necrosis cortical laminar detectada mediante TC. (De Osborn
AG. Diagnostic neuroradiology, St. Louis, 1994, Mosby.)
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kinsonismo y la distonía. La mioclonía de acción se ha tratado de
forma tradicional con clonazepam, a menudo con dosis relativa-
mente altas, de 6 mg al día o más; los informes de casos también in-
dican la eficacia del ácido valproico y del levetiracetam.
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ca de una hora, y con oxígeno hiperbárico al 100%, a media hora o
menos. En pacientes con síntomas muy leves y niveles de carboxihe-
moglobina bajos, puede ser suficiente el oxígeno al 100% a una at-
mósfera de presión; sin embargo, si existe delirium o síntomas más
graves se debe comenzar el tratamiento hiperbárico tan pronto
como sea posible: estudios recientes han evidenciado que la insti-
tución precoz del mismo reduce drásticamente el riesgo de compli-
caciones como el parkinsonismo. En cualquier caso, está indicado el
reposo en cama hasta que la recuperación sea completa.
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administrarse metilprednisolona y a continuación prednisona, al
igual que en el protocolo recomendado en la esclerosis múltiple. El
tratamiento general del delirium es el descrito en el capítulo corres-
pondiente a este trastorno; no está claro cuál es el tratamiento ópti-
mo de los trastornos del movimiento.
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contusiones y áreas de pequeñas hemorragias petequiales; crónica-
mente se aprecia un cierto grado de atrofia cortical asociada a grados
variables de cicatrización glial y leucomalacia.

CURSO CLÍNICO
En la mayoría de los casos se observa un cierto grado de mejoría gra-
dual. Aunque es más acusada durante los primeros seis meses, esta
mejoría puede continuar durante incluso un año y medio o a veces
más tiempo. Al final, sin embargo, el cuadro clínico se estabiliza y
permanece así el resto de la vida del paciente.

COMPLICACIONES
Las complicaciones son las descritas en los capítulos sobre la demen-
cia, el cambio de personalidad y la depresión o la manía secundarias.

ETIOLOGÍA
Es típico que las fuerzas de cizallamiento producidas por la acelera-
ción o la deceleración provoquen lesiones axonales y hemorragias
petequiales en el cuerpo calloso y en los cuadrantes dorso-laterales
del mesencéfalo. A nivel de la unión entre las sustancias blanca y gris
se produce por lo general una lesión axonal más extensa. Es caracte-
rístico que aparezcan hematomas secundarios a la ruptura de arte-
riolas a nivel de la sustancia blanca en los lóbulos frontal o temporal,
aunque también pueden observarse en las estructuras grises profun-
das. Las contusiones y laceraciones se suelen localizar bajo la super-
ficie de los lóbulos frontal y temporal.

De forma crónica se observan atrofia cortical y dilatación ventri-
cular. Existen cicatrices microgliales difusas en los sitios de lesión
axonal, además de restos de los hematomas, laceraciones o contusio-
nes que se hayan producido.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Como se ha comentado antes, el paciente con traumatismo craneo-
encefálico en general experimenta una mejoría gradual. Por consi-
guiente, cualquier empeoramiento del cuadro clínico sugiere la
presencia de un trastorno concomitante, como un hematoma sub-
dural, hidrocefalia (que puede deberse a una ruptura y cicatriza-
ción del acueducto o, si se ha producido una hemorragia subarac-
noidea, a un problema de drenaje del líquido cefalorraquídeo hacia
los villi aracnoideos), infartos isquémicos secundarios a trombosis
postraumática de las arterias cerebrales media o posterior (lo cual
es raro), neumocefalia traumática (si se produce una fractura en la

base) o, en casos de fractura complicada, un absceso intracraneal.
Otra causa de deterioro «diferido» podría ser un hematoma intra-
cerebral, que aunque es secundario a un daño arteriolar en el mo-
mento de la lesión, puede retrasar su aparición hasta una semana y
media.

El síndrome posconmoción se distingue por la ausencia de un
deterioro significativo de la memoria o de la concentración. Sin
embargo, algunos autores especulan que, igual que la lesión axonal
difusa muestra un rango de gravedad, lo mismo sucedería con su
expresión clínica, que variaría entre la muerte, la demencia y un
trastorno clínico mínimo, y éste bien podría ser el síndrome pos-
conmoción.

La demencia pugilística se distingue fácilmente por su curso clí-
nico. Los pacientes con demencia traumática mejoran con el tiempo,
mientras que los que padecen demencia pugilística muestran un
curso clínico de deterioro progresivo.

TRATAMIENTO
El tratamiento general del cambio de personalidad se trata en el ca-
pítulo correspondiente; en los casos caracterizados por brotes de
violencia, puede ser útil la administración de propranolol, a dosis al-
tas de 240 a 600 mg diarios.

El tratamiento general de la demencia se describe en el capítulo
correspondiente a este trastorno; además, la amantadina, a dosis de
100 mg dos veces al día, puede mejorar la función cognitiva.
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INICIO

Aunque el síndrome posconmoción puede tener lugar a cualquier
edad, definitivamente es menos frecuente en la infancia. El propio
síndrome suele aparecer en el curso de 24 horas tras la propia con-
moción.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La cefalea suele ser grave, de carácter continuo o paroxístico. Es posi-
ble que con los ruidos intensos, la tos, los estornudos o el estrés se
exacerbe, y puede describirse como difusa o pulsátil.

Los problemas de concentración y memoria pueden ser los que
más preocupen al paciente. A veces éste se queja de que ya no es ca-
paz de finalizar tareas que antes de la conmoción no le suponían
ningún problema. La fatiga puede ser continua o evidenciarse sólo
cuando el paciente intenta hacer ejercicio.

Pueden existir mareos o vértigo, y este último puede exacerbar-
se o precipitarse con los cambios posturales o los movimientos re-
pentinos.

La irritabilidad es un síntoma destacado y es posible que el pa-
ciente tenga muchas dificultades para controlar su temperamento.
Puede producirse depresión y con menor frecuencia ansiedad, y ade-
más algunos pacientes sufren insomnio grave.

Otros síntomas que aparecen en ocasiones son la fotofobia, la hi-
peracusia y la hiperhidrosis, a veces grave.

Muchos pacientes afirman que el alcohol, incluso en pequeñas
cantidades, exacerba sus síntomas.

CURSO CLÍNICO
Los síntomas mejoran gradualmente y la recuperación completa se
produce en general en cuestión de meses. En algunos casos tiene lu-
gar la remisión en cuestión de semanas, mientras que en otros la me-
joría gradual puede continuar incluso durante 3 años. Los síntomas
que persisten más de 3 años suelen estabilizarse y hacerse crónicos.

COMPLICACIONES
La mayoría de los pacientes experimentan al menos cierta dificultad
para acabar sus tareas, por lo que no son infrecuentes los roces con
los familiares o compañeros de trabajo.

ETIOLOGÍA
Se desconoce la anatomopatología del síndrome posconmoción. Sin
embargo, algunos autores sospechan que una leve lesión axonal di-

fusa, inducida por fuerzas de cizallamiento y torsión durante el trau-
matismo craneoencefálico, puede provocar los síntomas.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La demencia observada tras un traumatismo craneoencefálico se
distingue por la presencia de déficit cognitivos acusados.

Otras secuelas de los traumatismos craneoencefálicos pueden
producir síntomas semejantes a los observados en el síndrome pos-
conmoción. Se trata de los hematomas subdurales, las contusiones o
laceraciones y la hidrocefalia.

El trastorno de estrés postraumático se caracteriza porque el pa-
ciente revive involuntariamente la experiencia traumática en sueños,
pensamientos, etc.

Algunos pacientes pueden fingir la enfermedad tras una conmo-
ción, en especial cuando existen causas judiciales. En muchos casos
sólo la observación prolongada tras la resolución del juicio resuelve
la cuestión diagnóstica.

Pueden aparecer síntomas disociativos tras un traumatismo cra-
neoencefálico; la estrategia diagnóstica en este caso se describe en el
capítulo que trata sobre el trastorno de conversión.

TRATAMIENTO
Es fundamental tranquilizar al paciente, que debe estar bien infor-
mado de su buen pronóstico. También hay que animarle a reanudar
sus tareas normales de manera progresiva, conforme sus síntomas
vayan remitiendo. Para la cefalea están indicados los analgésicos no
opiáceos, mientras que los antihistamínicos pueden aliviar en parte
el mareo. Los antidepresivos pueden ayudar a reducir la irritabilidad,
la depresión y el insomnio. Debe prohibirse el consumo de alcohol
hasta que la recuperación sea completa.
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70 años, sin embargo, se eleva a más del 0,007%. En conjunto, los he-
matomas subdurales son más probables en varones que en mujeres.

INICIO
Los hematomas subdurales subagudos suelen manifestarse con bastante
rapidez y en general se ve al paciente francamente enfermo. Los cróni-
cos, sin embargo, a menudo se presentan de manera gradual e insidiosa.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Los hematomas subdurales subagudos suelen presentarse con som-
nolencia y delirium y los síntomas pueden fluctuar durante días. A me-
nudo aparecen signos focales y con el tiempo puede observarse una
herniación uncal con estupor, coma y al final la muerte. Hasta en la
cuarta parte de los pacientes con hematomas subdurales subagudos,
éstos son bilaterales.

Los hematomas subdurales crónicos pueden ser causados por
traumatismos craneoencefálicos insignificantes. De hecho, entre una
cuarta parte y la mitad de estos pacientes no pueden recordar el
traumatismo en cuestión. Después de un período de latencia de se-
manas o meses o más largo, el paciente suele desarrollar una demen-
cia que a menudo está acompañada de cefalea; también puede pro-
ducirse un cambio de personalidad y en raras ocasiones una depre-
sión puede ser el síntoma inicial. Puede haber o no signos focales; de
hecho podrían estar ausentes incluso con hematomas extensos.
Cuando existen signos focales, quizá la hemiparesia sea el más fre-
cuente. Aunque de manera infrecuente, pueden observarse convul-
siones o papiledema. Es posible que se produzcan los llamados falsos
signos de localización si la herniación uncal comprime al pedúnculo
cerebral contralateral o a la arteria cerebral posterior, causando una
hemiparesia homolateral o una hemianopsia homónima, respectiva-
mente. Como en el caso de los hematomas subdurales subagudos,
también los crónicos suelen ser bilaterales.

Tanto en la TC como en la RM los hematomas subdurales se mani-
fiestan como una masa, en general sobre la convexidad frontal o parie-
tal, con un margen medial cóncavo. En la TC sin contraste, la masa es
inicialmente hiperdensa; sin embargo, después de una o dos semanas,
a medida que la sangre se degrada, la masa puede parecer «isodensa»
respecto a la corteza subyacente. No obstante, después de varias sema-
nas, cuando la mayor parte de la sangre ha sido reabsorbida dejando
atrás un líquido proteínico, la masa se vuelve relativamente radiolúci-
da. En la figura 216-1 se observa un hematoma subdural subagudo
como una imagen isodensa respecto al cerebro subyacente, que no
obstante se distingue gracias a la tenue línea de contraste que lo sepa-
ra del cerebro. Por el contrario, el hematoma subdural crónico de la fi-
gura 216-2 tiene un aspecto bastante radiolúcido en relación con el ce-
rebro subyacente, por lo que ambos se distinguen con facilidad.

En imágenes de RM ponderadas en T1, la intensidad de señal de
la masa al principio se sitúa entre la del líquido cefalorraquídeo y la
del córtex. Cuando pasan 1 o 2 semanas, la intensidad es bastante
brillante, y después de unas 3 semanas los hematomas se vuelven re-
lativamente «isointensos» respecto a la corteza subyacente. La sangre
puede llegar de nuevo al hematoma, alterando su aspecto en función
de la antigüedad de la nueva hemorragia.

CURSO CLÍNICO
Los hematomas subdurales subagudos suelen evolucionar en cues-
tión de semanas y pueden llevar al coma y a la muerte o bien experi-
mentar una estabilización. Después de ésta puede producirse una
mejoría gradual, que supone una reabsorción del hematoma, o un
curso clínico crónico.

Los hematomas subdurales crónicos pueden sufrir una progre-
sión gradual o estabilizarse.

COMPLICACIONES

Las complicaciones son las descritas en los capítulos sobre la demen-
cia y el delirium.

ETIOLOGÍA
A diferencia de los hematomas subdurales agudos, que pueden de-
berse a una hemorragia arterial, los subagudos y los crónicos en ge-
neral se producen por la ruptura de las venas que conectan a la cor-
teza con la duramadre. Al encontrar poca resistencia, la sangre dise-
ca de forma gradual el espacio subdural a lo largo de la convexidad,
formando una masa grande aunque relativamente delgada. En algu-
nos casos puede propagarse hacia la cisura interhemisférica o a lo
largo del tentorio. Una vez producida la coagulación, en el curso de
una o dos semanas la hemólisis convierte a la mayor parte del coágu-
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FIG. 216-1. Imagen isodensa mediante TC de un hematoma subdural sub-
agudo. (De Parsons M. Color atlas of clinical neurology, 2.ª ed., Londres,
1993, Wolfe.)

FIG. 216-2. Típico aspecto radiolúcido de un hematoma subdural cróni-
co. (De Parsons M. Color atlas of clinical neurology, 2.ª ed., Londres, 1993,
Wolfe.)

A02911-211-218 (370-379)  7/3/05  15:20  Página 376



lo en un líquido relativamente transparente. A la tercera semana, los
fibroblastos de la superficie interna de la duramadre comienzan a
formar una nueva membrana, encapsulando de este modo al hema-
toma. Los hematomas pequeños pueden volverse fibróticos por
completo; los más grandes permanecen como cápsulas rellenas de lí-
quido. Con el tiempo, los hematomas encapsulados suelen expandir-
se y, como se ha comentado antes, pueden observarse evidencias de
nuevas hemorragias tanto en la TC como en la RM. Al final la mem-
brana puede calcificarse. Los síntomas son secundarios a la compre-
sión del parénquima subyacente y al desplazamiento del cerebro, lo
que provoca una hernia.

Los hematomas subdurales son más frecuentes en personas an-
cianas, alcohólicas y en pacientes con discrasias sanguíneas, y tam-
bién en quienes reciben anticoagulantes.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Cualquier masa en expansión puede simular un hematoma subdu-
ral crónico. Puede ser imposible distinguir a los higromas subdura-
les (que se deben a un escape de líquido subaracnoideo hacia el es-
pacio subdural a través de un desgarro en la aracnoides) de los he-
matomas subdurales crónicos.

TRATAMIENTO

Suele requerirse la evacuación o el drenaje de los hematomas subdu-
rales subagudos y, cuando se trata de hematomas subdurales cróni-
cos acompañados de demencia, este tratamiento puede lograr una
recuperación considerable de las capacidades cognitivas. El trata-
miento general de la demencia y el delirium es el descrito en los ca-
pítulos correspondientes a estos trastornos.
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bargo, en estos casos pueden existir signos de lateralidad, como hemi-
plejía. Además, tampoco existen signos cerebelosos o parkinsonianos.

TRATAMIENTO
El tratamiento general de la demencia se describe en el capítulo corres-
pondiente. Cuando la irritabilidad es notoria, es posible que sea de
ayuda administrar propranolol a altas dosis, de 240 mg o más. El

parkinsonismo puede responder a la levodopa/carbidopa o a dopa-
minérgicos de acción directa. Si bien no se puede prohibir el boxeo,
al menos el uso de un protector para la cabeza y de guantes más
grandes podría reducir el riesgo de demencia pugilística.
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FIG. 217-1. Cavum septi pellucidi en la demencia pugilística. (De Roberts
GW, Leigh PN, Wienberger DR. Neuropsychiatric disorders, Singapur, 1993,
Mosby Europa.)
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Capítulo 218 � Encefalopatía por radiación 379

vasculitis radioinducida. Otras posibilidades son la somnolencia o la
hiperfagia si ha sido irradiado el hipotálamo y el hipotiroidismo o
la insuficiencia adrenocortical si se ha visto expuesta la hipófisis.

Por otro lado, hay que tener en cuenta que la exposición a la ra-
diación, además de producir los síndromes antes descritos, también
puede, aunque muy raramente, provocar la formación de novo de
meningiomas o gliomas.

CURSO CLÍNICO
La encefalopatía diferida precoz por radiación suele ser autolimi-
tada, de modo que los síntomas remiten en general en el curso de
seis u ocho semanas. En cambio, la encefalopatía diferida tardía
por radiación suele evolucionar durante años y puede conducir a
la muerte.

COMPLICACIONES
Las complicaciones son las descritas en los capítulos sobre la demen-
cia y el delirium.

ETIOLOGÍA
Aunque el riesgo de aparición de una encefalopatía diferida aumen-
ta con la dosis de radiación, no es infrecuente observar tales encefa-
lopatías después de la administración de dosis «seguras».

En el caso de la encefalopatía diferida precoz por radiación, se
observa cierto grado de desmielinización. En la variante diferida tar-
día, además de desmielinización existe también una vasculopatía de

pequeños vasos, con proliferación del endotelio vascular y las subsi-
guientes alteraciones isquémicas, que pueden ser graves.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Aunque los antecedentes de exposición a la radiación sugieran el
diagnóstico en gran medida, éste puede plantear problemas en los
casos debidos a irradiación focal, donde los signos y síntomas pue-
den ser compatibles tanto con una encefalopatía diferida como con
una recidiva tumoral. En los casos en que los síntomas aparecen va-
rios meses tras la exposición, una espera vigilante puede resolver el
problema diagnóstico: la remisión de los síntomas significa que se
trata de una encefalopatía diferida precoz, mientras que su progre-
sión concuerda más con una recidiva tumoral. Sin embargo, cuando
los síntomas aparecen después de un año o más desde la exposición,
esta espera suele no resultar útil, dado que la encefalopatía diferida
tardía por radiación, al igual que un tumor, suele ser progresiva. La
RM puede asimismo ser de escasa ayuda, ya que ambas afecciones
pueden producir imágenes similares. Sin embargo, tanto la PET
como la SPECT pueden resolver la cuestión, puesto que los tumores
son metabólicamente activos, mientras que las áreas de encefalopatía
por radiación no lo son. En los casos dudosos puede ser necesaria
una biopsia.

TRATAMIENTO
En la encefalopatía diferida precoz por radiación, tanto la predniso-
na como la dexametasona pueden acelerar la remisión.

En la variante diferida tardía secundaria a una exposición locali-
zada, puede ser necesaria la exéresis del área lesionada; en otros casos
de exposición localizada y en los casos de la variante diferida tardía
secundarios a una exposición global del encéfalo, se puede in-
terrumpir o retrasar la progresión mediante anticoagulación.

Los tratamientos generales del delirium y la demencia se analizan
en los capítulos correspondientes a estos trastornos.
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FIG. 218-1. Hiperintensidad difusa en una imagen de RM ponderada en
T2, a nivel del centro semioval en un paciente con encefalopatía diferida
por radiación, secundaria a una exposición global del encéfalo. (De Yock
DH. Imaging of CNS disease: a CT and MR teaching file, 2.ª ed., St. Louis,
1991, Mosby.)
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Según su localización y velocidad de crecimiento, los tumores cere-
brales pueden provocar una variedad de signos y síntomas en apa-
riencia innumerable. El análisis completo de estos tumores queda
fuera de los objetivos de esta obra. El comentario que sigue sólo
analiza su capacidad para provocar demencia y síndromes relacio-
nados.

La mayoría de los tumores cerebrales son neoplasias primarias
del sistema nervioso central, mientras que las metástasis sólo supo-
nen una quinta parte de todos los tumores. Entre los primarios, los
más frecuentes son los gliomas, y entre ellos destacan el glioblastoma
multiforme, los astrocitomas, los oligodendrogliomas y los ependi-
momas, seguidos en frecuencia por los meningiomas. El linfoma
primario del sistema nervioso central, que antes era un tumor muy
raro, se observa ahora con relativa frecuencia en pacientes con SIDA
y tratados con inmunosupresores.

Las metástasis suelen ser múltiples y su origen es, por orden de
frecuencia decreciente, el pulmón, la mama, el aparato digestivo, el
riñón, la próstata y el tiroides. El melanoma y el coriocarcinoma,
aunque no son tumores frecuentes, metastatizan con relativa fre-
cuencia en el encéfalo.

INICIO
Aunque los tumores cerebrales pueden aparecer a cualquier edad, la
incidencia máxima se produce en pacientes de mediana o avanzada
edad. Los que son muy malignos, como el glioblastoma multiforme
o las metástasis, tienden a presentarse de forma bastante abrupta,
quizá en meses. Por el contrario, los meningiomas, los astrocitomas,
los oligodendrogliomas y los ependimomas pueden aparecer de ma-
nera muy gradual, en muchos meses o incluso en años.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Los tumores localizados en los lóbulos frontales o en la región rostral
del cuerpo calloso tienen una particular tendencia a causar demencia
y, de hecho, éste puede ser el único síntoma del tumor durante mu-
cho tiempo. Con frecuencia se detectan cambios de personalidad y es
típico el síndrome del lóbulo frontal.

Los tumores del lóbulo temporal pueden provocar delirium, psi-
cosis o cambios de personalidad y los talámicos son poco frecuentes,
pero es posible que se asocien con demencia.

Puede observarse una hipertensión intracraneal, debida con fre-
cuencia al edema peritumoral. Aunque esto se suele asociar a cefaleas,
náuseas, vómitos y edema de papila, en algunos pacientes con hiper-
tensión intracraneal el síntoma más destacado es un cambio de perso-
nalidad o una demencia que se caracteriza por obnubilación y retraso
del pensamiento.

Son frecuentes las convulsiones parciales, generalizadas de forma
secundaria o no.

La prueba fundamental para el diagnóstico es la TC con contras-
te o, en caso de ser posible, la RM con contraste. Con frecuencia es
necesaria una biopsia para diagnosticar con certeza el tipo histológi-
co de tumor. Cuando se sospecha que existe una metástasis pero no
se conoce la situación del tumor primario, es adecuado realizar una
radiografía o una TC torácicas, una mamografía, un estudio de san-
gre oculta en heces, etc.

CURSO CLÍNICO
En general, la situación clínica del enfermo empeora de forma gra-
dual, a una velocidad condicionada por la agresividad del tumor de
base. Algunos tumores, como el glioblastoma multiforme, causan un
rápido deterioro y llevan a la muerte en 1 o 2 años, mientras que
otros, como los astrocitomas de bajo grado o los meningiomas, son
compatibles con una supervivencia prolongada.

En casos excepcionales se pueden producir exacerbaciones agu-
das, por ejemplo si aparecen hemorragias intratumorales (como se
observa en ocasiones en los glioblastomas multiformes o las metás-
tasis), cuando se produce una compresión de una arteria principal
con un posterior ictus o tras una obstrucción aguda del flujo del lí-
quido cefalorraquídeo, que origina una hidrocefalia aguda.

COMPLICACIONES
Las complicaciones de la demencia, el delirium, los cambios de per-
sonalidad y la psicosis secundaria se comentan en los capítulos res-
pectivos.

ETIOLOGÍA
Aunque en algunos casos pueden intervenir factores genéticos, la etio-
logía de la mayoría de los tumores cerebrales primarios se desconoce.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El diagnóstico diferencial de la demencia se recoge en el capítulo so-
bre este tema. Los tumores de crecimiento lento pueden originar un
cuadro clínico similar en cierta medida a los de la enfermedad de
Alzheimer, el hematoma subdural, la hidrocefalia normotensiva o la
enfermedad de Binswanger.

TRATAMIENTO
El tratamiento está determinado por la naturaleza del tumor y su lo-
calización, y puede consistir en resección quirúrgica, radioterapia y
quimioterapia, de forma aislada o conjunta.

Los corticoides suelen resultar eficaces para reducir el edema y la
presión intracraneal.

219 Tumores cerebrales
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Si se administra radioterapia, se debe tener cuidado ante el riesgo
de una encefalopatía tardía por radiación, como se ha descrito en el
capítulo correspondiente.
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COMPLICACIONES

Las complicaciones del delirium son las descritas en el capítulo corres-
pondiente.

Más del 50% de los enfermos que sobreviven desarrolla convul-
siones en 1 año. Son también frecuentes las deficiencias focales resi-
duales.

ETIOLOGÍA
Las fuentes más frecuentes de la infección son el oído medio y los se-
nos paranasales; también se puede introducir material infeccioso a
través de una herida penetrante, como la producida por una bala, o
a causa de una fractura craneal con hundimiento, y en ocasiones tras
una intervención de neurocirugía. La diseminación metastásica se
produce a partir de una bacteriemia o septicemia originadas en focos
como una bronquiectasia, un absceso pulmonar, un empiema, un
absceso dental o una endocarditis. Las cardiopatías congénitas son
una causa frecuente en niños. La bacteriemia secundaria a la adicción
a drogas intravenosas también puede provocar un absceso cerebral.

La lesión inicial es una cerebritis localizada. En unos pocos días se
empieza a producir necrosis y en unas 2 semanas comienza la forma-
ción de una cápsula fibrosa. El absceso en sí mismo puede ser esféri-
co u ovalado y multiloculado. Es frecuente que la lesión esté rodeada
por un edema, que puede ser grave. Si el paciente sobrevive el tiem-
po suficiente, la cápsula fibrosa puede llegar a ser gruesa y dura.

El germen responsable puede ser una bacteria, un hongo, una leva-
dura o un parásito. En los enfermos con SIDA la causa más probable
es la toxoplasmosis, que se describe en el capítulo correspondiente.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Cuando no existe fiebre ni leucocitosis, se puede plantear la presen-
cia de un tumor cerebral. Sin embargo, si aparecen estos signos de
infección puede tratarse de un empiema subdural o una encefalitis,
sobre todo producida por herpes simple.

La existencia de un foco de infección es una pista significativa
para el diagnóstico; sin embargo, no se encuentra ninguno en una
quinta parte de los casos de absceso cerebral, de forma que su ausen-
cia no permite descartar este diagnóstico.

Se obtienen hemocultivos en todos los casos y se deben investi-
gar, y si es posible cultivar, todas las posibles fuentes de infección.

TRATAMIENTO
El delirium se puede tratar de forma sintomática, como se ha comen-
tado en el correspondiente capítulo. Se suelen administrar anticonvul-
sivantes, como difenilhidantoína o carbamazepina y, dado el riesgo de
sufrir convulsiones, se pueden mantener de manera crónica.

También se administran antibióticos, cuya elección depende del
posible germen. En algunos casos, sobre todo los que se diagnostican
en el estadio de cerebritis, los antibióticos o los antihelmínticos pue-
den conseguir la curación por sí solos, aunque en todos los casos se
debe realizar una consulta inmediata con neurocirugía.
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La hidrocefalia aguda se presenta como un cuadro catastrófico,
con cefalea, estupor y vómitos. Según la rapidez con que se eleva la
presión intracraneal, se puede observar o no edema de papila. Es po-
sible que el paciente entre en coma con rapidez y muera.

Aunque tanto la TC como la RM resultan adecuadas para demos-
trar el aumento de tamaño ventricular, la segunda es mucho más
precisa para señalar la causa de la hidrocefalia. La figura 222-1 mues-
tra una RM coronal potenciada en T1 de un caso de hidrocefalia cró-
nica en un adulto, secundaria a la estenosis del acueducto de Silvio.

CURSO CLÍNICO
En la hidrocefalia crónica, los síntomas suelen empeorar de forma
progresiva, a medida que el incremento de la presión del líquido ce-
falorraquídeo causa un aumento cada vez mayor del tamaño ventri-
cular. Sin embargo, en la mayoría de los casos se llega a alcanzar un
nuevo equilibrio y la hidrocefalia «activa» se «detiene», sin que aumen-
te más el tamaño ventricular y sin una mayor progresión de los sín-
tomas.

La hidrocefalia aguda, como se ha comentado antes, es rápida-
mente progresiva y suele resultar mortal.

COMPLICACIONES
Las complicaciones de la demencia se describen en el capítulo corres-
pondiente.

ETIOLOGÍA
Como se ha destacado con anterioridad, la hidrocefalia puede ser co-
municante y no comunicante. Esta última puede ser secundaria a tu-
mores que obstruyen el agujero de Monro o el tercer ventrículo, a
una atresia o inflamación del acueducto de Silvio o a la compresión
del mismo por un tumor cercano, así como a las cicatrices de los
agujeros de Magendie o Luschka tras una meningitis o hemorragia
subaracnoidea. La hidrocefalia comunicante puede deberse a una
producción excesiva de líquido cefalorraquídeo, como sucede en los

papilomas de los plexos coroideos, o también a un paso alterado del
líquido cefalorraquídeo a través de las granulaciones aracnoideas
hacia los senos subdurales, como puede ocurrir tras una hemorragia
subaracnoidea o cuando las granulaciones son ocluidas por células
tumorales. La normotensiva es una variante específica de hidrocefa-
lia comunicante, que se comenta en el capítulo siguiente.

La hidrocefalia crónica puede ser comunicante o no; en estos úl-
timos casos, la obstrucción siempre es parcial. La hidrocefalia aguda
suele ser no comunicante y aquí existe una obstrucción más o menos
completa, lo que justifica el aumento tan rápido de la presión intra-
craneal.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La hidrocefalia crónica se puede confundir a nivel clínico con una
enfermedad de Alzheimer o de Binswanger y el diagnóstico diferen-
cial se basa sobre todo en la demostración mediante técnicas neu-
rorradiológicas de un posible aumento de tamaño ventricular. Sin
embargo, hay que recordar que el hallazgo de unos ventrículos aumen-
tados de tamaño en la TC o la RM no siempre indica que existe hi-
pertensión intracraneal, porque podría representar una «hidrocefa-
lia ex vacuo»; en este proceso, la atrofia de la corteza cerebral secun-
daria al envejecimiento normal o a determinados trastornos
degenerativos hace que el espacio ventricular sea más grande, pero
sin hipertensión intracraneal. La diferenciación entre la hidrocefalia
«verdadera» y la «ex vacuo» se basa en dos hallazgos. En primer lu-
gar, cuando el grado de aumento de tamaño ventricular es despro-
porcionado para el grado de ensanchamiento de las cisuras, se debe
sospechar que existe hipertensión intracraneal. En segundo lugar, si
una RM potenciada en T2 muestra un incremento notable de la se-
ñal alrededor de los ventrículos laterales, como se observaría en la
extravasación transependimaria de líquido, también son mayores las
probabilidades de hipertensión intracraneal.

TRATAMIENTO
Existen varios procedimientos de derivación y en todos los casos se
debe realizar una consulta de neurocirugía, con independencia de la
duración de la hidrocefalia crónica, ya que incluso casos de larga
evolución pueden responder a la derivación. El tratamiento general
de la demencia se indicó en el correspondiente capítulo.

La hidrocefalia aguda se considera una urgencia neuroquirúrgica.
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FIG. 221-1. Hidrocefalia crónica. (De Yock DH. Imaging of CNS disease: a
CT and MR teaching file, 2.ª ed., St. Louis, 1991, Mosby.)
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Este trastorno es una forma de hidrocefalia crónica comunicante en la
cual la presión del líquido cefalorraquídeo puede ser normal o aumen-
tar sólo de forma intermitente y en grado leve. Se presenta con una
tríada clásica de demencia, apraxia de la marcha e incontinencia o
urgencia urinaria. Es un proceso raro, que afecta más a los varones
que a las mujeres.

INICIO
Los síntomas aparecen de forma gradual e insidiosa y suelen afectar
a personas de mediana o avanzada edad.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La demencia se caracteriza por olvidos, lentitud de pensamiento y
acción e indiferencia. Raras veces el cuadro clínico puede estar do-
minado por depresión, por cambios de personalidad o, con menos
frecuencia todavía, por manía.

La marcha apráxica de estos enfermos se asocia a rigidez de las
piernas y puede tener una base de sustentación ancha. La marcha es
dubitativa, como si el paciente tuviera los pies «pegados con cola al
suelo» o «se le cayera el bastón».

La incontinencia urinaria se incluye en la tríada clásica de este
cuadro, pero a veces puede ser intermitente y no percibirse o, más
que incontinencia, el paciente puede experimentar una sensación de
urgencia.

A la exploración se identifica hiperreflexia y las respuestas planta-
res pueden ser extensoras; también es posible observar reflejo de
prensión y hociqueo. No hay edema de papila.

La presión del líquido cefalorraquídeo suele ser normal o sólo li-
geramente elevada cuando se extrae. Sin embargo, si se monitoriza
de forma prolongada, se suelen detectar incrementos transitorios,
sobre todo nocturnos durante el sueño. El líquido cefalorraquídeo
por lo demás es normal y las proteínas no están elevadas.

La TC o la RM muestran un aumento de tamaño de los ventrícu-
los laterales, del tercero y con frecuencia también del cuarto. Puede
observarse una lucencia periventricular en la TC o una hiperintensi-
dad periventricular en la RM potenciada en T2 de forma secundaria a
los desplazamientos transependimarios del líquido. La figura 222-1
muestra un aumento de tamaño ventricular en un varón anciano
con una hidrocefalia normotensiva, mientras que la figura 222-2
ofrece la imagen de una TC del mismo enfermo realizada tras la de-
rivación y resolución de los síntomas.

Los electroencefalogramas pueden ser normales o mostrar un en-
lentecimiento difuso inespecífico.

CURSO CLÍNICO
En la mayor parte de los casos, los síntomas evolucionan de forma
gradual. El paciente puede llegar a ser incapaz de permanecer de pie
y mostrarse mudo y retraído. En muchos casos, la progresión de la
hidrocefalia se acaba deteniendo.

COMPLICACIONES
Las complicaciones de la hidrocefalia normotensiva se describen en
el capítulo sobre la demencia.

ETIOLOGÍA

Como se ha comentado antes, la normotensiva es una forma de hi-
drocefalia crónica comunicante, que se considera producida por una
alteración en la salida normal del líquido cefalorraquídeo hacia los
senos venosos subdurales tras atravesar las granulaciones aracnoi-
deas. No está clara la causa de esta alteración; aunque parece que al-
gunos casos han sido posteriores a hemorragias subaracnoideas, en
la mayoría de ellos no se identifica una causa evidente y la autopsia
no aporta datos. Dada esta etiología desconocida de la hidrocefalia
normotensiva, algunos autores la han denominado también forma
idiopática de hidrocefalia crónica comunicante.

El mecanismo por el cual la hidrocefalia produce los síntomas
parece relacionarse con el estiramiento de las fibras axonales largas
que siguen un trayecto periventricular alrededor de los ventrículos
laterales.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El diagnóstico diferencial es igual que el comentado en el capítulo
anterior sobre hidrocefalia.

222 Hidrocefalia normotensiva

FIG. 222-1. TC de un paciente con hidrocefalia normotensiva. (De Leech
RW, Brunback RA. Hydrocephalus: current clinical concepts, St. Louis,
1991, Mosby.)
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TRATAMIENTO

Se debe plantear la posibilidad de una derivación en todos los casos.
En muchos centros, la decisión de realizar o no dicha derivación de-
pende de los resultados de la prueba de punción lumbar. En esta
prueba se obtienen de 20 a 30 ml de LCR mediante punción lumbar
y se registra en vídeo la forma de caminar del enfermo antes y des-
pués de la misma; cuando la marcha mejora de forma clara tras la
punción, cabe predecir una buena respuesta global a la derivación.

El tratamiento general de la demencia se corresponde con el des-
crito en el capítulo sobre este tema.
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FIG. 222-2. TC del mismo paciente de la figura 222-1 tras la derivación.
(De Leech RW, Brunback RA. Hydrocephalus: current clinical concepts,
St. Louis, 1991, Mosby.)
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El hipertiroidismo, mucho más frecuente en mujeres que en varones,
se debe a una elevación excesiva de los niveles de tiroxina libre o, ra-
ras veces, a un incremento exclusivo de los niveles de triyodotironina
libre. Las causas más frecuentes son la enfermedad de Graves, el bocio
tóxico multinodular o la tiroiditis, sobre todo la de Hashimoto.

INICIO
La enfermedad de Graves suele iniciarse de forma gradual en la ter-
cera o cuarta décadas de la vida, mientras que el bocio multinodular
suele afectar a pacientes ancianos y la tiroiditis de Hashimoto a adul-
tos jóvenes o de mediana edad.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Los pacientes se muestran típicamente intranquilos y, aunque estén
cansados o fatigados, no son capaces de sentarse quietos ni de cal-
marse. Pueden referir diaforesis e intolerancia al calor, un aumento
de los movimientos intestinales y pérdida de peso a pesar de un gran
apetito y una ingesta elevada. A la exploración se suele observar ta-
quicardia, ensanchamiento de las fisuras palpebrales (como se
muestra en la fig. 223-1), un fino temblor e hiperreflexia generaliza-
da. Las mujeres pueden presentar alteraciones menstruales y los va-
rones disfunción eréctil. No es rara la presencia de una miopatía
proximal que afecta sobre todo a la musculatura pélvica y también se
puede observar corea, aunque con muy poca frecuencia.

Si bien el hipertiroidismo se asocia clásicamente a ansiedad, son
más frecuentes los síntomas depresivos, que aparecen en entre una
cuarta parte y la mitad de los pacientes. Es menos común encontrar-
se con un caso de manía o hipomanía e incluso más infrecuente ob-
servar uno de psicosis.

La tormenta tiroidea es una grave complicación del hipertiroidis-
mo. Suele ocurrir que cuando el paciente hipertiroideo no diagnos-
ticado sufre un estrés significativo, como una intervención quirúrgi-
ca, una infección u otra enfermedad aguda, experimenta una rápida
exacerbación de los síntomas típicos descritos antes. La fiebre es fre-
cuente y una pequeña parte de los enfermos sufre convulsiones; sin
tratamiento, se acaba produciendo delirium que puede evolucionar
a estupor y coma.

El hipertiroidismo apático, que se suele ver sólo en ancianos, corres-
ponde a una variante atípica de hipertiroidismo y se caracteriza, como
su nombre indica, por apatía, asociada con frecuencia a obnubilación.
Es un dato notable el hecho de que los síntomas «autónomos» del hi-
pertiroidismo típico no se suelen producir en estos enfermos, de mane-
ra que por lo general no se encuentra diaforesis, temblor o hiperrefle-
xia. Sin embargo, estos pacientes tienen taquicardia y muchos desarro-
llan también una fibrilación auricular y una insuficiencia cardíaca de
«alto gasto». No son infrecuentes las deficiencias cognitivas en este
tipo de hipertiroidismo y algunos enfermos sufren demencia.

El nivel de tiroxina libre está elevado en la mayor parte de los casos
de hipertiroidismo, aunque la excepción es la «tirotoxicosis T3», por lo
que ante un cuadro clínico compatible con el hipertiroidismo pero
con niveles de tiroxina libre normales, se debe solicitar una medición
de los niveles de T3 libre. La hormona estimuladora del tiroides puede
tener una concentración normal o disminuida en los pacientes con
enfermedad tiroidea primaria, aunque en los infrecuentes casos de hi-
pertiroidismo hipotalámico o hipofisario, la TSH puede estar elevada.

CURSO CLÍNICO
Dada la naturaleza crónica de la mayoría de las causas de base, el hi-
pertiroidismo suele seguir una evolución crónica. Una excepción es
la tiroiditis de Hashimoto, que suele remitir de forma espontánea
en la mayor parte de los casos y que puede dar lugar a un hipotiroi-
dismo posterior en función del grado de lesión inflamatoria causada
en el tiroides.

COMPLICACIONES
Las complicaciones de la ansiedad secundaria, la depresión y la psico-
sis, o de la demencia y el delirium, se describen en los capítulos corres-
pondientes.

223 Hipertiroidismo

SECCIÓN XXIV

TRASTORNOS ENDOCRINOLÓGICOS

FIG. 223-1. Ensanchamiento de las fisuras palpebrales en el hipertiroidis-
mo. (De Hall R, Evered DC. Color atlas of endocrinology, 2.ª ed., Londres,
1990, Wolfe.)
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ETIOLOGÍA

La causa más frecuente de hipertiroidismo es la enfermedad de Gra-
ves, seguida del bocio multinodular y la tiroiditis de Hashimoto. En-
tre otras causas se incluyen el adenoma solitario tóxico y la tirotoxi-
cosis facticia.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Un episodio depresivo en el transcurso de una depresión mayor o
de un trastorno bipolar puede confundirse con este proceso; sin
embargo, la pérdida de peso a pesar de un gran apetito, en lugar
de una disminución del hambre, no apunta hacia este diagnósti-
co. Sin embargo, los pacientes con hipertiroidismo apático pue-
den no tener un aumento del apetito, por lo que, dada la impor-
tancia de realizar este diagnóstico de forma adecuada, en todos
los casos de depresión geriátrica parece razonable valorar la fun-
ción tiroidea.

Con frecuencia se plantea la posibilidad de un trastorno por
ansiedad generalizada y en algunos casos sólo se resuelven las du-
das analizando la función tiroidea. Sin embargo, se puede obtener
una pista sobre el diagnóstico sólo con darle la mano al enfermo;
en ambos casos la palma suele mostrar diaforesis, pero en el tras-
torno por ansiedad generalizada está fría y en el hipertiroidismo
caliente.

Los casos de privación alcohólica se diferencian por su aparición
aguda y por los antecedentes de alcoholismo.

Se debe plantear la posible presencia de una encefalopatía de
Hashimoto en los pacientes hipertiroideos con demencia, psicosis
o delirium, cuando estos síndromes no responden a la normaliza-
ción de los niveles de tiroxina libre o cuando parecen demasiado
graves para el grado de elevación de dichos niveles. A la hora de rea-
lizar este diagnóstico diferencial, hay que recordar las diferencias
entre la tiroiditis de Hashimoto y la encefalopatía del mismo nom-
bre. Ambos cuadros se caracterizan por una respuesta autoinmuni-
taria, pero en la tiroiditis ésta se dirige sobre todo al tiroides, mien-
tras que en la encefalopatía afecta a la corteza cerebral. Aunque los
dos trastornos pueden aparecer por separado, no es raro que se
asocien en un mismo paciente. En este caso se produce un ataque
autoinmunitario contra el tiroides que produce hipertiroidismo,
mientras que el dirigido contra la corteza cerebral puede causar psi-
cosis, delirium o demencia. El tratamiento del hipertiroidismo en
estos enfermos puede no conseguir una resolución completa de los
síntomas neuropsiquiátricos, y sería necesario un tratamiento con
corticoides. El diagnóstico de encefalopatía de Hashimoto se debe
plantear ante la presencia de convulsiones y, sobre todo, de mioclo-
nías.

Antes de terminar el análisis del diagnóstico diferencial, se debe
comentar brevemente el hipertiroidismo apático. Dada la ausencia
de síntomas autónomos destacados, este diagnóstico exige un alto

nivel de sospecha, y entre los hallazgos clínicos que deben sugerir-
lo se encuentran la fibrilación auricular y la taquicardia no ex-
plicada.

TRATAMIENTO
Si es necesario se puede controlar con rapidez la mayoría de los sín-
tomas autónomos con 20-40 mg de propranolol cada 4 o 6 horas,
siempre que no existan contraindicaciones, como la EPOC o el
asma. Sin embargo, este tratamiento no se debe administrar por se-
parado y también se ha de reducir la síntesis de hormonas tiroideas
mediante metimazol o propiltiouracilo. Tras normalizar los niveles
de hormonas tiroideas, se deben valorar tratamientos como el yodo
radiactivo o la tiroidectomía subtotal.

La tormenta tiroidea, que se asocia a una elevada mortalidad, es
una urgencia médica y la mayor parte de los enfermos deben ser in-
gresados en la UCI.
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El hipotiroidismo da lugar típicamente a un pensamiento lento y
obtuso que, en las formas graves, puede progresar a la demencia;
también se puede producir depresión y algunos pacientes acaban de-
sarrollando psicosis. El hipotiroidismo grave se suele denominar
«mixedema» y, en los casos en que aparece psicosis, se habla de «lo-
cura mixedematosa».

El hipotiroidismo es relativamente frecuente en los adultos y
afecta al 1,4% de las mujeres y a cerca del 0,1% de los varones. La in-
mensa mayoría de los casos son secundarios a tiroiditis de Hashimo-
to, tiroidectomía o tratamiento con yodo radiactivo; no es raro ob-
servar hipotiroidismo en pacientes que suspenden de forma súbita
un tratamiento a largo plazo con suplementos tiroideos.

INICIO
Este inicio depende de la causa de base. Los casos asociados a tiroidi-
tis de Hashimoto aparecen de forma gradual en pacientes al final de
la treintena o al principio de la cuarentena, mientras que los secun-
darios a una tiroidectomía surgen al poco tiempo de la intervención,
a veces en sólo 2 o 3 semanas.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
El habla y la actividad se retrasan y ralentizan. El paciente puede tar-
dar minutos en responder a una pregunta y soltar un botón le puede
llevar 1 minuto. Se reduce la iniciativa, la memoria parece nublada y
los pacientes encuentran dificultades para comprender lo que se les
dice. En los casos graves se puede producir una demencia letárgica
con retraimiento.

Aparece depresión en una minoría considerable de los pacientes,
que se puede asociar a ansiedad, irritabilidad y combatividad.

La psicosis o «locura mixedematosa» se caracteriza por ideas de-
lirantes de persecución; con menos frecuencia el paciente sufre alu-
cinaciones auditivas o visuales, y en muy pocos casos gustativas u ol-
fatorias.

Entre los síntomas que se asocian con frecuencia se incluyen los
cambios de voz, que se hace más profunda y grave, la intolerancia al
frío, la pérdida del cabello y el incremento de peso. Puede producir-
se una sordera parcial y es posible que los varones sufran disfunción
eréctil y las mujeres menorragia.

La piel se vuelve mixedematosa. Sobre todo en la cara, en las su-
perficies dorsales de las manos y los pies, y en la fosa supraclavicular
se muestra seca y aparece edematosa, pero sin fóvea. La figura 224-1
muestra a una mujer con edema sin fóvea en la cara. Son frecuentes la
bradicardia y la hipotensión; puede aparecer hipotermia y un derra-
me pericárdico de gravedad variable. Los reflejos tendinosos profun-
dos pueden estar atenuados; es típico que el reflejo plantar se quede
«colgado», con una fase de relajación muy lenta. Se reduce el sentido
de la vibración; en raras ocasiones se produce una parálisis facial o
ataxia cerebelosa.

La infiltración mixedematosa puede producir síndrome del túnel
del carpo o del tarso y la infiltración laríngea o de la lengua provoca
en ocasiones apnea obstructiva del sueño.

El nivel de tiroxina libre se encuentra reducido; la hormona esti-
muladora del tiroides (TSH) está aumentada en el hipotiroidismo
primario y disminuida en el secundario o terciario. Puede producir-
se hiponatremia y formar parte del síndrome de secreción inadecua-

da de ADH (hormona antidiurética). El EEG muestra un enlenteci-
miento difuso. Se puede ver un voltaje reducido en el ECG y cardio-
megalia en las radiografías de tórax.

El hipotiroidismo producido intraútero o en la lactancia precoz
puede causar cretinismo, con retraso mental y talla baja. La cara se
caracteriza por una nariz pequeña y ancha y una expresión flemáti-
ca, atontada. Cuando el hipotiroidismo afecta a niños mayores, el
crecimiento lineal y el desarrollo intelectual se retrasan y pueden in-
cluso detenerse.

Antes de dejar este análisis de características clínicas, se debe
hacer un comentario sobre el hipotiroidismo primario «subclíni-
co». En estos pacientes los niveles de tiroxina libre son todavía nor-
males, pero la TSH está ligeramente elevada. Esta combinación de
hallazgos sugiere que aunque la tiroxina libre todavía se encuentra
dentro de los amplios límites de la normalidad, está disminuida
para el paciente concreto, como indican los niveles elevados de
TSH. Aunque estos pacientes pueden no presentar síntomas deri-
vados de dicha alteración, el hallazgo es muy significativo por dos
razones. En primer lugar, puede indicar que el paciente se encuen-
tra en estadios muy precoces de un hipotiroidismo primario y que
con el tiempo los niveles de tiroxina libre pueden disminuir lo su-
ficiente como para provocar los síntomas típicos del hipotiroidis-
mo, descritos antes. Además, suponiendo que el nivel de tiroxina li-
bre no disminuya más, esta mínima reducción amortiguará la res-
puesta a los antidepresivos y a los estabilizadores del estado de
ánimo en los pacientes afectados por una depresión mayor o un
trastorno bipolar.

CURSO CLÍNICO
La evolución depende en general de la causa de base y suele ir para-
lela a los cambios en los niveles de hormonas tiroideas. En algunos
casos se produce una evolución inexorable al «coma mixedema-
toso», cuadro que puede resultar mortal y que se caracteriza por

224 Hipotiroidismo
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FIG. 224-1. Mixedema. (De Hall R, Evered DC. Color atlas of endocrino-
logy, 2.ª ed., Londres, 1990, Wolfe.)
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estupor o coma, hipotermia, bradicardia, depresión respiratoria y,
en un porcentaje pequeño pero considerable de los pacientes, con-
vulsiones.

COMPLICACIONES
Las complicaciones de la demencia, la depresión secundaria o la psi-
cosis secundaria se describen en los capítulos correspondientes.

ETIOLOGÍA
Como se resume en la tabla 224-1, el hipotiroidismo puede ser «pri-
mario», «secundario» o «terciario». En el primario, que es el más fre-
cuente con diferencia, el propio tiroides se encuentra lesionado; en el
secundario, bastante menos común, lo está la hipófisis, mientras que
en el terciario, que es aún menos frecuente, la lesión afecta al hipotá-
lamo.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Los síndromes de demencia, psicosis y depresión tienen múltiples
etiologías, como se comentó en sus respectivos capítulos. Su aso-
ciación con el hipotiroidismo se debe sospechar cuando existe ob-
nubilación, lentitud y el aspecto mixedematoso típico de estos en-
fermos.

Los casos de hipotiroidismo primario causados por una tiroiditis
de Hashimoto pueden desarrollar síntomas neuropsiquiátricos no
sólo por el hipotiroidismo, sino también por la encefalopatía de
Hashimoto o por otras enfermedades autoinmunitarias asociadas a
dicha afección, como el lupus eritematoso sistémico, la anemia per-
niciosa, la enfermedad de Addison y la destrucción autoinmunitaria
de la glándula paratiroides, con la consiguiente hipocalcemia.

También se puede producir insuficiencia corticosuprarrenal en
algunos casos de hipotiroidismo secundario, en los que las hormo-
nas corticotropas hipofisarias han sido destruidas.

TRATAMIENTO
El tratamiento con dosis diarias de tiroxina suele conseguir la cura-
ción. Si el hipotiroidismo es de aparición relativamente reciente y
el paciente no es anciano ni tiene mala salud, se puede empezar
con 0,05 mg y posteriormente aumentar la dosis 0,05 mg más cada
1 o 2 semanas, hasta conseguir la dosis sustitutoria completa. En pa-
cientes con hipotiroidismo de larga evolución, ancianos o con mala
salud, y sobre todo en los que tienen enfermedades cardiovasculares,
se debe empezar el tratamiento con 0,0125-0,025 mg e ir añadiendo
una cantidad similar cada 4-8 semanas, realizando un control cuida-
doso del estado clínico, de la tiroxina libre y de la TSH. La dosis sus-

titutiva en mujeres adultas, por lo demás sanas, es de 0,075 a 0,1 mg,
y en varones sanos, de 0,1 a 0,15 mg. Sin embargo, los ancianos pue-
den necesitar 0,075 mg o menos. Tras estabilizar a los pacientes con
una dosis de tiroxina apropiada, es posible que sea útil un tratamien-
to combinado con tiroxina y triyodotironina. Los estudios recientes
han indicado que esta combinación puede conseguir una mejor fun-
ción global que la tiroxina sola. Si se desea administrar este tipo de
tratamiento, se puede reducir la dosis de tiroxina 0,05 mg añadiendo
a cambio 0,125 mg de triyodotironina.

A la hora de controlar los niveles de TSH hay que tener en cuenta
que en los casos de hipotiroidismo primario de larga evolución pue-
de existir una notable hipertrofia de las células tirotropas hipofisa-
rias, y que se pueden necesitar de 4 a 8 semanas para que el nivel de
TSH disminuya tras alcanzar la dosis sustitutoria completa.

El coma mixedematoso es una urgencia médica y obliga a ingre-
sar al enfermo en una unidad de cuidados intensivos; se suele admi-
nistrar tiroxina por vía intravenosa, en dosis de 0,3 a 0,5 mg, además
de medidas de soporte intensivas. Para los pacientes hipotiroideos
no son apropiados los tratamientos con sedantes, porque estos fár-
macos pueden precipitar un coma mixedematoso.
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TABLA 224-1. Causas de hipotiroidismo

Primario Secundario Terciario

Localización de la lesión Glándula tiroides Hipófisis Hipotálamo
Nivel de T4 libre Disminuido Disminuido Disminuido
Nivel de TSH Aumentado Disminuido Disminuido
Respuesta a la TRH Amortiguada Amortiguada Aumentada
Ejemplos Tiroiditis de Hashimoto, Tumor o apoplejía Tumor, infarto o granuloma

tratamiento con yodo radiactivo hipofisarios del hipotálamo;
o tiroidectomía, deficiencia de carbamazepina
yodo, litio
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El síndrome de Cushing se produce a consecuencia de la administra-
ción prolongada de dosis altas de corticoides exógenos, como pred-
nisona, o también por una secreción excesiva de cortisol por parte de
la corteza suprarrenal, que a su vez puede aparecer a través de diver-
sos mecanismos. En condiciones normales, la hormona liberadora
de corticotropina (CRH) producida por el hipotálamo estimula a la
hipófisis para que ésta sintetice la hormona adrenocorticotropa
(ACTH), que a su vez estimula a la glándula suprarrenal para que
produzca cortisol. Una producción excesiva de CRH por el hipotála-
mo, de ACTH por un adenoma hipofisario o de cortisol por un ade-
noma o carcinoma suprarrenales son posibles mecanismos de este
síndrome. Otro desencadenante en potencia es el «síndrome de
ACTH ectópica», en el que esta hormona es producida por un tu-
mor, por ejemplo, un carcinoma de células pequeñas. Es tradicional
reservar el término «enfermedad de Cushing» para los casos de sín-
drome de Cushing asociados a un adenoma hipofisario.

Al menos la mitad de los pacientes con este síndrome sufren
síntomas depresivos o maníacos; también pueden experimentar
delirium, psicosis y demencia, pero estos trastornos son mucho
menos frecuentes. En los pacientes tratados con prednisona, la in-
cidencia de estas alteraciones neuropsiquiátricas depende de
la dosis, y es casi insignificante cuando los pacientes reciben unos
10 mg/día, pero alcanza o supera el 20% cuando toman 80 mg/día
o más.

INICIO
La edad de aparición está determinada por la causa de base. La enfer-
medad de Cushing suele desarrollarse en adultos y la forma de apari-
ción depende también de la etiología. Esta enfermedad puede surgir
de una forma muy gradual, en años, pero el síndrome de Cushing se-
cundario a la ACTH ectópica puede hacerlo en meses, y el secunda-
rio a la administración de prednisona en días.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS

Por razones no comprendidas, los síntomas maníacos o hipomanía-
cos sólo suelen observarse en el síndrome de Cushing secundario a
la administración de esteroides exógenos. Cuando el síndrome se
debe a otras causas, los síntomas depresivos son mucho más fre-
cuentes.

La depresión se puede caracterizar por irritabilidad, estado de
ánimo depresivo, disminución de la libido, mala memoria o concen-
tración y cambios psicomotores, más a menudo ansiedad o agitación
que retraso. Puede aparecer insomnio y no son raras las ideas de sui-
cidio, de forma que hasta un 10% de los enfermos tienen intentos de
suicidio.

Entre los síntomas maníacos o hipomaníacos se incluyen euforia
y a veces irritabilidad, sentimiento de grandiosidad, hiperactividad y
taquilalia, con una menor necesidad de dormir.

En ocasiones se produce un cuadro afectivo «mixto», con sínto-
mas depresivos y maníacos alternantes o mezclados.

El delirium, que puede asociarse o no a cambios del estado de
ánimo, afecta sólo a cerca del 1% de los enfermos; la psicosis y la
demencia son raras en este contexto.

La administración crónica de dosis altas de corticoides o la hiper-
cortisolemia endógena determinan una serie de cambios típicos. Los
más característicos son los que configuran el «hábito cushingoide»,
que consiste en una cara pletórica, «de luna llena» (fig. 225-1, antes y
después del tratamiento); obesidad, con frecuencia troncal; estrías
abdominales violáceas (fig. 225-2); acné; y, en las mujeres, hirsutis-
mo. Otros cambios posibles pueden ser miopatía, hipertensión, apa-
rición frecuente de hematomas, diabetes mellitus y amenorrea; es
menos frecuente que se produzca un seudotumor cerebral. Estos ha-
llazgos son muy sugestivos a nivel diagnóstico, pero se debe recordar
que en las primeras fases del tratamiento con corticoides se pueden
observar cambios del estado de ánimo mucho antes de que se pro-

225 Síndrome de Cushing

FIG. 225-1. Cara de «luna llena» en el síndrome de Cushing antes y después del trata-
miento. (De Hall R, Evered DC. Color atlas of endocrinology, 2.ª ed., Londres, 1990, Wolfe.)
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duzcan los fisiológicos. Además, los pacientes con un cáncer supra-
rrenal pueden estar emaciados en lugar de obesos.

Las pruebas diagnósticas de laboratorio se describen más adelan-
te, en la sección «Etiología».

CURSO CLÍNICO
La evolución depende de la causa subyacente.

COMPLICACIONES
Las complicaciones se describen en los capítulos correspondientes
a la depresión, manía y psicosis secundarias, al delirium y la de-
mencia.

ETIOLOGÍA
Cuando se sospeche que existe un síndrome de Cushing y el pa-
ciente no tome corticoides exógenos, el primer paso es determinar
si existe hipercortisolemia o no. Aunque una determinación del
cortisol sérico a las 8 de la mañana puede aportar información,
también puede, dada la naturaleza pulsátil de la secreción de corti-
sol, dar un resultado falso negativo; resulta más sensible con dife-
rencia la prueba de cortisol libre en orina de 24 horas. Si el nivel de
cortisol está elevado en esta prueba, el siguiente paso será determi-
nar si esta producción excesiva por parte de la glándula suprarrenal
es independiente de la ACTH, lo que indicaría que existe un carci-
noma o un adenoma suprarrenales, o dependiente de la misma, si-
tuación que correspondería a una enfermedad hipofisaria o hipo-
talámica o a una secreción ectópica de ACTH. Una forma sencilla
de determinar el origen es medir el nivel de cortisol y de ACTH a
las 8 de la mañana; si el primero está elevado y la ACTH baja, se
debe sospechar que existe un tumor suprarrenal productor de cor-
tisol de forma autónoma e independiente de la ACTH. Si el nivel de
la ACTH está aumentado, el siguiente paso es concretar si su origen
se encuentra en la hipófisis o en una fuente ectópica, como un car-
cinoma de células pequeñas pulmonar (otras fuentes posibles son
los carcinomas de tiroides, de timo, de páncreas y de ovario y el feo-
cromocitoma). Para conseguirlo se debe realizar la prueba de la de-
xametasona a «dosis altas»; en ella se administra una dosis de 2 mg

de dexametasona vía oral cada 6 horas durante 2 días y al segundo
día se recoge una muestra de orina de 24 horas para medir el corti-
sol libre. Los adenomas hipofisarios conservan cierto grado de su-
presibilidad normal y, en presencia de estos niveles tan elevados de
dexametasona, la producción de ACTH en ellos disminuye, con la
consiguiente reducción del nivel de cortisol libre en la orina de 24 ho-
ras. Sin embargo, los tumores malignos productores de ACTH «ec-
tópica» no se suprimen y en este caso el cortisol libre sigue alto.
Una alternativa a esta prueba es la de estimulación con CRH. En
ella se realizan dos mediciones de los niveles basales de ACTH, 30 y
15 minutos antes de empezar la prueba, se administra 1 µg/kg de
CRH ovina (corticorrelina) intravenosa en 60 segundos y se miden
los niveles de ACTH a los 15, 30 y 60 minutos. Como los adenomas
hipofisarios conservan la respuesta a la CRH, en ese caso se verá un
aumento del nivel de la ACTH, mientras que las fuentes «ectópi-
cas» de ACTH no responden a la CRH y, por tanto, los niveles de
ACTH no aumentarán.

Cuando las pruebas indiquen un posible adenoma o carcinoma
suprarrenales, se debe realizar una TC abdominal. Si se sospecha
que existe una fuente ectópica de ACTH, hay que realizar las prue-
bas necesarias, como una TC pulmonar. Si puede tratarse de un
adenoma hipofisario, se debe efectuar una RM cerebral con contras-
te. Aunque mediante RM se encuentran la mayor parte de los ma-
croadenomas, esta técnica sólo tiene una sensibilidad del 50% para
la detección de los microadenomas; por eso, cuando la clínica sugie-
re un adenoma hipofisario pero en la RM no se detecta ninguno, se
puede plantear una determinación de la ACTH en los dos senos pe-
trosos inferiores. Aunque esta prueba es difícil de realizar a nivel
técnico y puede obligar a enviar al enfermo a un centro especializa-
do, puede aportar mucha información, ya que el nivel de ACTH es-
tará elevado en el seno que drena el lado de la hipófisis en el que se
alberga el microadenoma.

En la práctica, la mayor parte de los casos de síndrome de Cushing
se debe a la administración de corticoides exógenos o a un adenoma
hipofisario; una minoría se produce por la síntesis ectópica de
ACTH y en muy pocos casos se encuentra un tumor suprarrenal. Por
último, existen casos muy raros de síndrome de Cushing secunda-
rios a una producción hipotalámica excesiva de CRH.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Cuando un paciente que recibe corticoides exógenos sufre síntomas
maníacos o depresivos, surge la duda de si estos síntomas son secun-
darios a la enfermedad tratada o a los propios corticoides. Este dile-
ma se puede plantear, por ejemplo, en casos de lupus eritematoso
sistémico, esclerosis múltiple o tumores cerebrales. Cuando los cam-
bios del estado mental anteceden a la administración de corticoides,
la duda se puede resolver con relativa facilidad. Sin embargo, cuando
aparecen después del tratamiento, la única forma de saber el origen
del trastorno es modificar la dosis de corticoides. Si al aumentar la do-
sis disminuyen los síntomas, probablemente éstos se debían a la enfer-
medad de base, y al contrario. Se puede realizar una aproximación
similar disminuyendo la dosis.

Cuando el paciente no recibe esteroides exógenos, la aparición de
depresión o manía y el aspecto cushingoide típico sugieren un diag-
nóstico de síndrome de Cushing.

Por último, cuando se produce delirium en un paciente con sín-
drome de Cushing conocido, se debe descartar una encefalopatía hi-
pertensiva o una hiperglucemia grave antes de asumir que el deli-
rium se debe a la propia hipercortisolemia.

TRATAMIENTO
El tratamiento del síndrome de Cushing se dirige a la enfermedad
de base e implica interrumpir o reducir la dosis de esteroides exó-
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FIG. 225-2. Estrías abdominales violáceas en el síndrome de Cushing.
(De Hall R, Evered DC. Color atlas of endocrinology, 2.ª ed., Londres, 1990,
Wolfe.)
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genos y el tratamiento quirúrgico de los adenomas hipofisarios, de
los tumores productores de ACTH «ectópica» o de los tumores su-
prarrenales. Cuando este tipo de cirugía no resulte eficaz o esté
contraindicado, se puede plantear una suprarrenalectomía bilate-
ral o «química» mediante la administración de dosis orales diarias
de metirapona o ketoconazol, que son inhibidores enzimáticos; sin
embargo, en estos casos se debe administrar una dosis diaria de
mantenimiento de corticoides exógenos y hay que controlar el po-
sible desarrollo de un síndrome de Nelson, con la aparición de un
tumor hipofisario secretor de ACTH e hiperpigmentación genera-
lizada.

Puede ser necesario el tratamiento de los síntomas maníacos con
litio, y de los depresivos con antidepresivos. El litio, que a veces se
emplea como profilaxis, ha permitido administrar a los enfermos
dosis altas de prednisona sin que sufran síntomas maníacos. Se pue-
den emplear antipsicóticos como tratamiento sintomático del deli-
rium o, cuando existen síntomas maníacos, hasta que el litio consi-
gue su efecto.
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COMPLICACIONES

Las complicaciones del delirium, la depresión y la psicosis secunda-
rios se comentan en los capítulos correspondientes.

ETIOLOGÍA
La causa más frecuente de insuficiencia corticosuprarrenal primaria
es la destrucción autoinmunitaria idiopática de la glándula. Otras
glándulas endocrinas también pueden ser un objetivo del mismo
proceso autoinmunitario que ataca a las suprarrenales, y se debe
descartar la tiroiditis de Hashimoto, la anemia perniciosa, el hipo-
paratiroidismo con hipocalcemia, la diabetes mellitus y el vitíligo.
Hay que recordar la posible asociación entre la insuficiencia adre-
nocortical y la tiroiditis de Hashimoto, ya que la administración de
hormona tiroidea a un paciente con hipotiroidismo e insuficiencia
cortical suprarrenal crónica no tratada puede causar una «crisis
addisoniana», con insuficiencia corticosuprarrenal aguda y muerte
del enfermo.

Otras causas de insuficiencia corticosuprarrenal primaria son la
tuberculosis, la infección por citomegalovirus (como puede obser-
varse en casos de SIDA), la sarcoidosis, las metástasis y la amiloido-
sis; en los casos agudos también se debe descartar una necrosis he-
morrágica (como la que se produce en la sepsis o durante una anti-
coagulación demasiado enérgica).

La causa más frecuente de insuficiencia corticosuprarrenal se-
cundaria es la interrupción rápida de un tratamiento esteroideo de
larga evolución. Cualquier paciente que recibe dosis suprafisiológi-
cas de esteroides (p. ej., 10 mg o más de prednisona cada día) duran-
te más de 1 mes sufre cierto grado de atrofia cortical suprarrenal,
con la subsiguiente incapacidad para afrontar las demandas fisioló-
gicas cuando se interrumpe el aporte exógeno. Entre otras causas de
insuficiencia adrenocortical secundaria se incluyen la apoplejía hi-

pofisaria, los tumores o granulomas hipofisarios y, con menos fre-
cuencia, las lesiones hipotalámicas.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Puede resultar muy difícil distinguir la distimia o un episodio depre-
sivo de aparición gradual de una insuficiencia corticosuprarrenal
crónica. La debilidad y la fatiga relativamente destacadas pueden su-
gerir una causa suprarrenal, y otras pistas a favor de este origen son
las náuseas, los vómitos, la diarrea y, sobre todo, el vértigo postural.
La tríada de hiperpotasemia, hiponatremia e hipoglucemia sugeriría
un diagnóstico de insuficiencia adrenocortical autoinmunitaria pri-
maria crónica.

La anorexia nerviosa puede presentarse con un cuadro clínico
parecido al de la insuficiencia corticosuprarrenal crónica. Sin em-
bargo, en estos casos se produce emaciación, una «búsqueda de la
delgadez» y se encuentra hipopotasemia en lugar de hiperpotasemia.

TRATAMIENTO
Se deben administrar glucocorticoides como la prednisona para los ca-
sos primarios y secundarios, y las necesidades de dosis pueden aumen-
tar en períodos de estrés. En los casos primarios, en que se destruye
la corteza suprarrenal, también se necesita un mineralcorticoide
como la fludrocortisona.

La insuficiencia adrenocortical aguda, como se ha descrito antes,
es una urgencia médica que debe ser tratada con glucocorticoides y
líquidos por vía intravenosa y cuidados de soporte intensivo.
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TABLA 226-1. Pruebas endocrinológicas en la insuficiencia
adrenocortical

Primaria Secundaria

Localización de la lesión Glándula suprarrenal Lesiones hipofisarias o 
hipotalámicas, o supresión
hipofisaria por esteroides 
exógenos

Nivel de cortisol Reducido Reducido
Nivel de ACTH Aumentado Reducido
Respuesta del cortisol Atenuada Aumentada

a la ACTH exógena
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Se pueden acumular niveles tóxicos de plomo de distintas mane-
ras. Los niños con pica pueden ingerir trozos de pintura con este
metal. Los soldadores y los trabajadores de fundiciones de plomo o
fábricas de pilas pueden sufrir una exposición laboral, y los bebedo-
res que consumen whisky «claro de luna», elaborado con la ayuda de
radiadores viejos de coche, pueden consumir grandes cantidades
de plomo. Otras fuentes menos frecuentes son las balas retenidas, al-
gunas medicinas «alternativas» y la cerámica revestida con este me-
tal. La gasolina con plomo antes era una fuente principal, tanto para
personas que residían en áreas de tráfico denso como para las que in-
halaban el humo de la gasolina, pero desde que se prohibió incorpo-
rar plomo a la misma el problema ha desaparecido.

La ingesta repentina de una carga masiva de plomo, como puede
ocurrir en casos graves de pica, puede originar una encefalopatía
aguda por plomo, con delirium. Por el contrario, la exposición cró-
nica a niveles bajos determina una encefalopatía crónica de desarro-
llo insidioso, que se denomina también «plumbismo» y se caracteri-
za sobre todo por demencia.

INICIO
La encefalopatía aguda suele evolucionar en unos días, mientras que
la crónica se produce de un modo gradual e insidioso en un largo
período de tiempo.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La encefalopatía aguda por plomo se presenta tanto en niños como
en adultos con un delirium caracterizado por confusión, insomnio,
pesadillas, labilidad emocional y excitación, que pueden resultar
muy graves; en algunos pacientes se producen alucinaciones e ideas
delirantes. Aparece dolor abdominal, diarrea y vómitos, y el paciente
se queja de un gusto metálico. También se han descrito convulsiones,
ataxia y otras alteraciones del movimiento. Puede producirse hemó-
lisis e insuficiencia renal aguda.

La encefalopatía crónica por plomo en los niños suele cursar con
alteraciones cognitivas, que pueden ser leves y sólo causar una dis-
minución de unos pocos puntos en el CI, pero que a veces son graves
y cursan con demencia. Existe una estrecha asociación entre la expo-
sición al plomo en los niños y el desarrollo de síntomas compatibles
con un trastorno por deficiencia de atención/hiperactividad. Pueden
observarse convulsiones, cuyo control en ocasiones resulta especial-
mente difícil.

La encefalopatía crónica por plomo en adultos se presenta de for-
ma típica con cambios de personalidad y una demencia de gravedad
variable. Los pacientes también refieren a veces cólicos abdominales,
diarrea o estreñimiento y un gusto metálico. Se puede producir una

anemia leve, que se caracteriza por punteado basófilo; son menos
frecuentes la nefritis intersticial, la hiperuricemia y la gota. En la in-
toxicación por plomo inorgánico, pero no orgánico, se observa una
polineuropatía motora simétrica que determina un trastorno de
muñeca caída o, en un número menor de casos, de pie caído.

Niveles de plomo en sangre de 80 µg/dl o superiores se asocian a
una presentación aguda, mientras que los niveles inferiores mante-
nidos de forma crónica (de 10 a 20 µg/dl) se relacionan con una en-
cefalopatía crónica. En adultos y niños se pueden encontrar «líneas
de plomo» entre los dientes y las encías, y los pacientes expuestos du-
rante la niñez muestran líneas similares en el estudio radiológico a
nivel de los huesos largos.

CURSO CLÍNICO
La encefalopatía aguda por plomo evoluciona con rapidez y su mor-
talidad llega al 25% en pocos días. Los pacientes que sobreviven a un
ataque agudo a menudo desarrollan demencia, convulsiones o es-
pasticidad.

La encefalopatía crónica por plomo progresa de forma gradual
hasta que se interrumpe la exposición y después los síntomas pre-
sentes tienen una regresión espontánea muy escasa.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del delirium y la demencia se comentan en los
capítulos correspondientes.

ETIOLOGÍA
En la encefalopatía aguda por plomo se encuentra edema cerebral y
una dilatación masiva de los capilares.

En la crónica se observa cierto grado de atrofia cortical y dilata-
ción ventricular, con pérdida masiva de neuronas.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La aparición de delirium o demencia asociados a molestias abdo-
minales sugiere en gran medida una encefalopatía por plomo. La
variante aguda con delirium se puede confundir con una porfiria
o una intoxicación por otros metales pesados, como el talio o el
arsénico. La forma crónica asociada a demencia se confunde en
ocasiones con la pelagra o la enfermedad de Whipple. Si no se tie-
nen en cuenta las molestias abdominales, el diagnóstico diferen-
cial se amplía. Otro dato muy relevante para el diagnóstico de en-
cefalopatía crónica por plomo en adultos es la polineuropatía mo-
tora periférica.

227 Encefalopatía por plomo
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TRATAMIENTO

La encefalopatía aguda por plomo representa una urgencia médica
que obliga a hospitalizar al paciente, con frecuencia en la UCI, y a
administrarle corticoides o manitol para controlar la hipertensión
intracraneal. Esta afección constituye una indicación para el trata-
miento agresivo con un quelante, pero en las formas crónicas de en-
cefalopatía por plomo existen dudas sobre la eficacia de la quelación.
Se dispone de varias sustancias quelantes, como el dimercarpol, la
penicilamina, el edetato de calcio disódico y una sustancia nueva,
que se puede administrar por vía oral, el ácido dimercaptosuccínico.

El tratamiento general de la demencia y el delirium se correspon-
de con el descrito en los capítulos sobre estos temas.
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kinsonismo en general pero, como existen excepciones, se debe
probar.

El tratamiento general de los cambios de personalidad, la demen-
cia y la psicosis secundaria se ha descrito en los capítulos correspon-
dientes. Si se necesitan antipsicóticos, se debe tener cuidado de no
empeorar los síntomas extrapiramidales, por lo que pueden ser pre-
feribles los fármacos de segunda generación, como la quetiapina o la
olanzapina.
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Existen tres formas de mercurio capaces de causar toxicidad en el ser
humano: el mercurio elemental, el orgánico (metil mercurio o etil
mercurio) y las sales de mercurio, que pueden ser mercuriosas (mo-
novalentes) o mercúricas (divalentes).

El mercurio elemental es líquido a temperatura ambiente y, como
tal, no resulta especialmente tóxico si se ingiere, porque el aparato
digestivo lo absorbe muy mal. Sin embargo, si se calienta un poco o
se agita, el mercurio elemental se vaporiza con facilidad a la forma li-
pófila monoatómica que, inhalada, se absorbe por completo y con
gran rapidez. Esta forma cruza la barrera hematoencefálica y es cap-
tada por las neuronas, dentro de las cuales se oxida y se hace tóxica.
La exposición al vapor de mercurio elemental se produce sobre todo
en trabajadores de la industria y mineros.

La intoxicación por mercurio orgánico suele resultar accidental.
El ejemplo más conocido se produjo en Minamata, Japón, donde
las aguas de pesca fueron contaminadas con mercurio procedente
de desechos industriales. Éste se convirtió en metilmercurio a cau-
sa de los microorganismos y se concentró en los peces que luego
fueron comidos por los habitantes de la región, lo que se tradujo en
lesiones cerebrales graves. En otra epidemia se trataron unas semi-
llas con mercurio orgánico como fungicida y, aunque no estaban
destinadas a la alimentación, se ingirieron por error. De los com-
puestos orgánicos del mercurio, sólo el etil y el metil mercurio re-
sultan tóxicos, y el segundo en mayor medida. El metil mercurio se
absorbe con rapidez y de forma casi completa en el aparato digesti-
vo, atraviesa con facilidad la barrera hematoencefálica y se concen-
tra en las neuronas.

Las sales de mercurio se utilizan en la fabricación de plásticos,
fungicidas y dispositivos electrónicos, y en el siglo XIX en Inglaterra
se empleaban también en la producción de fieltro, de forma que la
exposición crónica de los sombrereros dio lugar a la «locura del
sombrerero», cuadro popularizado por Lewis Carroll en Alicia en el
país de las maravillas.

Aunque la toxicidad sobre el sistema nervioso central suele ser
más grave con el vapor de mercurio elemental o con el metil mer-
curio que con las sales, si se ingiere una cantidad suficiente de este
metal, sea cual sea su forma, llegará a entrar en el sistema nervio-
so central y causará muerte y lesiones neuronales, que en el peor
de los casos provocarán al paciente demencia, ataxia, ceguera y
temblor.

INICIO
Puede ser gradual o agudo, según la naturaleza de la exposición.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La exposición aguda al vapor de mercurio orgánico produce sín-
tomas pulmonares, como tos, disnea y neumonía intersticial. El
mercurio orgánico puede causar náuseas, vómitos y diarrea o es-
treñimiento, mientras que la exposición aguda a las sales de mer-
curio provoca síntomas abdominales de mayor gravedad, con do-
lor intenso.

Los pacientes que sobreviven a una exposición aguda o los que se
exponen de forma gradual pueden desarrollar cambios de personali-
dad y demencia. El cambio de personalidad se denomina «eretismo»
y se caracteriza por labilidad emocional, nerviosismo, timidez, in-

somnio, tendencia al olvido y alteraciones de la concentración. En
exposiciones más graves el paciente puede llegar a la demencia. En-
tre los síntomas asociados destacan la polineuropatía periférica con
parestesias, ataxia y disartria destacadas, los escotomas más o menos
graves, el estrechamiento de los campos visuales, la coreoatetosis, la
hipoacusia y un temblor generalizado que puede ser bastante grave y
afectar incluso a los labios y la lengua.

El mercurio es también tóxico para los riñones y se puede produ-
cir una insuficiencia renal, sobre todo si el paciente estuvo expuesto
a sales de mercurio.

En la intoxicación por mercurio, los niveles sanguíneos suelen
superar los 3,6 µg/dl, pero la correlación entre ellos y los síntomas
clínicos es bastante inexacta.

En los casos caracterizados por eretismo o demencia, la RM pue-
de mostrar atrofia de la corteza cerebral, sobre todo en la corteza cal-
carina y el área poscentral, y también en la corteza o en el vermis ce-
rebelosos.

CURSO CLÍNICO
Cuando la carga de mercurio en el cerebro es relativamente lige-
ra, la recuperación puede ser casi completa; sin embargo, si la
carga es importante y los síntomas graves, la enfermedad suele ser
crónica.

COMPLICACIONES
Las complicaciones de los cambios de personalidad y de la demencia
se comentan en los capítulos respectivos sobre estos trastornos.

ETIOLOGÍA
El mercurio se une a los grupos sulfhidrilo de distintas enzimas, ha-
ciéndolas inactivas y provocando disfunción o muerte celular. En el
cerebro se observa atrofia en la corteza calcarina, en el cerebelo y, en
menor grado, en los lóbulos temporal, parietal y frontal. En casos
graves se puede ver afectada toda la corteza cerebral.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Cuando existen antecedentes de exposición, el diagnóstico plantea
pocas dudas. Cuando no, la existencia de temblores, parestesias y
ataxia puede sugerir el diagnóstico correcto.

TRATAMIENTO
Ante una intoxicación aguda por mercurio orgánico o sales de mer-
curio está indicado el lavado gástrico y el carbón activado. En los ca-
sos crónicos se deben administrar quelantes.

El tratamiento general de los cambios de personalidad o la de-
mencia se describe en los capítulos correspondientes.
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La niacina, denominada también ácido nicotínico o vitamina B3, es
una vitamina B hidrosoluble que se encuentra en el hígado, la leva-
dura, las aves, el pescado y la carne. Un compuesto relacionado, la
niacinamida (también llamado nicotinamida o amida del ácido
nicotínico), puede sustituirla. Otra fuente de niacina es el triptófano,
un pequeño porcentaje del cual se convierte en niacina de forma
endógena.

La deficiencia de niacina produce la pelagra, en su forma aguda o
«encefalopática» y en la gradual; el cuadro de comienzo gradual se
caracteriza por las «3 D» clásicas: demencia, dermatitis y diarrea.

INICIO
La forma aguda «encefalopática» evoluciona en unos días o 1 semana,
mientras que la gradual lo hace de forma insidiosa en meses o pe-
ríodos más largos.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La forma «encefalopática» aguda consta de delirium, disartria, rigi-
dez generalizada en rueda dentada y mioclonías.

La variante de inicio gradual completamente desarrollada se
caracteriza por las «3 D». La demencia puede asociarse a depresión,
ansiedad e insomnio. La memoria acaba fallando y pueden produ-
cirse alucinaciones e ideas delirantes. En los casos avanzados pueden
aparecer ataxia y espasticidad, así como parkinsonismo, convulsio-
nes y una polineuropatía. La dermatitis se caracteriza al principio
por lesiones eritematosas en áreas expuestas al sol, pero la piel se
acaba volviendo áspera e hiperpigmentada. La diarrea puede ser
grave y sanguinolenta. Hay que destacar que sólo una cuarta parte de
los casos de pelagra presenta la tríada completa y el resto sólo mues-
tra una o dos de las «D», de forma que el paciente puede tener sólo
demencia.

Aunque el nivel de niacina en sangre suele ser bajo, este dato no
resulta definitivo. Un índice más fiable de la deficiencia de niacina es
la medición en orina de uno de sus metabolitos, la N-metilniacina-
mida, ya que un nivel bajo confirma dicha deficiencia.

CURSO CLÍNICO
La forma aguda es rápidamente progresiva y puede producirse coma
y la muerte en semanas, mientras que la crónica sigue una evolución
gradual y el paciente sobrevive durante años.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del delirium y la demencia se comentan en los
capítulos correspondientes a estos trastornos.

ETIOLOGÍA

La deficiencia de niacina suele deberse a una carencia de la misma
en la dieta. La forma de inicio gradual era muy frecuente en el
sudeste de EE.UU., donde mucha gente comía maíz como alimento
básico. El maíz carece de triptófano y contiene niacina sólo en
forma ligada, menos accesible desde el punto de vista biológico, por
lo que estas personas al final desarrollaban una deficiencia de nia-
cina. En 1939 la harina se empezó a «enriquecer» con niacina, de
forma que la pelagra casi ha desaparecido en EE.UU., aunque se
siguen viendo casos en alcohólicos mal nutridos y, con menos fre-
cuencia, en otros trastornos asociados a la malnutrición (como la
enfermedad de Crohn o la anorexia nerviosa) o tras una resección
intestinal amplia.

Aunque la mayor parte de los casos de pelagra son secundarios a
una deficiencia dietética o a una mala absorción, unos pocos se
deben a una alteración que se produce por alguna razón en la con-
versión endógena normal del triptófano en niacina. Un ejemplo son
los pacientes con carcinoides, en los que la utilización excesiva de
triptófano endógeno por parte del tumor reduce su disponibilidad
para la conversión en niacina. Otro mecanismo se observa en los
pacientes que reciben isoniazida. La conversión enzimática normal
del triptófano en niacina depende de la forma «activa» de la vita-
mina B6 y la isoniazida bloquea la conversión de B6 en dicha forma
activa, por lo que menos triptófano puede pasar a ser niacina.

En el sistema nervioso central se observan cromatólisis y pérdida
neuronal extensas en la corteza cerebral, en los ganglios basales y en
el núcleo dentado del cerebelo.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La forma encefalopática aguda que afecta a los pacientes alcohólicos
crónicos se puede confundir con la encefalopatía de Wernicke o la
enfermedad de Marchiafava-Bignami. Sin embargo, la destacada
rigidez es un dato para el diagnóstico correcto.

La forma de inicio gradual no debe confundirse cuando cursa
con las «3 D» típicas; sin embargo, como se comentó antes, la mayo-
ría de los casos de pelagra de comienzo gradual sólo tienen una o dos
«D» y el cuadro clínico completo puede tardar meses en aparecer.
Por tanto, se necesita un elevado índice de sospecha y se debe plan-
tear la posibilidad de una pelagra en cualquier paciente mal nutrido
que sufre demencia.

TRATAMIENTO
La niacina se puede administrar por vía oral, en dosis de 300 a
1.000 mg diarios; si sus efectos secundarios resultan inaceptables,
la niacinamida en dosis de 400 a 600 mg al día es una alternativa.
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En casos graves o cuando los pacientes son incapaces de tomar
medicación oral, se puede administrar niacinamida por vía intra-
venosa.

La respuesta al tratamiento es a veces espectacular. Tras recupe-
rarse, los pacientes se pueden mantener con una dosis de 50 a 100 mg
de niacina al día. Se debe recomendar una dieta equilibrada y son
útiles los suplementos de otras vitaminas, sobre todo tiamina.

En los casos secundarios a la isoniazida, suele ser suficiente la
administración de suplementos de vitamina B6 (50 mg diarios); sin
embargo, en algunos casos la recuperación sólo resulta posible si se
interrumpe la administración del fármaco.
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tercio de los casos de deficiencia de vitamina B12 con afectación cere-
bral, los índices de hematíes son normales.

CURSO CLÍNICO
La mayor parte de los casos son progresivos y los pacientes suelen
fallecer por alguna enfermedad intercurrente en algunos años.

COMPLICACIONES
Las complicaciones de la demencia y de la depresión, la psicosis o la
manía secundarias se comentan en los capítulos correspondientes.

ETIOLOGÍA
Como se ha descrito más arriba, la causa más frecuente de defi-
ciencia de vitamina B12 es la anemia perniciosa. Esta enfermedad se
caracteriza por la existencia de anticuerpos frente a las células
parietales, que destruyen este tipo de células en el estómago y con-
llevan la desaparición del factor intrínseco gástrico. Hay que seña-
lar que los pacientes con anemia perniciosa también pueden tener
anticuerpos frente al tiroides y la corteza suprarrenal, y sufrir tiroi-
ditis de Hashimoto o una insuficiencia adrenocortical. Entre otras
causas se incluyen el veganismo estricto o la malnutrición grave,
una gastrectomía parcial o completa, los trastornos hereditarios
del receptor R o del factor intrínseco, la pancreatitis, la esteatorrea
o la mala absorción por cualquier causa, los gusanos, el creci-
miento bacteriano excesivo (como puede suceder tras una inter-
vención de tipo Billroth II), las enfermedades ileales (p. ej., la
enfermedad de Crohn), la resección ileal, las alteraciones heredita-
rias en la formación del complejo cobalamina-transcobalamina II
o las anomalías hereditarias en el metabolismo intracelular de la
cobalamina. También parece que el tratamiento con omeprazol
puede reducir la absorción de vitamina B12 y sería posible que pre-
cipitase los síntomas en pacientes con niveles bajos limítrofes. Por
último, existe también una asociación entre el SIDA y la deficien-
cia de vitamina B12.

La prueba de Schilling puede ayudar a determinar la causa de la
deficiencia. En la primera fase de la prueba, se administra al
paciente una inyección intramuscular de 1.000 µg de cianocobala-
mina, tras la cual éste ingiere vitamina B12 radiomarcada por vía
oral; después se recoge una muestra de orina de 24 horas y se mide
la cantidad de vitamina radiomarcada en ella. Si el nivel es bajo se
puede asumir que la vitamina B12 no está siendo absorbida, por
alguna razón, en el íleon. Sin embargo, si el nivel es normal, se
puede considerar que existe un trastorno en el manejo postilial de
esta vitamina, como se observa en las alteraciones hereditarias del
complejo transcobalamina II-cobalamina. En los casos en los que
esta primera fase de la prueba es positiva, se procede a una se-
gunda, para determinar por qué no se absorbe la vitamina B12 en el
íleon. En esta fase se administra al paciente vitamina B12 radiomar-
cada combinada con factor intrínseco de cerdo y se recoge otra
muestra de orina de 24 horas. Si el nivel de vitamina se normaliza,
se podrá asumir que el paciente padece una deficiencia de factor
intrínseco endógeno, como sucede en la anemia perniciosa o en los
casos de gastrectomía. Sin embargo, si sigue siendo bajo, se debe-
rán descartar algunas de las restantes causas que se han mencio-
nado antes.

En la práctica actual no se suele realizar la prueba de Schilling.
Ante una sospecha de anemia perniciosa, es más sencillo solicitar
una medición de los niveles de anticuerpos frente a las células parie-
tales y al factor intrínseco y, si son normales, pasar a plantearse la
posibilidad de otras causas.

El estudio histológico muestra desmielinización y, en los casos
graves, pérdida axonal en el centro semioval, las columnas poste-

riores, las vías corticoespinales laterales y los nervios sensitivos
periféricos.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL 
La esclerosis múltiple también puede causar desmielinización
cerebral y medular, por lo que es uno de los principales trastor-
nos incluidos en el diagnóstico diferencial, que se debe basar en
la determinación de los niveles de ácido metilmalónico y homo-
cisteína.

La deficiencia de ácido fólico puede imitar casi perfectamente
a la de vitamina B12, pero se distingue de ella porque, aunque el
nivel de homocisteína está reducido, el de ácido metilmalónico es
normal.

Aunque la presencia de macrocitosis en un paciente con demen-
cia, depresión, manía o psicosis resulta útil para el diagnóstico, se
debe recordar que los índices hematológicos pueden ser normales en
estos enfermos. Por tanto, cuando la causa de uno de estos síndro-
mes no esté clara, hay que valorar una medición de los niveles de
homocisteína y de ácido metilmalónico.

TRATAMIENTO
La vitamina B12 se administra en forma de cianocobalamina. Aunque
existen dudas sobre el mejor régimen, una opción prudente es admi-
nistrar 1.000 µg diarios por vía intramuscular durante una semana,
luego esa misma dosis una vez a la semana durante 4 más y después
una vez al mes hasta conseguir la máxima recuperación. Si se ha
corregido la causa, se pueden interrumpir las inyecciones; sin embargo,
en la mayor parte de los casos la causa no es tratable, de forma que
los pacientes necesitan tratamiento de por vida. Trabajos recientes
han sugerido que la administración de dosis de 1 o 2 mg de ciano-
cobalamina por vía oral puede resultar igual de eficaz que la aplica-
ción parenteral.

Después de tratar a los pacientes durante al menos 2 semanas, se
deben añadir 2 mg de ácido fólico por vía oral cada día. No se debe
administrar ácido fólico antes de este momento, porque puede cau-
sar una exacerbación de los síntomas. Se deben controlar los niveles
de potasio de forma ocasional, ya que se puede producir una hipo-
potasemia en las primeras fases del tratamiento con vitamina B12.

El paciente puede no mejorar en meses y tal vez sea necesario que
pase 1 año y medio hasta conseguir una mejoría máxima. Si se
empieza el tratamiento de forma precoz, antes de que exista pérdida
axonal, se puede esperar una recuperación completa; sin embargo,
cuando los síntomas llevan meses de evolución, pueden haberse pro-
ducido ya lesiones irreversibles y la recuperación no será total.
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La infección por la espiroqueta Treponema pallidum se produce en
las formas primaria, secundaria y terciaria. La sífilis primaria suele
cursar con un chancro indoloro, mientras que la secundaria deter-
mina un exantema diseminado; tras la resolución de dicho exantema
se produce un período más o menos prolongado de «latencia», tras
el cual puede aparecer la sífilis terciaria. Este cuadro puede afectar a
varios órganos, incluido el sistema nervioso central, y en ese caso se
denomina neurosífilis.

Entre las distintas manifestaciones de la afectación del sistema
nervioso central en la neurosífilis, destacan 4 de mayor relevancia
para el psiquiatra: la sífilis meningovascular, los gomas, la parálisis
general progresiva (PGP) y la tabes dorsal.

La neurosífilis meningovascular se caracteriza por una meningi-
tis basal crónica y por lo general indolente, que puede afectar tanto a
las arterias grandes como a los pares craneales que atraviesan las me-
ninges inflamadas y se puede asociar a infartos y parálisis de dichos
pares craneales.

Los gomas son tumores granulomatosos, que se suelen relacionar
con la neurosífilis meningovascular. Pueden ser de un tamaño varia-
ble, desde lesiones diminutas hasta bastante grandes, y cursan como
cualquier otra lesión ocupante de espacio.

La parálisis general progresiva se caracteriza por una invasión di-
fusa del encéfalo por parte de la espiroqueta y causa demencia. Esta
parálisis general progresiva tiene varios sinónimos, como parálisis
general progresiva de los dementes, demencia paralítica y neurosífi-
lis parética.

La tabes dorsal consiste a nivel histológico en la afectación de los
ganglios de la raíz dorsal y las columnas posteriores de la médula es-
pinal, y a nivel clínico en ataxia y alteraciones sensitivas.

La prevalencia actual de cualquier forma de neurosífilis tercia-
ria se desconoce. En la era preantibiótica parecía ser frecuente, y la
parálisis general progresiva era la causa más frecuente de demen-
cia. Sin embargo, la introducción masiva de la penicilina tras la se-
gunda guerra mundial provocó una marcada reducción de la inci-
dencia y la neurosífilis llegó casi a desaparecer. A pesar de todo, en
la última década ha resurgido, sobre todo entre los pacientes con
SIDA.

Los varones muestran una mayor tendencia a desarrollar neuro-
sífilis que las mujeres, algo que está confirmado desde el siglo XIX.

INICIO
La neurosífilis meningovascular puede aparecer entre 2 y 10 años
después de la infección primaria. El inicio suele ser agudo, con sig-
nos meníngeos, infartos en el área de distribución de una arteria ce-
rebral de gran calibre o parálisis de un par craneal. Sin embargo, en
los casos de endarteritis de múltiples vasos pequeños, el paciente
puede desarrollar una demencia insidiosa y gradual.

Asimismo, los gomas pueden aparecer desde 2 hasta 10 años des-
pués de la infección primaria.

La parálisis general progresiva se produce de forma gradual entre
los 10 y los 20 años posteriores a la infección primaria.

La tabes dorsal tiene la latencia más prolongada y puede no apa-
recer hasta un período de 10 a 30 años después de la infección pri-
maria; su inicio es típicamente gradual.

Se debe tener en cuenta que la latencia entre la infección primaria
y el comienzo de la neurosífilis puede acortarse mucho en los pa-
cientes inmunodeprimidos, como los afectados por SIDA.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Los síntomas de la neurosífilis meningovascular varían según estén
afectados por la endarteritis sólo unos pocos vasos de gran calibre o
muchos pequeños; según qué pares craneales sufran la meningitis
basal y en qué grado; y en función de la aparición o no de una hidro-
cefalia obstructiva. Cuando se ven afectados vasos grandes, suele tra-
tarse de las arterias cerebrales media y posterior y se puede producir
un ictus agudo, o en ocasiones subagudo, que progresa en varios
días. Los síntomas asociados son idénticos en esencia a los observa-
dos en la oclusión vascular por cualquier otra causa: hemianopsia,
hemiplejía, afasia o apraxia, etc. Los casos en que se produce la oclu-
sión de numerosos vasos pequeños por la endarteritis pueden cursar
con una demencia progresiva, que no se distingue de otras. Los pares
craneales que con más frecuencia se ven afectados y se inflaman son
el tercero y el sexto, con oftalmoplejía externa y diplopía; el quinto,
con dolor neurálgico; y el séptimo, con paresia completa de la cara,
que puede hacerse bilateral. En la mayor parte de los casos de neuro-
sífilis meningovascular se observa pupila de Argyll-Robertson, un
trastorno en el que se produce constricción de la pupila en la prueba
de acomodación, pero donde la reacción ante la luz directa es lenta o
no existe.

Los gomas, como se ha comentado antes, se relacionan por lo
general con la neurosífilis meningovascular. Suelen localizarse
en la base del cerebro o en la convexidad y en ocasiones son pro-
fundos. Sus síntomas son los de cualquier lesión ocupante de es-
pacio.

La parálisis general progresiva no se asocia necesariamente a la
neurosífilis meningovascular o a la presencia de gomas y, de hecho,
puede ser la única manifestación de la neurosífilis. En la inmensa
mayoría de los casos, este cuadro cursa con una demencia que adop-
ta una de tres formas clásicas: demencia simple, de tipo maníaco o
de tipo melancólico.

La mayor parte de los pacientes sufre una demencia simple, sin
síntomas afectivos prominentes. Los enfermos empiezan a descuidar
su higiene y aspecto personal. Se producen fallos en la capacidad de
juicio y el autocontrol y el paciente puede embarcarse en aventuras
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personales o económicas ruinosas. Pueden aparecer ideas delirantes
y alucinaciones, que tienen en general poca importancia en la sinto-
matología general. Las alucinaciones pueden ser visuales o auditivas.
Las ideas delirantes, aunque frecuentes, no suelen ser fijas ni siste-
matizadas y cambian con frecuencia al modificarse el estado de áni-
mo del enfermo. También fallan la memoria y la capacidad de con-
centración.

El tipo maníaco de demencia puede resultar indistinguible de un
episodio maníaco en el trastorno bipolar. Los pacientes están eufóri-
cos y muestran una energía desbordante. Son frecuentes las ideas de-
lirantes de grandeza, que les convierten en presidentes, reyes o mag-
nates de la industria, y a menudo los pacientes se comportan como
se supone que lo haría este tipo de personajes. Los ahorros de toda
una vida pueden ser dilapidados en una sola noche. Esta presenta-
ción, asociada a algunos síntomas de demencia simple, es tan típica
que en el siglo XIX y a principios del XX se consideraba casi patogno-
mónica de una parálisis general progresiva.

El tipo melancólico o depresivo de demencia se parece mucho,
como cabría esperar, a un episodio depresivo típico. Los pacientes se
muestran hundidos, vacíos, agitados e insomnes. Sienten que han
cometido pecados imperdonables y que deben ser castigados. Pue-
den llegar al suicidio.

Con independencia de la tipología de la demencia en la parálisis
general progresiva, pueden aparecer otros signos y síntomas. Sin
embargo, es típico que sólo se manifiesten después de estar estable-
cida la demencia. Se producen convulsiones focales o generalizadas
en cerca de la mitad de los casos, que son más frecuentes conforme
progresa la demencia. El lenguaje se enlentece de forma gradual y
se hace confuso y monótono; puede producirse una disnomia y a
veces ecolalia. También aparece disgrafia, de forma que la escritura
a mano se vuelve amorfa y son frecuentes los errores ortográficos,
que pueden llegar a hacer las frases ininteligibles. Es típico que la
musculatura facial pierda su tono y se vuelva flácida, dando al pa-
ciente un aspecto facial vacuo, casi estúpido. La pupila de Argyll
Robertson aparece en casi todos los pacientes, pero puede no ser
completa. Es frecuente un temblor grosero que afecta, además de a
los dedos y a las manos, a los labios y a la lengua. Salvo que el pa-
ciente tenga una tabes dorsal, los reflejos tendinosos profundos
suelen ser hiperactivos y las respuestas plantares pueden ser exten-
soras.

Con la progresión, la mayoría de los pacientes con parálisis gene-
ral progresiva muestran un final común, independiente del tipo de
demencia inicial. Se producen deficiencias profundas en la memoria
a corto plazo y luego a largo plazo, y los pacientes pueden imaginar-
se las cosas. El estado de ánimo se torna cada vez más lábil y la con-
ciencia se llega a nublar de forma profunda, llegando en muchos ca-
sos al estupor. La marcha se vuelve inestable y se acaba observando
una verdadera «parálisis general», con debilidad generalizada de los
músculos voluntarios. Al final el paciente no puede ya caminar y
queda limitado a la cama, donde vive en un estado vegetativo hasta
que muere.

La descripción anterior que hemos realizado de la parálisis ge-
neral clásica puede no ser aplicable por completo al paciente ac-
tual por dos razones. Primero, la administración de penicilina o
tetraciclina en años previos por otras infecciones puede modifi-
car la expresión clínica. Segundo, los pacientes con SIDA pueden
tener formas atípicas de parálisis general progresiva por la pérdi-
da del equilibrio entre las defensas del huésped y las espiroquetas
invasoras.

La tabes dorsal se caracteriza por una disminución del sentido vi-
bratorio en las extremidades inferiores, con ataxia, una prueba de
Romberg positiva, incontinencia urinaria y disfunción eréctil. Tam-
bién se pueden producir dolores o «crisis tabéticas», en las que apa-
recen dolores intensos lancinantes, a modo de relámpagos, en las ex-
tremidades inferiores y a veces en el abdomen.

La RM muestra en la sífilis meningovascular una meningitis basi-
lar y cualquier zona de infarto; en los gomas se observan lesiones
ocupantes de espacio y en la parálisis general progresiva, una atrofia
generalizada del cerebro.

La presión intracraneal del líquido cefalorraquídeo (LCR) suele
ser normal; sin embargo, puede estar elevada, sobre todo en la neu-
rosífilis meningovascular. En general existe una ligera pleocitosis
linfocitaria y las proteínas totales suelen estar elevadas, entre 50 y
150 mg/dl. El índice de IgG suele mostrarse alto y puede haber ban-
das oligoclonales.

La prueba sérica Venereal Disease Research Laboratory (VDRL)
para la sífilis sólo es positiva en cerca del 70% de los casos de neuro-
sífilis, y la VDRL del LCR resulta aún menos sensible. La prueba del
anticuerpo treponémico fluorescente sérico (FTA) es positiva en casi
el 100% de los casos; sin embargo, la FTA del LCR es menos sensible
y sólo resulta positiva en el 75% de los pacientes más o menos. Pue-
den producirse falsos positivos de VDRL en las colagenopatías, como
el lupus, y también en adictos a la heroína; estos falsos positivos sue-
len serlo a título bajo (inferior a 1:8). En las mismas circunstancias
puede haber también falsos positivos de FTA, aunque son muy raros.

En la práctica se suele realizar una prueba VDRL sérica a los pa-
cientes con demencia y, cuando ésta es positiva, se pide una prueba
FTA sérica para descartar un falso positivo. Sin embargo, como la
sensibilidad de la VDRL sérica sólo alcanza el 70%, podría resultar
adecuado solicitar la FTA como prueba de detección selectiva para
todos los pacientes con demencia. Si esta última es negativa, enton-
ces se descarta la neurosífilis con fiabilidad. Si un paciente demente
muestra una prueba FTA positiva, se debe obtener LCR para reali-
zar un recuento celular, diferencial y de proteínas totales, determi-
nar el índice de IgG, las bandas oligoclonales y efectuar una prueba
VDRL. Si la VDRL del LCR es positiva, el diagnóstico de neurosífilis
se considera casi seguro. Si es negativa, pero existe evidencia de in-
fección activa (p. ej., pleocitosis o incremento de las proteínas),
puede resultar prudente solicitar una prueba FTA del LCR, aunque
esto plantea dudas, porque la mínima contaminación del LCR por
sangre puede dar origen a un falso positivo. Por eso, se debe tener
un gran cuidado al valorar una prueba positiva. En los raros casos
en los que tanto la prueba VDRL como la FTA del LCR son negati-
vas, pero el cuadro clínico es muy sugestivo de neurosífilis y existen
evidencias de infección en el LCR, podría tratarse al enfermo como
si padeciera la enfermedad, siempre que no presente contraindica-
ciones significativas.

Dada la cada vez más frecuente asociación entre el SIDA y la sífi-
lis, se debe pedir la prueba de infección por VIH para todos los en-
fermos que tengan esta última enfermedad.

Antes de terminar esta sección sobre los síntomas, hay que men-
cionar la parálisis general congénita, ya que es probable que se vean
más casos en las próximas décadas. Los niños infectados de forma
congénita pueden no presentar la clásica «tríada de Hutchinson»,
que incluye cataratas, sordera neurosensorial y «dientes de Hutchin-
son» (los incisivos centrales tienen melladuras, están separados y
con frecuencia afilados). Los pacientes pueden ser normales hasta la
adolescencia y en ese momento puede aparecer una parálisis general
progresiva típica de evolución gradual.

CURSO CLÍNICO
La sífilis meningovascular y la parálisis general progresiva sin trata-
miento suelen resultar mortales, y la muerte se produce en un perío-
do de 3 a 5 años.

COMPLICACIONES
Las complicaciones de la demencia se describen en el capítulo corres-
pondiente.
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ETIOLOGÍA

La espiroqueta responsable, Treponema pallidum, consigue acceder al
sistema nervioso central en las fases iniciales de la sífilis no tratada. De
hecho, hasta en un tercio de los casos de sífilis secundaria se encuentra
un nivel de proteínas totales elevado o pleocitosis en el LCR, lo que in-
dica que se ha producido la invasión del sistema nervioso. Sin embar-
go, en la mayoría de los casos las defensas del huésped resultan ade-
cuadas para eliminar el germen del sistema nervioso central antes de
que cause daño tisular y síntomas. A pesar de todo, en una décima
parte de los casos estas defensas fallan y se produce la neurosífilis.

En la neurosífilis meningovascular se produce una meningitis ba-
silar granulomatosa. Los pares craneales que atraviesan las meninges
engrosadas se inflaman y sufren cambios degenerativos. Las arterias
de mediano o gran calibre sufren también una endarteritis inflama-
toria que puede causar oclusión y más tarde infartos. La obstrucción
de las vías para la circulación del LCR puede provocar hidrocefalia.

Los gomas son tumores granulomatosos que con frecuencia se
consideran una forma «localizada» de neurosífilis meningovascular.
Pueden ser pequeños y miliares, o en ocasiones solitarios y grandes,
en cuyo caso cursan igual que cualquier tumor, como se ha descrito
antes.

En la parálisis general progresiva se produce atrofia cortical, más
llamativa en los lóbulos frontal y temporal. Los ventrículos se dilatan
y suelen mostrar una ependimitis granular. Hay espiroquetas por
todo el parénquima; las neuronas degeneran o desaparecen y la ar-
quitectura cortical normal se pierde. Se observa una presencia abun-
dante microglía y astrocitos. Los pequeños vasos penetrantes pueden
mostrar manguitos perivasculares de linfocitos y células plasmáticas,
pero no endarteritis, como se ve en la neurosífilis meningovascular.

La tabes dorsal se caracteriza principalmente por atrofia y ablan-
damiento de las columnas medulares posteriores.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La neurosífilis meningovascular, cuando se presenta con síntomas
secundarios a la meningitis basilar y a la parálisis de pares craneales,
puede confundirse con sarcoidosis, tuberculosis o carcinomatosis
meníngea, y el diagnóstico diferencial puede depender de los hallaz-
gos en el LCR.

Los gomas se pueden parecer a otras lesiones granulomatosas y a
algunos tumores, como los gliomas.

Es posible confundir la parálisis general progresiva, cuando se pre-
senta con manía o depresión, con un trastorno del estado de ánimo.
Por supuesto, la existencia de episodios parecidos en épocas anteriores
de la vida del paciente va en contra del diagnóstico de parálisis general
progresiva. La aparición de unos síntomas cognitivos desproporciona-
dos frente a los afectivos también sugeriría el diagnóstico correcto.
Cuando la parálisis general progresiva cursa como una demencia sim-
ple, el diagnóstico diferencial es muy extenso, como se comentó en el
capítulo sobre demencia. Dada la similitud de la presentación clínica,
también se deben descartar la enfermedad de Alzheimer, la demencia
alcohólica, la lacunar y la enfermedad de Binswanger, además de la
demencia del SIDA.

A la hora de valorar a un enfermo con un cuadro clínico compa-
tible con neurosífilis, no se debe confiar en la información que éste
aporte sobre si ha padecido una sífilis primaria o secundaria, ya que
algunas veces puede no haberse diagnosticado el proceso original y
muchos pacientes se avergüenzan de reconocer ese diagnóstico. Es
obligatorio realizar pruebas serológicas.

TRATAMIENTO
La penicilina G acuosa por vía intravenosa se debe administrar en
dosis de 2 a 4 millones de unidades cada 4 horas durante 2 semanas;

los pacientes alérgicos a la penicilina deben ser desensibilizados. Hay
que destacar la falta de utilidad de la penicilina benzatina.

Una minoría de los pacientes muestra una exacerbación transito-
ria de los síntomas tras el inicio de la antibioterapia, acompañada de
fiebre y otros síntomas constitucionales. Esta reacción de Jarisch-
Herxheimer probablemente se debe a una reacción inflamatoria
frente a las espiroquetas que se mueren.

La penicilina detiene la progresión de la neurosífilis meningovas-
cular; sin embargo, las parálisis de los pares craneales y los síntomas
secundarios a los infartos isquémicos persisten. También se para la
progresión de la parálisis general progresiva, pero no cabe esperar
más que una remisión parcial de los síntomas establecidos.

Asimismo, los gomas pueden responder al tratamiento con peni-
cilina, y es posible que la adición de prednisona resulte beneficiosa.
A veces es necesaria la resección quirúrgica de los gomas de mayor
tamaño.

Se debe volver a valorar el líquido cefalorraquídeo como míni-
mo a los 6 y a los 12 meses del inicio del tratamiento con penici-
lina. Las alteraciones observadas antes del tratamiento se resuel-
ven lentamente, en meses o hasta en un año o más. Primero dis-
minuye el recuento celular, después las proteínas totales y por
último el título de la prueba VDRL en el LCR. Este valor de la
prueba VDRL puede no volverse negativo nunca; sin embargo, si
se produce un incremento en el título, esto sería una indicación
para el tratamiento. Las pruebas de seguimiento resultan funda-
mentales en los pacientes infectados también por VIH, ya que no
son raras las recaídas en este grupo, a pesar del tratamiento ade-
cuado con penicilina.

La prueba VDRL sérica se suele volver negativa con la penicili-
na; sin embargo, algunos pacientes siguen siendo seropositivos,
aunque a título bajo. La prueba FTA sérica suele ser positiva du-
rante toda la vida del paciente, a pesar de un tratamiento completo
y adecuado.

Puede ser necesario un tratamiento sintomático antes o después
de la administración de penicilina, si persisten síntomas residuales.
Los antipsicóticos resultan útiles para las ideas delirantes y las aluci-
naciones, los antidepresivos para la depresión y el litio, el valproato o
la carbamacepina se pueden administrar a pacientes con parálisis ge-
neral progresiva y síntomas maníacos. Los dolores tabéticos pueden
responder a la carbamazepina.
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Mycobacterium tuberculosis es un bacilo ácido-alcohol resistente intra-
celular, que en la mayoría de los casos se dispersa a través de gotículas
que proceden de personas con enfermedad pulmonar cavitaria. En
muchos pacientes puede existir un foco de infección «dormido» dentro
del cuerpo durante años o décadas, que se mantiene así gracias a las de-
fensas del huésped, hasta que la pérdida de las mismas, como sucede en
el SIDA o en otras enfermedades debilitantes, determina una reactiva-
ción con diseminación hematógena de los bacilos a otros órganos. En-
tre ellos se encuentran las meninges o el cerebro, donde los gérmenes
pueden causar meningitis basilar o tuberculomas parenquimatosos.

La incidencia de tuberculosis ha aumentado mucho en las dos úl-
timas décadas, sobre todo por las infecciones en adictos a drogas por
vía parenteral o en pacientes con VIH.

INICIO
La meningitis basilar suele ser subaguda y se desarrolla en semanas,
mientras que los tuberculomas se presentan de forma gradual.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La meningitis se caracteriza por delirium, marcado con frecuencia por
intervalos de lucidez parcial, cefalea, rigidez de la nuca y fiebre. Es fre-
cuente el temblor y se puede producir una hiponatremia secundaria a
un síndrome de secreción inadecuada de hormona antidiurética
(SIADH). También puede aparecer parálisis de pares craneales, sobre
todo del tercero, el cuarto y el sexto, y en una pequeña parte de los casos
hidrocefalia obstructiva, con un empeoramiento agudo o del delirium.

Los infartos, con frecuencia de los ganglios basales, pueden ser
secundarios a la arteritis de los vasos que atraviesan el exudado me-
níngeo y se puede producir corea, distonía y otros signos focales.

Los tuberculomas cursan como cualquier otra lesión de tipo
masa; pueden ser solitarios, aunque con frecuencia son múltiples, y
se localizan por debajo o por encima de la tienda del cerebelo. Tam-
bién puede haber convulsiones.

La TC o la RM con contraste confirman la meningitis y cualquier
tuberculoma, Por desgracia, puede resultar imposible distinguir los tu-
berculomas de otras masas sin realizar una biopsia.

En la meningitis se observa pleocitosis del líquido cefalorraquídeo,
que puede ser polimorfonuclear en fases iniciales pero que posterior-
mente se hace linfocitaria. El nivel de glucosa suele estar bajo y el de pro-
teínas elevado. Se realizan extensiones teñidas a partir de centrifugados,
pero incluso tras una búsqueda diligente no se suelen encontrar bacilos
ácido-alcohol resistentes. Los resultados de los cultivos, que son positi-
vos en más de la mitad de los casos de meningitis tuberculosa, no están
disponibles hasta que transcurre 1 mes, por lo que el diagnóstico depen-
de a menudo de una PCR para M. tuberculosis, que suele ser positiva.

En los tuberculomas, el LCR suele resultar normal, aunque en
ocasiones se observa una pleocitosis ligera y un leve aumento de las
proteínas totales.

La prueba del derivado proteico purificado (PPD) es positiva en
general en la meningitis y los tuberculomas, pero no siempre.

CURSO CLÍNICO
La meningitis casi siempre resulta mortal en un intervalo entre 1 se-
mana y dos meses. En algunos casos los tuberculomas dejan de cre-
cer y se calcifican de forma parcial.

COMPLICACIONES

Las complicaciones del delirium se comentan en el capítulo corres-
pondiente.

ETIOLOGÍA
La meningitis se caracteriza por un exudado grueso, con frecuencia
basilar, que puede afectar a las arterias que cruzan el espacio sub-
aracnoideo y también llegar a obstruir el flujo del LCR. Los tubercu-
lomas presentan la típica necrosis caseosa y pueden ser pequeños o
tan grandes como para destruir todo un lóbulo cerebral.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La meningitis tuberculosa se debe distinguir de las meningitis basila-
res que se observan en las infecciones micóticas, de la sarcoidosis, de
la neurosífilis meningovascular y de la carcinomatosis meníngea.
Como se ha comentado antes, hay que diferenciar los tuberculomas
de otros tumores cerebrales.

TRATAMIENTO
La meningitis tuberculosa debe ser tratada de urgencia y a menudo
se utiliza para ello un régimen de 4 fármacos: isoniazida, rifampici-
na, piracinamida y etambutol. Cuando se administra isoniazida de
forma crónica, se debe añadir B6 para prevenir la pelagra, recordan-
do que, aunque raras veces, este trastorno se puede producir incluso
en pacientes que toman dicha vitamina.

Los tuberculomas solitarios y accesibles pueden ser extirpados
quirúrgicamente. En los demás casos se puede emplear un régimen
similar al descrito antes.

El tratamiento general del delirium se recoge en el capítulo corres-
pondiente a ese trastorno.

Cada vez se identifican más gérmenes resistentes, sobre todo en
pacientes con SIDA, y su tratamiento resulta difícil, incluso para los
especialistas.
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Un porcentaje pequeño de los pacientes con enfermedad de Lyme
acaban desarrollando una demencia. Tras la infección por Borrelia
burgdorferi después de la picadura de una garrapata ixódida, los pa-
cientes sufren una enfermedad que se divide a grandes rasgos en tres
estadios. El estadio I se caracteriza por un eritema crónico migrato-
rio, el II por afectación cardíaca y/o síntomas de afectación neuroló-
gica extensa y el III por oligoartritis o demencia.

INICIO
La picadura de la garrapata infecciosa se suele producir en verano y
puede afectar a pacientes de cualquier edad. La demencia aparece de
forma gradual y suele desarrollarse unos 2 años después de la picadu-
ra; sin embargo, el intervalo de tiempo que transcurre hasta su apari-
ción es amplio, y dura entre menos de 1 año y más de una década.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
El estadio I se desarrolla en días o hasta 1 mes después de la picadu-
ra de la garrapata y se caracteriza por un exantema eritematoso ge-
neralmente anular, que aumenta de tamaño de forma gradual y tiene
un centro indurado. Este cuadro se denomina eritema crónico mi-
gratorio y se puede asociar o no a lesiones satélite. En general remite
en semanas.

El estadio II aparece después del I en semanas o meses y se puede
caracterizar por afectación cardíaca, articular o del sistema nervioso.
Las alteraciones cardíacas se pueden manifestar como bloqueo auricu-
loventricular o, con menos frecuencia, pericarditis o miocarditis. La
afectación articular determina poliartralgias y la del sistema nervio-
so se produce en cerca del 15% de los pacientes en este estadio II.
Consiste en algunos de los siguientes rasgos o en todos ellos: menin-
gitis, encefalitis, radiculitis, polineuritis periférica o mononeuritis
múltiple y neuritis craneal, que produce clásicamente una parálisis
de Bell uni o bilateral. Los síntomas de este estadio II suelen remi-
tir de forma espontánea en meses.

El estadio III de la enfermedad de Lyme se desarrolla entre meses
y muchos años después de la picadura y se caracteriza por oligoartri-
tis o, en una minoría de los casos, demencia. Ésta suele ser leve y cur-
sa con tendencia al olvido, hipersomnolencia, depresión e irritabili-
dad, que se suele asociar a fatiga y a polineuropatía sensitiva. Una
minoría de los pacientes pueden tener además una afasia expresiva,
signos de vías largas o infartos cerebrales. La RM puede mostrar una
serie de áreas circulares pequeñas de señal aumentada en las imáge-
nes potenciadas en T2 dentro de la sustancia blanca, que suelen
adoptar una distribución periventricular. La mayoría de los enfer-
mos con demencia de Lyme tiene anticuerpos frente a Borrelia en el
suero; más de la mitad muestra anticuerpos o un incremento de las
proteínas totales en el líquido cefalorraquídeo, y en algunos casos se
encuentra también una pleocitosis mononuclear.

CURSO CLÍNICO
La demencia de Lyme parece ser crónica y en algunos casos progresa
de forma gradual.

COMPLICACIONES

Las complicaciones de la demencia se comentan en el capítulo
correspondiente.

ETIOLOGÍA
Tras la inoculación mediante la picadura de la garrapata ixódida,
Borrelia burgdorferi se disemina localmente, causando el eritema
crónico migratorio. Después se produce una diseminación hemató-
gena hacia el corazón, las articulaciones y el sistema nervioso, típica
del estadio II. En el estadio III se desarrolla una afectación del siste-
ma nervioso central, caracterizada por vasculitis y desmielinización
periventricular.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Los pacientes con demencia de Lyme pueden recordar o no haber
sufrido los estadios I y II. Cuando existe la oligoartritis de estadio III
en un paciente con demencia, se debe sospechar este diagnóstico;
sin embargo, hay casos de demencia de Lyme no acompañados de
artritis. Los hallazgos mediante RM pueden sugerir esclerosis múl-
tiple.

Aunque la ausencia de anticuerpos séricos frente a Borrelia no
apunta hacia este diagnóstico, su presencia no tiene la misma rele-
vancia, ya que muchos pacientes de áreas endémicas pueden ser se-
ropositivos y no desarrollar nunca síntomas.

TRATAMIENTO
El tratamiento general de la demencia se describe en el capítulo
correspondiente. Se debate mucho sobre la eficacia del tratamiento
antibiótico. Si se elige administrarlo, los pacientes deben recibir al
menos un ciclo de 4 semanas de ceftriaxona intravenosa, recordando
que en los primeros 1-3 días de tratamiento se puede producir una
reacción de Jarisch-Herxheimer, con síntomas constitucionales y un
agravamiento de los síntomas anteriores.
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La enfermedad de Whipple, también denominada lipodistrofia in-
testinal, aunque suele presentarse con un síndrome de mala absor-
ción y molestias articulares, puede afectar a veces al sistema nervioso
central. Se trata de un proceso poco frecuente, que suele afectar a va-
rones de raza blanca.

INICIO
La enfermedad de Whipple suele aparecer en pacientes de mediana
edad, y los síntomas surgen y evolucionan de forma gradual.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Aunque se han descrito casos de enfermedad de Whipple que se ini-
ciaron con la afectación aislada del sistema nervioso central, la in-
mensa mayoría de los pacientes con alteraciones de dicho sistema
por esta enfermedad tienen un síndrome malabsortivo o afectación
articular. El síndrome malabsortivo se asocia a esteatorrea, pérdida
de peso, fiebre y dolor abdominal, mientras que la afectación articu-
lar cursa con poliartralgia de grandes articulaciones y poliartritis no
deformante.

Las alteraciones del sistema nervioso central pueden venir anun-
ciadas por un cambio de personalidad, delirium o demencia. En la
mayor parte de los casos se producen también síntomas de disfun-
ción, como oftalmoplejía supranuclear, nistagmo, ataxia, mioclonías
o convulsiones. La afectación hipotalámica puede provocar hiper-
somnolencia, hiperfagia, cambios de la libido y diabetes insípida.
Una minoría de los pacientes puede desarrollar un trastorno especial
de la movilidad, que se denomina mioarritmia oculomasticatoria, y
en el cual se producen movimientos pendulares conjugados de los
ojos concertados con los movimientos mandibulares.

El diagnóstico se confirma demostrando la presencia de macrófa-
gos PAS positivos en el tejido afectado, por ejemplo, en una biopsia
del intestino delgado, o mediante PCR de dicho tejido.

La TC o la RM suelen mostrar lesiones localizadas compatibles
con los síntomas focales del paciente. En el líquido cefalorraquídeo
se suele encontrar una pleocitosis mononuclear moderada. La glu-
cosa suele tener un nivel normal y las proteínas pueden estar eleva-
das o no. En ocasiones se observan células PAS positivas en el líqui-
do cefalorraquídeo, pero la PCR es más sensible.

CURSO CLÍNICO
Sin tratamiento, la enfermedad de Whipple sigue un curso progresi-
vo; la afectación del sistema nervioso central se considera signo de
gravedad y algunos pacientes pueden entrar en coma en meses.

COMPLICACIONES
Las complicaciones se describen en los capítulos sobre cambios de
personalidad, delirium o demencia. Si la malabsorción es grave, se
puede producir una deficiencia de vitamina B12.

ETIOLOGÍA

La enfermedad de Whipple es causada por un bacilo, Tropheryma
whippelii, que puede observarse dentro de los macrófagos.

En el sistema nervioso central se produce atrofia cortical y dilata-
ción ventricular. Existen áreas dispersas de inflamación focal por
toda la corteza cerebral, la sustancia gris subcortical, el tronco del
encéfalo y la corteza cerebelosa, y dentro de estas regiones se encuen-
tran macrófagos con bacilos en su interior.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Los síntomas articulares e intestinales pueden sugerir el diagnósti-
co correcto. En los raros casos de afectación del sistema nervioso
central en ausencia de otros rasgos clínicos, el diagnóstico puede
ser dudoso hasta que se realiza una biopsia cerebral o una punción
lumbar.

TRATAMIENTO
El tratamiento general de la demencia, el delirium o los cambios de
personalidad se comenta en los capítulos correspondientes.

El fármaco trimetoprima/sulfametoxazol consigue un grado de
recuperación variable, en función de la magnitud del daño estructu-
ral ya producido en el sistema nervioso central. Se debe mantener el
tratamiento hasta que la PCR del LCR sea negativa, algo que puede
tardar 1 año e incluso más. Se producen recaídas y algunos pacientes
precisan tratamiento de por vida.
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La panencefalitis progresiva por rubéola es una complicación tardía
del síndrome de rubéola congénita, siendo más raro que se produzca
tras un caso de rubéola que habría pasado desapercibido; cursa de
forma típica con demencia y es un proceso infrecuente.

INICIO
La enfermedad aparece entre 4 y 19 años después de la infección ori-
ginal, por lo que la mayor parte de los casos se produce en la niñez o
en la adolescencia.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
El fracaso escolar puede ser la primera prueba de la demencia, que
empeora de forma progresiva. Es frecuente la ataxia y se pueden ver
signos de la vía piramidal. Aunque es posible que aparezcan convul-
siones, no suelen observarse mioclonías.

El electroencefalograma muestra un enlentecimiento generaliza-
do. Resulta poco frecuente un patrón de estallido-supresión. La TC o
la RM revelan un aumento de tamaño ventricular, con atrofia corti-
cal cerebral y cerebelosa. El líquido cefalorraquídeo muestra a me-
nudo una pleocitosis linfocitaria moderada, un nivel elevado de pro-
teínas y bandas oligoclonales. Los anticuerpos anti-rubéola tienen
un nivel alto en el suero y el LCR.

Como ya se ha comentado, la panencefalitis progresiva por ru-
béola puede afectar a los pacientes con síndrome de rubéola congé-
nita, trastorno que se caracteriza a su vez por un grado variable de
retraso mental, microcefalia, sordera, cataratas y cardiopatía.

CURSO CLÍNICO
Se trata de un proceso progresivo, que causa la muerte en unos
10 años.

COMPLICACIONES
Las complicaciones de la demencia se describen en el capítulo corres-
pondiente.

ETIOLOGÍA

A nivel histológico se observa una respuesta inflamatoria perivascu-
lar diseminada, con pérdida neuronal y desmielinización. Aunque se
pueden recuperar partículas del virus de la rubéola del encéfalo,
también se encuentran depósitos de inmunoglobulinas en los vasos
y no está clara la etiología exacta de esta enfermedad.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La aparición de un mayor deterioro intelectual en un paciente con
síndrome de rubéola congénita que antes se encontraba estable su-
giere este diagnóstico. En enfermos que no tienen el síndrome con-
génito, a menudo se considera la posibilidad de una panencefalitis
esclerosante subaguda; sin embargo, la ausencia de mioclonías des-
carta este diagnóstico.

TRATAMIENTO
El tratamiento general de la demencia se comenta en el capítulo refe-
rente a este trastorno. No existe ningún tratamiento específico.

BIBLIOGRAFÍA
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Capítulo 242 � Panencefalitis esclerosante subaguda 411

CURSO CLÍNICO

La enfermedad progresa con rapidez y los pacientes desarrollan ob-
nubilación que evoluciona al coma; la muerte se produce en sema-
nas o meses.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del delirium se describen en el capítulo corres-
pondiente.

ETIOLOGÍA
La encefalitis subaguda sarampionosa parece deberse a una reactiva-
ción del virus del sarampión y, como se ha comentado antes, sólo
suele producirse en pacientes inmunodeprimidos, como niños con
leucemia o enfermos de cualquier edad que reciben tratamientos in-
munosupresores. El mecanismo que subyace a los raros casos que
afectan a pacientes inmunocompetentes no está claro. Histológica-
mente, se encuentran inclusiones intranucleares dentro de las neu-
ronas por todo el sistema nervioso central y, como dato notable, no
se observa respuesta inflamatoria.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Existen cuatro trastornos en los que el sarampión se asocia a encefa-
lopatía: la encefalitis sarampionosa aguda, la encefalitis postinfeccio-
sa, la subaguda sarampionosa y la panencefalitis esclerosante suba-
guda. La encefalitis aguda sarampionosa se distingue por su apari-
ción simultánea con el exantema del sarampión y la postinfecciosa
porque se presenta días o semanas después de la resolución del mis-

mo. La encefalitis subaguda sarampionosa muestra una latencia más
prolongada y no aparece hasta meses después de desaparecer el
exantema, mientras que la panencefalitis esclerosante subaguda tie-
ne la latencia más larga, que llega a ser de años.

TRATAMIENTO
El tratamiento general del delirium se describe en el capítulo corres-
pondiente. Existen casos aislados que han respondido de forma po-
sitiva a la ribavirina por vía intravenosa.
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CURSO CLÍNICO

Aunque la evolución es variable, la mayoría de los pacientes atravie-
sa de forma gradual los estadios que se han descrito antes y muere en
varios años. Sin embargo, algunos fallecen en pocos meses. Por el
contrario, una minoría de los enfermos puede evolucionar en
10 años y sufrir remisiones parciales, que casi siempre dan paso a
exacerbaciones y, al final, a un desenlace fatal.

COMPLICACIONES
Las complicaciones de la demencia se describen en el capítulo corres-
pondiente. Los síntomas del tercer estadio de esta enfermedad exi-
gen un tratamiento de soporte intensivo.

ETIOLOGÍA
Parece que tras las fases iniciales de la infección por sarampión, el
virus queda dormido y sólo se reactiva al cabo de muchos años.
Los virus del sarampión encontrados en estos pacientes parecen de-
fectivos porque no tienen la proteína M normal y, en lugar de expe-
rimentar procesos de «gemación», dependen de la fusión celular
para diseminarse por el sistema nervioso. Histológicamente, se ob-
servan manguitos perivasculares dispersos con pérdida neuronal,
desmielinización parcheada y gliosis. Se encuentran cuerpos de in-
clusión intranucleares y a veces intracitoplasmáticos que, observa-
dos por microscopia electrónica, se parecen a las nucleocápsidas del
virus del sarampión y se tiñen con anticuerpos fluorescentes frente
a este virus.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Durante el primer estadio de la PEES, el diagnóstico diferencial se
realiza con cualquier demencia infantil o de la adolescencia. Tan-
to la PEES como la panencefalitis progresiva por rubéola compar-
ten algunas características; sin embargo, la ataxia es más llamati-
va en la segunda, mientras que la presencia de convulsiones gene-
ralizadas y mioclonías significativas sugiere en mayor medida
una PEES.

En los casos raros en los que el primer estadio cursa con psicosis,
se debe descartar una esquizofrenia de inicio precoz; sin embargo, la
aparición de síntomas del segundo estadio apunta de inmediato al
diagnóstico correcto.

TRATAMIENTO

Aunque no se han realizado estudios ciegos, parece que la progresión
de la enfermedad se puede detener con una combinación de isopri-
nosina por vía oral e interferón por vía intraventricular; reciente-
mente, también se han obtenido resultados prometedores con una
combinación de isoprinosina y lamivudina por vía oral e interferón
subcutáneo.

Se pueden administrar anticonvulsivantes para las convulsiones y
clonazepam o carbamazepina para suprimir las mioclonías. Y para la
inquietud o las alucinaciones se pueden emplear antipsicóticos.

Al final, casi siempre se tiene que ingresar al enfermo.
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que se produzca catatonía. La afectación del sistema nervioso cen-
tral también puede determinar ataxia, parálisis de pares craneales
(sobre todo del facial), corea y mielitis transversal. También puede
verse implicado el sistema nervioso periférico y se han descrito ca-
sos de mononeuritis múltiple y de un síndrome de tipo Guillain-
Barré.

La mayoría de los casos se caracteriza por una linfocitosis atípica
y más del 90% de ellos tiene un resultado positivo en la prueba «mo-
nospot». Cuando esta prueba es negativa, pero existe una elevada
sospecha clínica, se deben medir los niveles de anticuerpos IgM fren-
te a la cápsida viral (VCA) y frente al antígeno precoz (EA), ya que
resultan más sensibles. En los casos de afectación del sistema nervio-
so central, se puede encontrar ADN del virus de Epstein-Barr en el
análisis mediante PCR del LCR.

CURSO CLÍNICO
La afectación del sistema nervioso central se suele resolver, igual que
los demás síntomas, y la mayor parte de los enfermos se recupera en
1 mes más o menos; sin embargo, el curso puede ser más prolonga-
do y algunos pacientes sufren fatiga durante meses.

COMPLICACIONES
La fatiga puede ser debilitante en ocasiones. Las complicaciones del
delirium se describen en el capítulo correspondiente.

ETIOLOGÍA
La mononucleosis se debe a una infección por virus de Epstein-Barr
y se comunica de forma típica por la saliva al besarse. El virus entra a
través de la orofaringe y es transportado por los linfocitos a varios
órganos, incluido el cerebro.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La fatiga muy intensa puede hacer sospechar que existe un episodio
depresivo, ya sea una depresión mayor o un trastorno bipolar. Sin
embargo, en la mononucleosis no se observa un estado de ánimo de-

primido, tendencia al llanto, sentimientos de culpa ni otras caracte-
rísticas de la depresión.

Se debe descartar una infección por citomegalovirus o el cuadro
meníngeo que se produce durante la seroconversión en la infección
por VIH.

Se pueden producir resultados falsos positivos en las pruebas
VDRL y ANA.

TRATAMIENTO
Suele ser suficiente guardar reposo y tomar una alimentación ade-
cuada. El tratamiento general del delirium se describe en el capítulo
correspondiente. Se ha recomendado la administración de aciclovir
y corticoides para la encefalitis, aunque no existen evidencias a favor
de su uso.
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IgM. En casos de meningitis o encefalitis, el líquido cefalorraquí-
deo presenta una típica pleocitosis linfocitaria, con un incremento
ligero de las proteínas totales y un nivel de glucosa normal o, en el
10% de los casos, bajo; tanto los índices de IgM como de IgG están
elevados y es posible detectar ARN del virus de la parotiditis me-
diante PCR.

CURSO CLÍNICO
En general, la parotiditis evoluciona en 3 o 4 semanas; la meningitis
y la encefalitis se suelen resolver en 1 o 2 semanas. Aunque la menin-
gitis no deja secuelas, los pacientes con encefalitis pueden sufrir sor-
dera, convulsiones, ataxia, demencia o, raras veces, una hidrocefalia
secundaria a la estenosis del acueducto.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del delirium se describen en el capítulo corres-
pondiente.

ETIOLOGÍA
La invasión por el virus de la parotiditis, que es inherentemente neu-
rótropo, determina una inflamación difusa.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La encefalomielitis postinfecciosa parotidítica puede resultar difícil
de distinguir de la encefalitis por parotiditis a nivel clínico. Sin em-

bargo, la RM de los casos postinfecciosos muestra los típicos trastor-
nos de la sustancia blanca, que no se producen en la encefalitis por
parotiditis.

TRATAMIENTO
El tratamiento general del delirium se describe en el capítulo corres-
pondiente. No se dispone de tratamientos específicos para la menin-
gitis o la encefalitis por parotiditis.
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En los pacientes que sobreviven, la encefalitis evoluciona en un
par de semanas, a veces algo más. No es raro que las infecciones más
graves dejen secuelas, entre ellas demencia, cambios de personali-
dad, convulsiones o persistencia de signos focales presentes en la fase
aguda.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del delirium se describen en el capítulo corres-
pondiente.

ETIOLOGÍA
Histológicamente, se observa una inflamación perivascular difusa,
que puede coalescer para ocasionar áreas focales de cerebritis. Las ar-
terias afectadas pueden trombosarse, con infartos en los tejidos dis-
tales.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La meningoencefalitis bacteriana se distingue por un nivel bajo de
glucosa en el líquido cefalorraquídeo; la encefalitis a causa del virus
del sarampión se diferencia por el exantema; la asociada al virus de
la parotiditis por la orquitis y la parotiditis; y la mononucleósica por
las adenopatías cervicales. La encefalitis por virus herpes simple se
debe sospechar por la ausencia de signos meníngeos y por la afecta-
ción observada en la RM del lóbulo temporal medial. Como la ence-
falitis por virus herpes simple se puede tratar, siempre se debe plan-
tear esta opción diagnóstica en cualquier caso de encefalitis viral. La
encefalitis postinfecciosa se sospecha en presencia de antecedentes

de una infección viral y cuando la RM muestra una significativa
afectación de la sustancia blanca.

TRATAMIENTO
Puede ser necesario el tratamiento de soporte enérgico en una UCI;
se pueden emplear agentes osmóticos para disminuir la presión in-
tracraneal y anticonvulsivantes de forma preventiva.
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proteína básica de mielina e IgG están elevados y en ocasiones exis-
ten bandas oligoclonales.

En los casos graves, que antes se denominaban leucoencefalitis
hemorrágica aguda, se observa fiebre y leucocitosis en sangre pe-
riférica. La presión de apertura del LCR en la punción está eleva-
da, igual que el nivel de proteínas totales. Existe una pleocitosis
mixta, que contiene monocitos, eritrocitos y leucocitos polimor-
fonucleares.

CURSO CLÍNICO
Hasta un 20% de los casos tiene una evolución mortal; los pacientes
que sobreviven se suelen recuperar tras un período de 1 o 2 semanas.
Aunque la mayoría parece restablecerse por completo, unos pocos
sufren síntomas residuales, como convulsiones, labilidad emocional
o demencia.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del delirium se describen en el capítulo corres-
pondiente.

ETIOLOGÍA
Se observa una inflamación perivascular mononuclear difusa en la
sustancia blanca, sobre todo en el centro semioval, en el cerebelo y en
la médula espinal. La desmielinización es destacada, pero respeta a

los axones de forma relativa y a las neuronas casi siempre. La infla-
mación meníngea tiene carácter leve.

En los casos graves de leucoencefalitis hemorrágica aguda, la in-
flamación tiende a ser polinuclear y se observan hemorragias pete-
quiales dispersas.

Parece probable que las lesiones sean secundarias a una respuesta
autoinmunitaria, dirigida contra el sistema nervioso central y preci-
pitada por la infección viral previa o la vacuna.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Cuando esta enfermedad se produce tras la vacunación o resolu-
ción de una enfermedad viral típica, el diagnóstico es relativamen-
te sencillo. Si la afección desencadenante fue tan leve que se ha ol-
vidado, se debe valorar la posibilidad de encefalitis por arbovirus
o por herpes simple y de esclerosis múltiple. La distinción entre la
encefalomielitis postinfecciosa y la esclerosis múltiple puede re-
sultar difícil. Si el paciente ha tenido episodios parecidos antes, se
debe sospechar que existe esclerosis múltiple, porque la encefalo-
mielitis postinfecciosa es «monofásica» y no se repite. Sin embar-
go, si no existen estos antecedentes, el diagnóstico depende de los
hallazgos mediante RM. Cuando ésta muestra, además de lesiones
recientes en la sustancia blanca, otras viejas e inactivas, se debe
sospechar la presencia de un proceso «multifásico», como la escle-
rosis múltiple.

TRATAMIENTO
El tratamiento general del delirium se describe en el capítulo corres-
pondiente. La administración de metilprednisolona por vía intrave-
nosa, según el protocolo descrito en el capítulo de la esclerosis múl-
tiple, puede resultar muy eficaz en ocasiones. En los casos resistentes,
se puede plantear la administración de inmunoglobulinas intrave-
nosas, la plasmaféresis o el uso de inmunosupresores.
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FIG. 246-1. Hiperintensidades difusas en la imagen mediante RM de un
caso de encefalitis postinfecciosa. (De Yock DH. Imaging of CNS disease: a
CT and MR teaching file, 2.ª ed., St. Louis, 1991, Mosby.) 
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En el curso de la varicela, el virus varicela zóster infecta varios
ganglios sensoriales, entre ellos el trigémino, donde puede per-
manecer latente durante años o décadas hasta que, en un período
de baja competencia inmunológica, se reactiva para diseminarse
en sentido distal y, en una pequeña parte de los casos, también
proximal. En la diseminación distal se produce el típico exantema
del zóster, pero en la extensión proximal se puede ver afectado el
sistema nervioso central. Cuando está implicada la rama oftálmi-
ca del ganglio trigémino, la diseminación distal produce el «zós-
ter oftálmico», que cursa con exantema en la región de la rama
oftálmica del nervio trigémino, mientras que la proximal se pue-
de asociar a una vasculopatía de la arteria carótida interna o sus
ramas principales.

Otro mecanismo mediante el cual se puede ver afectado el siste-
ma nervioso central se produce en los casos de herpes zóster disemi-
nado, donde existe una viremia con diseminación hematógena en el
cerebro y una consiguiente vasculitis.

INICIO
La reducción de la competencia inmunológica que permite la reacti-
vación del virus varicela-zóster se puede producir con el envejeci-
miento, en determinadas enfermedades, como el cáncer o el SIDA, o
durante el tratamiento con corticoides o inmunosupresores; por tan-
to, la vasculopatía o la encefalitis por zóster pueden aparecer a cual-
quier edad. La mayor parte de los casos afectan, sin embargo, a ancia-
nos o a pacientes con SIDA.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
El zóster viene precedido por varios días de síntomas generales, tras
los cuales aparece el exantema zosteriforme. La figura 247-1 muestra
un zóster oftálmico, causado por una reactivación dentro del ganglio
del trigémino y una diseminación distal a lo largo de la rama oftál-
mica del nervio trigémino.

La vasculopatía por zóster puede aparecer semanas o meses des-
pués del zóster oftálmico. Se suele ver afectada la arteria carótida in-
terna o una de sus ramas, y los pacientes pueden sufrir un infarto is-

quémico ipsilateral en el lado del exantema, con hemiplejía, afasia,
apraxia, etc.

La encefalitis por zóster se desarrolla más deprisa, a menudo en
pocos días desde la aparición del exantema, y se caracteriza por deli-
rium, que puede asociarse o no a convulsiones, signos focales o me-
ningismo. En estos casos el EEG presenta un enlentecimiento difuso
y la RM puede mostrar zonas de intensidad de señal aumentada en
las imágenes potenciadas en T2 a nivel de las sustancias blanca y gris.
El LCR tiene una típica pleocitosis linfocitaria, con elevación del nivel
de proteínas y concentración de glucosa normal; se puede demostrar
la presencia de ADN del virus mediante PCR.

La médula espinal también se puede ver afectada durante el zós-
ter; la diseminación centrípeta del virus desde el ganglio de la raíz
dorsal a la médula causa una mielitis de extensión variable, que pro-
voca una mielitis transversal más o menos completa.

CURSO CLÍNICO
En los pacientes inmunocompetentes la encefalitis se suele resolver
en semanas y resulta raro que el paciente muera; sin embargo, en los
inmunodeprimidos, y sobre todo en los enfermos con SIDA, la ence-
falitis sigue un curso crónico y progresivo y, en una minoría no des-
preciable de los casos, culmina con la muerte del enfermo.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del delirium se describen en el capítulo corres-
pondiente a ese trastorno. Cuando se produce encefalitis grave, los
pacientes pueden sufrir demencia, convulsiones o distintas deficien-
cias focales.

ETIOLOGÍA
En los casos de vasculopatía por zóster, la arteria puede experimen-
tar o no una inflamación significativa; en ocasiones se encuentra
un trombo con escasa respuesta inflamatoria. En los casos de ence-
falitis se produce una vasculitis difusa diseminada, con cerebritis
asociada.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El diagnóstico se debe sospechar cuando tiene lugar un infarto cere-
bral en un paciente con antecedentes relativamente recientes de her-
pes zóster oftálmico y siempre que se produzca encefalitis en la pro-
ximidad de un caso de herpes zóster diseminado.

TRATAMIENTO
El tratamiento general del delirium se describe en dicho capítulo. La
administración de aciclovir por vía intravenosa, en dosis de 10 mg/kg
3 veces al día durante 2 semanas, está indicada tanto para la vasculo-
patía como para la encefalitis.
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247 Vasculopatía y encefalopatía por herpes zóster

FIG. 247-1. Zóster en la rama oftálmica del nervio trigémino. (De Perkin
GD, Hochberg FH, Miller DC. Atlas of clinical neurology, 2.ª ed., Londres,
1993, Wolfe.)
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cientes que sobreviven se recupera por completo y la mayor parte
desarrolla alguna deficiencia permanente.

COMPLICACIONES
Entre las posibles deficiencias en los pacientes supervivientes se in-
cluyen demencia, síndrome de Korsakoff, cambios de personalidad,
síndrome de Kluver-Bucy, psicosis, epilepsia y persistencia de algu-
nos signos focales presentes durante la enfermedad aguda.

ETIOLOGÍA
Tal vez un 90% de todos los adultos ha sido infectado por el virus
herpes simple de tipo 1 y parece que la encefalitis es secundaria a la
reactivación del virus. Las muestras anatomopatológicas sugieren
que el virus entra desde la mucosa olfatoria atravesando los cilios en
esa localización hasta el nervio olfatorio, desde el cual se extiende al
lóbulo temporal primero ipsi y luego contralateral. Aunque la in-
mensa mayoría de los casos de encefalitis por herpes simple son se-
cundarios a una infección por el virus de tipo 1, existen casos de-
mostrados de encefalitis causada por el de tipo 2.

En los lóbulos temporales se observa una necrosis hemorrágica,
que con frecuencia se asocia a un edema intenso; estas lesiones tam-
bién afectan a la parte inferior de los lóbulos frontales, a la ínsula y a
la circunvolución del cíngulo. Existe una afectación asimétrica de los
hemisferios y no es rara la herniación uncal y subfascial. Los pacien-
tes que sobreviven desarrollan atrofia y cambios quísticos en las zo-
nas afectadas.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Cuando la aparición es gradual y se caracteriza por psicosis o hipo-
manía, se debe descartar la presencia de esquizofrenia o trastorno bi-
polar; sin embargo, la aparición de fiebre, delirium, convulsiones o
signos focales invalida estos diagnósticos.

La encefalitis por virus herpes simple se debe distinguir de las
asociadas a arbovirus por la escasez de signos meníngeos y por la
presencia en la RM de afectación del lóbulo temporal medio en las
primeras fases de la enfermedad.

Si existe una encefalitis y no se puede efectuar un diagnóstico di-
ferencial fiable entre la producida por herpes simple y otras de ori-
gen viral, por ejemplo, porque no es posible una punción lumbar y
los hallazgos mediante RM sugieren un herpes, pero no son clásicos,
la mayor parte de los clínicos realizan un diagnóstico de presunción
de encefalitis por herpes simple y tratan al paciente en consecuencia.
Como la encefalitis por dicho virus se puede tratar y las otras por lo
general no, este tratamiento es justificable; además, tiene un perfil de
efectos secundarios benigno.

TRATAMIENTO

La base del tratamiento es el aciclovir por vía intravenosa y se debe
comenzar tan pronto como exista una sospecha razonable de herpes
simple. Si los resultados del LCR o la evolución clínica posterior
obligaran a revisar el diagnóstico, se podría interrumpir el empleo
de aciclovir. Aunque la mayor parte de los pacientes recibe un trata-
miento correcto con un ciclo de 10 días, se han descrito recaídas y en
algunos casos pueden ser necesarias 2 o 3 semanas de administra-
ción del fármaco.

El tratamiento general del delirium se comenta en el capítulo
correspondiente; con frecuencia se necesitan anticonvulsivantes y
también corticoides cuando se produce una amenaza de herniación
tentorial o subfacial.

BIBLIOGRAFÍA

Domingues RB, Fink MC, Tsanaclis AM, et al. Diagnosis of herpes simplex
encephalitis by magnetic resonance imaging and polymerase chain re-
action assay of cerebrospinal fluid. Journal of the Neurological Sciences
1998;157:148-153.

Esiri MM. Herpes simplex encephalitis. An immunohistochemical study of
the distribution of viral antigen within the brain. Journal of the Neuro-
logical Sciences 1982;54:209-226.

Fisher CM. Hypomanic symptoms caused by herpes simplex encephalitis.
Neurology 1996;47:1374-1378.

Greenwood R, Bhalla A, Gordon A, et al. Behavior disturbances during re-
covery from herpes simplex encephalitis. Journal of Neurology, Neuro-
surgery, and Psychiatry 1983;46:809-817.

Kapur N, Barker S, Burrows EH, et al. Herpes simplex encephalitis: long-
term magnetic resonance imaging and neuropsychological profile. Jour-
nal of Neurology, Neurosurgery, and Psychiatry 1994;57:1334-1342.

Kennedy PGE. A retrospective analysis of forty-six cases of herpes simplex
encephalitis seen in Glasgow between 1962 and 1985. Quarterly Journal
of Medicine 1988;68:533-540.

McGrath N, Anderson NE, Croxson MC, et al. Herpes simplex encephalitis
treated with acyclovir: diagnosis and long term outcome. Journal of
Neurology, Neurosurgery, and Psychiatry 1997;63:321-326.

Oommen KJ, Johnson PC, Ray CG. Herpes simplex type 2 virus encephalitis
presenting as psychosis. The American Journal of Medicine 1982;73:
445-448.

Whitley RJ, Alford CA, Hirsch MS, et al. Vidarabine versus acyclovir
therapy in herpes simplex encephalitis. The New England Journal of Me-
dicine 1986;314:144-149.

Wilson LG. Viral encephalopathy mimicking functional psychosis. The
American Journal of Psychiatry 1976;133:165-170.

Yamada S, Kameyama T, Nagaya S, et al. Relapsing herpes simplex encepha-
litis: pathological confirmation of viral reactivation. Journal of Neuro-
logy, Neurosurgery, and Psychiatry 2003;74:262-264.

A02911-236-256 (404-429)  7/3/05  15:38  Página 419



ETIOLOGÍA

Dado que la epidemia de encefalitis letárgica siguió una evolución
paralela a la epidemia de gripe en España, durante muchos años se
asumió que dicha encefalitis era un tipo de infección por virus in-
fluenza A; sin embargo, el reciente análisis mediante PCR de mate-
rial de archivo de estos pacientes no ha demostrado la presencia de
ARN viral de este tipo, por lo que la naturaleza del proceso sigue sin
aclararse.

Histológicamente, en la fase encefalítica el mesencéfalo fue el
centro más afectado por la inflamación generalizada de la sustancia
gris. Los estudios de autopsia de los afectados por el parkinsonismo
postencefalítico demostraron pérdida de neuronas en el techo del
mesencéfalo, el locus caeruleus, el núcleo del rafe dorsal y la sustan-
cia negra, con presencia en las neuronas supervivientes de ovillos
neurofibrilares parecidos a los de la enfermedad de Alzheimer.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Para diagnosticar un caso agudo esporádico de encefalitis letárgi-
ca es necesario un alto nivel de sospecha: la presencia de oftalmo-
plejía, crisis oculógiras y una marcada inversión del sueño en un
paciente delirante debe hacer plantear la posibilidad de este diag-
nóstico.

Para diagnosticar un parkinsonismo postencefalítico también es
preciso un alto nivel de sospecha, y este trastorno sería posible sobre
todo en presencia de crisis oculógiras, distonía o blefaroespasmo.

TRATAMIENTO
El tratamiento de los casos agudos de encefalitis es de apoyo. El par-
kinsonismo postencefalítico responde a la levodopa, pero los pacien-
tes muestran tendencia a sufrir discinesias. Los anticolinérgicos se
toleran mejor que la levodopa, aunque su eficacia es algo menor; no
se dispone de datos sobre los fármacos dopaminérgicos de acción di-
recta.
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CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS

El estadio encefalítico se caracteriza por fiebre, cefaleas, grados va-
riables de oftalmoplejía externa y obnubilación o, clásicamente, por
la inversión del sueño. Entre otros síntomas presentes en este estadio
se incluyen las crisis oculógiras, la psicosis, la catatonía o la euforia.
La mortalidad de esta fase encefalítica casi alcanzó el 25% durante la
epidemia y las personas que sobrevivieron tendían a recuperarse en
unas pocas semanas.

Estas personas que pasaron por la fase encefalítica desarrollaron
una o más secuelas en un porcentaje de casos significativo. Entre
ellas, la más frecuente era un parkinsonismo postencefalítico muy
parecido a nivel clínico al observado en la enfermedad de Parkinson
idiopática, aunque estos enfermos tenían además otra serie de movi-
mientos anormales, como distonía, blefaroespasmo y, sobre todo,
crisis oculógiras, como se ilustra en la figura 249-1. Dichas crisis
también podían aparecer de forma aislada y, tanto de esa manera
como asociadas a parkinsonismo, podían estar acompañadas de ob-
sesiones y compulsiones. Algunos pacientes desarrollaron demencia
y en los niños se describieron cuadros similares al trastorno por de-
ficiencia de atención/hiperactividad. Algunos enfermos sufrieron
también ataques de narcolepsia y cataplejía.

CURSO CLÍNICO
En la mayor parte de los pacientes, las secuelas presentaron un curso
crónico.

COMPLICACIONES
Las complicaciones de la psicosis secundaria, la catatonía y la de-
mencia se describen en los capítulos correspondientes a dichos tras-
tornos.

FIG. 249-1. Crisis oculógiras en un caso de parkinsonismo postencefalíti-
co. (De Roberts GW, Leigh PN, Weinberger DR. Neuropsychiatric disorders,
Singapur, 1993, Mosby Europa.)
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La enfermedad de Creutzfeldt-Jakob, denominada también encefa-
lopatía espongiforme subaguda, se caracteriza por una demencia de
rápida evolución asociada a mioclonías y a otros signos de enferme-
dad del sistema nervioso central. En el pasado, la enfermedad de
Creutzfeldt-Jakob se consideraba una infección por «virus lentos»,
pero ahora se sabe que el agente responsable, denominado «prión»,
es distinto de todos los virus o bacterias conocidos y de hecho pare-
ce único.

La enfermedad de Creutzfeldt-Jakob es muy rara y aparece en
menos de 5 personas por 1.000.000 cada año. Afecta por igual a va-
rones y mujeres. Un 85% de los casos o más son esporádicos, el 15%
se hereda de forma autosómica dominante y el resto son iatrogé-
nicos.

Hay que comentar que esta enfermedad debería llamarse de Ja-
kob-Creutzfeldt más que de Creutzfeldt-Jakob. Los doctores Creutz-
feldt y Jakob eran dos psiquiatras alemanes y ambos describieron ca-
sos de demencia rápidamente progresiva. Aunque la descripción del
primero apareció antes, su paciente no padecía en realidad esta en-
fermedad, mientras que al menos 2 de los enfermos descritos por el
Dr. Jakob 1 año después sí la sufrían, por lo que sería más lógico que
éste recibiera el honor de la descripción.

INICIO
Los casos esporádicos suelen aparecer a principios de la séptima dé-
cada de vida, aunque el intervalo de edad para la aparición es am-
plio, desde la adolescencia hasta la novena década. Los casos familia-
res suelen iniciarse algo antes, a finales de la sexta década, y en los
iatrogénicos la latencia entre la infección y el inicio de esta afección
oscila entre 6 meses y 25 años.

En una tercera parte de los casos se observa un pródromo de sín-
tomas inespecíficos, como fatiga, pérdida de apetito e insomnio, que
duran semanas. El inicio es típicamente gradual, en semanas o me-
ses, aunque en algunos casos evoluciona en días.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La enfermedad de Creutzfeldt-Jakob puede cursar con demencia,
cambios de personalidad, psicosis, ataxia o síntomas visuales, como
hemianopsia o ceguera cortical. Todos los pacientes acaban sufrien-
do demencia y más del 90% presenta mioclonías, que pueden res-
ponder a estímulos. Es posible que se produzca parkinsonismo y
también signos de motoneurona superior e inferior; en una minoría
de casos aparecen convulsiones.

El EEG resulta ser anómalo en tres cuartas partes de los pacien-
tes y se caracteriza por espigas y complejos de ondas lentas esporá-
dicos.

La RM suele ser normal, salvo por cierta atrofia cortical, cuya
progresión se demuestra en estudios seriados. Sin embargo, la RM
potenciada por difusión puede revelar áreas brillantes en la corteza,
que corresponden a zonas de cambios espongiformes.

El LCR es acelular, con un nivel de glucosa normal, pero puede
tener una concentración de proteínas algo alta. Como dato más sig-
nificativo, en la mayor parte de los casos se encuentra una elevación
de la proteína 14-3-3; esta prueba tiene especial relevancia, porque
sólo es positiva en otros pocos trastornos, como las paraneoplasias
(p. ej., la encefalitis límbica), la encefalitis por virus herpes simple o
los infartos cerebrales agudos.

Aunque se necesita una biopsia cerebral para realizar el diagnós-
tico definitivo, no suele hacerse.

CURSO CLÍNICO
La enfermedad progresa con rapidez y se puede alcanzar un grado de
demencia profunda en pocas semanas. La mayor parte de los pacien-
tes sobrevive menos de 6 meses y el 90% muere en un año.

COMPLICACIONES
Las complicaciones se describen en el capítulo sobre demencia.

ETIOLOGÍA
Como se ilustra en la figura 250-1, el estudio histológico del cerebro
muestra un cambio espongiforme difuso en la sustancia gris, que se
debe a la existencia de dendritas y axones tumefactos y vacuolados.
Existe un grado ligero de pérdida neuronal y, a pesar de la masiva as-
trocitosis, la inflamación es escasa o nula.

El agente responsable, denominado «prión», está constituido por
una isoforma anómala y patógena de la proteína priónica normal. Esta
proteína es un elemento normal de la membrana neuronal y se recicla
desde el exterior de la membrana hacia el citoplasma, donde es digeri-
da por las enzimas lisosómicas. La proteína priónica normal existe en
una configuración de alfa hélice y parece que el cambio a una estruc-
tura de hoja beta plegada la convierte en patógena. Cuando adoptan
esta morfología en hoja beta, las proteínas priónicas coalescen para
formar una partícula más grande, que se conoce como prión y que no
puede ser digerida por las enzimas lisosómicas, por lo que se acumula
en el citoplasma de la neurona y acaba produciendo el cambio espon-

421

250 Enfermedad de Creutzfeldt-Jakob

FIG. 250-1. Cambio espongiforme en la corteza cerebral, en un caso de
enfermedad de Creutzfeldt-Jakob. (De Vinken PJ, Bruyn GW. Handbook of
clinical neurology, vol. 56 (revisado 12), Nueva York, 1989, Elsevier.)

A02911-236-256 (404-429)  7/3/05  15:38  Página 421



422 Sección XXVII � Trastornos infecciosos y relacionados

giforme. Esta modificación de la conformación en hélice alfa a otra en
hoja beta puede ser secundaria a mutaciones en el gen de la proteína
priónica en el cromosoma 20, o secundaria a la introducción iatrogé-
nica de proteínas priónicas patógenas en el cerebro, que puede pro-
ducirse en los trasplantes de córnea, los injertos de duramadre, el
uso de instrumental neuroquirúrgico mal esterilizado o las inyeccio-
nes de hormona del crecimiento humana. En estos casos de disemina-
ción iatrogénica, parece que la proteína priónica patógena introducida
sirve como molde que facilita el cambio a la estructura en hoja beta. El
mecanismo que subyace a los casos esporádicos, mucho más frecuen-
tes, no está claro; algunos autores consideran que es el resultado final
de una infección muy lenta, mientras que otros asumen que se produ-
ce por una mutación somática relacionada con la edad.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La enfermedad de Creutzfeldt-Jakob debe distinguirse de otras tres
causadas por «priones»: la «nueva variante» de enfermedad de
Creutzfeldt-Jakob, la enfermedad de Gerstmann-Straussler-Schein-
ker y el insomnio familiar mortal. La «nueva variante» de enferme-
dad de Creutzfeldt-Jakob es un trastorno infeccioso que se adquiere
por la ingesta de productos cárnicos derivados de vacas afectadas por
la encefalopatía espongiforme bovina. A nivel clínico se parece mu-
cho a la enfermedad de Creutzfeldt-Jakob, pero el EEG no muestra
complejos periódicos y la RM puede presentar áreas de señal de ma-
yor intensidad en el pulvinar en las imágenes potenciadas en T2. La
enfermedad de Gerstmann-Straussler-Scheinker es un trastorno
autosómico dominante caracterizado por demencia y ataxia, y se
puede distinguir de la de Creutzfeldt-Jakob por la ausencia de mio-
clonías y cambios en el EEG. Por último, el insomnio familiar mor-
tal es también un proceso autosómico dominante y consiste, como
su propio nombre indica, en un insomnio grave e intratable.

La encefalopatía de Hashimoto resulta clínicamente difícil de dis-
tinguir de la enfermedad de Creutzfeldt-Jakob, porque también pue-
de cursar con demencia y mioclonías; sin embargo, esta duda diag-
nóstica se resuelve con la medición de los anticuerpos antitiroideos.

TRATAMIENTO
El tratamiento general de la demencia se comenta en el capítulo corres-
pondiente. No existe un tratamiento específico para la enfermedad
de Creutzfeldt-Jakob.

Se deben realizar los máximos esfuerzos posibles para evitar la
diseminación iatrogénica de este trastorno y, aunque todavía no se
dispone de evidencias de que el contacto casual origina infeccio-
nes, resulta razonable adoptar precauciones universales. Las medi-
das de esterilización habituales, como el autoclavado o el formal-
dehído, no son eficaces y la única forma de conseguir la desinfec-
ción del instrumental es mediante inmersión en una solución de
hipoclorito de sodio al 5%. Como las agujas que se emplean en las
exploraciones neurológicas pueden ser infecciosas, nunca se deben
utilizar dos veces.
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Capítulo 252 � Demencia en el SIDA 423

yen el retraimiento, la agitación, el insomnio o la labilidad emocio-
nal. Con el tiempo la mayor parte de los pacientes desarrolla tam-
bién una psicosis con alucinaciones o ideas delirantes que, en un
pequeño porcentaje de los casos, puede incluir síntomas de primer
rango de Schneider. En 6 meses aparece ataxia, que da paso a de-
mencia y mioclonías.

El EEG no muestra los complejos periódicos típicos de la enfer-
medad de Creutzfeldt-Jakob. La RM presenta un aumento de la señal
en las imágenes potenciadas en T2 a nivel del pulvinar en tres cuartas
partes de los casos más o menos, y el LCR contiene proteína 14-3-3 en
cerca de la mitad de ellos. La biopsia amigdalar demuestra la presen-
cia de proteínas priónicas en la mayor parte de los pacientes.

CURSO CLÍNICO
La enfermedad es lentamente progresiva y culmina con la muerte
del paciente en un período de 6 meses a 3 años. Al final los pacien-
tes están mudos y acinéticos y pueden mostrar mioclonías muy des-
tacadas.

COMPLICACIONES
Las complicaciones de la psicosis o la demencia secundarias se des-
criben en los capítulos correspondientes.

ETIOLOGÍA
Como se ha comentado antes, los pacientes se infectan por ingerir
carne de vacas afectadas por encefalopatía espongiforme bovina; es-
tas vacas se infectaron a su vez por comer alimentos elaborados a
partir de restos de ovejas que tenían la enfermedad ovina por prio-
nes, el scrapie. Hay que destacar que, al menos en el ser humano, los
factores del huésped son fundamentales para determinar la suscepti-
bilidad a la infección. Todos los casos publicados hasta el momento
de este trastorno se han producido en pacientes que tenían el poli-
morfismo MM normal en el codón 129 del gen que codifica la forma
normal en las células de la proteína priónica.

Histológicamente, esta nueva variante de la enfermedad de
Creutzfeldt-Jakob es muy distinta de la afección clásica porque, ade-
más del cambio espongiforme diseminado, existen numerosas placas
que contienen priones.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El diagnóstico diferencial es el mismo que para la enfermedad de
Creutzfeldt-Jakob y se comenta en el capítulo anterior.

TRATAMIENTO
También se analiza en el capítulo sobre la enfermedad de Creutz-
feldt-Jakob.

Se están realizando esfuerzos titánicos para prevenir la encefalo-
patía espongiforme bovina y evitar así que las personas adquieran la
nueva variante de la enfermedad de Creutzfeldt-Jakob. Dadas las di-
ficultades para proteger la cadena alimentaria es necesaria una vigi-
lancia continua.
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CURSO CLÍNICO

La demencia sigue una evolución progresiva hasta llegar a un estado
de demencia profunda y a la muerte en meses o, con menos frecuen-
cia, en un año o un período más largo.

COMPLICACIONES
Además de las complicaciones que se describen en el capítulo sobre la
demencia, el paciente con SIDA a menudo sufre las consecuencias de-
rivadas de la estigmatización, discriminación y el ostracismo social.

ETIOLOGÍA
Histológicamente, la mielina tiene un aspecto pálido extenso y en al-
gunos casos vacuolizado. Existen nódulos microgliales y macrófagos
dispersos y, aunque puede producirse cierta pérdida neuronal, no es
llamativa. Es interesante señalar que aunque el VIH se encuentra en
la microglía y los macrófagos, existe en poca o nula cantidad en las
neuronas o los astrocitos.

Aunque no se sabe con seguridad, se sospecha que el VIH penetra
en las células del sistema nervioso central por un mecanismo de «ca-
ballo de Troya», de forma que un monocito periférico infectado cruza
la barrera hematoencefálica y se transforma en un macrófago. Parece
que las lesiones posteriores de la sustancia blanca son consecuencia de
las toxinas liberadas por la microglía y los macrófagos infectados.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Cuando la demencia es el síntoma de presentación del SIDA, el diag-
nóstico diferencial es extenso, como se describe en el capítulo sobre
la demencia. Sin duda, una demencia en un paciente joven o de me-
diana edad debe hacer sospechar la presencia de este cuadro, sobre
todo si el paciente pertenece a un grupo de riesgo.

Cuando aparece demencia en enfermos positivos para VIH, la cau-
sa más frecuente es la demencia del SIDA, aunque existen otras enfer-
medades, recogidas en el cuadro de la página 425, que están muy rela-
cionadas con el SIDA y han de considerarse. Respecto a la neurosífilis,
hay que recordar que en los pacientes con SIDA el tratamiento de la sí-
filis secundaria con penicilina benzatina puede no prevenir la sífilis ter-
ciaria. La naturaleza de la asociación entre el SIDA y la deficiencia de
vitamina B12 no se conoce por completo, pero parece muy significativa,
y en los pacientes con SIDA se debe solicitar siempre una medición de
los niveles de esta vitamina.

La demencia del SIDA se debe distinguir del delirium asociado a
la seroconversión; este síndrome de tipo mononucleósico se produce
en casi la mitad de los enfermos y suele remitir de forma espontánea
en 1 o 2 semanas. Entre otras causas no raras de delirium en el SIDA
se incluyen los trastornos electrolíticos inducidos por diarrea, hipo-
xia secundaria a la neumonía por pneumocystis, hemorragia intra-
cerebral por trombocitopenia, o infarto cerebral secundario a una
arteritis por herpes zóster o a émbolos originados en una endocardi-
tis no bacteriana.

TRATAMIENTO
El tratamiento antirretroviral retrasa la progresión de la demencia y
en algunos casos puede producir una mejoría clínica inicial signifi-
cativa, aunque temporal. Como las recomendaciones de tratamiento
del SIDA cambian con frecuencia, se debe consultar con un especia-
lista en todos los casos. Las convulsiones se pueden tratar con dife-
nilhidantoína.

El tratamiento general de la demencia se describe en el capítulo
correspondiente. Si se necesitan antipsicóticos, se debe ajustar la dosis
con cuidado, ya que estos pacientes tienen un riesgo especialmente

424 Sección XXVII � Trastornos infecciosos y relacionados

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS

Los pacientes refieren apatía, tendencia a olvidar las cosas y dificulta-
des para concentrarse; también muestran un significativo retraso
psicomotor. Algunos sufren alucinaciones e ideas delirantes. Son tí-
picas la ataxia y la disartria y a veces se producen signos piramidales
y temblores. Al progresar la enfermedad, la demencia llega a ser muy
profunda y aparece confusión, mutismo e incontinencia doble. Pue-
den desarrollarse también mioclonías y convulsiones.

La TC y la RM suelen poner de manifiesto una atrofia cortical
con dilatación ventricular. La TC puede mostrar lesiones simétricas
bilaterales en la sustancia blanca, pero éstas se visualizan mucho me-
jor mediante RM, en forma de múltiples áreas, con frecuencia con-
fluyentes, de aumento de la señal en las imágenes potenciadas en T2,
según se ilustra en la figura 252-1. La mayor parte de los pacientes
presenta también alteraciones en el LCR, con aumento de las proteí-
nas, una ligera pleocitosis mononuclear, un incremento del índice de
IgG o bandas oligoclonales.

La médula espinal y los nervios periféricos se suelen ver afectados
también en los pacientes con demencia del SIDA. La mielopatía va-
cuolar cursa típicamente con paraparesia espástica. La afectación de
los nervios periféricos puede producir una polineuropatía sensitivo-
motora (con frecuencia asociada a parestesias dolorosas) o una mo-
noneuritis múltiple.

Aunque suele aparecer después de otros síntomas del SIDA, en
casos raros la demencia puede ser la primera manifestación de la en-
fermedad. Sin embargo, es característico que el paciente con una de-
mencia del SIDA presente una o más de las siguientes características:
linfadenopatías generalizadas; muguet; síntomas constitucionales;
diarrea; citopenia (incluida trombocitopenia); sarcoma de Kaposi;
herpes zóster; e infecciones oportunistas, como la neumonía por
Pneumocystis carinii. Son especialmente relevantes las infecciones y
neoplasias que pueden causar en sí mismas delirium o demencia,
como se comenta en el apartado de Diagnóstico diferencial.

Aparecen anticuerpos frente al VIH-1 entre 2 y 12 semanas des-
pués de la infección inicial, que se pueden medir con la prueba ELISA.
Como existen falsos positivos con esta prueba, los sueros positivos
deben ser analizados de nuevo con la técnica Western blot, que resul-
ta más sensible.

FIG. 252-1. Lesiones confluyentes en la sustancia blanca, en un caso de
demencia del SIDA. (De Stark DD, Bradely WG. Magnetic resonance ima-
ging, vol. 1, 2.ª ed., St. Louis, 1992, Mosby.)
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Causas de demencia en pacientes VIH positivos

Neurosífilis* Micosis*
Tuberculosis* Toxoplasmosis*
Encefalitis por herpes simple* Vasculopatía o encefalitis por herpes zóster*
Leucoencefalopatía Linfoma no Hodgkin (primario o

multifocal progresiva* secundario)
Encefalopatía por Sarcoma de Kaposi (raro)

citomegalovirus*

*Véase el capítulo correspondiente.

elevado de sufrir efectos secundarios extrapiramidales. Existen algu-
nas pruebas de que la administración de 10 mg diarios de selegilina
puede mejorar la memoria de los pacientes con demencia del SIDA.

Todos los enfermos deben recibir asesoramiento sobre prácticas
de «sexo seguro», entre ellas el uso de preservativos de látex y del es-
permicida 9-nonoxinol. Se les debe informar de que por medio del
sexo oral (tanto la felación como el cunilingus) se ha transmitido el
virus, aunque en pocas ocasiones. Los adictos a drogas por vía intra-
venosa deben aprender a esterilizar siempre las jeringuillas con lejía
no diluida de uso doméstico.

Hay que prohibir a todos estos pacientes que se hagan donantes
de sangre u órganos; tampoco se debe permitir la lactancia.

Si existe una deficiencia de vitamina B12, se debe tratar como se
describió en el capítulo correspondiente.
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En casi todos los pacientes con leucoencefalopatía multifocal
progresiva existe una inmunodepresión, con frecuencia a causa del
SIDA, la enfermedad de Hodgkin, un linfoma de otro tipo, la leuce-
mia u otros cánceres. También se ha asociado a la tuberculosis y a la
sarcoidosis y se ha observado en pacientes sometidos a inmunosu-
presión por un trasplante.

CURSO CLÍNICO
En la mayoría de los casos los síntomas progresan de forma inevita-
ble y la muerte se produce entre 4 y 6 meses después del inicio. Es
raro que el curso dure años y aún más raro que se produzcan remi-
siones espontáneas.

COMPLICACIONES
Las complicaciones se describen en los capítulos sobre cambios de
personalidad, delirium o demencia.

ETIOLOGÍA
Más del 80% de los adultos de EE.UU. tienen una infección laten-
te por virus JC. En una pequeña minoría de ellos que sufre depre-
sión de la inmunidad celular, la infección se reactiva y el virus JC
se extiende al sistema nervioso central, donde se replica en el inte-
rior de los oligodendrocitos y, en mucho menor grado, de los as-
trocitos.

Se pierden los oligodendrocitos y aparece desmielinización, que
sólo respeta al propio axón relativamente. Las múltiples zonas de
desmielinización de la sustancia blanca suelen ser asimétricas, al
menos en fases iniciales, aunque con el tiempo se ven afectados los
dos hemisferios y las lesiones confluyen y a veces se vuelven quísti-
cas. La afectación de la sustancia blanca del cerebelo, el tronco ence-
fálico o la médula es mucho menos frecuente. Aunque en general no
existe inflamación, a veces puede evidenciarse una respuesta infla-
matoria leve.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Al considerar un diagnóstico de leucoencefalopatía multifocal pro-
gresiva para un paciente inmunodeprimido, se deben descartar otras
infecciones oportunistas, como la producida por citomegalovirus o
la toxoplasmosis. En los enfermos con SIDA también hay que des-
cartar la demencia del SIDA.

TRATAMIENTO
El tratamiento general de la demencia se describe en el capítulo corres-
pondiente. No se dispone de un tratamiento específico para la leuco-
encefalopatía multifocal progresiva en sí misma; sin embargo, en los
pacientes con SIDA, el tratamiento activo con tres o más antirretro-
virales prolonga claramente la supervivencia.

BIBLIOGRAFÍA

Astrom KE, Mancall EL, Richardson EP. Progressive multifocal leukoen-
cephalopathy: a hitherto unrecognized complication of chronic
lymphatic leukaemia and Hodgkin’s disease. Brain 1958;81:93-111.

Clifford DB, Yiannoutsos C, Glicksman M, et al. HAART improves progno-
sis in HIV-associated progressive multifocal leukoencephalopathy. Neu-
rology 1999;52:623-625.

Davies JA, Hughes JT, Oppenheimer DR. Richardson’s disease (progressive
multifocal leukoencephalopathy). Quarterly Journal of Medicine
1973;42:481-493.

Krupp LB, Lipton RB, Swerdlow ML, et al. Progressive multifocal leukoen-
cephalopathy: clinical and demographic features. Annals of Neurology
1985;17:344-349.

Moulignier A, Mikol J, Pialoux G, et al. AIDS-associated progressive
multifocal leukoencephalopathy revealed by new-onset seizures.
The American Journal of Medicine 1995;99:64-68.

Richardson EP. Progressive multifocal leukoencephalopathy. The New En-
gland Journal of Medicine 1961;265:815-823.

von Giesen HJ, Neuen-Jacob E, Dorries K, et al. Diagnostic criteria
and clinical procedures in HIV-1 association progressive multifocal
leukoencephalopathy. Journal of the Neurological Sciences 1997; 147:
63-72.

Zunt JR, Tu RK, Anderson DM, et al. Progressive multifocal leukoencepha-
lopathy presenting as human immunodeficiency virus type 1 (HIV)-as-
sociated dementia. Neurology 1997;49:263-265.

FIG. 253-1. Hipointensidad de la sustancia blanca en la imagen de RM
potenciada en T1 correspondiente a un caso de leucoencefalopatía multi-
focal progresiva. (De Yock DH. Imaging of CNS disease: a CT and MR tea-
ching file, 2.ª ed., St. Louis, 1991, Mosby.)
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La mayor parte de los adultos y casi todos los pacientes con SIDA
muestran pruebas de una infección previa por citomegalovirus
(CMV). Cuando disminuye la inmunidad celular, por ejemplo, des-
pués del trasplante de órganos sólidos o en el SIDA, con un recuento
de CD4+ inferior a 50-100 células, el virus se puede reactivar y pro-
ducir en una minoría de los enfermos encefalitis. Cerca de una terce-
ra parte de los pacientes fallecidos por SIDA tiene evidencias de en-
cefalitis por CMV en la autopsia, pero no está claro qué porcentaje
de los mismos sufrió síntomas.

INICIO
Los síntomas aparecen de forma subaguda, en general en semanas.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
La mayor parte de los enfermos presenta al principio delirium, que
puede estar acompañado de cefalea, apatía o hiperreflexia. En una
minoría de los casos, la encefalitis se extiende al tronco del encéfalo y
estos pacientes pueden sufrir ataxia, nistagmo y parálisis de distintos
pares craneales. También pueden presentar mielitis y una polirradi-
culopatía.

La RM muestra un aumento en la intensidad de la señal con dis-
tribución periventricular en las imágenes potenciadas en T2, como
se ilustra en la figura 254-1. En ocasiones se puede producir un lige-
ro realce meníngeo. En algunos casos, la RM seriada pone de mani-
fiesto una progresiva dilatación ventricular.

Dada la elevada frecuencia de esta infección, las pruebas serológi-
cas no resultan útiles. El LCR puede ser normal o mostrar un aumen-
to de las proteínas y pleocitosis, y la PCR puede demostrar la presen-
cia de ADN de CMV.

La infección por citomegalovirus en un paciente inmunodepri-
mido no se limita al sistema nervioso central, sino que se ven afecta-
dos también la retina, el esófago, el estómago, el colon, el hígado y
sobre todo las glándulas suprarrenales.

CURSO CLÍNICO
En los pacientes con SIDA, la encefalitis por CMV tiene un mal pro-
nóstico y la mayoría de los enfermos fallece en pocos meses.

COMPLICACIONES
Las complicaciones se comentan en el capítulo sobre el delirium.

ETIOLOGÍA
En la autopsia se observa inflamación periventricular intensa, con
nódulos microgliales dispersos por el cerebro, sobre todo en los gan-
glios basales.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Se deben descartar otras infecciones oportunistas, como la leu-
coencefalopatía multifocal progresiva, y también la demencia del
SIDA. Cuando la encefalitis alcanza el tronco del encéfalo se pro-
duce una combinación de delirium, ataxia, nistagmo y oftalmo-
plejía que puede confundirse con un caso de encefalopatía de
Wernicke.

TRATAMIENTO
Su principal objetivo es el tratamiento de la causa subyacente de la
inmunodepresión. Aunque el ganciclovir resulta útil para la retinitis
y la colitis por citomegalovirus, puede no prevenir el desarrollo de
encefalopatía por este virus.

BIBLIOGRAFÍA

Arribas JR, Storch GA, Clifford DB, et al. Cytomegalovirus encephalitis.
Annals of Internal Medicine 1996;125:577-587.

Berman SM, Kim RC. The development of cytomegalovirus encephalitis in
AIDS patients receiving ganciclovir. The American Journal of Medicine
1994;96:415-419.

Holland  NR, Power C, Mathews VP, et al. Cytomegalovirus encephalitis in
acquired immunodeficiency syndrome (AIDS). Neurology 1994;44:
507-514.

Torgovnik J, Arsura EL, Lala D. Cytomegalovirus ventriculoencephalitis
presenting as a Wernicke’s encephalopathy-like syndrome. Neurology
2000;55:1910-1913.

254 Encefalitis por citomegalovirus

FIG. 254-1. Hiperintensidades periventriculares en la encefalopatía por
citomegalovirus. (De Yock DH. Imaging of CNS disease: a CT and MR
teaching file, 2.ª ed., St. Louis, 1991, Mosby.)
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Las infecciones por hongos (también llamadas micóticas) del siste-
ma nervioso central suelen afectar sólo a pacientes debilitados o in-
munodeprimidos, como los que sufren SIDA; entre ellas se incluyen
la candidiasis, la histoplasmosis, la criptococosis, la coccidioidomi-
cosis y la aspergilosis. En los pacientes con SIDA, la micosis más fre-
cuente es la candidiasis, mientras que la aspergilosis es relativamente
poco común. Otras micosis mucho menos frecuentes son la mucor-
micosis, la nocardiosis y la blastomicosis. El origen primario de la in-
fección suele ser la vía respiratoria, con frecuencia el pulmón, y pue-
de tratarse de una infección reciente o de la reactivación de una dor-
mida. En cualquier caso, la llegada del germen al sistema nervioso
central se produce por diseminación hematógena.

INICIO
Suele ser subagudo.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Histológicamente puede haber múltiples abscesos dispersos y granu-
lomas, una meningitis basal o ambos hallazgos. En la candidiasis
predominan los abscesos y granulomas, mientras que en la histo-
plasmosis, la criptococosis y la coccidioidomicosis el cuadro clínico
suele estar determinado por una meningitis basal; en la aspergilosis,
predominan los abscesos y los granulomas y también se pueden en-
contrar aneurismas micóticos.

Dichos abscesos y granulomas pueden cursar como masas, con
signos focales dependientes de su localización.

La meningitis basal se presenta con cefalea, delirium y parálisis de
pares craneales; puede aparecer una hidrocefalia obstructiva con
empeoramiento drástico de la situación clínica, mientras que la afec-
tación arterial puede causar un infarto cerebral.

La TC y sobre todo la RM ponen de manifiesto abscesos y granu-
lomas o una meningitis basal. En la figura 255-1 se muestra una RM

potenciada en T1 con contraste de un paciente con meningitis por
coccidioides, que presenta un marcado realce de las meninges en la
región basal.

El LCR suele ofrecer resultados patológicos; sin embargo, en al-
gunos casos sin meningitis basal que cursan sólo con granulomas y
abscesos, puede ser normal. Cuando es anómalo, suele mostrar un
aumento de las proteínas, con nivel de glucosa normal o bajo. Suele
existir pleocitosis, que puede ser linfocitaria, polimorfonuclear o
mixta. En la criptococosis, una tinción con tinta china puede mos-
trar el germen en más de la mitad de los casos. Los estudios antigéni-
cos pueden revelar evidencias de criptococosis y coccidioidomicosis.

CURSO CLÍNICO
La meningitis fúngica suele ser progresiva y causa la muerte en un
período entre un mes y un año.

COMPLICACIONES
Las complicaciones se describen en el capítulo sobre el delirium.

ETIOLOGÍA
Los abscesos y granulomas pueden ser solitarios o múltiples. Cuan-
do existe una meningitis basal, se observa un denso exudado en la
base del encéfalo; los pares craneales pueden quedar atrapados y el
agujero de salida del cuarto ventrículo, obstruido. La afectación de
los vasos que atraviesan las meninges puede originar trombosis e in-
fartos.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
En el paciente inmunodeprimido, dicho diagnóstico diferencial se
hace con la toxoplasmosis y la tuberculosis, pero también se puede
considerar la sarcoidosis.

TRATAMIENTO
El tratamiento general del delirium se describe en el capítulo corres-
pondiente. Inicialmente se administra anfotericina B y ésta se puede
combinar con otros fármacos, que se emplean también como trata-
miento de mantenimiento.
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FIG. 255-1. Meningitis basal fúngica. (De Osborn AG. Diagnostic neuro-
radiology, St. Louis, 1994, Mosby.)
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La infección por Toxoplasma gondii es frecuente en pájaros y mamí-
feros. El gato actúa como huésped definitivo y los ovoquistes excre-
tados en sus heces pueden ser viables hasta 1 año en un entorno de
suelo cálido y húmedo.

La infección humana es secundaria a la ingesta de materia o tierra
contaminada con desechos de gato, de verduras o frutas sin limpiar
y contaminadas por este tipo de tierra o también de carne poco coci-
nada de animales infectados, como cordero, cerdo o, con menos fre-
cuencia, ternera. La infección por toxoplasma es frecuente y más del
20% de los adultos en EE.UU. muestran evidencias serológicas de
una antigua infección.

En el huésped inmunocompetente, la infección puede ser asinto-
mática o cursar como una enfermedad de tipo mononucleósico auto-
limitada, con malestar, fiebre, linfadenopatías (que suelen ser cervi-
cales) y linfocitosis. En enfermos inmunodeprimidos se suele infec-
tar el sistema nervioso central, lo que causa distintos síntomas, como
delirium. La toxoplasmosis es quizá la causa más frecuente de absce-
sos cerebrales en pacientes con SIDA y suele producirse sólo cuando
el recuento de células CD4+ es inferior a 200.

INICIO
La edad de aparición varía en función del momento en que se de-
sarrolla la inmunodepresión; el modo de inicio suele ser subagudo
(y dura semanas).

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Los pacientes presentan inicialmente cefalea, fiebre, signos focales
(hemianopsia, hemiplejía, afasia o alteraciones del movimiento) y
delirium; una minoría sufre convulsiones.

La TC muestra una o más lesiones en forma de anillo que captan
contraste; sin embargo, la RM es más sensible y puede identificar
abscesos no vistos en la TC.

El LCR puede ser normal o mostrar un aumento de las proteí-
nas y una ligera pleocitosis linfocitaria. La PCR suele ser positiva
para ADN de toxoplasma y en ocasiones es posible identificar el
germen tiñendo el sedimento del LCR con tinción de Wright o
Giemsa.

Las pruebas serológicas pueden ser útiles o no. Como se ha co-
mentado antes, no es raro encontrar anticuerpos frente a toxoplasma
en la población general, y en el paciente inmunodeprimido una in-
fección por esta causa puede no determinar el típico incremento del
cuádruple en los títulos de anticuerpos.

La mayor parte de los enfermos muestra evidencias de toxoplas-
mosis en otros órganos, como los pulmones, los ojos o el corazón.

CURSO CLÍNICO
La toxoplasmosis cerebral no tratada suele causar la muerte en
meses.

COMPLICACIONES
Las complicaciones se describen en el capítulo sobre el delirium.

ETIOLOGÍA

En los pacientes inmunodeprimidos, la toxoplasmosis puede ser una
infección de novo o, con más frecuencia, una reactivación de algún
toxoplasma enquistado que estaba latente desde una infección acae-
cida con anterioridad. La diseminación hematógena determina que
el germen llegue al cerebro, donde se forman abscesos.

En algunos casos sólo se forman unos pocos abscesos de gran ta-
maño, que suelen localizarse en la unión entre la corteza cerebral y la
sustancia blanca, o en la profundidad de los ganglios basales.

En otras ocasiones se producen numerosos abscesos miliares o
focos microscópicos de cerebritis dispersos por el cerebro, las lepto-
meninges y el epéndimo. Puede aparecer hidrocefalia con ependimi-
tis del acueducto y también es posible que la formación de abscesos
comprometa la función hipotalámica y adenohipofisaria.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La toxoplasmosis se puede confundir o puede coexistir con otras in-
fecciones oportunistas en pacientes con SIDA, como las infecciones
micóticas, la tuberculosis o la leucoencefalopatía multifocal progre-
siva. El linfoma cerebral también puede parecerse a la toxoplasmosis
cuando sólo existe una lesión en la imagen neurológica; en estos ca-
sos la prueba SPECT es de ayuda. En la práctica, el «diagnóstico por
respuesta al tratamiento» se intenta a menudo en pacientes con ha-
llazgos clínicos y de RM sospechosos. La respuesta en 2 semanas
confirma el diagnóstico, mientras que la ausencia de la misma debe
llevar a considerar una posible biopsia cerebral.

TRATAMIENTO
La combinación de pirimetamina y sulfadiacina inhibe la replica-
ción de toxoplasma y mejora los síntomas clínicos en unas 2 sema-
nas. Sin embargo, el germen no es erradicado y en pacientes inmu-
nodeprimidos se debe administrar tratamiento crónico 3 veces a la
semana para evitar recaídas. El tratamiento general del delirium se
describe en el correspondiente capítulo.
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La hiperglucemia de una magnitud suficiente como para producir
delirium sólo se suele encontrar en dos trastornos: la cetoacidosis
diabética, que aparece por lo general como complicación de la
diabetes mellitus de tipo I dependiente de la insulina; y el síndro-
me hiperglucémico hiperosmolar no cetósico, que suele ser una
complicación de la diabetes mellitus de tipo II no dependiente de
la insulina.

La cetoacidosis diabética suele afectar a pacientes que no reciben
la insulina o cuyas necesidades de la misma, elevadas por alguna en-
fermedad o estrés intercurrentes, superan mucho a las dosis actuales.
Por otro lado, el síndrome hiperglucémico hiperosmolar no cetósico
suele afectar a ancianos o a pacientes debilitados con diabetes melli-
tus no dependiente de la insulina, que se deshidratan por una enfer-
medad intercurrente.

INICIO
Ambos procesos vienen precedidos por poliuria, de unos pocos días
de evolución en la cetoacidosis diabética y de 1 semana o más en el
síndrome hiperglucémico hiperosmolar no cetósico.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Los pacientes con cetoacidosis diabética pueden sentir vértigo y pre-
sentan delirium, en ocasiones con evolución hacia el coma. La sed es
muy intensa y casi todos los pacientes refieren náuseas, vómitos o
dolor abdominal, que puede ser grave. Suele existir respiración de
Kussmaul y el aliento huele típicamente a acetona. La glucemia sue-
le oscilar entre 300 y 700 mg/100 dl, la osmolalidad entre 310 y
320 mOsm/l y el BUN sólo está ligeramente elevado. Se producen ce-
tonuria y cetonemia.

En el síndrome hiperglucémico hiperosmolar no cetósico tam-
bién pueden producirse delirium y coma. Además es posible obser-
var signos focales, como hemiplejía o hemicorea. Una cuarta parte
de los pacientes tiene convulsiones, que suelen ser de tipo parcial sim-
ple, motoras o sensitivas. No suelen existir molestias abdominales, res-
piración de Kussmaul ni olor a acetona en el aliento. Los signos clíni-
cos de deshidratación pueden ser graves. La glucemia está más elevada
y suele alcanzar un rango de 600 a más de 2.000 mg/100 dl; la osmola-
lidad también es más elevada, superando a menudo los 360 mOsm/l,
y el BUN suele ser de 80 mg/dl o superior. No se observa en general
cetonemia ni cetonuria.

CURSO CLÍNICO
Ambos trastornos pueden poner en riesgo la vida de forma aguda.
Los pacientes que sobreviven se recuperan por completo en general.

COMPLICACIONES

Las complicaciones del delirium se describen en el capítulo corres-
pondiente.

ETIOLOGÍA
En ambos trastornos se producen cambios en el estado mental, deri-
vados principalmente de la deshidratación neuronal y glial secunda-
ria al desplazamiento osmótico de líquido desde el espacio intracelu-
lar hasta el extracelular hiperosmolar.

En el síndrome hiperglucémico hiperosmolar no cetósico la dia-
betes mellitus de base puede ser bastante leve y a veces no está diag-
nosticada. Sin embargo, en los pacientes ancianos o debilitados, una
enfermedad intercurrente, como una neumonía, un infarto de mio-
cardio o un ictus, puede incrementar la glucemia y al alterar la capa-
cidad del paciente para cuidar de sí mismo, hacer que éste beba me-
nos y se produzca así deshidratación. Cuando ésta aparece, se reduce
la eliminación renal de glucosa y la glucemia aumenta aún más.

TRATAMIENTO
Los dos elementos fundamentales del tratamiento para ambos tras-
tornos son la insulina y la reposición de líquidos. Dada la mortalidad
de este cuadro, estos pacientes deben ser hospitalizados, con fre-
cuencia en una unidad de cuidados intensivos, para conseguir un
control meticuloso del equilibrio de líquidos y electrólitos.
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La hipoglucemia se puede acompañar de uno de estos grupos de sín-
tomas o de ambos: síntomas autónomos, como el temblor (secunda-
rio a la hiperadrenalinemia) o neuroglucopénicos, como la con-
fusión (que se debe a la depleción de los depósitos de glucosa en el
sistema nervioso central). La latencia entre la aparición de la hipo-
glucemia y la de los síntomas autónomos suele ser muy breve, pero
los depósitos cerebrales de glucosa en general pueden mantener la
actividad cerebral durante 30 minutos o más. En consecuencia, exis-
te una latencia más prolongada entre el desarrollo de la hipogluce-
mia y el de los síntomas de neuroglucopenia. Los episodios repetidos
de hipoglucemia prolongada y grave pueden culminar en una de-
mencia.

Desde el punto de vista clínico, resulta útil distinguir la hipoglu-
cemia posprandial de la de ayuno (o «postabsortiva»). La primera
tiende a producirse a las pocas horas de la ingesta de comida y se
asocia a síntomas autónomos, con escasos síntomas cerebrales, si es
que aparecen. Un ejemplo frecuente son los estadios precoces de la
diabetes mellitus de tipo II no dependiente de la insulina, en la cual
la secreción de insulina se prolonga pasado el momento en el que se
ha absorbido la mayor parte del alimento. Por el contrario, la hipo-
glucemia de ayuno, como su nombre indica, se produce cuando el
paciente está en ayunas, por ejemplo, por la mañana o justo antes del
desayuno. Ejemplos destacados de este tipo son la administración de
una dosis excesiva de insulina o la presencia de un insulinoma. En
este caso los síntomas autonómicos son leves o faltan por completo,
y por el contrario destacan los cerebrales.

INICIO
El inicio viene determinado por la etiología subyacente.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
En general, los síntomas aparecen cuando la glucemia es inferior a
50 mg/dl. Sin embargo, esto no es constante y algunos pacientes tole-
ran niveles inferiores sin síntomas.

Los síntomas autónomos suelen aparecer de forma bastante
abrupta y consisten en ansiedad, palpitaciones, temblor, diaforesis y
palidez. El paciente refiere con frecuencia hambre o náuseas, debili-
dad generalizada y cefalea. Los betabloqueantes pueden prevenir los
síntomas autónomos, salvo la diaforesis, y los anticolinérgicos evitan
esta última. Por eso, los pacientes que reciben dichos fármacos pue-
den no tener el cuadro clínico autonómico típico.

Los síntomas asociados a la neuroglucopenia suelen ser de apari-
ción más gradual. Algunos pacientes se quejan de fatiga rápida o de
sensación de mareo o despersonalización. Algunos enfermos desarro-
llan un delirium que se puede caracterizar por un comportamiento
anormal y delirios de persecución.

Entre otros síntomas asociados a la neuroglucopenia se inclu-
yen cefalea, visión borrosa y diplopía y convulsiones, que pueden
ser parciales o de gran mal. En los raros casos con compromiso de
la circulación cerebral localizada (p. ej., en la aterosclerosis cere-
bral), la hipoglucemia superpuesta puede ser suficiente como para
provocar signos de localización transitorios, como afasia o hemi-
plejía. Si la glucemia sigue bajando, el paciente acaba entrando en
coma.

Si se puede, se debe extraer la muestra de sangre mientras el pa-
ciente está sintomático y se deben medir los niveles de glucosa e in-

sulina y, si se sospecha un cuadro facticio o que el paciente finge, el
nivel de péptido C y de antidiabéticos orales. En los casos de insu-
linoma, el nivel de insulina es desproporcionadamente elevado
para el bajo nivel de glucemia y la concentración de péptido C, que
se deriva de la insulina endógena, también se encuentra alta. Si se
produce una administración excesiva de insulina exógena, por el
contrario, el nivel de péptido C será bajo, lo que confirma el origen
exógeno de la misma. Los antidiabéticos orales estimulan la pro-
ducción de insulina endógena, por lo que el nivel de péptido C será
alto, pero estos fármacos se pueden detectar también en sangre y
orina.

CURSO CLÍNICO
La evolución depende de la etiología de base.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del delirium se describen en el capítulo corres-
pondiente.

Los pacientes con episodios mantenidos o múltiples de hipoglu-
cemia prolongada y grave, con niveles de glucemia inferiores a
20 mg/dl, pueden sufrir demencia y ataxia.

ETIOLOGÍA
La hipoglucemia posprandial afecta a pacientes sometidos a una gas-
trectomía, a enfermos en fases precoces de una diabetes mellitus de
tipo II no dependiente de la insulina o aparece de manera idiopática
(las formas denominadas «esenciales» o «funcionales»).

Entre las causas más significativas de hipoglucemia durante el
ayuno se incluyen el insulinoma, el uso excesivo de insulina (iatróge-
no o facticio) o de hipoglucemiantes orales, los tumores, como he-
patocarcinomas o tumores mesenquimales de gran tamaño, y el con-
sumo excesivo de alcohol en ayunas. El alcohol inhibe la gluconeogé-
nesis, y en pacientes malnutridos o que llevan mucho tiempo sin
comer, se puede producir hipoglucemia en un plazo de 4 a 24 horas
después de una borrachera. Por tanto, mientras se recuperan de la
misma, los pacientes pueden experimentar un deterioro de su cua-
dro clínico, que sin tratamiento puede culminar en lesiones cerebra-
les permanentes.

Existen múltiples causas de hipoglucemia en niños, muchas de
ellas hereditarias.

Los pacientes que acaban desarrollando demencia tienen atrofia
cortical generalizada y dilatación ventricular, lesiones que afectan
sobre todo al lóbulo temporal y al hipocampo. A nivel microscópico
se produce una pérdida neuronal, que suele ser laminar, pero que en
casos graves afecta a todo el manto cortical.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Dada la relativa falta de especificidad de los síntomas autónomos y
cerebrales de la hipoglucemia, se debe demostrar la tríada de Whipple
antes de atribuirlos a dicha hipoglucemia. Hay que demostrar: la
presencia de síntomas típicos; la existencia concurrente de una hipo-
glucemia significativa, y el alivio rápido de los síntomas al corregirla.
La mera demostración de hipoglucemia en la prueba de tolerancia
oral a la glucosa de 5 horas no sirve para diagnosticar una hipoglu-
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cemia posprandial, dado que una minoría de personas, por lo demás
normales y asintomáticas, también presentan esta alteración. En al-
gunos casos de posible hipoglucemia de ayuno, se debe ingresar al
paciente y dejarle en ayunas hasta que desarrolle síntomas.

Las crisis de pánico se pueden confundir con los síntomas autóno-
mos episódicos de la hipoglucemia posprandial. La naturaleza autorre-
solutiva de las crisis de pánico sin necesidad de ingerir glucosa per-
mite realizar un diagnóstico correcto.

Cuando la neuroglucopenia produce síntomas de delirium, el
diagnóstico diferencial es muy amplio y se comenta en el correspon-
diente capítulo. El diagnóstico se complica aún más cuando los sín-
tomas autónomos son muy leves o faltan.

La hipoglucemia inducida por alcohol se puede confundir
también con una abstinencia alcohólica o delirium tremens. Por
eso, cualquier alcohólico en abstinencia que no puede tomar glu-
cosa por vía oral debe ser controlado por si desarrolla una hipo-
glucemia.

TRATAMIENTO
Si el paciente puede tomar líquidos, un zumo de naranja con dos o
tres cucharadas de azúcar a menudo es un tratamiento adecuado. Si
no es capaz de tomar líquidos, se le pueden administrar 50 ml de
una solución de glucosa al 50% intravenosa. El glucagón es una alter-
nativa a la glucosa intravenosa cuando no resulte práctico emplearla,
por ejemplo, en el domicilio del enfermo. La dosis es de 1 mg por
vía intramuscular. Sin embargo, como el glucagón actúa movilizan-
do las reservas de glucosa hepáticas, es de poca utilidad en pacientes
con lesiones hepáticas significativas. En cualquier caso, el paciente
debe ser vigilado de forma estrecha por si necesita dosis repetidas
de glucosa o glucagón.

En el alcohólico se debe administrar tiamina por vía intravenosa
mucho antes de la glucosa, porque una sobrecarga de ésta puede pre-
cipitar un síndrome de Wernicke-Korsakoff.

La recuperación se suele producir a los 10 minutos de adminis-
trar la glucosa o el glucagón y la ausencia de respuesta obliga a re-
plantear el diagnóstico.

Tras corregir la hipoglucemia se debe dirigir el tratamiento a la
causa de base.
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Dicha natremia puede aumentar por encima de la normalidad
por diversas razones. En algunos casos se produce una «sobrecarga
de sal», por ejemplo, en pacientes que toman demasiados «compri-
midos de sal» o reciben suero salino hipertónico intravenoso. En
otros casos, una pérdida excesiva de líquidos puede conducir a la
deshidratación, como en la diarrea o en la diaforesis intensas o en
casos de diabetes insípida nefrogénica. En esta última entidad los ri-
ñones son resistentes a la vasopresina y se produce pérdida de agua
libre en forma de orina diluida, aunque existe hipernatremia y nive-
les elevados de vasopresina. En la práctica general de la medicina
este proceso de la diabetes insípida nefrogénica se asocia con fre-
cuencia a los efectos secundarios de ciertos medicamentos, sobre
todo el litio.

Sea cual sea la causa del aumento del sodio, la hipernatremia sig-
nificativa no se produce en la mayor parte de los casos porque el pa-
ciente siente sed y bebe suficiente agua como para normalizar la na-
tremia. Por lo general, sólo si el acceso al agua está limitado o el
paciente es incapaz de beber se producirá una hipernatremia sinto-
mática, como sucede en pacientes inmovilizados o demasiado con-
fusos o débiles para beber.

Para determinar la etiología de la hipernatremia, además de me-
dir el nivel de natremia se debe solicitar la medición de las osmolali-
dades plasmática y urinaria y del nivel de sodio en orina de forma si-
multánea. En caso de sobrecarga de sodio o deshidratación se obser-
vará un aumento de las osmolalidades plasmática y urinaria, pero en
la sobrecarga de sal el nivel de sodio sérico será superior a 20 mEq/l
y en la deshidratación será inferior a 10 mEq/l. En los casos de dia-
betes insípida nefrogénica, la osmolalidad plasmática es alta, pero la
urinaria tiene un nivel normal o bajo.

Antes de terminar este comentario sobre la etiología de la hiper-
natremia, se debe mencionar otra causa, la denominada diabetes
insípida de tipo central. Esta causa de hipernatremia es infrecuente
en relación con las otras y se caracteriza por una liberación defi-
ciente de vasopresina en la neurohipófisis por una enfermedad hi-
potalámica o hipofisaria. En los casos de enfermedad hipotalámica
se produce una lesión de los osmorreceptores, lo que da lugar a una
ausencia de sed y además a una producción deficitaria de vasopre-
sina. Entre las posibles causas destacan el infarto isquémico (que
puede ser una complicación de la colocación de un clip en un
aneurisma de la arteria comunicante anterior), los tumores, los
granulomas (p. ej., en la sarcoidosis) y un cuadro que se denomina
«hipernatremia esencial», donde parece que el «punto de ajuste»
del osmorreceptor hipotalámico es tan alto que los niveles elevados
de sodio no llegan a ponerlo en marcha. En la enfermedad hipofi-
saria se puede producir una sección del tallo hipofisario o una le-
sión de la neurohipófisis; en este caso se conserva la sed, pero no se
puede secretar vasopresina hacia la circulación. Entre las causas
posibles se incluyen los traumatismos craneales, los tumores o la
apoplejía hipofisaria. En los casos de diabetes insípida central hi-
potalámica el paciente se vuelve «adípsico» y no percibe la sed, por
lo que no bebe aunque la pérdida de agua libre por los riñones en
ausencia de una producción adecuada de vasopresina produzca hi-
pernatremia. La sed está conservada en los pacientes con diabetes
insípida de origen central hipofisario y, salvo que no tengan acceso
al agua o estén demasiado confusos para beber, estos enfermos no
suelen desarrollar una hipernatremia grave. Sea cual sea el origen
de la diabetes insípida central, las osmolalidades urinaria y plasmá-
tica son parecidas a las observadas en la diabetes insípida nefrogé-
nica y el diagnóstico diferencial depende de los niveles de vasopre-

sina en el suero, que serán bajos en la forma central y elevados en la
nefrogénica.

La hipernatremia ocasiona síntomas cerebrales al crearse un gra-
diente osmótico entre las neuronas y el líquido extracelular, que cau-
sa la retracción celular. Cuando la hipernatremia se produce de for-
ma gradual, se puede compensar y aumenta la osmolalidad intrace-
lular hasta parecerse a la extracelular. Sin embargo, cuando se trata
de un proceso rápido o de una exacerbación aguda de una hiperna-
tremia crónica, esta compensación intracelular no puede ser lo bas-
tante rápida y la célula pierde agua. En los casos graves esta pérdida
puede ser profunda y es posible el desgarro de venas intracerebrales
con hemorragias masivas; también se pueden romper las venas «de
conexión» y aparecer un hematoma subdural.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Siempre que se produce delirium en los ancianos, sobre todo en los
que pueden haber recibido una sobrecarga de sal de cualquier origen
o se han deshidratado, se debe sospechar la posible presencia de hi-
pernatremia.

TRATAMIENTO
En los casos graves o rápidamente progresivos, en ocasiones se tie-
nen que administrar líquidos intravenosos para controlar la hiper-
natremia. En los casos crónicos donde la osmolalidad intracelular ha
sufrido un aumento compensador, la corrección rápida de la hiper-
natremia revierte el gradiente osmótico, causando una tumefacción
celular con síntomas parecidos a los descritos en la hiponatremia.
Para actuar con seguridad se debe reducir la natremia a una veloci-
dad no superior a 0,5 mEq/l cada hora y sólo hasta que el paciente
esté asintomático, momento a partir del cual la corrección se puede
hacer aún más lentamente. El tratamiento posterior se dirige al pro-
ceso de base; en los casos de diabetes insípida de origen central se
puede administrar DDAVP por vía nasal.
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En la hiponatremia el aspecto y la gravedad de los síntomas depen-
den no sólo del grado de la misma, sino también de la rapidez de su
desarrollo. Por ejemplo, una rápida caída de los niveles de sodio a
una concentración de 120 mEq/l puede originar delirium y convul-
siones, pero si la disminución es muy gradual se pueden tolerar nive-
les de 110 mEq/l e inferiores sin apenas síntomas.

INICIO
El inicio depende de la etiología de base.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
El principal síntoma de la hiponatremia es el delirium, que se puede
asociar a obnubilación y convulsiones; pueden aparecer náuseas y
vómitos, así como mioclonías y asterixis. Si el sodio disminuye aún
más, es posible que se produzca coma e incluso la muerte.

Además de medir el nivel de sodio sérico, se deben determinar
también las osmolalidades urinaria y plasmática y la concentración
de sodio en orina, como se explica en el apartado «Etiología».

CURSO CLÍNICO
La hiponatremia sintomática aguda con natremia inferior a 120 mEq/l
se asocia a una elevada tasa de mortalidad.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del delirium se describen en el capítulo corres-
pondiente.

ETIOLOGÍA
La hormona antidiurética (también denominada ADH, arginina
vasopresina o vasopresina) es la principal responsable de mante-
ner la natremia en límites normales. La ADH es sintetizada en el
hipotálamo, transportada por la vía supraóptico-hipofisaria a tra-
vés del tallo hipofisario hasta la neurohipófisis y después secretada
a la circulación para que llegue al riñón, donde facilita la reabsor-
ción de agua libre, aumentando la osmolalidad de la orina. La se-
creción de ADH está sometida al control de osmorreceptores y ba-
rorreceptores. Los primeros se encuentran en el hipotálamo y cuan-
do aumenta la osmolalidad plasmática estimulan una mayor
producción de ADH. Los barorreceptores se localizan en las aurícu-
las del corazón, la aorta y las arterias carótidas, y cuando disminuye
la presión a nivel de estas estructuras influyen sobre el hipotálamo a
través del nervio vago y las fibras ascendentes del núcleo solitario,
aumentando también la producción de ADH. En condiciones nor-
males predomina el mecanismo «osmorreceptor», pero cuando la
presión es muy baja domina el «barorreceptor», que provoca una
producción elevada de ADH aunque la osmolalidad plasmática sea
normal o incluso baja.

La hiponatremia se produce en general sólo cuando la ingesta
de líquidos es tan masiva que supera la capacidad renal de excretar
agua libre o cuando la secreción de ADH es inadecuadamente ele-
vada a pesar de la disminución de la natremia; este último cuadro
se denomina síndrome de la secreción inadecuada de ADN
(SIADH).

La ingesta excesiva de líquido se suele ver en el trastorno denomi-
nado «consumo compulsivo de agua» o «polidipsia psicógena». En
estos pacientes la natremia es baja, al igual que la osmolalidad plas-
mática y, lo que es más importante, la urinaria. Aunque existe una
serie de procesos que pueden asociarse a un consumo compulsivo de
agua, e incluso éste se puede ver en personas normales, la causa más
frecuente es la esquizofrenia. Se puede observar un cuadro parecido,
la «potomanía de cerveza», en grandes bebedores de la misma, y en
este trastorno la ingesta de enormes cantidades de cerveza relativa-
mente libre de solutos simplemente supera la capacidad renal de ex-
cretar agua libre.

El síndrome de secreción inadecuada de ADH se caracteriza por
una natremia baja junto con una osmolalidad plasmática también
baja, pero la orina que se elimina está mucho menos que diluida al
máximo, lo que la distingue claramente de la del bebedor compulsivo.
El SIADH puede ser secundario a la disfunción del hipotálamo o a la
producción ectópica de sustancias parecidas a la ADH (p. ej., en varios
tipos de cáncer), puede producirse en situaciones de contracción de
volumen o de disminución del volumen circulante eficaz cuando los
barorreceptores superan a los osmorreceptores y, por último, puede
aparecer como efecto secundario de fármacos, que pueden estimular
la secreción de ADH o aumentar la sensibilidad renal a la misma.

Una disfunción hipotalámica capaz de aumentar la producción
de ADH puede asociarse a un infarto cerebral, a una hemorragia
subaracnoidea, a una meningoencefalitis, a tumores o a fracturas de
la base del cráneo. Es posible la producción de sustancias ectópicas
parecidas a la ADH en el carcinoma broncogénico, en el carcinoma
pulmonar de células pequeñas, en el cáncer de páncreas, de duode-
no, de próstata, de vejiga o de uréteres y también en varios trastornos
pulmonares, como la EPOC, la neumonía, los abscesos pulmonares
y la tuberculosis; la ventilación con presión positiva también se ha
asociado al SIADH. En todos estos casos la concentración de sodio
urinaria supera los 20 mEq/l.

Se puede producir contracción de volumen en la deshidratación
y una disminución del volumen eficaz circulante en la insuficiencia
cardíaca congestiva o en la cirrosis con ascitis; en ambos casos, como
se ha comentado antes, se activan los barorreceptores y aumenta la
secreción de ADH a pesar de la hiponatremia. En estos casos el nivel
de sodio urinario es inferior a 10 mEq/l.

Entre los fármacos capaces de estimular la secreción de ADH o de
sensibilizar al túbulo renal frente a su acción se incluyen la amitrip-
tilina, la tranilcipromina, los ISRS, la venlafaxina, la tioridacina, la
flufenacina, el tiotixeno, el haloperidol, la risperidona, la carbamaze-
pina, la oxcarbazepina, el ácido valproico, el fenobarbital, la vincris-
tina, la ciclofosfamida, la amiodarona, la teofilina, la morfina, el clo-
fibrato, la clorpropamida y la tolbutamida.

Además de los mecanismos descritos antes, la hiponatremia se
puede deber al tratamiento con diuréticos de tipo tiazida o aparecer
en la porfiria hepática, en la insuficiencia adrenocortical y en el hi-
potiroidismo y, por supuesto, en casos de sobredosis de DDAVP,
como sucede en pacientes tratados por enuresis.

Sea cual sea el mecanismo originario de la hiponatremia, el resul-
tado final sobre el sistema nervioso central es el mismo. Como el so-
dio es el principal determinante de la osmolalidad sérica, una reduc-
ción de la natremia (con las excepciones comentadas en la sección
sobre diagnóstico diferencial) se acompaña de una disminución de
dicha osmolalidad sérica. Si esta disminución es bastante rápida, la
capacidad de las células para reducir la osmolalidad intracelular en
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compensación será superada y se producirá una entrada osmótica de
agua a las neuronas y la glía, con tumefacción e hipertensión intra-
craneal. Sin embargo, si la natremia se reduce de forma lenta, con
frecuencia se dispondrá de suficiente tiempo como para que se pro-
duzcan reducciones compensatorias de la osmolalidad celular, lo que
permitirá mantener el equilibrio osmótico sin desplazamiento de
agua al interior celular.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La hiponatremia no se asocia a veces a hipoosmolalidad y en esos ca-
sos no produce síntomas; así se observa, por ejemplo, al administrar
manitol y en situaciones de hiperglucemia.

La hiponatremia espúrea, que es un artefacto de laboratorio, se
produce al medir la natremia a través de fotometría con llama en ca-
sos de hiperproteinemia o hiperlipidemia.

TRATAMIENTO
En el tratamiento de la hiponatremia se deben dirigir los esfuerzos a
la etiología de base y también a aliviar los síntomas.

Si los pacientes están asintomáticos, se suele recomendar una
sencilla restricción de líquidos. La excepción serían los enfermos con
una disminución muy rápida del sodio, en los que cabe esperar que
se produzcan síntomas pronto salvo que se realice un tratamiento
enérgico. En un adulto sin fiebre, las pérdidas insensibles de agua se
aproximan a 800 ml/día y suele ser adecuada una restricción de lí-
quidos del orden de 600-1.200 ml/día.

Si la hiponatremia es sintomática o se espera que dé lugar a sín-
tomas rápidamente, se puede administrar salino normal. Algunos
autores aconsejan emplear salino hipertónico, pero este procedi-
miento es arriesgado y se debe reservar para casos con riesgo de
muerte. La velocidad de corrección de la hiponatremia depende no
sólo de la gravedad de la situación clínica del enfermo, sino también
de si la hiponatremia es aguda o crónica. En la variante crónica,
como se ha comentado antes, se suele producir ya un equilibrio os-
mótico y una corrección demasiado rápida de la natremia podría ha-
cer que los mecanismos compensadores intracelulares no aumenta-
ran la osmolalidad celular con suficiente rapidez y que se produjera
una salida de líquido desde las células al líquido extracelular, lo que
haría que el paciente tuviera riesgo de mielinólisis pontina central.
Por consiguiente, si la hiponatremia es crónica o su duración incier-
ta, se debe proceder a aumentar lentamente la natremia, en general
no más rápido de 0,4 mEq/l/hora. Cuando se sepa que la hiponatre-
mia es de origen reciente, en las 24-48 últimas horas se puede optar
por un ritmo más veloz.

El objetivo del tratamiento agudo de la hiponatremia no es nor-
malizar la natremia, sino asegurar la vida del paciente, lo que se con-
sigue por lo general con un nivel sérico de sodio de 120 mEq/l. No es
necesario aspirar a niveles superiores y se puede normalizar el nivel
desde estas cifras a un ritmo mucho más tranquilo.

Además del tratamiento sintomático, se debe realizar también el
tratamiento de la etiología de base. En los casos de ingesta compulsi-
va de agua en la esquizofrenia donde hayan fracasado otros neuro-
lépticos, se puede administrar clozapina con eficacia. En los pacien-

tes con SIADH en los que no se puede corregir la causa de base, se
puede emplear demeclocilina, que es un fármaco anti-ADH. Se están
realizando ensayos clínicos con antagonistas específicos del receptor
de ADH que parecen ser mejor tolerados y más eficaces que la deme-
clocilina.
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La hipopotasemia de cualquier causa puede producir, cuando tie-
ne gravedad suficiente, debilidad, obnubilación y, en una minoría
de los casos, delirium. Los pacientes con anorexia o bulimia ner-
viosas que emplean diuréticos o laxantes o que se inducen vómi-
tos de forma repetida representan un claro grupo de riesgo de hi-
popotasemia.

INICIO
La edad de inicio viene determinada por la etiología de base. La dis-
minución aguda del nivel de potasemia causa síntomas agudos, pero
si se llega al mismo nivel reducido de forma gradual, se produce un
inicio mucho más gradual con síntomas más leves.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
En general, los pacientes con potasemia inferior a 3 mEq/l pueden
presentar fatiga, debilidad muscular y calambres musculares. Cuan-
do el nivel desciende por debajo de 2,5 mEq/l se acentúa la debilidad
y aparece hiporreflexia; también pueden aparecer obnubilación y
delirium. Si el nivel baja todavía más, se produce parálisis respirato-
ria y la muerte. El electrocardiograma muestra una reducción pro-
gresiva de la altura de la onda T, que es paralela a la aparición y aumen-
to de tamaño progresivo de la onda U. Pueden producirse extrasísto-
les auriculares o ventriculares y fibrilación ventricular.

CURSO CLÍNICO
La evolución depende de la etiología de base.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del delirium se describen en el capítulo corres-
pondiente.

ETIOLOGÍA
La ingesta inadecuada de potasio se observa en pacientes con anore-
xia nerviosa o sometidos a dietas de ayuno. Se puede producir una
pérdida excesiva con los vómitos de repetición, la aspiración gástrica
o la diarrea, por ejemplo, en casos de abuso de laxantes o de adeno-
mas vellosos.

Puede aparecer hipopotasemia en el síndrome de Cushing (in-
cluidos los casos asociados al tratamiento con corticoides), en el hi-
peraldosteronismo, en el tratamiento con mineralcorticoides (como
la fludrocortisona) o con la ingesta crónica de regaliz.

Diversos fármacos pueden producir hipopotasemia como efecto
secundario, destacando entre ellos los diuréticos de asa y tiazídicos,
aunque también se incluyen en este grupo la acetazolamida, la insu-
lina, los agonistas beta-adrenérgicos, la teofilina, la penicilina (y sus
derivados), la gentamicina y la anfotericina B. La inhalación de to-
lueno también es causa de hipopotasemia.

Otros trastornos que producen hipopotasemia son la hipomag-
nesemia, el tratamiento de la deficiencia de vitamina B12 con esta vi-
tamina, la parálisis periódica hipopotasémica, la ingesta de arcilla y
el síndrome de Gitelman, que es un trastorno hereditario poco fre-
cuente que afecta a adultos y cursa con hipopotasemia, hipomagne-
semia e hipocalcemia.

También puede aparecer hipopotasemia en pacientes agitados,
por ejemplo, con una exacerbación de la esquizofrenia.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El delirium de la hipopotasemia se puede confundir con otras ence-
falopatías metabólicas y como la diferenciación entre ellos es difícil
desde el punto de vista clínico, cuando se sospecha que un paciente
presenta una encefalopatía metabólica se acostumbra a medir los ni-
veles no sólo de potasio, sino también de sodio, calcio, magnesio y
glucosa.

TRATAMIENTO
Si el paciente está sintomático o sufre alteraciones electrocardiográ-
ficas, se deben administrar suplementos de potasio. Es preferible el
tratamiento oral, que se puede realizar con cloruro potásico líquido
(10%), en dosis diarias totales de 30 a 60 mEq, que se administran
divididas. Para los alcohólicos se han de emplear comprimidos efer-
vescentes, porque el elixir contiene alcohol. Cuando los pacientes no
pueden tolerar el sabor del líquido, se puede utilizar potasio microen-
capsulado, disponible en dosis de 8 y 10 mEq. En situaciones de ries-
go para la vida se administra potasio intravenoso en soluciones de
salino normal al 25% que no deben contener más de 40 mEq/l de po-
tasio y que se han de administrar a menos de 10 mEq a la hora: en es-
tos casos hay que vigilar de forma estrecha los niveles de potasio, a
veces cada hora, para evitar la hiperpotasemia.

Como ya se ha comentado antes, cuando la hipopotasemia se
produce de forma gradual y crónica, puede ser asintomática; se han
descrito casos de buena tolerancia de niveles de tan sólo 1,6 mEq/l
en enfermos con anorexia nerviosa. En estos casos, la reposición se
realiza de forma conservadora.
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La hipermagnesemia es un proceso relativamente raro, que puede
cursar con delirium, además de con otros signos y síntomas. Se sue-
le deber a la ingesta de medicamentos con magnesio y, aunque por lo
general se produce sólo en enfermos con mayor o menor grado de
disfunción renal, también se ha descrito en personas con una fun-
ción renal normal.

INICIO
La mayor parte de los enfermos son ancianos y suele ser un proceso
de inicio subagudo, que se produce en días.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Cuando el nivel de magnesio sérico supera los 5 mEq/l, aparecen sig-
nos de obnubilación, debilidad generalizada y delirium y se depri-
men los reflejos tendinosos profundos. Si los niveles de magnesio su-
peran los 15 mEq/l, estos síntomas empeoran, la presión arterial cae,
aparece depresión respiratoria y se observan alteraciones cardíacas,
como bradicardia, retraso de la conducción, ondas U ocasionales y
taquiarritmias ventriculares; al final se produce coma e incluso para-
da respiratoria o cardíaca.

El magnesio suprime la liberación de hormona paratiroidea y es
frecuente que a la hipermagnesemia se asocie hipocalcemia.

CURSO CLÍNICO
La evolución de este cuadro depende de la causa subyacente.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del delirium se describen en el correspondiente
capítulo.

ETIOLOGÍA
Diversos medicamentos sin receta contienen magnesio, como los la-
xantes (leche de magnesia), los antiácidos (hidróxido de magnesio)
y las sales Epsom (sulfato de magnesio), que se utilizan a veces para
hacer gárgaras. Como el magnesio se excreta principalmente por los

riñones, el fallo renal hace que los pacientes que toman estos fárma-
cos tengan riesgo de acumulación del mismo; sin embargo, se debe
recordar que el estreñimiento también aumenta el riesgo, al incre-
mentar la absorción de magnesio.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Puede resultar difícil distinguir la hipermagnesemia de la hipopota-
semia por las características clínicas; siempre que se sospeche la pre-
sencia de una encefalopatía metabólica en un paciente, se debe soli-
citar la medición de los niveles de magnesio, pero también de los de
potasio, sodio, glucosa, BUN y amoníaco.

TRATAMIENTO
En general sólo hay que eliminar el exceso de ingesta de magnesio.
Sin embargo, en casos de urgencia se puede administrar calcio por
vía intravenosa como antagonista del magnesio en un plazo de me-
dia hora (unos 10-20 ml de solución de gluconato cálcico al 10%).
Además, si la insuficiencia renal no es un factor significativo, la
adición de furosemida intravenosa y salino normal al 50% puede
también facilitar la excreción de magnesio. Cuando la furosemida
no resulta eficaz por la insuficiencia renal, se puede aplicar hemo-
diálisis.
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438 Sección XXVIII � Trastornos metabólicos

INICIO

La aparición de los síntomas suele ser gradual y pasan semanas o
meses antes de que se produzca hipomagnesemia cuando se ingiere
una dieta pobre en magnesio.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Los síntomas aparecen cuando el nivel de magnesio sérico desciende
a 1 mEq/l o menos. Los pacientes pueden estar apáticos e irritables y
presentar fatiga o debilidad generalizada. Con disminuciones aún
mayores, se producen delirium con confusión, desorientación y a ve-
ces alucinaciones; pueden aparecer mioclonías, fasciculaciones o
convulsiones de gran mal.

Son posibles varios tipos de arritmias, como fibrilación ventricu-
lar, y los pacientes muestran una mayor sensibilidad a la digital.

Como se ha comentado antes, la hipomagnesemia provoca una
liberación deficiente de hormona paratiroidea y se puede producir
una tetania hipocalcémica. También es frecuente la aparición de hi-
popotasemia.

CURSO CLÍNICO
La evolución de este trastorno está determinada por el curso de la
etiología subyacente.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del delirium se describen en el capítulo corres-
pondiente.

ETIOLOGÍA
La causa más frecuente, según se ha comentado antes, es el alcoholis-
mo. Otros trastornos asociados a una menor ingesta o absorción de
magnesio son la anorexia nerviosa, la alimentación intravenosa pro-
longada sin suplementos de magnesio, distintos síndromes de ma-
labsorción, como la insuficiencia pancreática o el esprúe, y los vómi-
tos prolongados, la aspiración nasogástrica o la diarrea. Muchos me-
dicamentos pueden reducir los niveles de magnesio y entre ellos los
que lo hacen con más frecuencia son los diuréticos, sobre todo de
tipo tiazida; entre otros fármacos con este efecto se incluyen la gen-
tamicina, la pentamidina, la anfotericina B, la ciclosporina, el cispla-
tino y el foscarnet.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Salvo que se midan los niveles de magnesio, este trastorno se puede
confundir con una hipocalcemia por las características clínicas.

TRATAMIENTO

El magnesio para uso parenteral se comercializa como sulfato de
magnesio; existe una solución al 10% (0,812 mEq/ml) para uso in-
travenoso y otra al 50% (4,06 mEq/ml) para uso intramuscular.

En situaciones de urgencia, como cuando existen convulsiones o
arritmias graves, se pueden añadir 20 cc de una solución al 10% a 80 cc
de glucosado al 5%, e infundir la solución resultante de 100 cc en
unos 10 minutos. Con esto se administran 16,2 mEq, lo que suele
servir para evitar el riesgo de muerte en estos casos.

En situaciones graves, pero no de urgencia, se puede emplear la
solución al 10% para conseguir una concentración final entre 8,1 y
48,6 mEq/1.000 cc, que se debe infundir en 24 horas. El sulfato de
magnesio se puede administrar también por vía intramuscular y al-
gunos autores consideran esta vía más segura, aunque resulte dolo-
rosa. La solución al 50% se emplea para administración intramuscu-
lar y se pueden dar entre 2 ml (8,12 mEq) y 4 ml (16,2 mEq) cada 6 ho-
ras por esta vía.

Sea cual sea la vía de administración elegida (intramuscular o in-
travenosa), se debe reducir la dosis en casos de insuficiencia renal.
Además, hay que controlar el nivel de magnesio, bien directamente
mediante la determinación de las concentraciones séricas del mismo
o bien explorando de forma seriada los reflejos tendinosos profun-
dos, ya que la depresión de éstos es un indicio de hipermagnesemia.

Cuando no resulta posible interrumpir las pérdidas mantenidas
de magnesio, se pueden aportar suplementos por vía oral adminis-
trando gluconato u óxido de magnesio.
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La hipercalcemia, que puede asociarse a algunos tumores malignos o
a hiperparatiroidismo, puede producir delirium, además de otros
síntomas.

INICIO
El inicio, que depende de la causa de base, puede ser agudo o insi-
dioso y gradual, extendiéndose muchos años.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Los valores normales de calcio sérico oscilan entre 8,9 y 10,1 mg/dl y
los síntomas no suelen aparecer hasta que dichos niveles superan los
12 mg/dl; en este punto puede haber apatía, fatiga, depresión e irri-
tabilidad, además de náuseas, vómitos, estreñimiento y dolores ab-
dominales cólicos. Los pacientes pueden referir cefaleas y también se
pueden producir debilidad muscular proximal y disminución de los
reflejos tendinosos profundos. Con niveles entre 14 y 16 mg/dl apa-
rece delirium y, en menos casos, convulsiones de gran o pequeño
mal. Niveles más elevados causan somnolencia y culminan en el
coma, y se produce la muerte con niveles superiores a 18 mg/dl.

Hay que recordar que la correlación entre el calcio sérico total y
los síntomas no es muy estable. El calcio se liga a la albúmina y la
forma importante es el calcio libre ionizado, por lo que un nivel de
calcio sérico total «normal» puede causar síntomas en pacientes con
hipoalbuminemia.

El ECG típico muestra un acortamiento del intervalo QT y el
electroencefalograma un enlentecimiento generalizado.

En los casos de larga evolución se pueden producir nefrocalci-
nosis, nefrolitiasis y posiblemente un incremento de la incidencia
de úlcera péptica. También existe una asociación con la pancrea-
titis.

CURSO CLÍNICO
La evolución depende de la causa de base. En algunos casos de hiper-
paratiroidismo el curso clínico puede extenderse durante muchos
años.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del delirium se describen en el capítulo corres-
pondiente.

ETIOLOGÍA
La mayoría de los casos de hipercalcemia con repercusión clínica se
deben a hiperparatiroidismo o a procesos malignos, y las elevaciones
graves de la calcemia se asocian sobre todo a tumores malignos. Las

enfermedades granulomatosas, como la sarcoidosis, pueden ser otra
causa significativa, al igual que la intoxicación por vitamina D o, en
los niños, la inmovilización prolongada.

La hipercalcemia puede ser secundaria a muchos trastornos, pero
no suele ser lo bastante grave como para originar síntomas. Entre es-
tos trastornos destacan los producidos por los diuréticos de tipo tia-
zida y por el litio, el síndrome de leche y alcalinos, el hiper o el hipo-
tiroidismo y la insuficiencia adrenocortical.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Otras encefalopatías metabólicas pueden parecerse a la hipercalce-
mia, por lo que se debe solicitar siempre una «detección selectiva»
con la medición de los niveles de sodio, potasio, glucosa, calcio, BUN
y amoníaco.

TRATAMIENTO
La hipercalcemia leve o asintomática se controla mediante el trata-
miento del proceso de base.

La hipercalcemia con niveles de 13 mg/dl o superiores o que su-
pere los 12 mg/dl y se asocie a síntomas necesita tratamiento sinto-
mático urgente, además del tratamiento de la enfermedad de base.
Tras corregir posibles déficit de volumen, se puede forzar la diure-
sis con salino normal, administrando suplementos de potasio en
caso de necesidad y furosemida intravenosos para conseguir una
diuresis de unos 3 litros/día. Cuando el nivel de calcio disminuye y
el paciente no presenta ya síntomas, se puede empezar el trata-
miento oral con furosemida, comprimidos de cloruro sódico y una
elevada ingesta de líquidos, hasta conseguir un tratamiento más
definitivo. Durante el tratamiento agudo, el paciente debe mante-
nerse deambulando para evitar el efecto hipercalcémico de la in-
movilización.
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Sea cual sea la causa, una hipocalcemia de suficiente gravedad puede
causar cambios del estado de ánimo y delirium. Además, la hipocal-
cemia crónica, si es secundaria a hipoparatiroidismo, puede produ-
cir calcificaciones cerebrales o cerebelosas y demencia o trastornos
del movimiento.

INICIO
La edad y el modo de presentación dependen de la etiología de base;
se pueden observar cuadros de inicio subagudo tras una paratiroi-
dectomía, mientras que en el hipoparatiroidismo idiopático son po-
sibles inicios muy graduales.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
El grado de hipocalcemia que produce síntomas dependerá de la
agudeza en la disminución del nivel de calcio sérico; una caída rápi-
da a sólo 8 mg/dl puede causar síntomas obvios, mientras que una
pérdida gradual hasta 7 mg/dl puede ser asintomática; sin embargo,
cuando se llega a 6 mg/dl, todos los pacientes desarrollan síntomas
sin importar si la caída de los niveles es gradual.

Entre los cambios del estado de ánimo se incluyen depresión,
irritabilidad y sobre todo ansiedad. Si aparece delirium, puede carac-
terizarse por alucinaciones. Otros síntomas son los calambres mus-
culares, sobre todo en la espalda y en las piernas, las parestesias difu-
sas, que afectan a los dedos de los pies y las manos y a la cara, y la te-
tania, que puede oscilar en intensidad desde un espasmo leve del
carpo (fig. 265-1) hasta opistótonos, aunque también puede ser ori-
gen de laringoespasmo. No son raras las convulsiones, de gran mal o
con menos frecuencia parciales, que se pueden asociar o no a tetania;

en raras ocasiones se puede producir estatus epiléptico secundario a
hipocalcemia.

La tetania «oculta» se puede poner de manifiesto con el signo de
Chvostek (contracción de la boca cuando se golpea el nervio facial
anterior al trago) o de Trousseau (espasmo del carpo cuando se infla
un manguito de presión en el antebrazo muy por encima de la pre-
sión sistólica durante un máximo de 3 minutos).

El intervalo QT está prolongado en la hipocalcemia y es un indi-
cador fiable de su gravedad.

Cuando existe una hipocalcemia crónica secundaria a hipopara-
tiroidismo se pueden producir calcificaciones. La TC o la RM pue-
den mostrarlas en los ganglios basales (fig. 265-2), el cerebelo y en
ocasiones en la corteza cerebral. Aunque pueden ser asintomáticas y
constituir hallazgos incidentales, estas calcificaciones pueden ser ori-
gen de un síndrome de Fahr, caracterizado por demencia o movi-
mientos anormales, por ejemplo, combinaciones variadas de parkin-
sonismo, corea, distonía o ataxia. La calcificación también puede lo-
calizarse en el cristalino, con la aparición de cataratas.

CURSO CLÍNICO
La evolución depende de la causa subyacente. La relativamente fre-
cuente situación de hipoparatiroidismo tras una tiroidectomía pue-
de ser transitoria y autolimitada, pero a veces es crónica.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del delirium o la demencia se describen en los
capítulos correspondientes.

ETIOLOGÍA
Las causas más significativas de hipocalcemia son el hipoparatiroi-
dismo, la deficiencia de vitamina D, el fallo renal, la hipomagnese-
mia, la pancreatitis aguda, la malnutrición, el embarazo y la lactan-
cia; algunos medicamentos, como el foscarnet, también son causa de
hipocalcemia.

265 Hipocalcemia
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FIG. 265-1. Espasmo del carpo en la hipocalcemia. (De Hall R, Evered
DC. Color atlas of endocrinology, 2.ª ed., Londres, 1990, Wolfe.)

FIG. 265-2. Calcificación de los ganglios basales en la hipocalcemia cró-
nica secundaria a un hipoparatiroidismo. (De Hall R, Evered DC. Color atlas
of endocrinology, 2.ª ed., Londres, 1990, Wolfe.)
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DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

Los niveles de calcio sérico ionizado o libre suelen ser paralelos a los
de calcio total. Se produce una excepción en la hipoalbuminemia, en
la que aunque el nivel de calcio total está bajo, el calcio ionizado se
mantiene normal, por lo que no se producen síntomas. Por el con-
trario, en cualquier trastorno acompañado por alcalosis, como la hi-
perventilación, se produce una disminución del nivel de calcio ioni-
zado, aunque el total siga normal, con el riesgo de síntomas extre-
mos como la tetania.

TRATAMIENTO
Los síntomas agudos, como el delirium, la tetania o las convulsiones,
se tratan con 10-20 ml de una solución al 10% de gluconato cálcico,
que se administra con lentitud por vía intravenosa en 10-20 minu-
tos; aunque este tratamiento suele resulta eficaz, pueden ser necesa-
rias dosis repetidas cada 2 o 3 horas. Los pacientes que toman digitá-
licos deben ser controlados con ECG durante la infusión de forma
continua. El tratamiento posterior se dirige al proceso de base. El
tratamiento crónico con calcio oral, en general con vitamina D, es
necesario en algunos casos.

Aunque los pacientes delirantes o con demencia pueden necesitar
antipsicóticos, estos fármacos se deben emplear con precaución,
porque dichos enfermos tienen más riesgo de efectos secundarios de

tipo extrapiramidal; se prefieren los fármacos de segunda generación
o los de primera generación de baja potencia.
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442 Sección XXVIII � Trastornos metabólicos

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

Se deben descartar determinadas enfermedades que pueden pro-
ducir una insuficiencia renal y también lesionar directamente al
cerebro, como la poliarteritis nudosa, el lupus eritematoso sistémi-
co y la hipertensión maligna con una encefalopatía hipertensiva se-
cundaria.

La hipocalcemia y la hipopotasemia son frecuentes en los enfer-
mos con insuficiencia renal y pueden contribuir de forma indepen-
diente al delirium en estos casos.

Determinados fármacos (sobre todo el litio) que se suelen excre-
tar por vía renal se pueden acumular en la insuficiencia renal, pro-
duciendo delirium por sí mismos.

TRATAMIENTO
Si la causa de base de la insuficiencia renal no se puede tratar y no
cabe esperar una mejoría espontánea, la encefalopatía urémica es
una indicación para la diálisis. Cuando ésta se inicia, el delirium me-
jora con rapidez, en 1 o 2 días.

Si se necesitan antipsicóticos, el tratamiento debe iniciarse con dosis
muy bajas, que se incrementan de forma lenta. El litio está contraindi-
cado en general en la insuficiencia renal y si se necesita una alternativa,
se puede optar por carbamazepina o valproato, que son más seguros.
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Cuando se produce una derivación significativa de la sangre portal
que evita el hígado y pasa directamente a la circulación sistémica,
como puede suceder, por ejemplo, en la hepatitis, la cirrosis o tras la
creación de una derivación quirúrgica, las toxinas que suelen ser eli-
minadas por el hígado alcanzan el cerebro. Si esta agresión tóxica es re-
lativamente breve, el resultado es un delirium reversible por completo,
que se denomina encefalopatía hepática o portal sistémica. Sin embar-
go, cuando la agresión tóxica es grave y repetida o prolongada, puede
producirse un daño cerebral irreversible, que se asocia a un trastorno
permanente denominado degeneración hepatocerebral adquirida.

INICIO
El inicio de la encefalopatía hepática es agudo o gradual según la ra-
pidez con que se desarrolla la enfermedad de base. Por ejemplo, la
hepatitis viral aguda puede producir un delirium de inicio fulmi-
nante, mientras que una cirrosis alcohólica de desarrollo lento pue-
de cursar con un delirium de comienzo muy insidioso.

El inicio de la degeneración hepatocerebral adquirida suele ser
gradual, a menudo con una serie de episodios puntuales inter-
currentes de encefalopatía hepática.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
Los síntomas iniciales de la encefalopatía hepática suelen consistir en
alteraciones de la capacidad de juicio y dificultades del pensamiento
abstracto, quizá también con cierta confusión leve y evanescente. Al
progresar el trastorno cambia el estado de ánimo, con frecuencia ha-
cia la euforia, y en casos raros se producen síntomas maníacos claros.
Acaba apareciendo un delirium, que con frecuencia se asocia a ob-
nubilación, inversión del patrón del sueño, asterixis, mioclonías y
apraxia de la construcción; una pequeña minoría de los enfermos
tiene convulsiones o signos focales, como hemiparesia. El fetor hepá-
tico, que es un típico olor dulzón desagradable del aliento, aparece
en algunos casos. Al progresar el cuadro, el paciente entra en estupor
y coma, que se asocian a rigidez y a signo de Babinski bilateral.

El EEG en la encefalopatía hepática muestra inicialmente un en-
lentecimiento generalizado; sin embargo, con la progresión aparecen
a menudo ondas delta trifásicas. En una pequeña minoría de los ca-
sos se desarrollan alteraciones epileptiformes.

Aunque el nivel de amoníaco sérico está elevado en casi todos los
casos, el grado de elevación no es un indicador fiable de la gravedad
de la encefalopatía; de hecho, aunque son raros, se han descrito ca-
sos de pacientes que evolucionaron a coma con una concentración
de amoníaco normal.

La degeneración hepatocerebral adquirida se caracteriza por de-
mencia y/o por un trastorno del movimiento a veces complejo con
elementos de parkinsonismo, distonía, temblor, corea y ataxia. La
RM puede mostrar, en las imágenes potenciadas en T1, un aumento
de intensidad de la señal en el globo pálido.

CURSO CLÍNICO
La tasa de mortalidad de la encefalopatía hepática aumenta al agra-
varse la encefalopatía, de forma que la mayor parte de los pacientes
que progresan al coma fallecen por la enfermedad. Los enfermos que

sobreviven se suelen recuperar por completo, aunque según la enfer-
medad hepática de base y la ausencia o presencia de factores precipi-
tantes, se pueden producir recaídas.

La degeneración hepatocerebral adquirida es irreversible por su
propia naturaleza y va empeorando de forma progresiva al producir-
se brotes repetidos de encefalopatía aguda intercurrente.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del delirium y la demencia se comentan en los
capítulos correspondientes a estos trastornos.

ETIOLOGÍA
Como ya se ha comentado en la introducción, tanto la encefalopatía
hepática como la degeneración hepatocerebral adquirida son resul-
tado de la acción de las toxinas encontradas en la sangre portal sobre
el encéfalo. Aunque no se ha determinado la identidad de la toxina o
toxinas implicadas, se han propuesto varias candidatas, como el
amoníaco, los mercaptanos, diversos aminoácidos aromáticos, los
ácidos grasos de cadena corta y el ácido gamma aminobutírico.

Las causas más frecuentes de derivación portosistémica son la
cirrosis alcohólica y la hepatitis viral. En muchos casos, el inicio de
un episodio de encefalopatía determinado se relaciona con un incre-
mento de la carga de nitrógeno intestinal que supera la capacidad de
desintoxicación del hígado residual. Entre los ejemplos de esta situa-
ción destacan la ingesta de dietas ricas en proteínas, la presencia de
sangre, por ejemplo, procedente de unas varices esofágicas o de una
úlcera péptica, y el estreñimiento. Otros posibles factores precipitan-
tes son los diuréticos, la hipopotasemia, la azoemia, la anestesia, las
intervenciones quirúrgicas, diversas infecciones y la exposición a al-
cohol o a sedantes hipnóticos.

Los cambios histológicos en la encefalopatía hepática se limitan a
la rotura parcial de la barrera hematoencefálica con un aumento en
el número de astrocitos de tipo II de Alzheimer. En los casos morta-
les se encuentra edema.

La etiología de la degeneración hepatocerebral adquirida, aunque
se relaciona claramente con episodios repetidos de encefalopatía he-
pática, no se comprende bien; existen ciertas evidencias de acumula-
ción de manganeso. A nivel histológico se produce un cambio espon-
giforme diseminado por toda la corteza cerebral y los ganglios basales.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La encefalopatía hepática se debe distinguir de la encefalopatía de
Wernicke, del delirium tremens, de la hipoglucemia y del hematoma
subdural, sobre todo en alcohólicos.

La degeneración hepatocerebral adquirida se debe diferenciar de
la demencia alcohólica por la presencia de movimientos involunta-
rios patológicos, y de la enfermedad de Wilson por unos niveles nor-
males de cobre y ceruloplasmina.

TRATAMIENTO
La encefalopatía hepática se trata realizando un control de la causa
de base y de los posibles factores precipitantes, y también reduciendo
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la carga de proteínas a nivel intestinal. Los pacientes deben recibir
una dieta pobre en proteínas (20 g); se administra una dosis de 30 a
45 ml de lactulosa cada hora hasta que el paciente tenga una deposi-
ción y luego se ajusta la dosis para lograr 3 o 4 deposiciones diarias
(se suele conseguir con 30-45 ml de lactulosa 3 o 4 veces al día). En
los casos graves se pueden administrar de 4 a 8 g de neomicina dia-
rios en dosis divididas. Sin embargo, cuando el paciente mejora se
interrumpe la administración de este fármaco por el peligro de nefro
u ototoxicidad. A diferencia de lo que sucede con otros tipos de deli-
rium, los antipsicóticos y las benzodiazepinas se consideran en gene-
ral contraindicados porque pueden agravar la clínica; sin embargo, si
no se consigue controlar con medidas físicas al paciente agitado, se
puede emplear haloperidol, pero en dosis bajas. Algunos enfermos
experimentan una mejoría sintomática con flumacenilo intravenoso,
aunque en general éste se debe reservar para situaciones de urgencia.

Cuando la insuficiencia hepática es crónica, se pueden prevenir
los episodios repetidos de encefalopatía hepática evitando los facto-
res precipitantes, por ejemplo, ingiriendo una dieta con un conteni-
do en proteínas moderado (60 g/día) y administrando una dosis su-
ficiente de lactulosa (30-40 ml/día) como para garantizar dos depo-
siciones diarias.

La degeneración hepatocerebral adquirida puede mejorar mucho
tras un trasplante hepático.
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seudo-seudohipoparatiroidismo. Los casos idiopáticos o de enfer-
medad de Fahr se pueden producir de forma esporádica o ser here-
dados de modo autosómico dominante; en una de estas familias se
estableció relación con el cromosoma 14q.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Como principal aspecto del diagnóstico diferencial, hay que recor-
dar que es frecuente encontrar una calcificación asintomática de los
ganglios basales, que aparece de forma incidental hasta en un 0,6%
de las TC cerebrales. Por tanto, el diagnóstico de síndrome de Fahr
no se puede realizar sólo por la presencia de calcificaciones en la TC
y se debe reservar para pacientes que tienen también el cuadro clíni-
co típico. Si las características clínicas son atípicas, se debe descartar
que el paciente padezca otro proceso asociado a la calcificación de
los ganglios basales de forma casual.

TRATAMIENTO
En los casos secundarios el tratamiento se dirige a la causa de base;
la enfermedad de Fahr carece de tratamiento específico por el mo-
mento.

El tratamiento general de la demencia se ha comentado en el ca-
pítulo correspondiente; si se emplean antipsicóticos, se debe tratar
de no agravar el parkinsonismo. Éste puede responder a la levodopa
o no.
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La poliarteritis nudosa puede originar un cuadro parecido, pero
en general en este caso existe una pronunciada leucocitosis y tam-
bién proteinuria y aumento de la VSG.

TRATAMIENTO
Los ataques agudos se pueden tratar con una dieta rica en hidratos
de carbono o, si el paciente está en ayunas, mediante glucosa intrave-
nosa hasta llegar a una dosis diaria total de 300 g. Aunque en los ca-
sos leves estos cambios en la dieta pueden resultar suficientes, la ma-
yoría de los pacientes necesita tratamiento con hematina intrave-
nosa, que suprime de forma eficaz la vía de síntesis del hemo. El
tratamiento con hematina se suele asociar a una resolución de todos
los síntomas en 4 días, salvo la polineuropatía motora, que puede
tardar meses e incluso 1 año en resolverse.

Se pueden emplear varias medidas respecto a los síntomas, como
la administración de 25 a 50 mg de clorpromacina cada 4 o 6 horas,
que puede controlar el delirium y también disminuir el dolor abdo-
minal. Se administra meperidina para el dolor abdominal mante-
nido y dosis diarias de propranolol entre 20 y 200 mg para contro-
lar la hipertensión y la taquicardia. El hidrato de cloral ayuda a
dormir, la gabapentina controla las convulsiones y el diazepam sirve
para el estado epiléptico.

Para la prevención del cuadro se deben evitar los fármacos enu-
merados antes, mantener una dieta rica en hidratos de carbono y
tratar las infecciones de forma enérgica. Cuando los ataques se aso-
cian a la menstruación, la hormona liberadora de hormona luteini-
zante puede prevenirlos. Si a pesar de estas medidas se producen cri-
sis, se puede valorar la administración profiláctica de hematina.
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En los ataques de porfiria aguda intermitente, la RM puede pre-
sentar múltiples áreas de aumento de intensidad de la señal a nivel
cerebral.

CURSO CLÍNICO
La duración de los ataques varía desde unos pocos días hasta varias
semanas. Aunque la mayor parte de los pacientes se recuperan, la
muerte puede producirse por insuficiencia respiratoria o arritmias
cardíacas. Como se ha comentado antes, suelen tener lugar ataques
repetidos.

COMPLICACIONES
Las complicaciones se describen en el capítulo sobre el delirium.

ETIOLOGÍA
La porfiria intermitente aguda, la variegata y la coproporfiria here-
ditaria se deben a mutaciones en los genes que codifican distintas
enzimas de la vía de síntesis del hemo: la porfobilinógeno deamina-
sa (también conocida como hidroximetilbilano sintetasa) en el cro-
mosoma 11 en el caso de la porfiria intermitente aguda; la proto-
porfirinógeno oxidasa en el cromosoma 1 en la porfiria variegata; y
la coproporfirinógeno oxidasa en el cromosoma 3 en la coproporfi-
ria hereditaria. Aunque estos tres trastornos son autosómicos domi-
nantes, como se dijo antes, dichas deficiencias de enzimas no suelen
ser sintomáticas hasta que la vía de síntesis del hemo sufre una ten-
sión a causa de un factor precipitante específico, de forma que mu-
chos individuos con la mutación son siempre meros portadores
asintomáticos.

Entre los factores precipitantes de un ataque agudo de porfiria
hepática se incluyen las infecciones, la menstruación, el embarazo, el
ayuno (o una dieta pobre en hidratos de carbono) o cualquiera de
una larga lista de fármacos, como los barbituratos, el meprobamato,
el metiprilón, el etanol, los derivados ergotamínicos, los compues-
tos con progesterona, el danazol, la difenilhidantoína, el valproato,
la carbamazepina, la nortriptilina, la metildopa, la glutetimida, la
clorpropamida, la cloroquina, la griseofulvina y las sulfonamidas.
Es importante recordar los fármacos que parecen seguros: el pro-
pranolol, la clorpromacina, la trifluoperacina, la difenhidramina, el
diazepam, la gabapentina, la aspirina y el paracetamol.

El mecanismo de producción del delirium no está claro. Una teo-
ría es que el ácido aminolevulínico es un agonista sobre los recepto-
res para el ácido gamma-aminobutírico (GABA), lo que da lugar a
un estado hipergabaérgico. En las autopsias algunos cerebros mues-
tran pequeñas áreas de isquemia focal, que sin embargo pueden ser
secundarias a hipertensión durante el ataque.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
La combinación de delirium y dolor abdominal es muy sugestiva de
este cuadro; también resulta bastante distintiva la adición de poli-
neuropatía motora o de convulsiones.
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La insuficiencia respiratoria se caracteriza por hipoxemia y, cuando
existe hipoventilación (algo frecuente), hipercapnia. Tanto la hipo-
xemia como la hipercapnia pueden causar delirium, ya sea por sepa-
rado o en combinación. Además, la hipoxemia grave puede asociarse
a una demencia por anoxia.

INICIO
La aparición del delirium es paralela al inicio de la insuficiencia res-
piratoria y puede ser aguda, por ejemplo, en un paciente con EPOC
sedado en exceso o que sufre una neumonía por aspiración, o gra-
dual, como en los casos de EPOC lentamente progresiva.

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS
En la hipoxemia se producen síntomas de forma típica cuando la
PaO2 llega a 50 mmHg. Aparecen falta de atención, insomnio y ma-
reo, aunque también puede observarse fatiga y los pacientes presen-
tan un tiempo de reacción lento, con dificultad para realizar cual-
quier tarea motora compleja. Al final el paciente sufre un delirium,
que puede estar acompañado de agitación, alucinaciones o ideas de-
lirantes. La cianosis no se considera un signo útil, ya que muchos clí-
nicos no reconocen su presencia hasta que la PaO2 desciende por de-
bajo de 50 mmHg. Los niveles inferiores a 30 producen coma y los
que son aún menores pueden causar muerte neuronal; es posible
que los supervivientes queden con una demencia postanoxia.

En la hipercapnia de aparición aguda los síntomas suelen aparecer
con niveles de PaCO2 arteriales en torno a 70 mmHg. Por el contrario,
en los casos de aparición gradual, se produce adaptación y algunos pa-
cientes siguen asintomáticos con niveles de PaCO2 de 90 mmHg o su-
periores. Puede observarse ansiedad y obnubilación y también es
muy frecuente la cefalea. Cuando la PaCO2 aumenta aún más apare-
ce un delirium con alucinaciones. Estos pacientes delirantes suelen
parecer intoxicados, un dato que explica el antiguo nombre de «nar-
cosis por CO2». Pueden observarse asterixis y mioclonías y respues-
tas extensoras plantares bilaterales o, en raros casos, convulsiones;
también se describe en ocasiones edema de papila. Cuando aumen-
tan los niveles todavía más, el paciente entra en coma.

CURSO CLÍNICO
La evolución depende de la etiología subyacente.

COMPLICACIONES
Las complicaciones del delirium y la demencia se describen en los
capítulos correspondientes.

ETIOLOGÍA

Entre las causas frecuentes de insuficiencia respiratoria se encuen-
tran la enfermedad pulmonar obstructiva crónica, el asma, la neu-
monía, el edema de pulmón, el síndrome de Pickwick, la miastenia
grave, el síndrome de Guillain-Barré y la esclerosis lateral amio-
trófica.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
El delirium secundario a insuficiencia respiratoria se identifica con
facilidad a la vista de la dificultad respiratoria más o menos eviden-
te del enfermo. Sin embargo, a menudo la causa del delirium en pa-
cientes con insuficiencia respiratoria es multifactorial y contribu-
yen la sepsis, la fiebre, los trastornos electrolíticos y varios medica-
mentos.

TRATAMIENTO
El tratamiento se dirige no sólo a la causa de base, sino también a
garantizar una oxigenación adecuada. Sin embargo, la administra-
ción de oxígeno se debe hacer con mucho cuidado en pacientes
con hipercapnia crónica. En estos casos la hipercapnia se convier-
te por mecanismo adaptativo en un estimulante respiratorio inefi-
caz y los pacientes sólo respiran por la «estimulación hipóxica». Si
se administra demasiado oxígeno y se elimina este estímulo, el pa-
ciente puede entrar en una insuficiencia respiratoria con riesgo
para su vida.

El tratamiento general del delirium se comenta en el capítulo
correspondiente. Se debe tener especial cuidado al emplear cual-
quier medicamento que pueda sedar a los enfermos, como las ben-
zodiazepinas y la mayoría de los antipsicóticos.
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Todos los antidepresivos tricíclicos comparten una estructura de tres
anillos. En el anillo intermedio se origina una cadena lateral de car-
bonos, con un átomo de nitrógeno en su extremo terminal. Los tricí-
clicos se dividen en dos grupos según el número de grupos metilo
unidos a este átomo de nitrógeno. Las aminas terciarias, que tienen
dos grupos metilo, son amitriptilina, imipramina, trimipramina y
doxepina, mientras que las secundarias, que sólo tienen un grupo
metilo, son nortriptilina, desipramina, protriptilina y maprotilina.
La clomipramina y la amoxapina, aunque son tricíclicos, se comen-
tan en otros capítulos por sus efectos terapéuticos y secundarios ca-
racterísticos en el caso de la primera, y por la actividad antipsicótica
de uno de los metabolitos de la segunda.

El mecanismo mediante el cual los tricíclicos consiguen su acción
antidepresiva no resulta claro. Todos estos fármacos bloquean, en
grados variables, la recaptación de la serotonina y la noradrenalina
en la hendidura sináptica: las aminas terciarias son principalmente
serotoninérgicas y las secundarias (así como la maprotilina) nora-
drenérgicas. Al principio se creyó que este bloqueo de la recaptación
era el mecanismo de actividad, pero como se produce de forma in-
mediata y su efecto antidepresivo tarda semanas en aparecer, ahora
se piensa que se producen cambios compensadores a largo plazo con
el tratamiento prolongado. En concreto, estos fármacos regulan a la
baja en grado variable los receptores postsinápticos de serotonina,
los receptores beta postsinápticos y los receptores alfa pre y postsi-
nápticos. Como la evolución temporal de estos cambios reguladores
y del efecto antidepresivo es similar, se cree que estos dos cambios es-
tán relacionados de forma mecánica. Los estudios actuales están
analizando esta posibilidad.

Las indicaciones más importantes de los tricíclicos son las si-
guientes: episodio depresivo de una depresión mayor o del tras-
torno bipolar o trastorno esquizoafectivo, distimia, una depresión
«pospsicótica» en la esquizofrenia, síndrome premenstrual, tras-
torno por estrés postraumático, trastorno de pánico, trastorno
por ansiedad generalizada, bulimia, varias depresiones secunda-
rias (como la depresión de la enfermedad de Parkinson) y profila-
xis de la migraña. Otras indicaciones son la enuresis, el trastorno
de ansiedad de separación, el trastorno por deficiencia de aten-
ción/hiperactividad y la dependencia de la nicotina. La protriptili-
na se ha empleado en la forma obstructiva de apnea del sueño y
varios tricíclicos pueden aliviar la cataplejía de la narcolepsia. Es
interesante el hecho de que los tricíclicos del tipo nortriptilina se
han empleado para reducir la risa y el llanto patológicos de la pa-
rálisis seudobulbar.

Una indicación muy importante de los antidepresivos tricíclicos
es cualquier proceso doloroso crónico que no responda al trata-
miento médico o quirúrgico convencional. Hay que recordar que
estos fármacos son eficaces tanto si los enfermos tienen síntomas

depresivos como si no los tienen; su efecto analgésico es indepen-
diente de cualquier efecto antidepresivo. Se han empleado tanto
amitriptilina como nortriptilina y pueden ser eficaces a dosis bajas
(p. ej., 75 mg de la primera), aunque en ocasiones pueden requerir-
se dosis antidepresivas. Si la respuesta a este tratamiento no fuera
intensa, se podría añadir un antipsicótico. Se han empleado tradi-
cionalmente dosis de flufenacina de 2,5-5 mg/día, que pueden con-
seguir que un paciente «no respondedor» empiece a «responder».
Se deben medir los niveles sanguíneos de los tricíclicos antes y des-
pués de empezar el tratamiento con antipsicóticos porque su intro-
ducción puede determinar un incremento de los mismos y obligar a
reducir la dosis.

Las pautas para elegir un tricíclico para una indicación específica
se comentan en «Utilización terapéutica». En este momento interesa
recordar que la mayor parte de los tricíclicos terciarios tienen una
actividad serotoninérgica destacada, mientras que los secundarios
son más adrenérgicos. En general, los pacientes con agitación psico-
motora suelen responder mejor, al menos inicialmente, a las aminas
terciarias, mientras que los que tienen retraso psicomotor evolucio-
nan mejor con las aminas secundarias.

FARMACOCINÉTICA
Todos los tricíclicos se absorben bien tras la administración oral; to-
dos alcanzan sus niveles máximos en sangre a las 2-8 horas y se ligan
fuertemente a proteínas. El metabolismo se produce a nivel hepático
mediante demetilación del anillo lateral o hidroxilación de la estruc-
tura en anillo; la demetilación se realiza por la citocromo P450 2D6,
mientras que la hidroxilación se produce a través de varias enzimas
de la citocromo P450, incluidas 3A4, 1A2 y 2C19. Existe una extraor-
dinaria variabilidad interindividual en la actividad de estas enzimas
y, con la misma dosis, se reconocen variaciones de hasta 40 veces en
los niveles sanguíneos.

La estimación de la semivida varía de un estudio a otro. Sin
embargo, a efectos clínicos se pueden emplear las siguientes pau-
tas: 6-36 horas para amitriptilina, doxepina, imipramina y desi-
pramina; 1-2 días para nortriptilina y maprotilina, y 3 días para
protriptilina. Hay que recordar que una pequeña parte de los pa-
cientes, quizá el 10% de los de raza blanca o menos, son «hidroxi-
ladores lentos» y pueden tener niveles sanguíneos muy altos con
dosis relativamente bajas.

La amitriptilina tiene un metabolito principal, la nortriptilina, que
se hidroxila a 10-hidroxinortriptilina, que tiene actividad farmacoló-
gica. La imipramina se metaboliza a desipramina, que se hidroxila a su
vez a 2-hidroxidesipramina, también activa a nivel farmacológico. La
doxepina también tiene como metabolito la desmetildoxepina, que es
activa asimismo a nivel farmacológico.
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EFECTOS SECUNDARIOS

La sedación es prominente con amitriptilina, trimipramina, doxepi-
na y algo menos con imipramina. Se producen grados leves de seda-
ción con nortriptilina y maprotilina. La desipramina y la protriptili-
na pueden tener un efecto sedante ligero o nulo, e incluso a veces
pueden llegar a ser estimulantes.

Los efectos anticolinérgicos se pueden observar con todos los
antidepresivos tricíclicos en grado variable. Consisten en seque-
dad de boca, visión borrosa, estreñimiento y dificultad urinaria. A ve-
ces se produce retención urinaria y, aunque esta complicación tie-
ne lugar sobre todo en pacientes con hipertrofia prostática, en
ocasiones afecta a varones sin alteraciones prostáticas e incluso a
mujeres, principalmente a las que tienen una infección asociada
de la vía urinaria baja. Los efectos anticolinérgicos son muy llama-
tivos con amitriptilina y protriptilina, algo menos con imiprami-
na, doxepina, desipramina y nortriptilina, y aún menores con ma-
protilina.

El incremento de peso es un efecto secundario muy problemáti-
co, sobre todo porque el tratamiento puede ser a largo plazo. Los
principales responsables son amitriptilina, doxepina y, en menor
medida, imipramina. Aunque algunos pacientes sólo aumentan
unos kilos, otros llegan a coger 5-10 kg o más. Este incremento de
peso es ligero o no se produce en los pacientes que toman maprotili-
na o nortriptilina; los que toman desipramina pueden incluso per-
der algo de peso.

Otros efectos secundarios son temblor fino, enrojecimiento y
aumento de la sudoración, exantemas alérgicos y, en la esfera sexual,
disfunción eyaculadora, eyaculación precoz, eyaculación dolorosa,
anorgasmia, disminución de la libido y menor lubricación. Se pue-
den producir bloqueos del lenguaje, aunque el paciente no suele re-
ferirlo de forma espontánea.

Los efectos cardiovasculares son un motivo importante de preo-
cupación, sobre todo en ancianos o cardiópatas. La hipotensión or-
tostática es frecuente con amitriptilina, doxepina e imipramina, y
menos con desipramina, protriptilina y maprotilina; es especialmen-
te rara con nortriptilina. Los pacientes ancianos deben ser vigilados
de forma especial porque los mareos hipotensivos pueden tener
como consecuencia caídas y fracturas de cadera.

Todos los tricíclicos retrasan la conducción cardíaca, con la con-
siguiente prolongación del intervalo PR, de la duración del QRS y
del intervalo QT corregido. En pacientes sanos, estas prolongaciones
carecen de importancia, pero pueden ser origen de complicaciones
en los cardiópatas. Se puede producir un bloqueo AV de segundo
grado o superior, así como bloqueos de rama. Todos los tricíclicos
tienen un efecto parecido a la quinidina, de forma que en algunos
casos pueden ser antiarrítmicos, como sucede con frecuencia con los
niveles sanguíneos terapéuticos. Sin embargo, cuando estos niveles
superan los 500 ng/ml (e incluso menos en cardiópatas) pueden pro-
ducirse arritmias ventriculares.

La contractilidad cardíaca puede estar deprimida o no.
Es posible observar cambios benignos en el ECG con todos los

tricíclicos, que corresponden a aplanamiento o inversión de la
onda T.

Todos los tricíclicos reducen el umbral de las convulsiones, aun-
que este efecto sólo tiene importancia clínica en el caso de maproti-
lina, clomipramina y amoxapina; el riesgo de sufrir convulsiones
cuando se toma maprotilina empieza con dosis de 75 mg y se hace
significativo con dosis superiores a 200 mg diarios.

Los efectos secundarios menos frecuentes son la hiponatremia
secundaria a SIADH (síndrome de secreción inadecuada de hormo-
na antidiurética), agranulocitosis, ictericia y lo que se ha denomina-
do «toxicidad comportamental» con falta de memoria, confusión y
agitación. Esta «toxicidad» es poco habitual cuando los niveles tota-
les de tricíclicos son inferiores a 450 ng/ml.

Hay que recordar que todos los tricíclicos pueden desencadenar
manía en los pacientes con trastorno bipolar o esquizoafectivo de
tipo bipolar y exacerbar los síntomas de esquizofrenia.

Todos los tricíclicos se excretan en la leche materna, aunque la
cantidad que se encuentra en el lactante suele ser despreciable. No se
sabe si los tricíclicos son teratógenos.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
Una serie de fármacos pueden incrementar los niveles de tricíclicos
en sangre al inhibir las enzimas hepáticas microsomales. La mayo-
ría de los inhibidores selectivos de la recaptación de serotonina al-
teran la desmetilación e hidroxilación de los tricíclicos porque in-
hiben la enzima CYP2D6. Los ISRS se pueden clasificar en función
de su potencia como inhibidores de la CYP2D6, dentro de los cua-
les destacan la fluoxetina y la paroxetina, seguidas de sertralina, y
por último citalopram y escitalopram, que tienen poco efecto so-
bre CYP2D6. La fluvoxamina básicamente no ejerce ningún efecto,
pero inhibe las enzimas citocromo P450 3A4, 1A2 y 2C19, por lo
que altera la hidroxilación y aumenta los niveles de tricíclicos.
Otros fármacos que pueden incrementar los niveles sanguíneos de
tricíclicos son metilfenidato, anfetaminas, antipsicóticos, cimetidi-
na, metadona y, en menor grado, los anticonceptivos orales. La ele-
vación producida por fluoxetina, paroxetina o metilfenidato puede
alcanzar el 100%, aunque la observada con los antipsicóticos es
sustancialmente menor.

Otras sustancias, como los barbitúricos, la carbamazepina, el
humo del tabaco y, en menor grado, la difenilhidantoína inducen las
enzimas hepáticas y pueden reducir los niveles de tricíclicos.

Los tricíclicos pueden inhibir el metabolismo de la difenilhidan-
toína e incrementar sus niveles.

Los tricíclicos y los agonistas del autorreceptor alfa-2 pueden te-
ner efectos farmacodinámicos antagónicos entre ellos. Los antihi-
pertensivos, clonidina y guanabenz, producen su efecto hipotensor
mediante la estimulación de los receptores alfa-2, de forma que los
tricíclicos inhiben este efecto y se puede perder el control de la pre-
sión arterial.

Los tricíclicos pueden inhibir la captación de guanetidina por las
neuronas presinápticas y bloquear su acción hipotensora.

Es posible observar efectos aditivos entre los tricíclicos y otros
fármacos de tipo «quinidina», como los antiarrítmicos de clase I qui-
nidina, disopiramida y procainamida. Si se utiliza un tricíclico al
tiempo que un antiarrítmico de clase I, la dosis de este último debe-
rá reducirse para conservar su efecto antiarrítmico y no desencade-
nar una arritmia.

Como se comenta en detalle en el capítulo sobre inhibidores de la
monoaminooxidasa (IMAO), los tricíclicos no se deben añadir a un
régimen de IMAO previo. Sin embargo, en los pacientes que no res-
ponden al tratamiento se puede añadir un IMAO con cuidado a los
tricíclicos sin que aumente el riesgo de crisis hipertensiva de forma
significativa.

La combinación de tricíclicos sedantes con hipnóticos, sedantes o
alcohol produce una mayor depresión del sistema nervioso central.
La adición de un tricíclico anticolinérgico a un antipsicótico de pri-
mera generación de baja potencia, o a anticolinérgicos como la atro-
pina, la escopolamina, la benztropina, etc., provoca un mayor efecto
anticolinérgico.

SOBREDOSIS
Las sobredosis de 1-2 g o niveles de tricíclicos totales superiores a
1.000 ng/ml se suelen asociar con síntomas. Es frecuente el delirium
por anticolinérgicos, que se describe en el capítulo correspondiente.
Es posible que se llegue al coma y que aparezcan convulsiones, sobre
todo con maprotilina.
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Pueden producirse hipotensión y depresión respiratoria.
Los efectos cardíacos son frecuentes. Como podría esperarse, la

conducción cardíaca se retrasa; de hecho, en pacientes con un siste-
ma de conducción normal, un QRS de más de 0,1 segundos de dura-
ción es muy sugestivo de sobredosis grave. La taquicardia es habitual
y se pueden producir arritmias, entre las que se incluyen la taquicar-
dia ventricular y la torsades de pointes sobre todo cuando el QRS
dura más de 0,16 segundos.

Los pacientes deben ser ingresados en una unidad de cuidados
intensivos y sometidos a monitorización cardíaca durante al menos
1 día. Si se ve al paciente en las primeras 8 horas tras la sobredosis, se
debe realizar un lavado gástrico con carbón activado. Como se pro-
duce recirculación enterohepática, puede resultar útil administrar
carbón activado de forma prolongada a través de una sonda naso-
gástrica. Pueden requerirse también la intubación, el soporte respi-
ratorio y la administración de antiarrítmicos, aunque están con-
traindicados los de clase I.

Es posible tratar las convulsiones con lorazepam intravenoso; la
difenilhidantoína puede prevenirlas o no.

Aunque la fisostigmina, según se describe en el capítulo sobre el
delirium colinérgico, puede revertir de forma espectacular el deli-
rium o el coma, tiene escasos efectos sobre la arritmia y puede preci-
pitar convulsiones.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
La amitriptilina se comercializa en comprimidos de 10, 25, 50, 75,
100 y 150 mg; la imipramina en comprimidos de 10, 25 y 50 mg; la
trimipramina en cápsulas de 25, 50 y 100 mg; la doxepina en cápsu-
las de 10, 25, 50, 75, 100 y 150 mg; la nortriptilina en cápsulas de 10,
25, 50 y 75 mg; la desipramina en comprimidos de 10, 25, 50, 75 y
150 mg; la protriptilina en cápsulas de 5 y 10 mg, y la maprotilina en
comprimidos de 25, 50 y 75 mg.

A la hora de elegir un tricíclico para tratar un episodio depresi-
vo, la distimia, la depresión psicótica o el síndrome premenstrual,
es preciso guiarse por lo siguiente: consecuencia de los posibles
efectos secundarios en un determinado paciente; tipo de cambio
psicomotor presente, si existe alguno, y antecedentes de respuesta
previa a un tricíclico. Como se ha comentado antes, la capacidad
de los diferentes tricíclicos de producir distintos efectos secunda-
rios, como sedación, efectos anticolinérgicos, incremento de peso o
hipotensión ortostática, varía mucho de unos a otros. En general,
el tricíclico con un perfil de efectos secundarios más favorable es la
nortriptilina, seguido de cerca por la desipramina. Los efectos se-
cundarios de la amitriptilina, la imipramina y la doxepina son con-
siderables. La prolongada semivida de la protriptilina dificulta su
uso y el riesgo de convulsiones por maprotilina obliga a tener cui-
dado al usarla.

Como se ha comentado en la introducción, algunos pacientes
con agitación psicomotora parecen responder mejor a una amina
terciaria, y en estos casos la doxepina parece una buena opción. Por
el contrario, los que tienen retraso psicomotor pueden responder
mejor a una amina secundaria, como la nortriptilina o la desiprami-
na. Sin embargo, estas recomendaciones no son reglas infalibles, ya
que incluso el más agitado de los pacientes puede responder bien a
una amina secundaria, como la nortriptilina.

Los antecedentes de buen resultado con un tricíclico determina-
do son un buen predictor de respuesta. Sin embargo, esta regla pue-
de omitirse por el riesgo de efectos secundarios. Así, si un paciente
aumentó 30 kg con amitriptilina, podría ser mejor emplear en esta
ocasión su metabolito de amina secundaria, la nortriptilina.

Los pacientes deben ser informados con claridad de que cuando
se llega a la dosis óptima, se tardan al menos 1-2 semanas en conse-
guir un beneficio claro. También se les debe animar a aguantar los
efectos secundarios que puedan aparecer de forma inmediata y espe-

rar hasta obtener la respuesta terapéutica, antes de tomar la decisión
de que los efectos secundarios «merecen la pena». Se les debe recor-
dar que los tricíclicos no actúan si se toman a demanda, ya que sólo
lo hacen si se sigue una pauta regular.

Cuando se elige un tricíclico determinado, se anota la dosis me-
dia «óptima» y se suele empezar con un cuarto o un tercio de la mis-
ma, realizando incrementos similares cada 3-5 días hasta llegar a la
dosis óptima o hasta que aparezcan efectos secundarios limitantes.
Este aumento gradual de la dosis se puede acelerar en los pacientes
ingresados, que se monitorizan de forma estrecha. Las dosis medias
«óptimas» son las siguientes: 150-200 mg de amitriptilina, imipra-
mina, desipramina y doxepina; 50-75 mg de nortriptilina; 20-60 mg
de protriptilina, y 150 mg de maprotilina. Como ya se ha comentado
en la sección sobre efectos secundarios, cuando se utiliza maprotili-
na puede resultar prudente aumentar la dosis con intervalos más lar-
gos y menores incrementos. La dosis máxima recomendada en este
caso es 225 mg.

No suele ser necesario partir la dosis de un tricíclico en varias
tomas; en casi todos los casos resulta satisfactoria la administra-
ción de una sola dosis antes de acostarse. Una excepción a esta re-
gla se produce cuando la desipramina o protriptilina provocan es-
timulación, en cuyo caso la dosis se puede dividir o, lo que es más
sencillo, administrar una vez al día, pero por las mañanas. Otra ex-
cepción sería que la administración nocturna causara efectos se-
cundarios limitantes, mientras que las dosis divididas se toleraran
mejor.

Se ha escrito mucho sobre los niveles sanguíneos «terapéuti-
cos» de los tricíclicos. Por desgracia, con la excepción de la nor-
triptilina, los datos sobre la existencia o no de una curva dosis-
respuesta («ventana terapéutica») son contradictorios. De todos
los tricíclicos, sólo se ha demostrado ventana terapéutica para la
nortriptilina. Los niveles de este fármaco inferiores a 50 ng/ml o
superiores a 150 ng/ml se asocian con una mala respuesta, por lo
que la dosis se debe ajustar para mantener niveles en sangre de
unos 100 ng/ml.

Para el resto de los tricíclicos, sólo es posible realizar una esti-
mación aproximada del nivel sanguíneo mínimo por debajo del
cual no se observaría respuesta terapéutica. Si el nivel total de tri-
cíclico es inferior a 100-200 ng/ml, resulta poco probable que se
consiga respuesta. En el caso de las aminas terciarias, amitriptili-
na, imipramina y doxepina, este nivel «total» de tricíclicos equi-
vale al nivel de la amina terciaria y de su metabolito activo des-
metilado: nortriptilina, desipramina y desmetildoxepina, respec-
tivamente. Tampoco se ha confirmado un nivel terapéutico
máximo o ventana terapéutica para ningún tricíclico distinto de
la nortriptilina.

Tras alcanzar la dosis «óptima» media, sólo se deben solicitar ni-
veles séricos de forma habitual en el caso de la nortriptilina. En los
demás tricíclicos se puede reclamar si se desea; sin embargo, en si-
tuaciones dudosas se puede hacer para asegurarse de que el pacien-
te no es un metabolizador rápido, en cuyo caso el nivel sería inferior
a 100 ng/ml. También se pueden pedir niveles cuando se sospeche
cardiotoxicidad, aunque en estos casos deberá hacerse de forma si-
multánea un ECG y compararlo con el basal previo al tratamiento.
Es preciso medir los niveles en sangre tras pasar al menos 4-5 semi-
vidas y obtener la muestra 8-12 horas después de la última dosis
nocturna.

Cuando la aparición de efectos adversos impida llegar a valores
medios «óptimos», es posible comprobar los niveles sanguíneos an-
tes de cambiar de fármaco. Determinados pacientes son metaboli-
zadores lentos y pueden tener niveles elevados con dosis bajas. Por
ejemplo, algunos consiguen niveles de tricíclicos totales superiores a
150 ng/ml con una dosis de 75 mg de doxepina. Cuando los niveles
sanguíneos son bajos pero el paciente presenta importantes efectos
secundarios, éstos pueden tratarse directamente para que sea posi-
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ble aumentar la dosis. El estreñimiento se trata con psyllium, la vi-
sión borrosa con gafas para leer y la boca seca con caramelos de li-
món sin azúcar. Además, todos los efectos secundarios de tipo coli-
nérgico se pueden tratar, en caso necesario, con betanecol en dosis
de unos 10 mg tres veces al día. La sedación diurna se trata dando
toda la dosis o la mayor parte de la misma por la noche. El temblor
fino se alivia con propranolol. Sin embargo, en los casos en que no
se puede incrementar la dosis por efectos secundarios o en que los
niveles en sangre son bajos, no tendrá sentido seguir dando el fár-
maco y se debe cambiar a otro con un perfil de efectos secundarios
más favorable.

Tras alcanzar la dosis «óptima» y un nivel sanguíneo adecua-
do, en el caso de que se mida, se deben esperar al menos 1-2 se-
manas para valorar si se produce respuesta inicial. Hay que recor-
dar que muchos pacientes tardan 6 semanas en conseguir una
respuesta significativa con una dosis determinada y que un nú-
mero no despreciable de enfermos necesita 3-4 meses para alcan-
zar la respuesta completa. Se debe informar al enfermo de que,
tras una respuesta inicial, cabe esperar algún retroceso hasta llegar
a una respuesta sólida.

Cuando sólo se consigue una respuesta parcial a pesar del trata-
miento adecuado en cuanto a duración y a niveles sanguíneos, se
puede incrementar la dosis del tricíclico de forma gradual (salvo la
nortriptilina) hasta que aparezcan efectos secundarios limitantes. En
ocasiones se pueden necesitar y tolerar dosis de hasta 500-600 mg de
doxepina, imipramina o desipramina. Cuando se utilizan estos tra-
tamientos a «dosis altas», es preciso controlar clínicamente de for-
ma estrecha al paciente y solicitar niveles sanguíneos y ECG. Los ni-
veles de 450 ng/ml o superiores no son siempre una contraindica-
ción para mantener el tratamiento, siempre que el enfermo esté
monitorizado y no sea un cardiópata, que el ritmo cardíaco no se
ralentice de forma intolerable y que no se produzcan evidencias de
«toxicidad conductual», como se ha descrito antes. Cuando se duda
sobre el estado cardiológico del paciente, se debe consultar con el
cardiólogo.

Se puede utilizar cualquiera de los tricíclicos para tratar los epi-
sodios depresivos de la depresión mayor, el trastorno bipolar, el tras-
torno esquizoafectivo o la distimia. Sin embargo, para otras indica-
ciones algunos antidepresivos tienen ciertas ventajas, como se co-
menta en los capítulos correspondientes.

Cuando se interrumpe el tratamiento con tricíclicos, es impor-
tante reducir la dosis en 3-4 días para evitar el «rebote colinérgico»,
que se describe en el capítulo correspondiente.
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metilclomipramina varía entre 54 y 77 horas. Sin embargo, con dosis
superiores a 150 mg, la semivida y las concentraciones en estado de
equilibrio tanto de clomipramina como de su metabolito aumentan,
incluso varias veces.

EFECTOS SECUNDARIOS
Es frecuente que se produzcan sedación y efectos anticolinérgicos,
como la sequedad de boca, la visión borrosa o el estreñimiento. Pue-
de aparecer dificultad miccional o retención urinaria. También se
han descrito mareos, náuseas y vómitos, temblor y aumento de la su-
doración.

Son habituales la disfunción eréctil, la eyaculación retrasada y la
anorgasmia, que causan una grave preocupación, como también lo
hace el incremento de peso.

Se han descrito elevaciones transitorias leves de GOT y GPT. En
raras ocasiones puede producirse una hepatotoxicidad grave e inclu-
so mortal.

El electrocardiograma muestra cambios en el segmento ST y la
onda T; se puede prolongar el intervalo QT y a veces aparecen extra-
sístoles ventriculares.

Como sucede con todos los antidepresivos, la clomipramina pue-
de ocasionar manía en los pacientes bipolares.

Las convulsiones son más frecuentes con clomipramina que
con todos los demás antidepresivos tricíclicos, salvo la maproti-
lina. La incidencia global con dosis de 250 mg o menores parece
del 0,5%, aunque con dosis superiores aumenta hasta superar el
1,5%.

No se conoce la teratogenicidad de clomipramina; se excreta en la
leche materna.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
El haloperidol aumenta los niveles de clomipramina. Por analogía
con otros tricíclicos, se debe esperar que fluoxetina, paroxetina, ser-
tralina y metilfenidato aumenten también estos niveles. La fluvoxa-
mina incrementa los niveles de clomipramina y la clomipramina ele-
va los niveles de fluvoxamina. El tabaquismo reduce los niveles de
clomipramina y ésta aumenta los niveles de fenobarbital y modafini-
lo. La combinación de clomipramina con un inhibidor de la monoa-
minooxidasa puede provocar hiperpirexia, convulsiones e incluso la
muerte. Por analogía con otros tricíclicos, cabe esperar que la clomi-
pramina y los bloqueantes alfa-2, como la clonidina, se antagonicen
mutuamente.

SOBREDOSIS

Pueden causar estupor, coma, depresión respiratoria, hipotensión,
síntomas anticolinérgicos graves, convulsiones, arritmias y fiebre.

El tratamiento es de soporte, con monitorización cardíaca y sopor-
te respiratorio en caso de ser necesario. Está indicado el ingreso en la
UCI. Los líquidos, los agentes presores, como la dopamina, y una man-
ta de enfriamiento también pueden ser útiles.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
La clomipramina se comercializa en comprimidos de 25, 50 y 75 mg.

El tratamiento de la depresión o del trastorno obsesivo compulsivo
comienza con 25-50 mg y después se va incrementando la dosis a ra-
zón de 50 mg a la semana, hasta llegar a los 150 mg. En el trastorno de
pánico la dosis inicial es de 25 mg y se incrementa 25 mg cada vez. Du-
rante el ajuste inicial, la dosis diaria total se puede dividir y adminis-
trar tres veces al día para reducir el riesgo de náuseas y vómitos. Tras
conseguir el ajuste, los pacientes deben ser cambiados a un régimen de
administración dos veces al día o a una dosis única nocturna. Si los pa-
cientes no responden transcurrido 1 mes de tratamiento, se deberá in-
crementar la dosis de forma gradual, sin superar los 250 mg. Como la
cinética no es lineal, según se ha comentado antes, los incrementos de
dosis por encima de 150 mg se deberían realizar en aumentos de 25 mg
y se debe medir el nivel total de clomipramina más desmetilclomipra-
mina; los niveles superiores a 150 ng/ml producen respuesta.
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FARMACOCINÉTICA

La amoxapina alcanza su nivel máximo en sangre en 1 hora y media y
se liga en un 90% a las proteínas. Este fármaco se metaboliza casi por
completo en el hígado con una semivida de unas 8 horas; sus dos me-
tabolitos con actividad antipsicótica, la 8-hidroxiamoxapina y la 7-hi-
droxiamoxapina, tienen semividas de 30 y 8 horas, respectivamente.

EFECTOS SECUNDARIOS
Los efectos secundarios más frecuentes de este fármaco son la seda-
ción y los efectos anticolinérgicos, como sequedad de boca, estreñi-
miento y visión borrosa. También pueden aparecer mareos postu-
rales.

La amoxapina reduce el umbral convulsivante y puede causar
convulsiones a dosis altas.

Los efectos secundarios observados con los antipsicóticos tam-
bién se producen con la amoxapina y consisten en parkinsonismo,
síndrome maligno por neurolépticos, discinesia tardía e hiperpro-
lactinemia.

Aunque en comparación con los tricíclicos, como la imipramina
y la amitriptilina, la amoxapina es un fármaco relativamente no car-
diotóxico, se han descrito casos de flúter auricular.

No se sabe si la amoxapina es teratogénica; se excreta en la leche
materna.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
La amoxapina puede potenciar los efectos secundarios sedantes y
anticolinérgicos de otros fármacos y, al igual que otros tricíclicos, la
combinación de IMAO y amoxapina puede causar una crisis hiper-
tensiva.

SOBREDOSIS
La sobredosis de amoxapina provoca una alta mortalidad, superior
a la de otros tricíclicos, posiblemente por la mayor incidencia de
crisis de gran mal; también puede ser origen de insuficiencia renal.
La cardiotoxicidad no es una característica de la sobredosis y, a dife-
rencia de lo que sucede con otros tricíclicos, la anchura del comple-

jo QRS no es una guía fiable sobre la gravedad de la sobredosis de
este fármaco.

Los pacientes deben ser ingresados en la UCI. Se debe realizar el
tratamiento descrito en el capítulo sobre los tricíclicos, con especial
atención a la función renal.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
La amoxapina se comercializa en comprimidos de 25, 50, 100 y 150 mg.

En adultos sanos, el tratamiento comienza con dosis de 100-150 mg
diarios y se aumentan 50 mg cada pocos días hasta que se produzcan
efectos secundarios o limitantes o se llegue a la dosis de 300 mg. Si no
se obtiene respuesta con 300 mg en varias semanas y el paciente no pre-
senta riesgo de sufrir convulsiones, se puede aumentar la dosis de
forma gradual hasta un máximo de 600 mg.

Con dosis totales inferiores a 300 mg, es posible administrar una
dosis única en el momento de acostarse o dividirla en varias, pero
cuando se supera este valor, se deben dividir y la dosis más grande
no ha de superar los 300 mg.
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episodios depresivos) se ha demostrado la eficacia de todos los ISRS,
no siempre sucede así, y en algunas situaciones sólo se pueden apli-
car uno o unos pocos ISRS según los resultados de estudios doble
ciego. Por tanto, aunque es posible que muchos de los ISRS tengan la
misma eficacia, el lector será dirigido a los capítulos correspondien-
tes en cada indicación para que pueda saber cuál es el ISRS más ade-
cuado para cada indicación específica.

FARMACOCINÉTICA
Los cinco ISRS se absorben bien tras su administración oral y sus ni-
veles máximos se alcanzan en 1-8 horas. La fluoxetina, la paroxetina
y la sertralina se unen en un 95% a las proteínas, mientras que el ci-
talopram y el escitalopram lo hacen en un 50%. Todos sufren un ex-
tenso metabolismo hepático y sólo la fluoxetina tiene un metabolito
con actividad importante. La fluoxetina, que es secuestrada en el
pulmón, tiene una semivida de 2-3 días y su metabolito activo, la
norfluoxetina, posee una semivida mucho más larga, de 7-10 días. La
semivida de los demás ISRS oscila entre 1 y 11/2 días.

EFECTOS SECUNDARIOS
Todos los ISRS producen náuseas, vómitos, diarrea y anorexia. Se
pueden producir pérdidas de peso, pero sólo en pacientes con sobre-
peso antes de iniciar el tratamiento. Sin embargo, existen excepcio-
nes a esta regla, sobre todo entre los ancianos, que pueden perder ki-
los aunque su peso antes del tratamiento fuera normal. Algunos po-
cos pacientes pueden aumentar de peso. Se producen disfunciones
sexuales en casi la mitad de los pacientes, que pueden consistir en re-
ducción de la libido, disfunción eréctil, eyaculación retrasada o
anorgasmia; la paroxetina parece ser el ISRS que más produce estos
efectos. Pueden aparecer ansiedad, insomnio y temblor. Por el con-
trario, algunos pacientes sufren sedación o la necesidad imperiosa de
echar una cabezada, necesidad que coincide con el nivel máximo en
sangre del fármaco. Una minoría de pacientes sufren acatisia, que
en ocasiones es grave y se puede asociar con incremento de la agita-
ción existente o con ideas suicidas. Estos síntomas se alivian fácil-
mente con propranolol, según se describe en el capítulo correspon-
diente. Pueden producirse casos de distonia o parkinsonismo, por lo
general leves; en los pacientes con una enfermedad de Parkinson de
base, los ISRS pueden agravar el parkinsonismo. Puede haber una li-
gera disminución de la frecuencia cardíaca y en casos raros una bra-
diarritmia. En los pacientes bipolares se puede precipitar una manía.
En una pequeña minoría de los pacientes pueden aumentar las enzi-
mas hepáticas y, aunque este incremento es en general benigno y
transitorio, se han descrito casos de hepatotoxicidad mortales. Los
ISRS también aumentan el riesgo de hemorragia digestiva, sobre
todo cuando se utilizan AINE o ácido acetilsalicílico. En ocasiones se
observa un síndrome de secreción inadecuada de hormona antidiu-
rética (SIADH) con hiponatremia. Es raro que se precipite una vas-
culitis sistémica por los ISRS.

Todos se excretan en la leche materna.
Ninguno se ha asociado con malformaciones graves en lactantes,

aunque puede aumentar el riesgo de aborto con fluoxetina.
La fluoxetina se ha asociado en pocos casos con vasculitis sistémi-

ca, que puede resultar mortal.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
Aunque todos los ISRS analizados inhiben la citocromo P450 2D6
(CYP2D6), su potencia en este sentido varía mucho; así, la fluoxeti-
na y la paroxetina son las más potentes, la sertralina sólo ejerce un
efecto leve y el efecto del citalopram y el escitalopram es inaprecia-
ble. Entre los numerosos fármacos metabolizados por CYP2D6 cu-
yos niveles séricos pueden aumentarse si ésta se inhibe, los más im-

portantes son los antidepresivos tricíclicos, cuyos niveles alcanzan
rango tóxico cuando se toma paroxetina o fluoxetina.

Los ISRS, sobre todo la paroxetina y la fluoxetina, pueden incre-
mentar los niveles de warfarina, con el consiguiente riesgo de hemorra-
gia; también pueden incrementar la difenilhidantoína y el meto-
prolol.

El uso simultáneo de ISRS y un inhibidor de la monoaminooxi-
dasa (IMAO) está contraindicado porque puede producir un «sín-
drome serotoninérgico» con confusión, mioclonías, agitación, hi-
pertermia, signos de vía larga e incluso la muerte. Si el paciente esta-
ba recibiendo un IMAO, se deberán dejar pasar 2 semanas desde su
suspensión antes de empezar la administración del ISRS para que se
pueda regenerar la monoaminooxidasa. Si el paciente estaba toman-
do ISRS, se deben dejar pasar al menos 2 semanas desde la suspen-
sión de paroxetina o sertralina antes de empezar el IMAO. En el caso
de la fluoxetina, su semivida más prolongada y la existencia de un
metabolito activo de larga semivida obligan a dejar pasar 7 semanas
antes de empezar el IMAO.

En algunos casos, la adición de ciproheptadina a un ISRS en pa-
cientes deprimidos puede determinar una recidiva de los síntomas
depresivos.

SOBREDOSIS
Todos los ISRS son bastante seguros en caso de sobredosis. Sólo pro-
ducen náuseas, vómitos y agitación; las convulsiones son raras.

Se puede realizar lavado gástrico y administrar carbón activado y,
en caso de convulsiones, se administra lorazepam.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
La fluoxetina se comercializa en comprimidos de 10 mg y cápsulas
de 10 y 20 mg; también hay una cápsula de 90 mg, pensada para una
administración semanal; la paroxetina se comercializa en comprimi-
dos de 10, 20, 30 y 40 mg y en compuestos de liberación «controla-
da» de 12,5, 25 y 37,5 mg; la sertralina se vende en comprimidos de
25, 50 y 100 mg; el citalopram en comprimidos de 10, 20 y 40 mg, y
el escitalopram en comprimidos de 10 y 20 mg. Todos estos ISRS,
salvo el escitalopram, se presentan también en forma líquida.

Estos cinco ISRS se pueden administrar en una sola dosis diaria,
por la noche al acostarse o por la mañana, en función de la conve-
niencia del enfermo y de que se produzca sedación o insomnio como
efecto secundario.

La dosis para un episodio depresivo será 20-80 mg de fluoxetina,
10-50 mg de paroxetina, 50-200 mg de sertralina, 10-40 mg de cita-
lopram y 5-20 mg de escitalopram. Las dosis para otras indicaciones
se recogen en los capítulos correspondientes.
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dasa; por el contrario, si un paciente que toma venlafaxina se pasa
a un IMAO, se deberán dejar pasar 7 días para que se «elimine» la
venlafaxina.
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La mirtazapina es un antidepresivo único a nivel estructural, que
por su antagonismo con los auto y heterorreceptores alfa-2 presi-
nápticos y los receptores postsinápticos 5-HT2 y 5-HT3 ejerce un
prominente efecto sobre la transmisión serotoninérgica y noradre-
nérgica. La mirtazapina es un potente antagonista de los receptores
H1, lo que puede justificar la sedación y el aumento de peso obser-
vados durante su uso. También se produce antagonismo a nivel de
los receptores alfa 1 postsinápticos periféricos, lo que explica su
efecto secundario de mareo. Puede tener cierto efecto anticolinérgi-
co, pero suele ser leve.

La mirtazapina está indicada en el tratamiento de la depresión
mayor.

FARMACOCINÉTICA
La biodisponibilidad es de un 50% y alcanza niveles máximos en
unas 2 horas. Se une en un 85% a proteínas y su semivida oscila en-
tre 20 y 40 horas. Se metaboliza por las enzimas 2D6, 1A2 y 3A4 de la
citocromo P450 y uno de sus metabolitos, aunque es activo, sólo tie-
ne un 10-20% de la potencia del compuesto de origen.

EFECTOS SECUNDARIOS
Los principales efectos secundarios son sedación, mareo, aumento
del apetito e incremento de peso. Pueden observarse sequedad de
boca y estreñimiento, pero suelen ser mínimos; es posible que se in-
crementen los niveles de triglicéridos y colesterol.

Los niveles de transaminasas pueden aumentar en un pequeño
porcentaje de los enfermos, pero se normalizan independientemente
de que se interrumpa el fármaco.

Cuando se administra a pacientes con enfermedad de Parkinson,
este fármaco puede precipitar un trastorno del comportamiento del
sueño REM.

No se sabe si la mirtazapina es teratogénica, ni tampoco si se ex-
creta en la leche materna o no.

En cuanto a sus efectos secundarios, una de las principales venta-
jas de la mirtazapina es la baja incidencia de disfunción sexual.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
Tanto la difenilhidantoína como la carbamazepina reducen los nive-
les de mirtazapina al inducir las enzimas.

La fluvoxamina puede incrementar en varias veces los niveles de
mirtazapina.

La cimetidina aumenta los niveles sanguíneos de este fármaco, al
elevar su biodisponibilidad sin modificar su semivida.

La utilización simultánea de mirtazapina e IMAO puede produ-
cir síndrome serotoninérgico.

La clonidina ejerce su efecto terapéutico mediante la estimula-
ción de los autorreceptores alfa-2 presinápticos y, como cabía espe-

rar, la adición de mirtazapina puede impedir el efecto antihiperten-
sivo de este fármaco.

La adición de mirtazapina a levodopa causó psicosis en un caso.
La mirtazapina no inhibe las enzimas de la citocromo P450 y tie-

ne poco efecto sobre el metabolismo de otros fármacos.

SOBREDOSIS
La mirtazapina se considera segura en general cuando se ingiere una
sobredosis y suele ser suficiente con el lavado gástrico y el tratamien-
to de soporte.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
La mirtazapina se comercializa en comprimidos de 15, 30 y 45 mg, y
en comprimidos para disolverse en la boca de la misma potencia.

Se administra en una única dosis diaria a la hora de acostarse, y
en adultos sanos se suele empezar con una dosis de 15 mg, que se
aumenta con incrementos de 15 mg cada 1-2 semanas hasta que apa-
recen efectos secundarios limitantes o se alcanza una dosis máxima
de 60 mg; la mayor parte de los pacientes responden a una dosis de
entre 15 y 45 mg. En pacientes hospitalizados se puede ajustar la do-
sis con mayor rapidez.

La dosis se debe reducir en ancianos y en pacientes con hepatopa-
tía o insuficiencia renal importantes.

BIBLIOGRAFÍA

Abo-Zena RA, Bobek MB, Dweik RA. Hypertensive urgency induced by an
interaction of mirtazapine and clonidine. Pharmacotherapy 2000;
20:476-478.

Anttila AK, Rasanen L, Leinonen EV. Fluvoxamine augmentation increases
serum mirtazapine concentrations three- to four-fold. The Annals of
Pharmacotherapy 2001;35:1221-1223.

Bremner JD, Wingard P, Walshe TA. Safety of mirtazapine in overdose. The
Journal of Clinical Psychiatry 1998;59:233-235.

Normann C, Hesslinger B, Frauenknecht S, et al. Psychosis during chronic
levodopa therapy triggered by the new antidepressive drug mirtazapine.
Pharmacopsychiatry 1997;30:263-265.

Onofrj M, Luciano AL, Thomas A, et al. Mirtazapine induces REM
sleep behavior disorder (RBD) in parkinsonism. Neurology 2003;60:
113-115.

Sitsen JM, Maris FA, Timmer CJ. Concomitant use of mirtazapine and ci-
metidine: a drug-drug interaction study in healthy male subjects. Euro-
pean Journal of Clinical Pharmacology 2000;56:389-394.

Spaans E, van den Heuvel MW, Schnabel PG, et al. Concomitant use of
mirtazapine and phenytoin: a drug-drug interaction study in healthy
male subjects. European Journal of Clinical Pharmacology 2002;58:
423-429.

Timmer CJ, Sitsen JM, Delbressine LP. Clinical pharmacokinetics of
mirtazapine. Clinical Pharmacokinetics 2000;38:461-474.

279 Mirtazapina

458

A02911-272-325 (448-517)  7/3/05  15:46  Página 458



La nefazodona es similar a nivel estructural a la trazodona y parece
ejercer su efecto antidepresivo mediante el bloqueo de la recaptación
de serotonina y noradrenalina en las neuronas presinápticas y me-
diante el bloqueo de la serotonina a nivel postsináptico (receptores
5HT2). Aunque la nefazodona también bloquea los receptores alfa 1,
no tiene actividad significativa sobre los receptores de tipo alfa 2, de
acetilcolina, beta-adrenérgicos y dopaminérgicos.

La nefazodona está indicada en el tratamiento de los episodios
depresivos de la depresión mayor; es importante recordar que, a di-
ferencia de otros antidepresivos, la nefazodona no retrasa en los pa-
cientes deprimidos la aparición del sueño REM ni lo suprime; en las
personas sanas, este fármaco apenas afecta al patrón del sueño. La
nefazodona casi no se utiliza por su hepatotoxicidad, que se describe
luego.

FARMACOCINÉTICA
La nefazodona sufre un importante metabolismo del primer paso y
su biodisponibilidad sólo es del 20%. Los niveles máximos en san-
gre se obtienen en 1-2 horas y un 99% se liga a proteínas. La nefazo-
dona se metaboliza mucho a nivel hepático y su semivida oscila en-
tre 2 y 4 horas. Se han identificado tres de los numerosos metaboli-
tos de nefazodona: hidroxinefazodona, un metabolito triazol-diona y
meta-clorofenilpiperacina (mCPP). La hidroxinefazodona se parece
mucho a nivel farmacológico al compuesto de origen y su semivida es
de 11/2-4 horas. El metabolito triazol-diona está peor caracterizado a
nivel farmacológico, pero parece que bloquea los receptores 5HT2 y
tiene una semivida de 18 horas. mCPP es un agonista-antagonista
mixto de los receptores 5HT2 con una semivida de 4-8 horas.

El alimento retrasa el máximo de nefazodona y reduce la biodis-
ponibilidad en un 20%.

Tanto la nefazodona como la hidroxinefazodona muestran una
cinética no lineal con dosis múltiples, lo que se debe posiblemente a
la saturación del efecto de primer paso. Cuando se administran múl-
tiples dosis, aumenta tanto la semivida como los niveles sanguíneos
máximos. En la práctica los niveles del equilibrio no se alcanzan en
3-5 días.

EFECTOS SECUNDARIOS
Se pueden producir náuseas, sedación, sequedad de boca, visión borro-
sa, mareo postural, estreñimiento, confusión, escotomas visuales,
«estelas» visuales, insomnio, agitación y temblor y se ha publicado
un caso de priapismo clitoridiano.

Puede producirse una bradicardia sinusal e hipotensión ortostá-
tica.

El efecto secundario más grave de la nefazodona es la hepatotoxi-
cidad, que parece idiosincrática y, aunque poco frecuente, ha resulta-
do mortal. La mayor parte de los casos se producen durante el pri-
mer medio año de tratamiento.

La nefazodona se excreta en la leche materna y se ignora si es te-
ratogénica para el ser humano.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
La nefazodona inhibe a la citocromo P450 3A4 e incrementa los nive-
les sanguíneos de todas las benzodiazepinas, salvo lorazepam, temaze-
pam y oxazepam, todas las cuales sufren una glucuronidación directa.

La nefazodona aumenta los niveles de digoxina, carbamazepina y
haloperidol.

Se ha descrito síndrome serotoninérgico secundario a una com-
binación de nefazodona y paroxetina.

SOBREDOSIS
La sobredosis de nefazodona suele ser benigna; algunos pacientes no
sufren síntomas, mientras que otros sólo presentan náuseas, vómitos
o sedación.

El tratamiento es de soporte y se puede hacer un lavado gástrico.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
La nefazodona se comercializa en comprimidos de 50, 100, 150, 200
y 250 mg.

El tratamiento se suele empezar con 200 mg/día y después se va
aumentando la dosis 100-200 mg cada vez cada 7 días hasta un má-
ximo de 600 mg/día. La mayoría de los enfermos responden con do-
sis de entre 300 y 600 mg diarios. En los pacientes ancianos, debilita-
dos o con insuficiencia hepática la dosis inicial y cualquier incre-
mento posterior de la misma deben ser menores, y los intervalos
entre dosis han de ser más largos. En todos los casos la dosis diaria
total se debe administrar en una pauta dividida dos veces al día.

Las pruebas de función hepática se deben pedir antes de iniciar el
tratamiento y se realizarán de forma periódica durante los 6 prime-
ros meses. Se deben controlar en todos los casos síntomas sugestivos
de una posible hepatopatía.
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El mecanismo de acción de la trazodona no está claro, pero posible-
mente implica bloqueo de la recaptación de serotonina por los recep-
tores presinápticos y antagonismo sobre los receptores postsinápticos
para la misma. No bloquea la recaptación de noradrenalina.

La trazodona no bloquea los receptores colinérgicos postsinápti-
cos, pero sí los receptores alfa-1 postsinápticos, acción que puede ser
el origen de alguno de sus efectos secundarios.

Este fármaco es eficaz en los episodios depresivos de la depresión
mayor, en el trastorno por ansiedad generalizada, en la bulimia y en
la agitación o agresividad de la demencia. También es un hipnótico
eficaz, que aumenta el sueño de ondas lentas sin suprimir el sueño
REM ni prolongar su latencia.

FARMACOCINÉTICA
La trazodona se absorbe bien por vía oral y presenta una biodisponi-
bilidad del 80%. Tomada en ayunas, tarda 1 hora en llegar al máximo
de concentración, pero en presencia de alimento la absorción se re-
trasa y este máximo se alcanza en unas 2 horas; sin embargo, la can-
tidad total absorbida es algo mayor. La unión a proteínas supera el
90%. Se metaboliza casi por completo en el hígado con una semivida
de 6 horas. Tiene un metabolito activo, m-clorofenilpiperacina, que
se comporta como agonista-antagonista mixto de los receptores de
serotonina postsinápticos y, como ya se ha comentado, puede agra-
var los síntomas de los pacientes con trastorno obsesivo-compulsivo.

EFECTOS SECUNDARIOS
La sedación y el mareo postural son dos efectos frecuentes, que pue-
den ser tan graves como para impedir la administración de dosis
completas. Otros efectos secundarios habituales son náuseas, cefalea,
sequedad de boca y visión borrosa. Algunos pacientes refieren difi-
cultades para concentrarse e irritabilidad.

Aunque el efecto de la trazodona sobre la conducción cardíaca no
es relevante, en ocasiones puede causar extrasístoles ventriculares.
También se han descrito casos de bradicardia sinusal.

En los varones ha habido casos de priapismo y se ha publicado un
caso de priapismo clitoridiano; en las mujeres aumenta la libido.

Otros efectos secundarios poco frecuentes son la palinopsia, el
parkinsonismo y el daño hepático.

No está clara la teratogenicidad de este compuesto; se excreta en
la leche materna.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
Puede reducir los efectos antihipertensivos de la metildopa y la clo-
nidina e incrementar los niveles de digoxina y difenilhidantoína. Hay
trabajos que sugieren que aumenta también los de la warfarina.

El ritonavir puede incrementar los niveles de trazodona y la car-
bamazepina puede reducirlos.

Se ha descrito síndrome serotoninérgico cuando se combina tra-
zodona con buspirona, paroxetina o un IMAO.

SOBREDOSIS
Puede causar vómitos, coma, depresión respiratoria, convulsiones,
priapismo, bloqueo AV completo y taquicardia ventricular.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA

Se comercializa en comprimidos de 50, 100 y 150 mg.
Actualmente la indicación más frecuente de la trazodona es el

insomnio, y en este caso se utilizan con eficacia dosis de 50 a 100 mg
al acostarse. Si se emplea para la depresión, en adultos sanos se
utilizan dosis iniciales de 100-150 mg diarios, que se incrementan
a razón de 50-100 mg cada 3-4 días hasta llegar a una dosis de
400-600 mg, o hasta que aparezcan efectos secundarios inacepta-
bles. Se puede incrementar la dosis con mayor rapidez en el caso
de los pacientes hospitalizados. Las dosis muy inferiores a 400 mg
no suelen causar efecto y, cuando se consigue sedación con estas
cantidades tan bajas, sería mejor recurrir a otro antidepresivo.
Aunque su corta semivida haría recomendable el uso de dosis di-
vididas a lo largo del día, la mayoría de los pacientes responden
bien a la administración de una dosis única al acostarse. No se ha
establecido el intervalo terapéutico de los niveles sanguíneos de
este fármaco.

Los varones deben ser advertidos de que una erección prolonga-
da puede ser preludio de la aparición de un priapismo y que deben
consultar al médico de forma inmediata si esto les sucede.

BIBLIOGRAFÍA

Dorn JM. A case of phenytoin toxicity possibly precipitated by trazodone.
The Journal of Clinical Psychiatry 1986;47:89-90.

Fernandes NF, Martin RR, Schenker S. Trazodone-induced hepatotoxicity:
a case report with comments on drug-induced hepatotoxicity. The
American Journal of Gastroenterology 2000;95:532-535.

Fukunishi I, Kitaoka T, Shirai T, et al. A hemodialysis patient with
trazodone-induced parkinsonism. Nephron 2002;90:222-223.

Gartrell N. Increased libido in women receiving trazodone. The American
Journal of Psychiatry 1986;143:781-782.

Greenblatt DJ, von Moltke LL, Harmatz JS, et al. Short-term exposure to
low-dose ritonavir impairs clearance and enhances adverse effects of
trazodone. Journal of Clinical Pharmacology 2003;43:414-422.

Hughes MS, Lessell S. Trazodone-induced palinopsia. Archives of Ophthal-
mology 1990;108:399-400.

Nierenberg AA, Adler LA, Peselow E, et al. Trazodone for antidepressant-
associated insomnia. The American Journal of Psychiatry 1994;151:
1069-1072.

Otani K, Ishida M, Kaneko S, et al. Effects of carbamazepine on
plasma concentrations of trazodone and its active metabolite, m-chlo-
rophenylpiperazine. Therapeutic Drug Monitoring 1996;18:164-167.

Pescatori ES, Engelman JC, Davis G, et al. Priapism of the clitoris: a case re-
port following trazodone use. The Journal of Urology 1993;149:
1557-1559.

Small NL, Giomanna KA. Interaction between warfarin and trazodone.
The Annals of Pharmacotherapy 2000;34:734-736.

Sultzer DL, Gray KF, Gunay I, et al. Does behavioral improvement with ha-
loperidol or trazodone treatment depend on psychosis or mood symp-
toms in patients with dementia? Journal of the American Geriatrics So-
ciety 2001;49:1294-1300.

Warner MD, Peabody CA, Whiteford HA, et al. Trazodone and priapism.
The Journal of Clinical Psychiatry 1987;48:244-245.

Yamadera H, Nakamura S, Suzuki H, et al. Effects of trazodone
hydrochloride and imipramine on polysomnography in healthy
subjects. Psychiatry and Clinical Neurosciences 1998;52:439-443.

281 Trazodona

460

A02911-272-325 (448-517)  7/3/05  15:46  Página 460



461

282 Bupropión

No se conoce con claridad el mecanismo de acción del bupropión.
En un principio se pensó que tenía un efecto relativamente selecti-
vo sobre la transmisión de la dopamina con escaso efecto sobre
otros neurotransmisores. Sin embargo, en estudios recientes se su-
giere que uno de sus metabolitos, el hidroxibupropión, influye so-
bre la transmisión noradrenérgica. Se produce un efecto mínimo
sobre el metabolismo de la serotonina, la acetilcolina o la histami-
na. El bupropión está indicado en la depresión, sobre todo la aso-
ciada con retraso psicomotor e hipersomnia. También resulta efi-
caz en el trastorno por deficiencia de atención con hiperactividad y
en el tratamiento de la dependencia nicotínica. A diferencia de la
mayoría de los antidepresivos, no resulta eficaz en el trastorno del
pánico. Es importante destacar que, según se acaba de demostrar,
esta sustancia también sirve para el tratamiento de las polineuro-
patías dolorosas.

FARMACOCINÉTICA
Los niveles sanguíneos máximos se alcanzan a las 2 horas en los
compuestos de liberación inmediata, a las 3 horas en los de libera-
ción mantenida y a las 5 horas en los de liberación ampliada. Se
une a proteínas en más del 80%. Este fármaco se metaboliza casi
por completo en el hígado y menos del 1% se excreta en la orina sin
modificaciones; su semivida oscila entre 6 y 24 horas, con una me-
dia de 12 horas. Tiene tres metabolitos activos, el hidroxibupro-
pión, el treohidrobupropión y el eritrohidrobupropión, todos los
cuales tienen una semivida más larga que el compuesto de origen y
alcanzan niveles sanguíneos en equilibrio que pueden ser hasta 10 ve-
ces mayores que los del bupropión mismo. Existen grandes varia-
ciones entre las personas en los niveles sanguíneos de bupropión y
de sus metabolitos activos, y se observan diferencias de entre 2 y 5 ve-
ces con la misma dosis. Es interesante el hecho de que los niveles
elevados de metabolitos activos se han asociado con un efecto tera-
péutico negativo.

EFECTOS SECUNDARIOS
La ansiedad, la agitación y el insomnio producen problemas al en-
fermo y son frecuentes. También se han descrito náuseas, vómitos,
sequedad de boca, estreñimiento y mareos. La presión arterial en
supino puede aumentar ligeramente y en algunos enfermos se pro-
duce una disminución ortostática de la misma, aunque en general
sin importancia clínica. No parece afectar a la función ventricular
izquierda ni a la conducción cardíaca y no se originan arritmias. Se
han descrito incrementos y pérdidas de peso, aunque la mayor par-
te de las veces el peso no se modifica con este tratamiento. La dis-
función sexual es menos frecuente que con otros antidepresivos,
salvo la nefazodona o la mirtazapina, que tampoco afectan la fun-
ción sexual. En los pacientes con trastorno bipolar, el bupropión
puede causar manía, aunque con menos frecuencia que otros anti-
depresivos.

Este fármaco puede ocasionar convulsiones. La incidencia de esta
complicación es de 0,4% con los compuestos de liberación inmedia-
ta y 0,1% para los de liberación mantenida. Sin embargo, el riesgo
aumenta al administrar dosis superiores a 450 mg/día y cuando la
dosis se incrementa con rapidez. Otros factores que pueden interve-
nir en la aparición de convulsiones son los antecedentes de episodios
bulímicos, tanto bulimia como anorexia nerviosa; los antecedentes

de convulsiones; los antecedentes de traumatismo craneal; cualquier
lesión potencialmente epileptógena, y la abstinencia del alcohol o de
los hipnóticos-sedantes. Aunque la mayor parte de las convulsiones
se producen a los pocos días o a la semana de empezar el tratamien-
to o incrementar la dosis, esto no siempre es así y pueden transcurrir
semanas antes de que aparezcan.

La psicosis, el delirium y la distonía son otros efectos secundarios
menos frecuentes.

No se conoce su potencial teratogénico; se excreta en la leche ma-
terna.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
El bupropión inhibe CYP P450 2D6 y puede incrementar los niveles
de tricíclicos en sangre.

En un artículo se ha descrito que redujo los niveles de ciclos-
porina.

La carbamazepina reduce claramente los niveles de bupropión,
treohidrobupropión y eritrohidrobupropión y aumenta los niveles
de hidroxibupropión.

La combinación de esta sustancia con otros dopaminérgicos,
como levodopa, amantadina, bromocriptina, pergolida y metilfeni-
dato se debe realizar con mucho cuidado porque puede provocar
discinesias y confusión.

SOBREDOSIS
La sobredosis puede ocasionar taquicardia, hipertensión, náuseas,
vómitos y convulsiones hasta en un tercio de los pacientes; también
se han descrito casos de agitación, estupor o coma.

El tratamiento es de soporte. Se puede realizar un lavado gástri-
co si el paciente acude pronto y se debe administrar carbón activa-
do; si el paciente tiene convulsiones, se le puede administrar lora-
zepam.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
El bupropión se comercializa en comprimidos de liberación inme-
diata con 75 y 100 mg, en comprimidos de liberación mantenida de
100, 150 o 200 mg y en comprimidos de liberación ampliada con 150
o 300 mg.

En el caso de la depresión se puede iniciar el tratamiento con
100 mg dos veces diarias en comprimidos de liberación inmediata,
que se pueden incrementar a 100 mg tres veces al día pasados 4 días
como mínimo. Si no se observa respuesta en 1 mes, se debe aumen-
tar la dosis a 150 mg tres veces al día. Cuando se utilizan compuestos
de liberación mantenida, se debe empezar con una sola dosis de
150 mg por la mañana y aumentarla pasados 4 días o más a 150 mg
dos veces al día; si no hay respuesta en 1 mes, se debe aumentar la
dosis a 200 mg dos veces al día. En general, la última dosis se debe
administrar a última hora de la tarde o primera de la noche para re-
ducir el riesgo de insomnio. Cuando se utilizan compuestos de libe-
ración ampliada se empieza con 150 mg por la mañana, y transcurri-
dos 4 días o más se aumenta la dosis a 350 mg por la mañana; si en
1 mes no se observa respuesta, se puede incrementar la dosis a 450 mg
por la mañana.

No se recomiendan dosis de bupropión superiores a 450 mg por
el riesgo de convulsiones; por otra parte, los pacientes con antece-

A02911-272-325 (448-517)  7/3/05  15:46  Página 461



dentes de episodios de bulimia no deben recibir este compuesto. Se
debe disminuir la dosis también en ancianos y hepatópatas.
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por estrés postraumático. También es útil para el tratamiento de los
episodios depresivos de la depresión mayor y algunos estudios indican
que en esta indicación resulta tan útil como los antidepresivos tricícli-
cos. También está indicada para la bulimia, la narcolepsia y la cefalea
en racimos, pero en todas ellas será un fármaco de segunda elección.
Esta segunda alternativa es evidente sobre todo en el caso de la buli-
mia, ya que estos enfermos pueden tener grandes dificultades para se-
guir la estricta dieta de IMAO libre de tiramina, que se describe en la
sección sobre efectos secundarios.

La administración de dosis de selegilina de 30 mg o más resulta
eficaz en la depresión y la de 20 mg en la narcolepsia; las dosis bajas
están indicadas en la enfermedad de Parkinson, la enfermedad de
Alzheimer y la demencia por SIDA.

La tranilcipromina resulta eficaz para la depresión (y puede ser
mejor que la fenelzina en los pacientes con retraso psicomotor) y el
trastorno por deficiencia de atención/hiperactividad. Este fármaco
es único entre los IMAO porque se parece a nivel estructural a las an-
fetaminas y puede ejercer cierto efecto estimulante. Aunque no es
habitual, algunos pacientes han abusado de este fármaco cuando se
usan dosis altas y, por su parecido a las anfetaminas, han llegado a
depender de él.

Los IMAO no selectivos no tienen mucha fama en clínica. La die-
ta IMAO resulta muy difícil de seguir y es muy alto el riesgo de posi-
bles interacciones farmacológicas potencialmente mortales, de for-
ma que los médicos y los pacientes optan por buscar antidepresivos
más nuevos y seguros, como los inhibidores selectivos de la recapta-
ción de serotonina. Sin embargo, la fenelzina puede tener una efica-
cia muy grande para la depresión atípica y la fobia social generaliza-
da y ha disfrutado de un cierto renacer en estas indicaciones. Ade-
más, la fenelzina y la tranilcipromina son alternativas posibles
cuando otros tratamientos antidepresivos fracasan o están contrain-
dicados.

FARMACOCINÉTICA
Todos estos IMAO alcanzan sus niveles sanguíneos máximos en
1/2-4 horas y los tres se metabolizan en el hígado; los metabolitos de
la fenelzina son el ácido fenilacético y el ácido parahidroxifenilacéti-
co; los de la selegilina, la L-anfetamina y L-metanfetamina, y el de la
tranilcipromina, la D-anfetamina.

Aunque la semivida de los IMAO es corta, la inhibición que
consiguen de la MAO es prolongada. Los IMAO disponibles se li-
gan de forma irreversible a la monoaminooxidasa y se suele tardar
unas 2 semanas en recuperar sus niveles. Por eso, aunque se in-
terrumpa la administración del IMAO, la inhibición de la monoami-
nooxidasa persistirá.

EFECTOS SECUNDARIOS
Los efectos secundarios más frecuentes de los IMAO son hipoten-
sión ortostática y mareo, que pueden no resultar clínicamente
evidentes hasta varias semanas después. Otros efectos secunda-
rios son sequedad de boca, visión borrosa, estreñimiento, dismi-
nución de la libido, anorgasmia, eyaculación retrasada y disfun-
ción eréctil.

La fenelzina puede incrementar el peso y, en casos raros, puede
asociarse con una deficiencia de piridoxina y una neuropatía perifé-
rica. Otros efectos secundarios poco frecuentes son el delirium y las
mioclonías.

La tranilcipromina se asocia menos con aumento de peso, pero
puede ser causa de insomnio si se administra a última hora del día, y
también produce inquietud y agitación.

En pocos casos, la fenelzina produce hepatotoxicidad, que tam-
bién se observa, aunque con una frecuencia aún inferior, con tranil-
cipromina.

El efecto secundario más temido de los IMAO no selectivos (y de
las dosis de selegilina superiores a 10 mg) es la crisis hipertensiva.
Como se ha comentado antes, este efecto se produce cuando los pa-
cientes con una inhibición de la monoaminooxidasa de tipo A ingie-
ren tiramina. La crisis hipertensiva cursa con un intenso dolor de ca-
beza, que a menudo se inicia en la región occipital y se irradia a la
frontal, y que se asocia con taquicardia, palpitaciones, hipertensión,
náuseas, diaforesis y fotofobia. Se puede producir fiebre y, en casos
raros, hemorragia intracraneal.

La lista de alimentos que contienen tiramina es muy extensa. En
el recuadro de esta página se recogen los que tienen mayor cantidad
de esta sustancia.

La crisis hipertensiva se puede observar también como interac-
ción farmacológica, según se describe después.

No se conoce la teratogenicidad de los IMAO. La tranilcipromina
se excreta en la leche materna, pero no se sabe si los demás IMAO
también lo hacen.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
Muchos fármacos pueden desencadenar una crisis hipertensiva si
se administran a un enfermo con inhibición de la monoaminooxi-
dasa de tipo A. Entre ellos destacan los simpaticomiméticos indi-
rectos, como seudoefedrina, efedrina, etc; los estimulantes, como
las anfetaminas, dextroanfetamina, metilfenidato y cocaína; los
anorexígenos, dietilpropión y fentermina, y algunos antihiperten-
sivos, como reserpina, alfa-metildopa y guanetidina. La respuesta
presora observada con fármacos de acción simpaticomimética di-
recta, como adrenalina e isoproterenol, también puede estar aumen-
tada.

Los antidepresivos tricíclicos y la amoxapina pueden precipi-
tar asimismo una crisis hipertensiva si se administran a un pa-
ciente que toma IMAO (aunque en general se considera más se-
guro si la secuencia es inversa y se prescribe IMAO a un paciente
que recibe tricíclicos, como se comenta en la sección sobre utili-
zación terapéutica). Se producen reacciones similares cuando se
administran carbamazepina o ciclobenzapina, sustancias ambas
parecidas a los tricíclicos en su estructura química, a pacientes
que reciben IMAO.

Es interesante destacar que cuando se cambia inmediatamente
un inhibidor de la monoaminooxidasa por otro, se puede desenca-
denar una crisis hipertensiva; por eso, si fuera preciso realizar este
cambio, se deberían esperar 2 semanas antes de empezar a adminis-
trar el segundo fármaco.

Se puede producir un síndrome serotoninérgico secundario a la
combinación de un IMAO y un ISRS, un tricíclico, venlafaxina, me-
peridina o dextrometrofano.
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Crema
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Carnes «curadas»
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Levaduras concentradas
Aguacates maduros
Vainas de las judías
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Los IMAO pueden potenciar la acción hipoglucemiante de las
sulfonilureas.

Algunos «triptanos» empleados para la migraña, como sumatrip-
tán, rizatriptán y zolmitriptán, se metabolizan por la MAO-A y no se
deben emplear en pacientes que toman fenelzina, tranilcipromina o
selegilina (en dosis superiores a 10 mg). El resto de los triptanos dis-
ponibles, naratriptán, almotriptán y frovatriptán, son metabolizados
por el sistema de la citocromo P450 y se pueden asociar con IMAO
de manera segura.

Para valorar las posibles interacciones farmacológicas, se debe
recordar que la inhibición de la monoaminooxidasa persiste al
menos 2 semanas tras la interrupción de los IMAO, y que durante
ese tiempo el paciente seguirá siendo vulnerable a posibles inter-
acciones.

SOBREDOSIS
Los síntomas de sobredosis pueden no aparecer hasta 12 horas des-
pués y consisten en agitación, delirium, fiebre, convulsiones, incre-
mento o disminución de la presión arterial y coma.

El lavado gástrico resulta útil, incluso varias horas después de la
sobredosis. El tratamiento es de soporte y pueden ser necesarias
mantas para enfriar al paciente. Los fármacos presores deben emple-
arse con mucho cuidado. La acidificación de la orina y la diuresis
pueden acelerar la eliminación del fármaco.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
La fenelzina se comercializa en comprimidos de 15 mg, la tranilci-
promina en comprimidos de 10 mg y la selegilina en cápsulas de
5 mg.

El tratamiento de la depresión se puede empezar con 15 mg de fe-
nelzina dos veces al día, y aumentar cada pocos días 15-30 mg hasta
alcanzar una dosis mínima de 60 mg; algunos pacientes precisan do-
sis de 90 mg para conseguir efecto terapéutico. Hay pacientes que se
pueden controlar con una sola dosis, que se toma al acostarse. La tra-
nilcipromina comienza a administrarse con dosis de 10 mg dos veces
al día y la última no se debe recibir más tarde del mediodía. Después
se aumenta la dosis cada pocos días hasta 30-40 mg; algunos pacien-
tes pueden requerir dosis de hasta 60 mg. No es práctico administrar
la dosis por la noche, ya que esta sustancia puede provocar insom-
nio. Cuando se emplea selegilina para la depresión, se debe empezar
con 5 mg dos veces al día, de forma que la segunda dosis no se tome
después de mediodía. Posteriormente se incrementan 10 mg cada
pocos días, hasta un máximo de 30 mg.

Puede ser necesario reducir la dosis en ancianos e incrementar los
intervalos entre las dosis. Cuando se consigue la dosis óptima del

IMAO, pueden ser necesarias varias semanas para observar su efecto
clínico. El paciente debe recibir una lista de todos los alimentos y
fármacos que le están prohibidos y es preciso decirle que informe a
su médico de que toma IMAO. Además, se le recordará que no debe
tomar ninguno de estos fármacos ni alimentos hasta que hayan
transcurrido 2 semanas desde la última dosis cuando abandone la
medicación. En cualquier caso, no se deben recetar IMAO no selecti-
vos a pacientes no fiables, que tengan un feocromocitoma o que pa-
dezcan procesos patológicos como el asma, que se tratan con simpa-
ticomiméticos.

Los IMAO no se deben interrumpir de repente. Son eficaces su-
presores del REM y una interrupción repentina de los mismos po-
dría causar un «REM de rebote», con insomnio, agitación y alucina-
ciones.

Si se produce una crisis hipertensiva, se debe tratar con nitropru-
siato, fentolamina o nifedipina. Algunos médicos dan a sus pacientes
una pequeña cantidad de comprimidos de 10 mg de nifedipina que
podrían triturar e ingerir por vía oral en caso de sospecha de crisis
hipertensiva.

Para el tratamiento de la enfermedad de Parkinson, la selegilina
se administra en dosis de 5 mg por la mañana y 5 mg a mediodía.
Cuando se añade este fármaco a la L-dopa, pueden aparecer discine-
sias con la dosis máxima varios días después, que obligarían a redu-
cir la dosis de levodopa un 10-30%.
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gunos casos de depresión mayor, principalmente como agente
potenciador en los casos que no responden a tricíclicos o al ISRS,
o como tratamiento profiláctico en pacientes que por alguna ra-
zón no toleran el tratamiento a largo plazo con antidepresivos.
Una de las principales ventajas del litio en el tratamiento a largo
plazo de los trastornos del estado de ánimo es que reduce el ries-
go de suicidio o intentos de suicidio, un efecto que hace muy re-
comendable su uso.

El litio limita los comportamientos violentos, sobre todo los im-
pulsivos. En los pacientes con trastornos de conducta que muestran
una impulsividad muy marcada, también puede resultar útil el litio.
Los trabajos preliminares indican asimismo su posible utilidad en el
trastorno por deficiencia de atención/hiperactividad.

El litio alivia o previene la manía secundaria a los corticoides y
resulta útil para prevenir las cefaleas en racimos y las migrañas. En
ocasiones se emplea para tratar la neutropenia y, con menos frecuen-
cia, el hipertiroidismo.

Aunque algunos autores apoyan la utilización de litio en pacien-
tes esquizofrénicos, las evidencias a favor de esta indicación no son
muy sólidas y algunos pacientes con esquizofrenia hebefrénica pue-
den empeorar con este tratamiento.

A pesar de que se ignoran los mecanismos mediante los cuales el
litio ejerce sus numerosos efectos en el sistema nervioso central, se
han postulado algunas teorías, con grados variables de soporte expe-
rimental. El litio sustituye al sodio y podría afectar seriamente la for-
mación de potenciales de acción en las neuronas. El litio también
modifica el funcionamiento de las proteínas G, de forma que altera
la transducción de señales a través de la membrana. Por último, tam-
bién altera el funcionamiento de los sistemas de segundos mensaje-
ros adenilato ciclasa y fosfoinositol, lo que puede determinar asimis-
mo importantes repercusiones sobre la transducción de señales.

FARMACOCINÉTICA
El litio se absorbe por completo y cuando se utilizan compuestos de
liberación inmediata se consiguen niveles máximos en 1-2 horas,
mientras que cuando se emplean compuestos de liberación lenta o
controlada se tardan 4-4 1/2 horas. El litio no se une a proteínas ni su-
fre ningún metabolismo. El «cociente de litio» o cociente entre la
concentración intra y extracelular de litio medida en los hematíes es
de 0,4; sin embargo, el valor de este cociente varía mucho de un pa-
ciente a otro y pueden observarse niveles elevados de litio en sangre
al tiempo que los intracelulares son bajos, y viceversa. Un 95% del li-
tio se excreta por vía renal y el resto se elimina en las heces o el sudor.

El litio se filtra libremente en el glomérulo. En el túbulo proximal
compite con el sodio por la reabsorción, y cuando los niveles de so-
dio son normales se reabsorbe un 80% del litio. Los grados leves de
hipernatremia determinan una ligera reducción de la cantidad de li-
tio que se reabsorbe y una disminución en sus niveles sanguíneos,
pero poco significativa, mientras que la hiponatremia provoca im-
portantes cambios en estos niveles. En la hiponatremia se reabsorbe
una cantidad muy superior de litio y los niveles se incrementan
como para causar toxicidad.

En los adultos sanos, la semivida del litio oscila entre 18 y 24 ho-
ras, de forma que son necesarios entre 4 y 6 días para conseguir ni-
veles estables en sangre. Con la edad se produce una disminución
normal del aclaramiento de la creatinina y en los pacientes mayo-
res de 60 años la semivida del litio puede llegar a las 36 horas. En
casos de insuficiencia renal, tiene lugar un incremento parecido en
la semivida del litio.

EFECTOS SECUNDARIOS
Los efectos secundarios más importantes del litio son el incremento
de peso, el hipotiroidismo, la diabetes insípida nefrogénica, un tem-

blor fino, la caída de cabello, el acné, una ligera falta de coordinación
y una laxitud evidente, aunque difícil de definir.

Se produce incremento de peso en más de la mitad de los pacien-
tes, que puede ser ligero, de tan sólo unos kilos, pero que en ocasio-
nes puede llegar a 10-20 kg e incluso más. Se ignora el mecanismo de
este incremento de peso, pero no parece deberse a la retención de
agua ni a un aumento del apetito.

La liberación de hormonas tiroideas en el tiroides disminuye
con el litio. En un tercio de los pacientes, la consiguiente disminu-
ción de los niveles de hormona tiroidea es suficiente como para
producir un incremento de TSH. En la mayor parte de los casos
este incremento es transitorio y se normaliza al seguir el tratamien-
to, pero en un 4% de los casos, a pesar de los niveles altos de TSH,
los niveles de hormona tiroidea disminuyen por debajo de los con-
siderados normales estadísticamente. Estos casos son más frecuen-
tes en las mujeres y en pacientes con anticuerpos antimicrosoma-
les. El bocio puede producirse o no. Además de sus consecuencias
clínicas directas, cualquier grado de hipotirodismo, aunque sólo se
traduzca en un incremento de TSH, resulta muy importante, ya
que puede amortiguar la respuesta al litio, los antidepresivos o la
carbamazepina.

Se observa poliuria y polidipsia, secundarias a los efectos nefro-
génicos del litio, en aproximadamente la mitad de los pacientes; sin
embargo, sólo en una pequeña parte de los mismos estos síntomas
producen problemas. Aunque la inmensa mayoría de los casos de
poliuria y polidipsia observados mejoran al interrumpir el trata-
miento con litio, parece que en una pequeña minoría persisten, lo
que indica una disfunción renal permanente.

Sin embargo, más que la poliuria preocupa el riesgo de que el li-
tio cause insuficiencia renal. El litio produce fibrosis intersticial renal
en un pequeño porcentaje de pacientes y también se ha asociado con
lesiones específicas en el túbulo renal; además, se han publicado ca-
sos bien demostrados de acidosis tubular renal distal y síndrome ne-
frótico por litio. Sin embargo, a pesar de estos hallazgos no se cono-
ce con claridad si el litio puede provocar insuficiencia renal crónica.
Aunque el tratamiento prolongado con litio puede producir un in-
cremento de la creatinina en una minoría de pacientes, no está claro
que esta asociación sea causal, ya que la función renal empeora con
la edad y la edad en sí misma aumenta el riesgo de sufrir distintas ne-
fropatías.

En algo menos de la mitad de los enfermos aparece un fino tem-
blor en las manos. En la mayoría de los casos no plantea problemas y
muchos pacientes ni siquiera lo notan. Sin embargo, se debe diferen-
ciar del temblor grosero que aparece en la sobredosis de litio, según
se describe más adelante.

Se produce una pérdida gradual del pelo telógeno en una peque-
ña minoría de los pacientes, los cuales se quejan de que su cabello se
vuelve más fino y frágil. Pueden encontrarse más cabellos en la al-
mohada y en los cepillos.

Una minoría de los pacientes sufre acné. La mayoría refiere ante-
cedentes de este problema, aunque en algunos casos aparece de
novo. Algunos casos son leves, pero en otros se produce un acné
quístico. Otro efecto secundario cutáneo es la psoriasis, que suele
afectar a pacientes con antecedentes de este problema y es menos
frecuente de novo.

La falta de coordinación no es habitual y suele ser bastante leve.
Se debe distinguir de la ataxia evidente de la sobredosis. La mayoría
de los pacientes no la perciben, aunque pueden referirla los tenistas y
bailarines.

La laxitud afecta a un número pequeño pero no despreciable de
enfermos y causa muchas molestias. Los pacientes se quejan de su
falta de creatividad, energía, chispa o entusiasmo.

Las náuseas y el incremento de los movimientos intestinales tam-
bién están descritos, pero se deben distinguir de los vómitos y la diarrea
de la sobredosis.
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Otros efectos secundarios mucho menos frecuentes son edema
de tobillo, rigidez ligera en rueda dentada, grados insignificantes de
hipermagnesemia, casos muy poco habituales de seudotumor cere-
bral, nistagmo descendente o polineuropatía periférica y aplana-
miento benigno o inversión de las ondas T. El litio también puede
originar un incremento de los niveles de hormona paratiroidea, que
suelen producir sólo un ligero aumento de los niveles de calcio séri-
co, aunque en casos muy raros se asocian con adenomas de parati-
roides secundarios al litio, que deben ser extirpados quirúrgicamen-
te. El litio produce a veces disfunción del nódulo sinusal. En ocasio-
nes se produce un incremento leve y benigno del número de
neutrófilos circulantes. También puede determinar una ralentiza-
ción generalizada del EEG, agravar las crisis de pequeño mal y, con
una frecuencia mucho menor, las convulsiones parciales complejas.
Se han descrito agravamientos de la miastenia grave durante el trata-
miento con litio.

Aunque el litio es teratogénico durante el primer trimestre del
embarazo, parece que las estimaciones realizadas inicialmente sobre
la incidencia de malformaciones, sobre todo de la malformación de
Ebstein, eran demasiado elevadas. El tratamiento con litio durante la
gestación puede provocar bocio e hipotiroidismo fetal. El litio se ex-
creta en la leche materna.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
Los diuréticos de tipo tiacida y, en menor medida, los inhibidores de la
ECA pueden incrementar los niveles de litio. La mayor parte de los an-
tiinflamatorios no esteroideos, incluidos los inhibidores de COX-2,
aumentan los niveles de litio, con la notable excepción del sulin-
dac. La aspirina no aumenta el nivel de litio, algo que sí hace el
metronidazol. La teofilina puede reducirlo. Como la carbamazepi-
na es capaz de provocar un hipotiroidismo terciario con disminu-
ción de TSH, puede «enmascarar» el incremento previsible de
TSH que indica un hipotiroidismo inducido por litio. La combi-
nación de fluvoxamina y litio ha producido sedación y posible-
mente convulsiones, y hay algunos casos aislados de síndrome se-
rotoninérgico por la combinación de litio e ISRS, venlafaxina o
clomipramina.

Ha habido gran preocupación acerca de si el uso combinado de
haloperidol y litio pudiera causar neurotoxicidad grave. Sin embar-
go, una revisión de los casos publicados indica que algunos de los
pacientes recibieron una sobredosis de litio, y habrían desarrollado
esa toxicidad independientemente del tratamiento con haloperidol.
De hecho, esa combinación se utiliza con frecuencia y parece ser bas-
tante segura.

El litio puede potenciar la acción de los bloqueantes neuromus-
culares, como la succinilcolina o el curare.

La combinación de litio y sales yodadas incrementa el riesgo de
hipotiroidismo.

SOBREDOSIS
Los niveles de litio de entre 2 y 2,5 mEq/l producen con frecuencia
náuseas, vómitos, diarrea, temblor grosero, disartria, ataxia, nistag-
mo, delirium o estupor. Al aumentar los niveles de litio se pueden
producir coma, convulsiones, arritmias e incluso la muerte. Los
pacientes que sobreviven a esta intoxicación grave pueden sufrir le-
siones cerebrales permanentes, que afectan de forma especial al ce-
rebelo.

Se debe realizar un lavado gástrico si el paciente consulta
pronto e iniciar medidas de soporte generales. El objetivo del tra-
tamiento es reducir los niveles de litio y, aunque se discute su
efecto, algunos autores recomiendan la diuresis forzada con furo-
semida y salino isotónico. En cualquier caso, se debe iniciar la he-
modiálisis en los casos de toxicidad grave y en pacientes cuyos ni-

veles de litio superen los 2,5 mEq/l y presenten manifestaciones
neurológicas.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
El litio se comercializa en EE.UU. en forma de carbonato como
comprimidos de liberación inmediata de 300 mg y como cápsulas
de liberación inmediata de 150, 300 y 600 mg; también existe un
compuesto líquido, el citrato de litio, que contiene el equivalente
a los comprimidos de 300 mg. Se vende asimismo en comprimi-
dos de liberación lenta de 300 mg y de «liberación controlada» de
450 mg.

En adultos sanos con una función renal normal, el tratamiento
comienza con una dosis diaria total de 900-1.200 mg de carbonato
de litio, que se divide en 2-3 dosis. Las dosis menores están indicadas
en casos de insuficiencia renal, deshidratación, enfermedades debili-
tantes, pacientes ancianos y uso de diuréticos u otros medicamentos
que se han mencionado antes y que pueden aumentar los niveles de
litio. Se debe tener especial cuidado en los ancianos, ya que algunos
alcanzan niveles terapéuticos con sólo 150 mg/día de litio. Se reco-
miendan dosis más altas cuando el paciente es grande o tiene sobre-
peso y en casos de manía aguda o delirante. Es preciso estar atento a
los posibles signos de sobredosis, y reducirla si éstos aparecen. Cuan-
do el paciente lleve 4 días tomando la misma dosis, se debe solicitar
un nivel de litio.

Existen dudas sobre el nivel «terapéutico» de litio en pacientes
con una manía aguda. Está estandarizado que el nivel se debe me-
dir 12 horas después de la última dosis y resulta más cómodo ha-
cerlo al día siguiente de la última dosis nocturna. La mayoría de
los autores recomiendan que los niveles estén entre 0,8 y 1,2 mEq/l,
aunque debe prevalecer el buen juicio clínico. Si se recuerda que
los niveles del cociente de litio pueden ser distintos de un pacien-
te a otro, el médico deberá conformarse con niveles bajos si los
mayores producen toxicidad, ya que en estos casos el cociente de
litio puede estar elevado y, aunque el nivel en sangre sea bajo, el
nivel intracelular útil a nivel terapéutico puede resultar adecuado.
Por el contrario, y esto es aún más importante, si el paciente no
responde al tratamiento a pesar de mostrar niveles altos, pero no su-
fre efectos secundarios, se podrá incrementar la dosis con cui-
dado.

Tras medir el primer nivel de litio, se deben ajustar las dosis cada
4 días, aproximadamente, en función de la respuesta clínica, de los
efectos secundarios y de los niveles de litio medidos. Como ya se ha
comentado, algunos pacientes responden bien con dosis bajas, mien-
tras que otros, como por ejemplo jóvenes de gran tamaño con ma-
nía, pueden necesitar dosis «hercúleas» de hasta 2.700-3.000 mg de
carbonato de litio.

Tras conseguir dosis óptimas, se debe recordar que el litio tiene
un importante «período de retraso» hasta que se produce su efec-
to antimaníaco, con frecuencia pasados 7-10 días. Como se co-
menta en el capítulo sobre trastorno bipolar, la mayoría de los pa-
cientes maníacos necesitan un tratamiento temporal con antipsi-
cóticos o benzodiazepinas durante ese período. La manía acaba
remitiendo con frecuencia, y en ese momento se produce un in-
cremento del nivel de litio, aunque no se haya modificado la dosis.
Este incremento suele ser pequeño y carece de repercusión clínica,
pero a veces es tan importante que produce toxicidad y obliga a
reducir la dosis.

Cuando se empieza el tratamiento por indicaciones menos ur-
gentes, como el trastorno bipolar con una depresión actual, se pue-
de seguir un paso más lento, comenzando con dosis más bajas y de-
jando pasar 1 semana entre los niveles de litio y el ajuste de dosis
posterior.

Cuando el litio consigue controlar la enfermedad aguda, y según
evolucione, se podrá empezar un tratamiento preventivo. Aunque se
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discute cuál es el nivel adecuado para este tratamiento, se recomien-
da en general 0,6-1 mEq/l. Si se decide suspender el litio por comple-
to, se debe ir reduciendo la dosis de forma gradual durante un míni-
mo de 2-4 semanas, ya que una disminución más rápida se asocia
con riesgo de recidiva posterior.

En este punto, algunos clínicos podrían optar por la pauta de do-
sificación en 1 dosis diaria, para mejorar el cumplimiento. Aunque
se puede cambiar también de un fármaco de liberación inmediata a
otro de liberación lenta controlada cuando se elige esta pauta, man-
teniendo el mismo número de miligramos totales al día, también es
posible dar toda la dosis diaria en una sola toma empleando com-
puestos de liberación inmediata, y la mayoría de los enfermos lo to-
lera sin mostrar más efectos secundarios.

Resulta esencial que se realice un control de laboratorio cuando
se administra litio. Antes de empezar el tratamiento se deben seguir
las siguientes determinaciones: pruebas de función tiroidea, que in-
cluyan TSH; electrólitos séricos, BUN, creatinina y análisis de orina.
Salvo el recuento de leucocitos, todas estas pruebas se deben repetir
cada 3-12 meses, o según venga indicado por la clínica. En ancianos
y en pacientes con sospecha de enfermedad del nódulo sinusal se
debe pedir también un electrocardiograma.

Es preciso advertir al paciente sobre el riesgo de interacciones
medicamentosas y se le debe pedir que llame al médico cuando de-
sarrolle una enfermedad con diarrea o vómitos, ya que podría deter-
minar una pérdida de sodio y el consiguiente aumento de los niveles
de litio. La dieta pobre en sal puede tener el mismo efecto, y cuando
ésta es necesaria, será preciso controlar el nivel del fármaco. Antes se
advertía a los pacientes de que no debían sudar en exceso porque
se temía que pudieran incrementarse los niveles de litio. Sin embar-
go, siempre que no se produzca un golpe de calor ni una deshidrata-
ción, no existe motivo para preocuparse, ya que el litio se excreta a
una concentración mayor en el sudor que el sodio, de forma que los
niveles de litio pueden disminuir cuando el paciente realiza un ejer-
cicio vigoroso.

Cuando los pacientes acaban tomando litio de forma crónica, se
debe prestar atención a los efectos secundarios. La evidencia de hi-
potiroidismo mantenido obliga a iniciar tratamiento con levotiroxi-
na y se debe mantener al paciente con una dosis de este fármaco que
normalice la T4 libre (o índice de tiroxina libre) y la TSH, al menos
mientras siga tomando el litio.

En ocasiones se pueden aliviar la polidipsia y la poliuria tomando
toda la dosis de litio por la noche y empleando un compuesto de li-
beración sostenida. Si la diabetes insípida nefrogénica sigue repre-
sentando un problema, se puede añadir un diurético tiazídico o ami-
loride, que suele mejorar la situación. Cuando se añade un diurético,
se deberá reducir en general la dosis de litio para evitar un incre-
mento de sus niveles y el riesgo de toxicidad.

El temblor se puede tratar con un betabloqueante, como el pro-
pranolol, el nadolol o el atenolol, salvo que existan contraindicacio-
nes, según se comenta en el capítulo sobre propranolol; la dosis de

este fármaco oscila entre 60 y 240 mg. La primidona también resulta
eficaz.

El acné leve se puede tratar con peróxido de benzoilo, y a veces
con tetraciclina o eritromicina. Sin embargo, cuando es grave en
ocasiones no causa efecto y puede obligar a interrumpir el trata-
miento con litio. La psoriasis puede responder o no a los tratamien-
tos convencionales de este cuadro.

Las náuseas se pueden reducir tomando el litio con las comidas;
el incremento de los movimientos intestinales se puede tratar limi-
tando la ingesta de fibra o con loperamida.

El aumento de peso puede responder o no a la dieta y ejercicio, y
en ocasiones se convierte en un efecto secundario limitante. Cuando
la pérdida de cabello causa problemas, también puede obligar a bus-
car tratamientos alternativos. Sin embargo, cuando se producen
cualquiera de estos problemas, lo primero es descartar un hipotiroi-
dismo.
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La carbamazepina está relacionada a nivel estructural con los anti-
depresivos tricíclicos y resulta útil para el tratamiento de la manía
en pacientes con trastorno bipolar y en algunos casos de depresión
bipolar. Es uno de los fármacos de primera elección para las con-
vulsiones parciales, tanto simples como complejas, y para las convul-
siones generalizadas tónico-clónicas. También sirve para tratar la
abstinencia alcohólica y de benzodiazepinas y para la agitación en
la demencia; algunos estudios no controlados han sugerido que
puede resultar útil en el trastorno explosivo intermitente. A pesar
de esta amplia eficacia terapéutica, la carbamazepina cada vez se
usa menos, en parte por sus numerosos efectos secundarios y por
las abundantes interacciones farmacológicas con importancia clí-
nica.

FARMACOCINÉTICA
La absorción de la carbamazepina es variable y su biodisponibilidad
supera el 70% en general, aunque puede estar reducida cuando se
toma con alimentos. Los niveles máximos se alcanzan a las 4-8 ho-
ras, aunque un pequeño porcentaje de casos no lo consiguen hasta
incluso 26 horas después de la dosis. Se une en un 75% a proteínas.
Se metaboliza en el hígado, sobre todo por la enzima CYP 3A4. Su
principal metabolito, el 10-11 epóxido, es activo y puede justificar
muchos de los efectos secundarios de este compuesto; la semivida
de este epóxido es de unas 6 horas. Cuando se administran dosis
repetidas de carbamazepina de forma crónica, esta sustancia in-
duce su propio metabolismo, y este proceso de autoinducción tar-
da 1 mes en completarse. La semivida al comienzo del tratamiento
es de 18-63 horas, pero cuando se completa la autoinducción llega
a 2-26 horas.

EFECTOS SECUNDARIOS
Son frecuentes la sedación, la ataxia, la diplopía y el mareo, que se
pueden reducir si se aumenta lentamente la dosis. Pueden aparecer
náuseas y vómitos, y los pacientes se quejan a veces de sequedad de
boca, visión borrosa y estreñimiento.

Se produce una leucopenia leve, que suele resolverse en pocos
meses de tratamiento continuado, hasta en el 10% de los pacientes.
Sin embargo, una minoría de los enfermos sufre agranulocitosis o
anemia aplásica. Es prudente realizar determinaciones periódicas del
recuento sanguíneo, aunque como la agranulocitosis se puede pro-
ducir de forma súbita, se debe pedir al paciente que informe a su
médico de la aparición de fiebre, dolor de garganta o fatiga grave. Es
rara la trombopenia durante las primeras semanas de tratamiento y
puede cursar con petequias.

En una décima parte de los pacientes aparecen exantemas cutá-
neos, que pueden ser graves en una minoría de los mismos y se sue-
len producir en las 2 primeras semanas de tratamiento.

Un 5-10% de los pacientes sufre una elevación leve y transitoria
de las enzimas hepáticas. La hiponatremia no es infrecuente y se
puede tratar con demeclociclina en dosis de 600 mg.

Tampoco es raro que disminuyan los niveles de tiroxina libre y se
pueden acompañar de un incremento o una disminución transitoria
de los niveles de TSH, aunque su importancia clínica no resulta clara.

La carbamazepina puede aumentar en pocos casos la frecuen-
cia de convulsiones, sobre todo en pacientes con epilepsia de pe-
queño mal.

Este fármaco reduce los niveles de folato, con el consiguiente des-
censo de los niveles de homocisteína, pero tampoco se conoce la im-
portancia clínica de estos cambios.

La carbamazepina es teratogénica y se excreta en la leche materna.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
La carbamazepina reduce los niveles sanguíneos de numerosos fár-
macos, como la difenilhidantoína, la primidona, el fenobarbital, el
ácido valproico, el lamotrigeno, el topiramato, la tiagabina, los an-
tidepresivos tricíclicos, la trazodona, el haloperidol, la risperidona
(y la 9-hidroxirisperidona), la clozapina, el clonazepam, el alprazo-
lam, la warfarina, la teofilina, la doxiciclina, el indinavir, la ciclospo-
rina y los anticonceptivos orales; en este último caso puede ser nece-
sario aumentar la dosis para asegurar la anticoncepción.

Los niveles de carbamazepina aumentan cuando se utilizan de
forma simultánea medicamentos como la fluoxetina, la fluvoxamina,
la risperidona, la eritromicina, la claritromicina, el metronidazol, el
ketoconazol, el fluconazol, la isoniazida, la acetazolamida, el alopuri-
nol, el propoxifeno, la cimetidina, el omeprazol, el verapamilo o el
diltiazem.

El nivel del metabolito 10,11-epóxido aumenta por el ácido val-
proico y la quetiapina, sin que se produzcan cambios en el nivel de la
propia carbamazepina.

Parece que la clonidina antagoniza el efecto anticonvulsivante de
este fármaco.

Dado el parecido estructural entre la carbamazepina y los antide-
presivos tricíclicos, se debe tener cuidado al combinarla con inhibi-
dores de la monoaminooxidasa.

SOBREDOSIS
La sobredosis puede causar coma, convulsiones y depresión respira-
toria. Conforme van disminuyendo lentamente los niveles en sangre,
los pacientes se despertarán en una situación de delirium, que se
puede asociar con alucinaciones y corea. Al recuperarse un poco
más, los pacientes aumentan su nivel de atención, pero pueden pre-
sentar signos cerebelosos. Cuando mejoran, es posible que presenten
una recaída debida a la absorción de fármaco que había quedado
atrapado en el intestino paralizado por efecto anticolinérgico. Pue-
den aparecer trastornos de la conducción cardíaca y arritmias. El
tratamiento consiste en lavado gástrico y carbón activado, pero la
hemoperfusión también puede resultar eficaz.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
La carbamazepina se comercializa en comprimidos de 100 y 200 mg
de liberación inmediata, en comprimidos de 100, 200 o 400 mg de li-
beración ampliada y en cápsulas de 200 y 300 mg.

Para el tratamiento no urgente de adultos con depresión o epilep-
sia se puede empezar el tratamiento con una dosis diaria total de
100-400 mg, que se va aumentando en incrementos similares una
vez a la semana hasta conseguir un objetivo de los siguientes: efectos
secundarios inaceptables, una dosis máxima de 200 mg o efecto tera-
péutico. La mayoría de los pacientes responden a dosis de entre 600 y
1.200 mg. Se debe utilizar un compuesto de liberación mantenida y di-
vidir la dosis en dos tomas diarias. Se discute si se debe empezar el
tratamiento con pequeños incrementos de dosis o si es mejor reali-
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zarlos más deprisa, con aumentos de 400 mg. Parece evidente que
cuanto más lentos son, mejor se tolera el fármaco, aunque en algu-
nos cuadros clínicos no es posible llevar a cabo un incremento tan
pausado.

En situaciones de urgencia, como por ejemplo la manía o la abs-
tinencia alcohólica, se debe conseguir un incremento de la dosis mu-
cho más rápido, y parece que los pacientes en estas situaciones tole-
ran mejor estos incrementos rápidos con escasas molestias, de forma
que puede ser adecuado administrar una dosis de 600-1.000 mg el
primer día.

Antes del tratamiento se deben realizar un recuento, enzimas he-
páticas, niveles de sodio, tiroxina libre y TSH basales, y después se re-
petirán de forma periódica, según sea necesario.

En el tratamiento de la epilepsia, los niveles terapéuticos de car-
bamazepina son de 4-12 µg/ml. Aunque este rango también se usa
en el tratamiento de la manía, no se han realizado estudios prospec-
tivos para comprobarlo. Se deben evaluar los niveles en sangre antes
de ajustar la dosis inicial y después de la autoinducción, ya que serán
necesarios incrementos de la dosis en la mayor parte de los casos
para asegurar el efecto terapéutico.
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INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS

La oxcarbazepina ejerce poco efecto sobre el sistema enzimático
P450, salvo en el caso de las enzimas 3A4 y 3A5, que son induci-
das. Se pueden reducir los niveles de estrógenos y progesterona
en pacientes que toman anticonceptivos orales, lo que reduce su
eficacia.

La oxcarbazepina incrementa los niveles de difenilhidantoína.
Los niveles de MDH pueden disminuir cuando se utiliza de for-

ma simultánea difenilhidantoína, carbamazepina, valproato o vera-
pamilo.

Es importante que cuando un paciente que tomaba carbamazepi-
na comienza a tomar oxcarbazepina se reduzca la inducción enzimá-
tica de forma gradual, por lo que los niveles sanguíneos de los fár-
macos que consume pueden aumentar de forma significativa, como
se ha demostrado con haloperidol y clozapina.

SOBREDOSIS
La oxcarbazepina es relativamente segura en sobredosis. Suele ser su-
ficiente con el lavado gástrico, el carbón activado y el tratamiento de
soporte.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
La oxcarbazepina se comercializa en comprimidos de 150, 300 y
600 mg y en suspensión de 300 mg/5 ml.

En adultos con función renal normal se administran dosis igua-
les divididas en dos tomas, empezando con una dosis diaria total
de 600 mg. Posteriormente se va aumentando 600 mg a la sema-
na (cuando se usa como «complemento» a otros antiepilépticos) o
cada 2-4 días (cuando se emplea en monoterapia). En el tratamien-
to de la epilepsia, la dosis oscila entre 600 y 3.000 mg, aunque cuando
se usa como «complemento» la mayoría de los pacientes responden a
1.200 mg y en monoterapia lo hacen con 2.400 mg.

Los niveles sanguíneos de MDH se pueden usar como guía apro-
ximada para ajustar las dosis; en la epilepsia la respuesta terapéutica
se ha producido con niveles de 10-25 µg/ml.

En los pacientes de edad avanzada o con insuficiencia renal
moderada (aclaramiento de creatinina de 10-30 ml) se deben re-

ducir las dosis a la mitad y aumentar el intervalo para el incre-
mento de dosis. No están claros los ajustes de dosis en la insufi-
ciencia renal grave.
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completo a nivel hepático y uno de sus principales metabolitos, el
ácido 2-propil-pentoico, es casi dos veces más potente que el propio
valproato.

La semivida de esta sustancia es de 14-15 horas, aunque puede
variar desde 6 hasta 17.

EFECTOS SECUNDARIOS
No son infrecuentes las náuseas, los vómitos, los dolores cólicos ab-
dominales, la diarrea o el estreñimiento y otros efectos secundarios
de tipo digestivo, aunque su frecuencia se reduce cuando se utiliza
valproato con cubierta entérica. La sedación también puede ser un
factor limitante. Algunos pacientes pueden referir un ligero tem-
blor, aunque a veces presentan ataxia y en pocos casos se produce
corea. El uso crónico puede asociarse con aumento de peso y pérdi-
da del cabello. Un efecto secundario poco habitual, pero que puede
ser mortal, es la pancreatitis aguda, que parece más frecuente en las
personas con retraso mental que en las de inteligencia normal. Pue-
den producirse trombopenia y tromboastenia, con petequias y he-
matomas.

En los primeros meses de tratamiento se puede producir un in-
cremento de las enzimas hepáticas (SGOT, SGPT y LDH) hasta en
la mitad de los enfermos, pero sin repercusión clínica. A pesar de
todo se han descrito casos poco frecuentes de hepatotoxicidad
mortal, en cuyo caso los pacientes presentan náuseas, vómitos, de-
bilidad y obnubilación, que pueden no precederse de la elevación
de las enzimas hepáticas que se ha comentado antes. La hepatotoxi-
cidad suele aparecer a los 2 meses de haber comenzado el trata-
miento, aunque este intervalo es amplio y puede oscilar entre po-
cos días y 6 meses. Parece ser más frecuente en niños pequeños que
reciben varios anticonvulsivantes y el riesgo aumenta también en
presencia de una hepatopatía previa. Si se produce esta hepatotoxi-
cidad, se deberá plantear el tratamiento con carnitina oral o intra-
venosa.

Puede presentarse hiperamoniemia, que en ocasiones se asocia
con delirium, estupor y coma. Es interesante destacar que esta com-
plicación se puede vincular o no con un incremento de las enzimas
hepáticas y parece más probable en pacientes con trastorno heredita-
rio del metabolismo de la urea, como la deficiencia de ornitina
transcarbamilasa.

No es habitual que el valproato cause atrofia cortical y demencia,
pero este síndrome tiene un inicio insidioso y puede no aparecer
hasta que el paciente lleve 2 años o más tomándolo. También se pue-
de producir parkinsonismo asociado con demencia o de forma inde-
pendiente. Tanto la demencia como el parkinsonismo suelen resol-
verse o mejorar al interrumpir el tratamiento con valproato, aunque
pueden pasar muchos meses, o incluso 1 año o más, hasta que se
produce la recuperación completa.

El valproato es teratogénico y se excreta en la leche materna.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
La combinación de valproato con otros antiepilépticos puede causar
efectos significativos. La combinación con fenobarbital reduce el ni-
vel de valproato y aumenta el de fenobarbital de forma evidente. La
asociación de valproato y lamotrigina reduce los niveles de valproa-
to y puede duplicar los de lamotrigina. Con carbamazepina también
se reducen los niveles de valproato y aumentan los de 10,11-epóxi-
do de carbamazepina. Por último, si se combina con difenilhidan-
toína, los niveles totales de ésta pueden reducirse, pero la difenilhi-
dantoína libre aumenta.

Los niveles de valproato se incrementan por amitriptilina, fluoxe-
tina y guanfacina.

El valproato puede aumentar los niveles de amitriptilina, clomi-
pramina y zidovudina.

La aspirina desplaza al valproato de las proteínas plasmáticas y
este incremento de su fracción libre ha causado toxicidad en algunos
casos. El efecto tromboasténico añadido de la aspirina se suma al del
valproato y aumenta el riesgo de hemorragia. El valproato puede
desplazar al diazepam de las proteínas plasmáticas, lo que incremen-
ta la sedación.

El uso simultáneo de clonazepam y valproato en pacientes sin
convulsiones puede precipitar un estado de ausencia.

SOBREDOSIS
La sobredosis de valproato puede causar coma y muerte en casos
graves. Además del lavado gástrico, el carbón activado y las medi-
das de soporte, será necesaria la administración de naloxona para
revertir el coma; en los pacientes epilépticos, sin embargo, este fár-
maco puede causar convulsiones. La hemodiálisis puede resultar
eficaz.

Hay que recordar que si se recibe una sobredosis de valproex, los
niveles máximos pueden tardar hasta 8 horas en producirse, de for-
ma que estos pacientes deben ser controlados a nivel clínico y con
niveles en sangre hasta que pase este máximo.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
Como se ha comentado antes, el valproato se comercializa en for-
ma de ácido valproico o de valproato sódico y existen varios com-
puestos. El ácido valproico se vende en cápsulas de 250 mg y en ja-
rabe con el equivalente a 250 mg en 5 cc. También existe un com-
puesto con ácido valproico y valproato sódico combinados que se
conoce como valproex y que contiene cantidades equimolares de
ambas sustancias; el valproex se comercializa en comprimidos de 125,
250 y 500 mg y en una cápsula para «goteo» de 125 mg; también
existe una forma de valproex de liberación ampliada en compri-
midos de 500 mg para utilizar en una sola dosis diaria. El valproa-
to sódico se comercializa para uso intravenoso en solución con
100 mg de fármaco por cada cc.

Dados los efectos digestivos del ácido valproico, se prefiere el val-
proex. En situaciones no urgentes, se puede iniciar el tratamiento
con una dosis diaria total de unos 15 mg/kg/día, que se va incremen-
tando a razón de 5-10 mg/kg/día una vez a la semana hasta conse-
guir el efecto deseado, hasta que aparecen efectos secundarios o has-
ta llegar a la dosis máxima de 60 mg/kg/día. En general, es deseable
conseguir un nivel mínimo en sangre de 50-100 µg/ml. En situacio-
nes de urgencia, como la manía aguda, se puede realizar un ajuste de
dosis más rápido, con dosis iniciales de carga de 20 mg/kg/día e in-
crementos diarios hasta conseguir un nivel sérico de 50-100 mg/ml;
en estos casos se necesitan unas dosis de 2.000 mg/día. La dosis dia-
ria total se suele administrar en dos o tres dosis divididas, y cuando
los pacientes se encuentran estables con dos dosis, se puede mante-
ner esta pauta o cambiar a un compuesto de liberación ampliada
para administrar sólo una diaria.

Es preciso solicitar de forma basal un nivel de enzimas hepáticas
y un recuento plaquetario, que se deben repetir en función de la clí-
nica. Durante los 6 primeros meses de tratamiento se puede optar
por realizar controles regulares de estos parámetros. Sin embargo,
como ya se ha comentado, la hepatotoxicidad puede aparecer de re-
pente y no siempre se asocia con elevaciones previas leves de las en-
zimas hepáticas.
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rios limitantes o se observe respuesta; la mayoría de los pacientes
tratados en monoterapia responden a dosis de 200-400 mg en dos
dosis divididas.

En ancianos o en pacientes con insuficiencia hepática se debe
reducir la dosis y prolongar los intervalos de incremento de las
mismas.
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fármaco, puede ser necesario reducir la dosis de topiramato poste-
riormente para evitar toxicidad.

La dosis también se debe reducir en caso de insuficiencia hepáti-
ca o renal.
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metabolismo se realiza por las enzimas hepáticas y su semivida va-
ría entre 8 y 36 horas, con una media de 18-24 horas. La mayor
parte de estos compuestos tienen metabolitos activos; la clorpro-
macina posee más de 50 y, en el caso de la tioridacina, uno de sus
metabolitos activos se comercializa como mesoridacina. En el ha-
loperidol no existen metabolitos activos; el haloperidol «reducido»
puede ser activo o no por sí mismo, pero en cualquier caso puede
sufrir un metabolismo inverso para generar el compuesto de ori-
gen, el haloperidol.

Dada la biodisponibilidad limitada de la mayor parte de los an-
tipsicóticos, la administración intramuscular de dosis equivalentes a
las orales consigue niveles en sangre más elevados, a veces 2-3 veces
superiores, e incluso más.

EFECTOS SECUNDARIOS
Como se ha comentado antes, aunque los antipsicóticos de prime-
ra generación pueden causar sedación, hipotensión y efectos anti-
colinérgicos, éstos se producen más con los de baja potencia. La
hipotensión suele ser postural y puede causar mareo o síncope.
Entre los efectos anticolinérgicos destacan la sequedad de boca, la
visión borrosa, el estreñimiento, la dificultad o retención urinaria,
la taquicardia y, si se administra una dosis suficientemente gran-
de, delirium colinérgico como se describe en el capítulo corres-
pondiente.

Los efectos extrapiramidales agudos, que se asocian sobre todo a
los compuestos de elevada potencia, consisten en parkinsonismo,
bradicinesia y bradifrenia, acatisia, distonía, crisis oculógiras y una
disforia difícil de definir, pero clara e incómoda.

El parkinsonismo puede manifestarse con algunos de estos sín-
tomas o con todos: temblor en pildorero, cara de máscara, exceso
de salivación, postura en flexión, festinación y rigidez en rueda de
carro. La bradifrenia y la bradicinesia, que también forman parte
de este síndrome parkinsoniano, aparecen por lo general aisladas y
merecen un comentario especial. Aunque no suelen tener rigidez,
los pacientes se mueven lentamente (como si estuvieran «pasto-
sos») y se quejan de lentitud del pensamiento, cuando tienen algu-
no. Con frecuencia la bradicinesia y la bradifrenia se confunden
con una depresión con retraso psicomotor. El parkinsonismo in-
ducido por antipsicóticos aparece a los días o semanas de empezar
el tratamiento o de incrementar la dosis de forma considerable y
persiste hasta que se reduce la dosis o se inicia un tratamiento anti-
parkinsoniano eficaz.

La acatisia suele manifestarse como una incapacidad de quedar-
se sentado o tumbado quieto. Los pacientes se quejan de tener las
piernas «inquietas», y esa inquietud empeora cuando se tumban o
sientan y se alivia en parte cuando se ponen de pie y dan paseos. En
ocasiones esta acatisia se confunde con agitación. Además de esta
inquietud motora, muchos pacientes refieren pensamientos acele-
rados e intranquilidad. A veces la acatisia sólo se manifiesta como
una intranquilidad cognitiva, lo que puede causar gran confusión
diagnóstica. Los pacientes pueden parecer más psicóticos; su len-
guaje puede ser más desorganizado y su comportamiento más frag-
mentado. En ciertos casos, estos enfermos con acatisia cognitiva
pueden aparecer retraídos, casi en mutismo, en vez de agitados, y el
diagnóstico sólo se confirma cuando el paciente responde de forma
espectacular a propranolol o benztropina. Si no se llega al diagnós-
tico correcto, estos pacientes pueden ser tratados con dosis crecien-
tes de antipsicóticos, lo que empeorará cada vez más su estado clíni-
co. La acatisia, motora, cognitiva o ambas, tiene una aparición gra-
dual y se produce 1-8 semanas después del inicio del tratamiento o
tras un incremento importante de la dosis. Igual que el parkinsonis-
mo, la acatisia es crónica y persiste hasta que se reduce la dosis o se
empieza un tratamiento con propranolol o un anticolinérgico anti-
parkinsoniano.
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pan los antipsicóticos en de «baja potencia» y de «alta potencia», se-
gún la dosis media necesaria para obtener efectos terapéuticos. Los
fármacos de baja potencia se deben administrar en dosis relativa-
mente altas y producen con más frecuencia sedación, hipotensión y
efectos anticolinérgicos, aunque menos efectos extrapiramidales.
Por otro lado, los antipsicóticos de «alta potencia» se administran en
dosis menores y producen menos sedación, hipotensión y efectos
anticolinérgicos, pero se asocian con mayor riesgo de efectos extra-
piramidales.

Algunos autores consideran que la loxapina y la molindona son
un grupo separado, que se denomina de «potencia intermedia» por-
que su tendencia a producir efectos secundarios de todos los tipos
se halla en un punto medio entre los fármacos de alta y baja poten-
cia. Sin embargo, en la práctica los dos se parecen más a los fárma-
cos de alta potencia tradicionales y se pueden incluir dentro de este
subgrupo.

Dos antipsicóticos de alta potencia se comercializan en forma in-
yectable de larga acción: la flufenacina y el haloperidol. En ambos ca-
sos se esterifica la molécula original con una molécula de decanoato,
lo que da lugar al decanoato de flufenacina y de haloperidol, respec-
tivamente.

Los antipsicóticos ejercen su acción terapéutica, al menos inicial-
mente, mediante el bloqueo competitivo de los receptores postsi-
nápticos de dopamina. De las tres vías dopaminérgicas principales,
el bloqueo de la nigroestriatal justifica los efectos extrapiramidales,
mientras que el bloqueo de las vías mesolímbica y mesocortical ex-
plica los efectos terapéuticos en la esquizofrenia y en la mayor parte
de las demás indicaciones.

FARMACOCINÉTICA
La biodisponibilidad se sitúa en el 20-70% y siempre es mayor
cuando se usan compuestos líquidos que con los comprimidos. La
unión a proteínas oscila entre el 90 y el 99% y los niveles máximos
se alcanzan en 1-4 horas. La variabilidad interpaciente en los nive-
les sanguíneos para la misma dosis oral administrada puede ser
importante y asciende a 10 veces en el caso de la clorpromacina. El

Antipsicóticos

Fenotiazinas
Alifática

Clorpromazina*
Piperidina

Tioridazina*
Mesoridazina*

Piperazina
Perfenazina†

Trifluoperazina†

Flufenazina†

Tioxantinas
Tiotixeno†

Butirofenonas
Haloperidol†

Dibenzoxazepinas
Loxapina‡

Dihidroindolona
Molindona‡

*Fármaco de baja potencia.
†Fármaco de alta potencia.
‡Fármaco de alta potencia, aunque algunos los consideran de «potencia inter-
media».
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Las manifestaciones distónicas son, en orden de frecuencia decre-
ciente, tortícolis, lengua gruesa (que puede ser causa de disartria),
posición distónica de los miembros superiores o menos habitual-
mente de los inferiores, distonía por torsión que afecta al tronco y las
extremidades y, en menos casos, posición de opistótonos. Es muy
poco frecuente la distonía laríngea, que puede ser causa de aspira-
ción. Las crisis oculógiras, que se consideran una distonía extraocu-
lar, son suficientemente especiales como para comentarlas aparte.
Estas distonías son relativamente habituales y se presentan como
desviaciones involuntarias de los dos ojos hacia arriba. Los pacientes
se quejan a menudo de no poder mirar hacia abajo y se caen por las
escaleras. Aunque todas las distonías se asocian con molestias, las cri-
sis oculógiras a veces son dolorosas. Las distonías suelen aparecer
antes que el parkinsonismo o la acatisia, por lo general en días y son
episódicas, más que crónicas. En la mayor parte de los casos remiten
de forma espontánea, con frecuencia en horas aunque no se haga
nada. Sin embargo, la mayoría de los pacientes no están dispuestos a
esperar y reciben con alivio la mejoría que se consigue con benztro-
pina o difenhidramina.

El último de los efectos agudos extrapiramidales que se debe
considerar no tiene un nombre uniforme y posiblemente sea igual
de bueno «disforia inducida por antipsicóticos» que cualquier otro.
Los pacientes pueden referir que se sienten mal o como si no fueran
ellos mismos. Algunos, que se expresan peor que otros, pueden li-
mitarse a decir que no les gusta el fármaco, que no les hace bien. La
disforia inducida por antipsicóticos puede aparecer en días y suele
ser crónica. Se debe preguntar a los pacientes si la medicina «les
hace bien», ya que esta disforia puede responder a benztropina o
propranolol.

El aumento del peso es otro importante efecto secundario de los
antipsicóticos de primera generación, que se observa con mayor fre-
cuencia en fármacos de baja potencia, aunque puede aparecer tam-
bién en los de alta. La molindona parece ser una excepción, que pro-
duce escaso o nulo incremento de peso.

Todos los antipsicóticos provocan un aumento de la prolactina,
lo que puede ocasionar hipertrofia mamaria y galactorrea. No pare-
ce que estos niveles elevados de prolactina se asocien con un mayor
riesgo de cáncer de mama. Los antipsicóticos pueden causar altera-
ciones menstruales o amenorrea, y pueden originar falsos resultados
positivos en las pruebas de embarazo en orina, pero no en la sangre.

Puede disminuir el umbral para las convulsiones, sobre todo
con los fármacos de baja potencia. Sin embargo, la epilepsia no es
una contraindicación para los antipsicóticos. En estos casos se pue-
den controlar las convulsiones aumentando la dosis del anticonvul-
sivante empleado.

Los antipsicóticos de primera generación, sobre todo los de baja
potencia, pueden predisponer al golpe de calor, posiblemente por
una combinación de factores, que incluyen una menor sudoración
(efecto anticolinérgico) y una tendencia a la poiquilotermia, que es
más notable con los fármacos de baja potencia.

Los cambios del ECG son más frecuentes con los fármacos de
baja potencia y consisten en prolongación del intervalo QT corregi-
do, depresión del segmento ST, ondas T deprimidas o invertidas y
aparición ocasional de ondas U. La tioridacina parece tener una acti-
vidad bloqueante de los canales de calcio única entre los antipsicó-
ticos, lo que explica que se asocie más a menudo con estos trastor-
nos. Pueden aparecer arritmias ventriculares graves y la incidencia
de muerte súbita cardíaca es más elevada con este compuesto que
con otros antipsicóticos de primera generación. En raras ocasiones
se puede producir una supresión con repercusión clínica de la con-
tractilidad cardíaca.

Los trastornos de la función sexual son habituales en los pacien-
tes que toman estos fármacos, sobre todo los de baja potencia. Con-
sisten en disfunción eréctil, eyaculación retrasada, anorgasmia y dis-
minución de la libido. Puede producirse una eyaculación retrógrada,

sobre todo en el caso de la tioridacina, que afecta aproximadamente
a la mitad de los varones que la toman. También se produce eyacula-
ción dolorosa.

La tioridacina puede provocar una incómoda sequedad nasal y
congestión.

La fotosensibilidad es más frecuente con los fármacos de baja po-
tencia y puede producir quemaduras solares graves. En los pacientes
tratados durante períodos prolongados con altas dosis de clorpro-
macina o tioridacina, puede aparecer en casos raros una pigmenta-
ción azul grisácea, más llamativa en regiones expuestas.

La tioridacina puede ser causa en pocos pacientes de una reti-
nopatía pigmentaria, que se suele asociar con tratamiento crónico
con dosis altas de 1 g diario, o más. Las dosis de 800 mg o menos
se consideran seguras.

Todos los antipsicóticos empleados de forma crónica pueden ori-
ginar depósitos de partículas en la córnea o el cristalino, que son
poco frecuentes, se reconocen con la lámpara de hendidura y no sue-
len determinar síntomas.

Otro efecto secundario poco frecuente de los antipsicóticos es la
hiponatremia secundaria a SIADH.

Pueden observarse manifestaciones alérgicas, como por ejemplo
exantemas, ictericia y agranulocitosis. Los exantemas se suelen pro-
ducir en las primeras fases del tratamiento y la ictericia colestásica en
el primer mes, mientras que la agranulocitosis puede aparecer en cual-
quier momento del tratamiento. Todas estas manifestaciones alérgi-
cas son poco frecuentes y aparecen más con los fármacos de baja po-
tencia.

La discinesia tardía y el síndrome maligno por neurolépticos se
comentan en sus correspondientes capítulos.

No se conoce la teratogenicidad de los antipsicóticos, pero se
considera baja. Todos ellos parecen excretarse en la leche.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
La mayoría de los antipsicóticos de primera generación, aunque no
todos, inhiben la CYP2D6 y pueden causar un incremento significa-
tivo de los niveles de antidepresivos tricíclicos en sangre. El haloperi-
dol puede aumentar los niveles de fluvoxamina y la carbamazepina
puede reducir los niveles de haloperidol. La eficacia de la L-dopa o de
los agonistas dopaminérgicos, como la bromocriptina o la pergolida,
es reducida por los antipsicóticos.

Otras interacciones de dudosa importancia clínica son: reduc-
ción de los niveles de antipsicóticos por los antiácidos, los anticoli-
nérgicos o el fenobarbital; incremento de los mismos por el propra-
nolol y disminución de los niveles de ácido valproico o anticoagu-
lantes orales por la administración simultánea de antipsicóticos.

SOBREDOSIS
Una sola sobredosis de antipsicóticos no suele ser mortal. En casos
graves aparece coma e hipotensión. Pueden producirse convulsio-
nes y arritmias, que se observan más en casos tratados con tiori-
dacina.

En general están indicados el lavado gástrico y el carbón activado.
No se debe intentar inducir el vómito. La hipotensión se puede tra-
tar con líquidos; si fueran necesarios fármacos presores, se deben
evitar la adrenalina y el isoproterenol porque pueden agravar la hi-
potensión.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
Los distintos compuestos comercializados de antipsicóticos de pri-
mera generación se presentan en la tabla 291-1.

El tratamiento de la esquizofrenia, de los trastornos esquizoafec-
tivos, de la paranoia, de la alucinosis alcohólica y de la paranoia al-
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cohólica con antipsicóticos se puede empezar de la forma en que se
detalla en el párrafo siguiente. La elección entre los distintos anti-
psicóticos dependerá de los siguientes factores: antecedentes perso-
nales o familiares de respuesta al tratamiento previo; necesidad es-
perada de usar compuestos de acción prolongada de tipo decanoato
y respuesta anticipada de los efectos secundarios en cada paciente
concreto.

Suponiendo que no hay antecedentes de buena respuesta y que
no se espera tener problemas con el cumplimiento por parte del
paciente, lo que podría hacer recomendable el uso de un decanoa-
to, la elección dependerá de los efectos secundarios. Por tanto, en
términos generales se debe elegir primero entre un fármaco de
baja o alta potencia. Por ejemplo, los pacientes que deben conser-
var su nivel de alerta y no pueden tolerar la hipotensión o los
efectos anticolinérgicos no deberían recibir un fármaco de baja
potencia, mientras que los pacientes que no toleran los efectos
extrapiramidales no deberían recibir uno de alta potencia. En los
casos en los que no existen contraindicaciones claras para ningu-
no de los dos tipos de antipsicóticos, se suele optar por los de alta
potencia. Si se producen efectos secundarios extrapiramidales, se
podrán tratar, mientras que la sedación, la hipotensión y los efec-
tos anticolinérgicos son menos susceptibles de tratamiento y pue-
den obligar a reducir la dosis, con la consiguiente disminución de
la eficacia.

Si se opta por un antipsicótico de alta potencia, se debe elegir ha-
loperidol o flufenacina porque permiten cambiar con facilidad a un
decanoato si hiciera falta, como sucede muchas veces. Entre los dos,
el más empleado con gran diferencia es el haloperidol. Cuando se
opte por un fármaco de baja potencia, la elección deberá ser clorpro-
macina.

Una vez que se ha elegido el fármaco, se comenzará con la dosis
«media». En el caso de los fármacos de alta potencia, ésta suele ser 5-
15 mg, y en los de baja oscila entre 100 y 300 mg. Este intervalo de
dosis será 50-100 mg para loxapina y molindona. El tamaño corpo-
ral grande y la presencia de síntomas muy graves hacen aconsejable
usar una dosis en la parte alta de este intervalo, mientras que un ta-
maño pequeño, la edad avanzada, las enfermedades debilitantes, la
insuficiencia hepática o el temor a efectos secundarios deberán lle-
varnos a elegir dosis en la parte baja de los mismos. En algunos an-
cianos débiles se pueden elegir dosis de 0,5-1 mg de un fármaco de
alta potencia. La mayoría de las veces se puede administrar una sola
dosis al acostarse, aunque se puede producir una excepción si se de-
sea conseguir cierto grado de sedación durante el día. Cuando se ne-
cesitan dosis intramusculares, dada la baja biodisponibilidad de es-
tos fármacos, se podrá emplear una dosis equivalente al 50-75% de
la oral.

En general hay que esperar 3-5 días antes de subir la dosis, ya que
no se suele observar respuesta significativa antes de ese momento;
incluso puede ser necesario esperar 6-8 semanas para obtener una

respuesta completa a una dosis determinada. La excepción sería la pre-
sencia de agitación grave, ya que en este caso se puede emplear el pro-
tocolo de tratamiento rápido, que se presenta en el capítulo corres-
pondiente.

El objetivo es emplear la mínima dosis posible que consiga una
remisión óptima de los síntomas. Antes se empleaban dosis elevadas
(p. ej., 60-100 mg de haloperidol o 2-3 g de clorpromacina) como
tratamiento inicial, pero esta práctica se ha abandonado porque no
consigue mejores resultados que las dosis menores comentadas an-
tes, y aumenta los efectos secundarios.

La sedación, los efectos anticolinérgicos, la hipotensión y los efec-
tos extrapiramidales dependen todos de la dosis y se pueden reducir
cuando alcancen una gravedad suficiente disminuyendo la dosis.
Además, incluso si se mantiene el tratamiento con la misma dosis, la
sedación y los efectos anticolinérgicos suelen mejorar a lo largo de
los días o semanas. Cuando no resulte práctico reducir la dosis, se
debe plantear el tratamiento de los efectos secundarios. En el caso de
la sedación, se debe administrar la mayor parte de la dosis diaria o
toda ella por la noche, y durante el resto del día la cafeína puede ser
de ayuda. Los pacientes hipotensos deben ser advertidos de que de-
berán levantarse lentamente; además, deben llevar medias de com-
presión, que pueden ayudarles aunque sean incómodas. La sequedad
de boca se alivia chupando caramelos sin azúcar, la visión borrosa
con gafas para lectura, el estreñimiento con psyllium o laxantes a de-
manda y la dificultad urinaria con betanecol.

Los efectos extrapiramidales se pueden tratar. El parkinsonismo
se alivia con anticolinérgicos, como se describe en el capítulo corres-
pondiente. En general se debe mantener la dosis eficaz del anticoli-
nérgico hasta que se reduzca la dosis del antipsicótico, momento en
el cual también se puede intentar reducirla.

La acatisia se trata con propranolol, que es mejor que los anti-
colinérgicos en este caso; las dosis medias diarias son 60-240 mg.
Como sucede con el parkinsonismo, el tratamiento es crónico y la
dosis se debe ajustar tras realizar los ajustes pertinentes en la dosis
del antipsicótico. Si el propranolol no es eficaz o no se tolera, se
puede administrar ciproheptadina en dosis de unos 8 mg 2 ve-
ces/día.

Las distonías responden muy bien a la inyección intramuscular
de 2 mg de benztropina o a la inyección intravenosa de 50 mg de di-
fenhidramina. Cuando se produce la primera distonía, la mayoría de
los clínicos empiezan a administrar una dosis profiláctica de benz-
tropina para prevenir las recaídas.

El tratamiento de la disforia inducida por antipsicóticos no está
claramente definido todavía. Algunos pacientes parecen responder a
benztropina, pero otros pueden hacerlo a propranolol.

También se pueden tratar otros efectos secundarios. Los pacien-
tes que reciben fármacos de baja potencia deben utilizar protectores
solares para evitar las quemaduras fotosensibles y deben abstenerse
de realizar actividades que les predispongan a sufrir un golpe de ca-

TABLA 291-1. Compuestos de primera generación

Potencia (mg) Preparados líquidos Inyectables

Clorpromazina 10, 25, 50, 100, 200 100 mg/ml S
Tioridazina 10, 25, 50, 100, 200 N N
Mesoridazina 10, 25, 50, 100 25 mg/ml N
Perfenazina 2, 4, 8, 16 16 mg/5 ml S
Trifluoperazina 1, 2, 5, 10 10 mg/ml S
Flufenazina 1, 2,5, 5, 10 2,5 mg/5 ml S
Tiotixeno 1, 2, 5, 10, 20 5 mg/ml S
Haloperidol 0,5, 1, 2, 5, 10, 20 2 mg/ml S
Loxapina 5, 10, 25, 50 25 mg/ml S
Molindona 5, 10, 25, 50, 100 20 mg/ml N
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lor. El tratamiento de los efectos secundarios de tipo sexual no está
definido; se puede plantear un tratamiento de prueba con sildenafi-
lo en la disfunción eréctil, pero teniendo cuidado por el posible ries-
go de hipotensión aditiva. La ginecomastia se puede tratar con
amantadina.

Si se producen efectos secundarios que impiden emplear la dosis
«media», se deberá optar por otro antipsicótico que se asocie menos
estadísticamente con el efecto secundario responsable de la suspen-
sión del anterior.

Si se asume que el paciente recibe una dosis «media», el trata-
miento de prueba con este antipsicótico debe durar un período de
tiempo «adecuado» antes de valorar su eficacia. En la mayoría de los
casos se produce una respuesta inicial en 1 semana, pero la res-
puesta completa puede tardar 6-8 semanas para una dosis deter-
minada.

La utilidad de los niveles sanguíneos resulta dudosa. La existencia
de múltiples metabolitos activos de muchos antipsicóticos (salvo el
haloperidol) hace que la correlación entre la respuesta clínica y el ni-
vel del compuesto original sea muy difícil. Recordando esta limita-
ción, hay que destacar que se han obtenido respuestas terapéuticas
con niveles de clorpromacina de entre 30 y 100 ng/ml, de 0,2-2 ng/ml
de flufenacina y de 2-15 ng/ml de haloperidol. No está claro si las ci-
fras recogidas en cada caso corresponden al nivel más alto de una
verdadera «ventana terapéutica» o si corresponden a un nivel a par-
tir del cual se producen efectos secundarios inaceptables, como dis-
foria inducida por antipsicóticos.

Si la dosis «media» de un antipsicótico convencional no consi-
gue respuesta clínica tras una prueba de duración adecuada, se
puede aumentar la dosis o cambiar a otro antipsicótico. En general,
siempre que los efectos secundarios no resulten limitantes, un lí-
mite alto razonable de la dosis de un antipsicótico de baja potencia
es 1-2 g, y 30-50 mg para los de alta potencia (en el caso de loxapi-
na y molindona, unos 200 mg). Si se opta por cambiar a otro an-
tipsicótico, se deberá elegir uno de una clase distinta. Así, si el pa-
ciente no responde a una fenotiacina, se optará por un tioxanteno
o butirofenona. No existen evidencias de que la combinación de
dos o más antipsicóticos de primera generación funcione mejor
que cualquiera por separado, de forma que se recomienda evitar la
«polifarmacia».

Cuando el paciente esquizofrénico no responde al tratamiento
indicado, algunos autores recomiendan administrar «megado-
sis». Así, los pacientes pueden recibir dosis de clorpromacina su-
periores a 3 g o de haloperidol superiores a 100 mg. Aunque pare-
ce que algunos pacientes responden a estas «megadosis», la res-
puesta no se puede predecir y los efectos secundarios pueden ser
intolerables.

El cumplimiento del tratamiento suele ser un problema, y en es-
tos casos se debe plantear la utilización de un decanoato. Se puede
usar flufenacina o haloperidol, ya que parecen igualmente eficaces.
Con independencia del decanoato elegido, se debe demostrar prime-
ro con un compuesto oral que el paciente no es alérgico ni tiene ten-
dencia a presentar efectos secundarios limitantes. Algunos autores
recomiendan demostrar primero respuesta con el fármaco oral, aun-
que en muchos pacientes que no siguen los tratamientos esta premi-
sa no puede llevarse a cabo por la falta de cumplimiento. A la hora de
elegir la dosis inicial, no resulta práctico extrapolar la dosis oral a la
de decanoato. Muchos autores han tratado de desarrollar fórmulas
para convertir la dosis oral a la de decanoato, pero estas fórmulas no
son fiables en la práctica. El decanoato de flufenacina se suele admi-
nistrar cada 2 semanas y la dosis inicial oscila entre 12,75 y 50 mg,
mientras que el decanoato de haloperidol se administra cada 4 se-
manas y la dosis inicial es 100-300 mg.

La decisión sobre la administración de una dosis en el extremo
inferior o superior del rango habitual depende de las mismas pau-
tas enumeradas para el tratamiento oral. En ancianos o pacientes

que no toleran las dosis «medias», se debe administrar inicialmen-
te 5 mg de decanoato de flufenacina o 50 mg de decanoato de ha-
loperidol. Después se ajustan las dosis cada 2 semanas en el caso
del primero y cada 4 en el segundo, en función de la respuesta clí-
nica. Se debe mantener el compuesto oral durante unos pocos días
tras la primera inyección del decanoato porque se tarda un tiempo
en obtener respuesta con ella. Posteriormente, los compuestos
orales se podrán administrar a demanda y la necesidad de la mis-
ma se puede emplear como criterio para ajustar la dosis de deca-
noato en la siguiente inyección. Aunque existen claras excepcio-
nes, en general una dosis de decanoato de flufenacina superior a
150 mg o de decanoato de haloperidol superior a 500 mg no con-
sigue mejorar la respuesta. En algunos casos se produce una dis-
minución de la eficacia clínica antes del final del intervalo «me-
dio» entre las inyecciones; en esos casos será preciso reducir el in-
tervalo (1 semana en el caso de flufenacina o 2-3 para haloperidol).
Por el contrario, si el paciente responde bien, se puede prolongar
el intervalo, que puede llegar a ser 4 semanas para flufenacina y
hasta 8 para haloperidol.

A la hora de valorar la eficacia de una dosis determinada de un
decanoato, se debe recordar que no se consiguen niveles estables en
sangre hasta 4-5 dosis. Por tanto, en la práctica, cuando resulte posi-
ble, se administrarán 4 dosis antes de realizar esta valoración para
ajuste de la dosis de «mantenimiento». Cuando el paciente lleva res-
pondiendo mucho tiempo, estará indicada una reducción gradual de la
dosis. La dosis mínima de decanoato de flufenacina es 5 mg y la de de-
canoato de haloperidol 50 mg.

Entre los dos compuestos es preferible el decanoato de haloperi-
dol, ya que precisa menos inyecciones y menos consultas, lo que me-
jora el cumplimiento. Los decanoatos se usan muy poco, aunque
previenen claramente las recaídas y van muy bien a los pacientes que
los utilizan.

El tratamiento de la manía, como se comentó en el capítulo corres-
pondiente, suele iniciarse con un antipsicótico hasta que termina el
período de desfase entre el inicio del tratamiento con el antimaníaco
y aparece el efecto terapéutico. En general, se puede seguir el proto-
colo de tratamiento farmacológico rápido de la agitación que se re-
coge en ese capítulo.

En cuanto a las otras indicaciones enumeradas en la introduc-
ción, se siguen en líneas generales los mismos criterios indicados
para la esquizofrenia. Sin embargo, en el trastorno de personali-
dad límite, el síndrome de Tourette y los síndromes de dolor cró-
nico, se necesitan dosis menores. En la porfiria se recomiendan
dosis relativamente bajas de clorpromacina. Cuando se interrum-
pa un tratamiento de baja potencia, se debe reducir la dosis en 3-4 días
para evitar un rebote colinérgico. Este ajuste también se debe ha-
cer cuando se cambie un fármaco de baja potencia por otro de alta
potencia.
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La clozapina es un antipsicótico de segunda generación, cuya
principal indicación es el tratamiento de la esquizofrenia resisten-
te, indicación para la cual es mejor que los demás antipsicóticos
de primera y segunda generación. Además de ser eficaz frente a los
síntomas «positivos» de la esquizofrenia, también muestra un po-
tente efecto frente a los «negativos», a diferencia de la mayoría de
los demás antipsicóticos. Sin embargo, por desgracia la clozapina
se asocia, como se comenta en la sección sobre efectos secunda-
rios, con un número importante de los mismos, como la agranu-
locitosis, por lo que se debe reservar para los pacientes esquizofré-
nicos que no responden a ensayos adecuados con otros dos anti-
psicóticos al menos (uno de los cuales debe ser risperidona u
olanzapina) o que no toleran los efectos adversos de otros antipsi-
cóticos.

La clozapina también se está empleando como tratamiento del
trastorno esquizoafectivo resistente y de la manía bipolar resistente,
aunque también para estas indicaciones, como sucede con la esqui-
zofrenia, se debería reservar hasta que los ensayos agresivos con
agentes más seguros hayan fracasado.

Otra indicación de la clozapina es la enfermedad de Parkinson
complicada por una psicosis. En este caso, la clozapina reduce la psi-
cosis, pero a diferencia de otros antipsicóticos no agrava el parkinso-
nismo; de hecho, muchos síntomas motores, como el temblor, mejo-
ran con este tratamiento.

El efecto único de la clozapina deriva posiblemente de su unión
intensa a receptores de serotonina; aunque se liga a los receptores de
dopamina, tiene preferencia por los receptores D4 y muestra escasa
afinidad relativa por los D2 de los ganglios basales, lo que puede ex-
plicar la ausencia de efectos extrapiramidales.

FARMACOCINÉTICA
La biodisponibilidad de la clozapina es del 50%, sus niveles máximos
se alcanzan en 1-4 horas y se une a proteínas en más del 95%. Se me-
taboliza por las enzimas hepáticas y su semivida es de 12 horas, aun-
que el intervalo es amplio entre 4 y 66 horas. La clozapina tiene me-
tabolitos activos, entre los cuales destacan la desmetilclozapina y la
clozapina N-óxido.

EFECTOS SECUNDARIOS
La agranulocitosis o recuento de granulocitos inferior a 500 se pro-
duce en el 1,3% de los pacientes. La mayor parte de los casos apare-
cen a las 6-18 semanas de iniciar el tratamiento, aunque se han des-
crito casos durante el primer mes e incluso después de años de trata-
miento crónico. La granulocitopenia puede empezar de forma
súbita, en días, y la primera evidencia es un catarro con obnubila-
ción, fiebre, «gripe» u otra infección. Parece que la agranulocitosis es
más frecuente entre los descendientes de judíos asquenazíes, sobre
todo los que tienen el fenotipo HLA-B38.

La sedación es muy frecuente, aunque suele desaparecer con el
tratamiento continuado, pero puede ser muy grave. Puede haber
estreñimiento y es habitual que se produzca un incremento de
peso, que puede ser importante. Existen datos que sugieren una re-
lación causal entre el tratamiento con clozapina y trastornos como
la diabetes mellitus y la hiperlipidemia, aunque esta asociación no
está del todo demostrada aún. Los pacientes pueden referir náuseas
y vómitos, cefaleas, sequedad de boca, sudoración y sueños vívidos.

También se produce polaquiuria con urgencia miccional, reten-
ción urinaria y disfunción eréctil, y hay casos publicados de pria-
pismo poco frecuentes. Una minoría de los enfermos sufre incon-
tinencia nocturna, que puede causar graves problemas. Este efecto
secundario suele responder a efedrina con una dosis diaria total
de 150 mg.

La clozapina produce también una salivación excesiva, incluso
en ausencia de síndrome parkinsoniano. Algunos pacientes se que-
jan de que encuentran sus almohadas empapadas de saliva cuando
se levantan por la mañana. Cuando este efecto les plantea proble-
mas, se debe tratar con dosis bajas de benztropina, trihexifenidilo o
clonidina.

En una minoría de los pacientes se pueden producir obsesiones y
compulsiones de novo y se pueden agravar las que existían antes de
empezar el tratamiento; además, unos pocos pacientes desarrollan
una ansiedad social generalizada, parecida a la que se produce en la
fobia social de tipo generalizado.

Puede observarse hipotensión y mareo postural. Es interesante
destacar que también se puede producir una taquicardia no pos-
tural mantenida, con un incremento de la frecuencia cardíaca de-
pendiente de la dosis, que oscila entre 10 y 25 latidos por minuto.
Se han comunicado casos de tromboembolia pulmonar y venosa y
de miocarditis. Estos episodios de miocarditis, que puede ser mor-
tal, se suelen presentar durante las primeras 6 semanas de trata-
miento y los pacientes sufren un cuadro de tipo seudogripal con
dolor torácico, fiebre, taquicardia e insuficiencia cardíaca conges-
tiva. La miocarditis puede ser de naturaleza autoinmunitaria y su
aparición obliga al ingreso hospitalario del enfermo y a adminis-
trarle corticoides.

Pueden producirse convulsiones de tipo gran mal en 1-5% de
los pacientes tratados con clozapina y parece que el riesgo es ma-
yor en los que tienen antecedentes de epilepsia, lesiones del SNC o
utilizan dosis mayores. Otros efectos secundarios son las mioclo-
nías y el síndrome maligno por neurolépticos (SMN). Cuando este
síndrome se produce asociado con clozapina es algo atípico, por-
que suele presentarse con delirium, diaforesis y taquicardia, en
tanto que la rigidez y el temblor son escasos. Por último, se han
publicado casos aislados de discinesias tardías secundarias a cloza-
pina.

Un 10-15% de los pacientes sufre febrícula en las primeras sema-
nas del tratamiento. La temperatura sólo se eleva 1 ºC y se suele re-
solver de forma espontánea en 3-8 días. El diagnóstico diferencial de
esta febrícula incluye no sólo la agranulocitopenia, sino también el
síndrome maligno por neurolépticos.

Se puede observar una eosinofilia benigna y transitoria durante
las semanas 3-5 de tratamiento. En algunos casos se produce una hi-
pertrofia transitoria de las glándulas salivales, que puede ser uni o
bilateral.

A diferencia de otros antipsicóticos, la clozapina no eleva los ni-
veles de prolactina, o lo hace sólo de forma leve y transitoria.

Se desconoce la teratogenicidad de este compuesto, que se excre-
ta en la leche materna.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
Los niveles de clozapina son aumentados de forma significativa por
la fluvoxamina y la fluoxetina; los datos sobre una posible elevación
de sus niveles cuando se toma sertralina o paroxetina son contradic-
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torios, aunque parece que el citalopram no afecta los niveles de este
fármaco. Dichos niveles se incrementan con la eritromicina, la cipro-
floxacina, el ketoconazol, la cimetidina y el valproato.

Los niveles de clozapina se reducen por difenilhidantoína, val-
proato y carbamazepina.

El tabaco disminuye los niveles de este fármaco, y cuando se in-
gresa al paciente en un servicio hospitalario donde no se permite fu-
mar cabe esperar cambios importantes de los mismos.

La clozapina no se debe usar con ningún otro fármaco de acción
mielosupresora, como la carbamazepina.

Existen algunos casos publicados de apnea secundaria a la com-
binación de clozapina con una benzodiazepina, así como de deli-
rium al combinarla con lorazepam o clonazepam.

SOBREDOSIS
Se puede producir estupor, coma, hipotensión, depresión respirato-
ria y convulsiones, aunque a veces aparece también taquicardia,
otras arritmias o bloqueo cardíaco.

No se debe administrar adrenalina para la hipotensión ni quini-
dina o procainamida para las arritmias.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
La clozapina se comercializa en comprimidos de 25 y 100 mg.

Se deben solicitar recuentos de granulocitos antes de comenzar
el tratamiento, semanalmente durante los primeros 6 meses de tra-
tamiento, y luego cada dos semanas durante toda la duración del
mismo. Si se interrumpe el tratamiento en los primeros 6 meses, se
deberían seguir realizando recuentos leucocitarios semanales du-
rante 4 semanas, y si la interrupción se produce pasados 6 meses de
tratamiento, se deberían realizar recuentos cada 2 semanas durante
1 mes. Si el recuento leucocitario fuera inferior a 3.500 o si los gra-
nulocitos fueran menos de 1.500 se debería proceder como se indi-
ca en la tabla 293-1. Si el recuento de granulocitos fuera inferior a
1.000 se debería ingresar al paciente en el hospital y proceder al ais-
lamiento e inicio de la antibioterapia adecuadas. Estos pacientes no
deberían volver a tomar clozapina. Si el paciente sobrevive, el re-
cuento leucocitario se suele normalizar en 2-4 semanas tras la in-
terrupción del tratamiento con clozapina, aunque esta recupera-
ción se puede acelerar administrándole factor estimulador de las
colonias de granulocitos.

El tratamiento se empieza con 25-50 mg/día, que se incrementan
25-50 mg cada día hasta que el enfermo sufre efectos secundarios
inaceptables o se alcanza una dosis de 300-450 mg. En este ajuste ini-
cial, la dosis diaria total se reparte en 3 tomas, aunque posteriormen-
te se pueden dar sólo 2. Los incrementos posteriores de la dosis pue-
den ser de 50-100 mg una vez a la semana hasta llegar a 900 mg,

como dosis máxima. Sin embargo, la mayoría de los pacientes esqui-
zofrénicos responden a dosis de entre 300 y 600 mg. A veces son úti-
les los niveles sanguíneos, ya que los inferiores a 350 ng/ml no resul-
tan eficaces.

Parece que la respuesta de un paciente a una dosis determinada
no aparece hasta que hayan transcurrido 8 semanas de tratamiento
con ella. Por tanto, si el paciente con una dosis óptima tolerada no
mejora tras 8 semanas, es preferible incrementar la dosis o interrum-
pir el tratamiento en vez de someter al enfermo al riesgo de sufrir
una agranulocitosis. Aunque se suele producir una reacción parcial
en 8 semanas, la respuesta completa puede tardar hasta 3 meses; con
frecuencia, una vez conseguida esta respuesta completa se puede re-
ducir la dosis, a veces hasta 300 mg, sin que se pierda el efecto tera-
péutico.

Cuando se utiliza clozapina en la enfermedad de Parkinson, se
suelen emplear dosis menores, de 6,25-50 mg.

Si aparecen convulsiones, se debe interrumpir el tratamiento o, si
la respuesta clínica lo recomienda así, seguirlo con dosis menores.
Algunos pacientes han sido tratados exitosamente con una combi-
nación de clozapina y valproato.

Si se debe interrumpir el tratamiento con clozapina, habrá que
hacerlo de forma gradual, ya que las suspensiones bruscas se han
asociado, en pacientes esquizofrénicos, con una reaparición rápida y
grave de la psicosis; este fenómeno de privación se ha descrito con el
cambio de la clozapina de marca por otra genérica. Además de psi-
cosis, una suspensión brusca de este fármaco puede causar movi-
mientos anormales, como distonías. Si fuera precisa una suspensión
rápida, se podría prevenir la psicosis por privación empezando la ad-
ministración inmediata de otro antipsicótico de segunda genera-
ción, como la olanzapina.

La retirada rápida de la clozapina en pacientes con enfermedad
de Parkinson se ha asociado con un síndrome serotoninérgico, con
estupor, mioclonías, temblor, rigidez e hiperreflexia. Parece que este
síndrome se puede tratar con éxito con ciproheptadina, como se co-
menta en el capítulo sobre síndrome serotoninérgico.
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9-hidroxirisperidona. En el caso de los metabolizadores lentos, los
incrementos de los niveles de risperidona se compensan con la dis-
minución de su metabolito, de forma que la suma total equivale a
la observada en los pacientes con una actividad de la citocromo
P450 2D6 normal. Además, como la prolongada semivida de la ris-
peridona en los metabolizadores lentos equivale a la de su metabo-
lito, no se producen tampoco cambios significativos en el tiempo
que se tarda en conseguir la fase de equilibrio de la actividad anti-
psicótica.

EFECTOS SECUNDARIOS
Si se empieza el tratamiento con una dosis completa de risperidona,
se producirá un riesgo significativo de sedación e hipotensión ortos-
tática, con mareos y posibles caídas. Estos problemas se evitan reali-
zando un ajuste gradual de la dosis.

Otros efectos secundarios son sedación, dificultad para concen-
trarse, ansiedad, insomnio, náuseas, dolor abdominal o estreñimien-
to; puede producirse congestión nasal y algunos enfermos refieren
un ligero incremento del peso, una disminución de la libido, altera-
ciones de la función eréctil, eyaculación tardía o anorgasmia. Los ni-
veles de prolactina están aumentados en varones y mujeres, y pue-
den asociarse con galactorrea. En un pequeño porcentaje de pacien-
tes se observa prolongación del intervalo QT corregido.

Los efectos extrapiramidales, como acatisia, parkinsonismo y
distonía, son raros con la risperidona, siempre que se usen dosis
inferiores a 6 mg, ya que con dosis mayores parece que el riesgo de
que esta sustancia produzca este tipo de efectos es igual que con los
antipsicóticos de primera generación de alta potencia, como el ha-
loperidol. Sin embargo, en los pacientes con enfermedad de Par-
kinson parece que la risperidona tiene un mayor riesgo de exacer-
bar el parkinsonismo y puede provocar delirium en algunos enfer-
mos. Es poco habitual que la risperidona produzca una discinesia
tardía o el síndrome maligno por neurolépticos. También hay ca-
sos, poco frecuentes, de obsesiones y compulsiones secundarias a
este fármaco.

La risperidona se excreta en la leche materna y se desconoce su
potencial teratogénico en el ser humano.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
La fluvoxamina y la fluoxetina incrementan los niveles de risperi-
dona sin modificar de forma significativa los de 9-hidroxirrispe-
ridona.

La carbamazepina reduce los niveles de risperidona y su meta-
bolito, mientras que la risperidona incrementa el nivel de carba-
mazepina.

La risperidona aumenta el efecto hipotensor de la prazosina.

SOBREDOSIS
La sobredosis puede producir sedación, distonía, hipotensión, ta-
quicardia y, cuando se prolonga el intervalo QT corregido, arrit-
mias; también se han descrito convulsiones. Se debe realizar una
monitorización cardíaca y las arritmias no se deben tratar con sus-
tancias que puedan prolongar aún más el intervalo QT. La hipoten-
sión se trata con líquidos; no se debe administrar adrenalina ni do-
pamina.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
La risperidona se comercializa en comprimidos de 0,25, 0,5, 1, 2, 3 y
4 mg y en forma líquida con 1 mg/ml. Se ha desarrollado un com-
puesto intramuscular de acción prolongada, que debería estar ya en
el mercado cuando se publique este libro.

El tratamiento de la esquizofrenia o los trastornos esquizoafecti-
vos se realiza con dosis de 2-4 mg diarios, mientras que el tratamien-
to agudo de la manía suele precisar 2-6 mg. Aunque algunos pacien-
tes necesitan dosis más altas, se debe recordar que las dosis superio-
res a 6 mg se asocian con un riesgo de efectos extrapiramidales
parecido a los antipsicóticos de primera generación de alta potencia,
como el haloperidol. Si se plantean problemas por falta de cumpli-
miento terapéutico, se puede administrar la forma de acción prolon-
gada en dosis de 25-50 mg i.m. cada 2 semanas.

Para reducir el riesgo de hipotensión postural se puede empezar
el tratamiento con 0,5-1 mg dos veces al día e incrementar la dosis 1-
2 mg cada día hasta llegar a la dosis diana. Sin embargo, hay que re-
cordar que los adultos sanos suelen tolerar dosis iniciales de 2-3 mg
desde el primer día. Cuando se consigue la dosis óptima, la mayoría
de los enfermos se pueden cambiar a una sola toma diaria, que se da
por la noche.

En pacientes ancianos o debilitados, así como en los que padecen
insuficiencia hepática o renal, resultan más adecuadas dosis menores
y se debe prolongar el intervalo para aumentarla.

Aunque los esquizofrénicos pueden responder al tratamiento
en las 2 primeras semanas, la respuesta completa con una dosis
determinada no se suele observar hasta que han pasado 8 sema-
nas, o más.

En las otras indicaciones se utilizan dosis menores, como 0,25-
2 mg para el trastorno de personalidad esquizotípica, 1-3 mg para el
autismo o 1-2 mg para la demencia; en este último caso se prefieren
dosis pequeñas, porque los pacientes tienen especial riesgo de sufrir
efectos secundarios. Si se emplea la risperidona para tratar la psico-
sis en la enfermedad de Parkinson, se deben elegir dosis bajas, por-
que las altas se asocian con exacerbación del parkinsonismo y, en al-
gunos casos, delirium.
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La ziprasidona es un antipsicótico de segunda generación indicado
para el tratamiento de la esquizofrenia y el trastorno esquizoafectivo.
Aunque la ziprasidona es claramente mejor que el placebo en estos
trastornos, todavía no está claro que resulte más eficaz que los fár-
macos de primera generación. La ziprasidona también resulta útil
para la manía aguda, y algunos trabajos preliminares indican que es
eficaz en el síndrome de Tourette.

La ziprasidona es un antagonista de los receptores 5HT2A,
5HT2D y los D2 dopaminérgicos, aunque también funciona como
agonista de los receptores 5HT1A. A diferencia de otros antipsicóti-
cos, también inhibe la recaptación de serotonina y noradrenalina
por las neuronas presinápticas, y en este aspecto tiene una potencia
similar al antidepresivo tricíclico, imipramina.

FARMACOCINÉTICA
La ziprasidona es muy liposoluble y su farmacocinética varía mucho
según se la tome en ayunas o con las comidas. La biodisponibilidad
es del 30% en ayunas y del 60% con la comida. Los niveles máximos
se alcanzan en 2-6 horas en ayunas, y en 6-8 horas en estado de sa-
ciedad. La semivida en ayunas es de unas 7 horas, pero si se toma con
las comidas es de apenas 5 horas. La ziprasidona sufre un extenso
metabolismo hepático, sin producción de metabolitos activos; se une
mucho a proteínas, por encima del 99%.

EFECTOS SECUNDARIOS
La ziprasidona se tolera bien en general. Una minoría de pacientes
sufren mareos, náuseas, estreñimiento y dolor abdominal. A diferen-
cia de otros antipsicóticos, no induce aumento de peso y, a diferencia
de otros fármacos de segunda generación, no incrementa los lípidos,
sino que tiende a reducirlos. Los efectos secundarios extrapiramida-
les, como acatisia, parkinsonismo y distonía, son muy poco frecuen-
tes con este compuesto.

Se han descrito algunos casos esporádicos en los que la ziprasido-
na precipitó manía en pacientes con trastorno bipolar.

Este fármaco prolonga el intervalo QT corregido (QTc), pero
muy poco y nunca tanto como el antipsicótico de primera genera-
ción tioridacina. Inicialmente se produjo cierta preocupación por el
riesgo de arritmias ventriculares, como la torsade de pointes, pero
esto no se ha confirmado todavía.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
Los niveles de ziprasidona se reducen por carbamazepina y aumen-
tan por ketoconazol.

Cabría esperar un efecto aditivo sobre la duración de QTc si se
usan otros fármacos capaces de prolongarlo, como quinidina y sus
análogos.

SOBREDOSIS
La ziprasidona parece segura en sobredosis. Suele ser suficiente con
un lavado gástrico, carbón activado y medidas de soporte. La posibi-
lidad de que QTc se extienda mucho en la sobredosis obliga a reali-
zar ECG de control periódicos y monitorización cardíaca si éste se
prolonga más de 500 mseg.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA

La ziprasidona se comercializa en cápsulas de 20, 40, 60 y 80 mg, y en
inyección.

Cuando se administra con las comidas, el tratamiento se inicia
con 20 mg dos veces al día, y se va aumentando una cantidad similar
cada 2-3 días hasta obtener respuesta, observar efectos secundarios
limitantes o conseguir una dosis máxima de 120 mg dos veces/día.
La mayoría de los pacientes responden bien con 60-80 mg dos ve-
ces/día.

Cuando se administra en ayunas, la dosis debe aumentarse un
50-100%.

Independientemente de que la ziprasidona se tome con la comida
o no, es importante que siempre se siga la misma pauta para evitar
oscilaciones en los niveles sanguíneos.

La preocupación por la prolongación del intervalo QT corregido
hace recomendable evitar situaciones que prolonguen aún más este
intervalo (hipopotasemia, hipomagnesemia), así como fármacos
que lo hagan, como los antiarrítmicos de clase IA (quinidina, procai-
namida, disopiramida) o de clase III (bretilio, sotalol, amiodarona,
ibutilida), antibióticos del grupo de los macrólidos, tricíclicos y an-
tipsicóticos de primera generación (especialmente tioridacina y pi-
mozida). En los casos dudosos, puede resultar adecuado obtener un
ECG basal y repetirlo durante el tratamiento.

La dosis se debe reducir en ancianos y en pacientes con insufi-
ciencia hepática.
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La quetiapina es un antipsicótico de segunda generación, indicado
para la esquizofrenia; aunque se tolera más que los de primera ge-
neración, todavía no se ha demostrado que sea mejor que el halo-
purinol o la clorpromacina. Se ha demostrado su utilidad en el tra-
tamiento de la manía aguda y otros estudios apoyan su uso en la de-
mencia, el delirium, la psicosis de la enfermedad difusa por cuerpos
de Lewy y la psicosis inducida por dopaminérgicos en la enferme-
dad de Parkinson, en cuyo caso parece tan eficaz como la clozapina.
Sin embargo, a diferencia de esta última, la quetiapina puede aumen-
tar el parkinsonismo que se observa en estos dos trastornos, aunque
en un grado leve.

La quetiapina tiene una amplia actividad farmacológica y se une
a los receptores 5HT1A, 5HT2, dopaminérgicos D1 y D2, H1, y tan-
to alfa 1 como alfa 2.

FARMACOCINÉTICA
Se ignora la biodisponibilidad de la quetiapina; los niveles máximos
en sangre se alcanzan en 1-2 horas y se une a proteínas en un 83%.
La semivida es de unas 6 horas y sufre un extenso metabolismo he-
pático, que genera al menos 11 metabolitos, dos de los cuales mues-
tran una actividad mínima.

EFECTOS SECUNDARIOS
Los más frecuentes son somnolencia y mareo postural, pero suelen
desaparecer si se mantiene el tratamiento; también se han descrito
sequedad de boca y estreñimiento. Se puede producir un ligero in-
cremento de peso y un 5% de los enfermos sufren una elevación li-
gera de las transaminasas.

Los efectos secundarios extrapiramidales, como el parkinsonis-
mo o la acatisia, son muy raros, salvo en pacientes con una enferme-
dad de Parkinson de base u otro trastorno parkinsoniano.

Es muy raro que la quetiapina provoque el síndrome maligno por
neurolépticos.

Los niveles de tiroxina libre pueden disminuir ligeramente, y en
un pequeño porcentaje de pacientes este efecto se asocia con un in-
cremento de TSH.

La administración de quetiapina a perros en trabajo experimen-
tal preclínico ha provocado la formación de cataratas, aunque este
efecto no se ha confirmado en el ser humano.

La quetiapina se excreta en la leche materna, y se ignora su poten-
cial teratogénico.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
Los niveles de quetiapina disminuyen por la acción de la tioridacina,
la carbamazepina y la difenilhidantoína, que puede reducirlos hasta
5 veces.

Los niveles aumentan por el ketoconazol.
La quetiapina incrementa los niveles del metabolito 10,11 epóxi-

do de la carbamazepina.

SOBREDOSIS
Se produce sedación, mareo y taquicardia, y se puede prolongar el
intervalo QT corregido. En las sobredosis graves se puede desarrollar
coma con rapidez.

El tratamiento consiste en lavado gástrico, carbón activado y tra-
tamiento de mantenimiento.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
La quetiapina se comercializa en comprimidos de 25, 100, 200 y
300 mg.

El tratamiento de la esquizofrenia en adultos sanos se puede
empezar con una dosis diaria total de 100 mg; se realizan luego in-
crementos del mismo valor todos los días hasta que se observen
efectos secundarios inaceptables o se llegue a una dosis de 400-500 mg;
aunque la mayoría de los pacientes responden con esta dosis, se
pueden necesitar hasta 800 mg en algunos casos. La dosis diaria
total se debe dividir en dos tomas, ya que aunque unos pocos pa-
cientes responden con una sola toma, la inmensa mayoría no lo
hacen.

La demencia, el delirium y la psicosis de los pacientes con trastor-
nos parkinsonianos se empiezan a tratar con dosis menores, que se
van aumentando de forma más gradual. La mayoría de los pacientes
se pueden tratar con dosis de 25-150 mg.

La dosis se debe reducir en ancianos y en pacientes con una insu-
ficiencia hepática significativa.
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El aripiprazol es un antipsicótico de segunda generación indicado
para la esquizofrenia; aunque se tolera mejor que los de primera ge-
neración, todavía no se ha demostrado que sea mejor a nivel tera-
péutico que el haloperidol. El aripiprazol resulta útil para tratar la
manía aguda y el trastorno esquizoafectivo.

Este fármaco funciona como agonista parcial del receptor D2 de
la dopamina, sobre el cual muestra algunas propiedades interesan-
tes, ya que en situaciones hipodopaminérgicas se comporta como un
agonista D2, pero en situaciones hiperdopaminérgicas es un antago-
nista. El aripiprazol también es un agonista parcial de los receptores
5HT1A y un antagonista de los receptores 5HT2A.

FARMACOCINÉTICA
La biodisponibilidad de aripiprazol es del 83%, alcanza sus niveles
máximos en 3-5 horas y se une a proteínas más del 99%. El metabo-
lismo se produce en el hígado, principalmente por la enzima de la ci-
tocromo P450 2D6 y 3A4. Su principal metabolito, el dehidro-aripi-
prazol, es casi tan activo como el compuesto de origen. La semivida
del aripiprazol es de 75 horas, y la de su metabolito de 94 horas.

EFECTOS SECUNDARIOS
Se produce cefalea, sedación, insomnio y mareo postural en un pe-
queño porcentaje de pacientes; los efectos extrapiramidales, como la
acatisia, son muy poco frecuentes.

No aumenta los niveles de prolactina y produce escasa o nula
prolongación de QT e incremento de peso.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
Los niveles de aripiprazol aumentan por los inhibidores de CYP
2D6, como la quinidina, la fluoxetina o la paroxetina, y también de
CYP 3A4, como el ketoconazol.

Los niveles de aripiprazol disminuyen por los inductores de CYP
3A4, como la carbamazepina.

SOBREDOSIS

Se pueden producir sedación y vómitos, pero en general resulta ade-
cuado el lavado gástrico, el carbón activado y el tratamiento de man-
tenimiento habitual.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
El aripiprazol se comercializa en comprimidos de 5, 10, 15, 20 y
30 mg.

La dosis diaria total se debe administrar en una sola toma, por la
mañana o al acostarse; la mayoría de los enfermos responden con
dosis de 15 mg.

Cuando se utiliza un inhibidor de CYP 2D6 o 3A4 se debe redu-
cir la dosis a la mitad. Por el contrario, si se utiliza carbamazepina se
debe aumentar al doble aproximadamente.
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FARMACOCINÉTICA
Se sabe relativamente poco sobre la farmacocinética de estos fárma-
cos. El biperidén, la prociclidina y el trihexifenidilo tardan menos
de 2 horas en llegar al máximo nivel en sangre y se ignora el valor
exacto para la benztropina. La semivida del biperidén no alcanza las
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24 horas; la prociclidina tiene una semivida inferior a 12 horas, y en
el caso del trihexifenidilo es de unas 4 horas. Se desconoce la semivi-
da de la benztropina, pero se sospecha que es bastante larga.

EFECTOS SECUNDARIOS
Los más frecuentes son sequedad de boca, visión borrosa con midria-
sis y estreñimiento. En algunos casos se produce anhidrosis, y la con-
siguiente incapacidad de perder calor puede predisponer a estos en-
fermos al golpe de calor. Las secreciones pulmonares se pueden secar
y resulta difícil eliminarlas. En algunos casos hay dificultad para la
micción, y los varones con prostatismo pueden llegar a la retención
urinaria. Es menos común la retención en mujeres, pero se produce
sobre todo en las que tienen una infección urinaria simultánea.

En los pacientes predispuestos se puede precipitar un glaucoma
de ángulo cerrado agudo por anticolinérgicos.

Otro efecto secundario importante es la pérdida de memoria, que
resulta más llamativa en las personas con alteraciones previas de la
memoria, como sucede en la demencia parkinsoniana, aunque pue-
de detectarse también en un grado más leve en pacientes jóvenes y
sanos, como los que reciben tratamiento por esquizofrenia.

Se desconoce el potencial teratogénico de estos fármacos y no se
sabe si se excretan en la leche materna.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
Se producen efectos aditivos cuando se combinan estos fármacos
con otros de acción anticolinérgica, como los antidepresivos tricícli-
cos, los antipsicóticos de baja potencia y otros parecidos. La adición
de amantadina puede potenciar sus efectos anticolinérgicos.

SOBREDOSIS
Las consecuencias y tratamiento de la sobredosis se describen en el
capítulo sobre delirium anticolinérgico.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
El biperidén se comercializa en comprimidos de 2 mg, la prociclidi-
na en comprimidos de 5 mg, el trihexifenidilo en comprimidos de

2 mg y también como elixir oral con 2 mg/5 ml, y la benztropina en
comprimidos de 0,5, 1 y 2 mg y en una solución con 1 mg/ml para la
inyección intravenosa o intramuscular.

En la práctica psiquiátrica, la benztropina es el fármaco más utili-
zado de este grupo. Se puede emplear una dosis o dos al día, y la do-
sis total diaria oscila entre 0,5 y 6 mg. En situaciones de emergencia
se pueden administrar 1-2 mg intramusculares y no parece que la vía
intravenosa consiga una respuesta más rápida.

El biperidén se puede administrar en una o dos tomas diarias,
con dosis de 2-16 mg/día. La prociclidina se emplea en 2-3 dosis di-
vididas y la dosis diaria total es 10-30 mg. El trihexifenidilo se utiliza
en 2-3 dosis divididas y la dosis diaria total es de 2-20 mg.

Cuando se administra cualquiera de estos fármacos de forma
crónica, es importante no interrumpirlo súbitamente. Es preciso
ajustar la dosis en varios días para evitar el rebote colinérgico, que se
describe en el capítulo correspondiente.

En general, existen pocas diferencias clínicas entre estos fármacos
y parece razonable elegir cualquiera de ellos y familiarizarse con él.
La benztropina es una buena opción. En cualquier caso, la dosis ini-
cial se elige en función de la gravedad de los síntomas, de la edad y de
la reacción del paciente ante los posibles efectos adversos que se pro-
duzcan. La dosis se debe ajustar según esté indicado.
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El donepezilo se comercializa en comprimidos de 5 y 10 mg. El tra-
tamiento comienza con 5 mg dos veces al día por la mañana o por la
tarde y, si se tolera, se puede aumentar a 10 mg a las 4-6 semanas.
Aunque se puede obtener cierto efecto con 5 mg, en general una do-
sis de 10 mg resulta más eficaz.

La galantamina se comercializa en comprimidos de 4, 8 y 12 mg y
en solución oral de 4 mg/ml. El tratamiento se inicia con una dosis
total de 8 mg diarios y se va incrementando en cifras similares cada
4 semanas hasta que se observen efectos secundarios limitantes o se
llegue a una dosis total máxima de 32 mg: la mayoría de los pacien-
tes necesitan al menos 16 mg para responder y parece que la máxima
eficacia se consigue con dosis de 24 a 32 mg. En todos los casos la do-
sis diaria se divide en dos tomas.

La rivastigmina se comercializa en cápsulas de 1,5, 3, 4,5 y 6 mg,
y en solución oral la concentración es de 2 mg/ml. El tratamiento
se inicia mediante una dosis diaria total de 3 mg y se van realizan-
do incrementos similares cada 2 semanas hasta observar los efec-
tos secundarios limitantes o llegar a una dosis máxima de 12 mg;
en general, la dosis necesaria que permite obtener un efecto tera-
péutico es de 6-12 mg. Igual que en el caso de la galantamina, esta
dosis se divide en 2 tomas.

La dosis de donepezilo y galantamina se debe reducir en pacien-
tes con insuficiencia hepática, pero como la rivastigmina no depen-
de del hígado para su degradación metabólica, no será necesario
ajustar la dosis.

Las implicaciones que tiene «olvidar» una dosis durante unos
días varían mucho de un fármaco a otro. En el caso de la galantami-
na y la rivastigmina, que tienen semividas cortas, unos pocos días
sin tratamiento permiten que se regulen al alza los receptores de
acetilcolina, y en estos casos reiniciar el tratamiento con la misma
dosis que antes se toleraba suele causar graves efectos secundarios
de tipo colinérgico; por eso, al reiniciar el tratamiento con estos fár-
macos tras un olvido de dosis, se deberá ajustar la dosis de forma
gradual. Sin embargo, en el caso del donepezilo su larga semivida
permite reiniciar el tratamiento con 10 mg sin observar efectos se-
cundarios.

Los cambios de un inhibidor de la colinesterasa por otro se pue-
den realizar de distintas formas, según el que se esté empleando.
Por ejemplo, cuando los pacientes reciben donepezilo, no se puede
interrumpir y cambiar por otra dosis completa de galantamina o
rivastigmina sin que se produzca un claro incremento del tono co-
linérgico general. Dada la prolongada semivida del donepezilo, se
tendría que ir aumentando la dosis de galantamina o rivastigmina
de forma lenta, en unas dos semanas. Por el contrario, al tratar de
cambiar galantamina o rivastigmina por donepezilo, se puede en
general empezar con 5 mg de esta sustancia al día siguiente de reti-
rar las primeras y aumentar a 10 mg al día siguiente si el paciente
los tolera.
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El donepezilo y la galantamina son ambos inhibidores reversibles
de la acetilcolinesterasa, mientras que la rivastigmina se considera
un inhibidor «seudoirreversible», ya que aunque se une de forma
irreversible a la acetilcolinesterasa, se puede separar gradualmente y
metabolizarse por la misma enzima.

FARMACOCINÉTICA
Existen notables diferencias en la farmacocinética de estos tres com-
puestos, que se recogen en la tabla 300-1. Desde un punto de vista
práctico, las más importantes son su semivida y su vía metabólica.
Como se comenta luego, el donepezilo se puede administrar en una
sola toma diaria debido a su prolongada semivida, mientras que los
otros dos se deben tomar en dosis divididas. Además, como se des-
cribe en las interacciones farmacológicas, la dependencia del meta-
bolismo del donepezilo y la galantamina respecto de las enzimas
CYP 2D6 y 3A4 las hace más susceptibles a sufrir interacciones.

EFECTOS SECUNDARIOS
Los más frecuentes son anorexia, náuseas, vómitos, diarrea, fatiga e
insomnio. Puede producirse bradicardia y bloqueo AV cardíaco; se
han descrito casos aislados de mareo y síncope.

Las secreciones bronquiales aumentan y los pacientes con asma o
EPOC pueden ver empeorada su enfermedad. También se incre-
mentan las secreciones gástricas ácidas y esto eleva el riesgo de he-
morragia digestiva en pacientes que toman aspirina o AINE.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
Todos estos fármacos pueden aumentar el efecto de la succinilcolina
y antagonizar el de los anticolinérgicos.

Como el donepezilo y la galantamina se metabolizan por las enzi-
mas CYP 2D6 y 3A4, sus niveles pueden aumentar cuando se utilizan
algunos fármacos, como ketoconazol, fluvoxamina, fluoxetina, paro-
xetina o quinidina, y este efecto se ha demostrado en el caso de la ga-
lantamina. Aunque no se ha comprobado para donepezilo, parece
prudente asumir que se produce.

SOBREDOSIS
La sobredosis puede producir una crisis colinérgica, con vómitos,
diarrea, diaforesis, bradicardia, depresión respiratoria, debilidad y
convulsiones.

Además de un intenso tratamiento de mantenimiento, se debe
administrar atropina intravenosa en dosis de 0,5-2 mg, que se repe-
tirá en caso de ser necesario.

TABLA 300-1. Perfiles farmacocinéticos de los inhibidores 
de la colinesterasa

Donepezilo Galantamina Rivastigmina

Biodisponibilidad ?* 90% 40%
Tiempo en alcanzar 3-4 h 1 h 1 h

máximo
Unión a proteínas 96% 18% 40%
Semivida 70 h 7 h 1,5 h
Vía metabólica CYP 2D6 CYP 2D6 acetilcolinesterasa**

CYP 3A4 CYP 3A4

*Aunque la biodisponibilidad absoluta del donepezilo se ignora, su biodisponibilidad
por vía oral es casi 100% en comparación con la intravenosa.
**El metabolismo de rivastigmina por la acetilcolinesterasa no es lineal con las dosis
superiores a 6 mg (es decir, si se duplica la dosis de 6 a 12 mg, se produce un
incremento superior al triple en el ABC –área bajo la curva plasmática–).
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UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA

El propranolol se comercializa en compuesto de liberación inmedia-
ta en forma de comprimidos de 10, 20, 40 y 80 mg, o de solución oral
con 20, 40 u 80 mg por 5 cc. Existe un compuesto de liberación man-
tenida en forma de cápsulas de 60, 80, 120 y 160 mg.

Las dosis varían en función de las indicaciones que se han co-
mentado antes y se recogen en los capítulos correspondientes. En el
caso del temblor esencial y de la profilaxis de la migraña oscilan en-
tre 60 y 240 mg. En general se considera prudente empezar con un
compuesto de liberación inmediata a una dosis total diaria de 20-
40 mg y administrar la dosis en al menos dos tomas. Los incremen-
tos posteriores de la dosis se deben hacer con la misma magnitud ad-
ministrada cada día o cada dos días hasta obtener un efecto terapéu-
tico adecuado. Tras conseguir la dosis óptima, en la mayor parte de
los casos (salvo en el subtipo circunscrito de fobia social) resulta
adecuado cambiar a un preparado de liberación mantenida, que se
puede administrar una vez al día. Al cambiar a este tipo de compues-
to, con frecuencia será necesario incrementar la dosis total diaria un
30-50%, dado su importante efecto de primer paso.

En los pacientes con hipertensión o coronariopatía no se debe in-
terrumpir la administración de propranolol de forma abrupta por el
riesgo de angina, infarto o hipertensión de rebote: es preferible redu-
cir la dosis de forma gradual en un período de 2 semanas.
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Cuando disminuye, pueden estar indicados líquidos y, si no resul-
tan suficientes, dopamina; la bradicardia se puede tratar con
atropina.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
La clonidina se comercializa en comprimidos de 0,1, 0,2 y 0,3 mg, y
en un sistema de administración transdérmico, que se aplica una vez
a la semana y que puede aportar diariamente 0,1, 0,2 o 0,3 mg.

En el capítulo correspondiente se comenta el tratamiento más
adecuado para cada trastorno; en general, la dosis se debe reducir
en ancianos y en pacientes con insuficiencia renal o hepática impor-
tantes. Los pacientes que reciben clonidina de forma crónica se pue-
den beneficiar del uso de parches transdérmicos en vez de compri-
midos.

Tras un uso crónico, la clonidina se debe reducir de forma gra-
dual en 3-7 días para evitar la abstinencia. En una minoría de los pa-
cientes, la interrupción brusca produce a las 18-36 horas temblor,
ansiedad, diaforesis, taquicardia e hipertensión. Este síndrome es peor
cuando el paciente recibe de forma simultánea un betabloqueante;
por tanto, en los pacientes que reciben esta combinación, el betablo-
queante se debe reducir de forma gradual e interrumpir antes para
después ir reduciendo la dosis de clonidina.

Además del rebote «simpático», los pacientes con síndrome de
Tourette que interrumpen de forma súbita la clonidina presentan en
ocasiones un importante agravamiento de sus tics, que puede tardar
meses en resolverse, incluso si se reinicia el tratamiento.

Parece que el síndrome de abstinencia es menos probable si se usa
el sistema transdérmico, ya que los niveles sanguíneos se van redu-
ciendo de forma gradual en días tras retirarlo.
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puesta, observar efectos secundarios limitantes o alcanzar la dosis
máxima de 4 mg. Aunque se puede intentar una administración en
una sola toma diaria, en muchos casos habrá que dividirla en dos to-
mas para mantener el control todo el día.

No es preciso ajustar la dosis en la insuficiencia renal.
La suspensión abrupta de la guanfacina produce en ocasiones re-

bote simpático, aunque de menor gravedad que la clonidina. Se pue-
de observar temblor, agitación, cefalea, taquicardia, hipertensión y
diaforesis.
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paciente que toma de forma crónica benzodiazepinas puede ser cam-
biado a buspirona, pero la dosis de las primeras se deberá reducir de
manera gradual para evitar síntomas de abstinencia.
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efecto. Por ejemplo, como lorazepam, temazepam y oxazepam care-
cen de metabolitos activos, sus semividas permiten una estimación
aproximada de la duración de su efecto clínico. En el caso de diaze-
pam, cloracepato, clordiacepóxido y flurazepam, la existencia de me-
tabolitos activos con semividas largas sugiere que su efecto terapéu-
tico es más extenso que el esperable por la semivida del compuesto
de origen. Estazolam y triazolam tienen ambos metabolitos activos,
pero la semivida de los mismos es corta, de forma que no añaden
mucha actividad a la esperable por la semivida del compuesto de
origen.

El comentario anterior permite sacar ciertas conclusiones prácti-
cas. En primer lugar, en la insuficiencia hepática se produce un re-
traso del metabolismo intermedio, pero no de la glucuronidación,
por lo que en pacientes con este problema será razonable emplear lo-
razepam, temazepam u oxazepam. En segundo lugar, existen pocos
motivos farmacológicos para prescribir el profármaco cloracepato, si
es que existe alguno, ya que equivale a prescribir diazepam. Por últi-
mo, hay que pensar que se puede acumular el fármaco cuando se uti-
lizan los que tienen semividas largas o intermedias o tienen metabo-
litos de semivida similar.

EFECTOS SECUNDARIOS
Todas las benzodiazepinas pueden producir tolerancia y síntomas de
abstinencia, incluso con dosis terapéuticas, cuando se toman sufi-
ciente tiempo; en algunos casos, esta neuroadaptación se produce en
menos de 1 mes. El síntoma de abstinencia más frecuente es el «in-
somnio de rebote» y los demás se comentan en los capítulos sobre
trastornos producidos por hipnóticos, sedantes o ansiolíticos. Los
síntomas de abstinencia son más frecuentes y aparecen con mayor
rapidez cuando se usan fármacos de semivida corta, ya que parece
que los de semivida intermedia o larga pueden sufrir un proceso de
«autoajuste» de dosis, de forma que los niveles sanguíneos se redu-
cen tan lentamente que los síntomas de abstinencia se retrasan y son
leves o subclínicos.

Los efectos secundarios agudos más importantes consisten en
mareo, sedación y tiempo de reacción prolongado. Estos efectos
pueden ser peligrosos cuando se emplean fármacos de semivida
larga o que tienen metabolitos de semivida larga como hipnóticos,
ya que los niveles sanguíneos al día siguiente pueden ser tan altos
que el paciente no puede conducir ni manejar maquinaria de for-
ma segura. Si la dosis es demasiado alta, se puede producir ataxia y
los ancianos se exponen a sufrir caídas y fracturas o hematomas
subdurales.

Se producen alteraciones de la memoria reciente y, cuando la do-
sis es lo suficientemente alta, amnesia anterógrada que genera un
blackout. Este riesgo es mayor con alprazolam que con los demás
fármacos.

Salvo alprazolam (que se comenta en el capítulo siguiente), todas
las benzodiazepinas parecen empeorar los síntomas depresivos del
paciente deprimido o con distimia. Las benzodiazepinas también
pueden desinhibir a los pacientes y aumentar su hostilidad, aunque
este efecto es menos probable con oxazepam.

Las benzodiazepinas cruzan con facilidad la barrera placenta-
ria, por lo que los recién nacidos pueden sufrir depresión respira-
toria y abstinencia. Aunque es un tema discutido, parece que la
utilización crónica durante la gestación puede causar un síndro-
me parecido al del alcohol fetal. Estos fármacos aparecen en la le-
che materna.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
La combinación de una benzodiazepina con otro fármaco de efecto
sedante, como el alcohol, puede aumentar el grado de sedación e
inestabilidad, entre otros.

En general, lorazepam, temazepam y oxazepam no presentan
interacciones farmacológicas, dado que se glucuronizan de forma
inmediata. Sin embargo, los demás fármacos o sus metabolitos su-
fren un importante incremento de los niveles sanguíneos cuando
se administran eritromicina, claritromicina, ritonavir, isoniazida,
itraconazol, ketoconazol, nefazodona y fluvoxamina; el zumo de
uvas también los aumenta. Los niveles sanguíneos pueden dismi-
nuir cuando se toma rifampicina o carbamazepina, y en pacientes
fumadores.

Las benzodiazepinas incrementan los niveles de digoxina por ra-
zones poco claras.

SOBREDOSIS
Las sobredosis de benzodiazepinas no suelen ser mortales. En los
casos leves se observa ataxia y obnubilación, mientras que en ca-
sos graves se llega al coma con hipotensión y depresión respira-
toria.

En general es adecuado el lavado gástrico y la administración de
carbón activado, aunque en casos graves se puede administrar flu-
mazenilo, según se describe en el capítulo correspondiente.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
El lorazepam se comercializa en comprimidos marcados de 0,5, 1 y
2 mg y para inyección, el temazepam en cápsulas de 15 y 30 mg, el
oxazepam en cápsulas de 10, 15 y 30 mg, el diazepam en comprimi-
dos marcados de 2, 5 y 10 mg y para inyección, el cloracepato en com-
primidos de 3,75, 7,5 y 15 mg, el clordiacepóxido en cápsulas de 5, 10
y 25 mg y para inyección, el flurazepam en cápsulas de 15 y 30 mg, el
estazolam en comprimidos de 1 y 2 mg y el triazolam en comprimi-
dos de 0,125 y 0,25 mg.

La decisión sobre qué benzodiazepina emplear depende en gran
medida del riesgo de interacciones farmacológicas y de su farma-
cocinética. Los fármacos que sufren glucuronidación directa pre-
sentan un riesgo muy inferior de interacciones farmacológicas, por
lo que resultan preferibles. En cuanto a la farmacocinética, se pre-
fieren los fármacos que se glucuronizan de forma directa por dos
razones. En primer lugar, como se ha comentado ya, su relativa se-
guridad en casos de insuficiencia hepática, situación en la cual los
demás fármacos tendrían una semivida prolongada. En segundo
lugar, como la semivida de los compuestos que se glucuronizan di-
rectamente es intermedia (6-24 horas), existe menos riesgo de que
se acumulen y de que se produzcan efectos secundarios. Por otro
lado, la semivida intermedia de estos fármacos determina que se
asocien con más frecuencia a síntomas de abstinencia cuando se ad-
ministran de forma crónica, algo que no sucede en los fármacos
que tienen semividas más largas o metabolitos con semivida larga,
ya que su lenta disminución en sangre provoca un efecto de «auto-
ajuste de dosis».

En situación de igualdad del resto de las condiciones, parece
prudente elegir uno de los fármacos que se glucuronizan directa-
mente, y entre ellos el más popular es el lorazepam, en parte porque
existe una forma inyectable. Sin embargo, cuando se desee una ac-
ción más prolongada, se puede elegir uno de los otros fármacos. El
diazepam o el clordiacepóxido son, en este sentido, una opción ra-
zonable.

El tratamiento del insomnio se realiza con 1-2 mg de loraze-
pam al acostarse. La ansiólisis diurna se consigue con una dosis
total de 1-4 mg de lorazepam, 15-25 mg de diazepam o 25-75 mg
de clordiacepóxido, y la dosis total se puede administrar en 2-3 to-
mas. En todos los casos se debe empezar con una dosis baja, que se
va aumentando de forma gradual, hasta encontrar la mínima dosis
eficaz. El uso de benzodiazepinas en otras indicaciones se comenta
en cada capítulo.
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Si se administra una benzodiazepina por vía parenteral, se debe
optar por lorazepam, que se comercializa para uso intravenoso y
se absorbe bien tras la administración intramuscular. Aunque existe
diazepam para uso intravenoso, su absorción es errática cuando
se administra por vía intramuscular; el clordiacepóxido se absorbe
también de forma errática tras la administración intramuscular y no
es seguro por vía intravenosa.

En todos los casos se deben reducir la dosis en ancianos, pacien-
tes muy jóvenes o debilitados.

BIBLIOGRAFÍA

Busto U, Sellers EN, Naranjo CA, et al. Withdrawal reaction after long-term
therapeutic use of benzodiazepines. The New England Journal of Medi-
cine 1986;315:854-859.

Dietch JT, Jennings RK. Aggressive dyscontrol in patients treated with
benzodiazepines. The Journal of Clinical Psychiatry 1988;49:184-188.

Laegrid L, Olegard R, Walstrom J, et al. Teratogenic effects of benzodiazepi-
ne use during pregnancy. The Journal of Pediatrics 1989;114:
126-131.

Mohler H, Fritschy JM, Rudolph U. A new benzodiazepine pharmacology.
The Journal of Pharmacology and Experimental Therapeutics 2002;
300:2-8.

Rickels K, DeMartinis N, Rynn M, et al. Pharmacologic strategies for
discontinuing benzodiazepine treatment. Journal of Clinical Psychop-
harmacology 1999;19(Suppl 2):12-16.

Sand P, Kavvadias D, Feineis D, et al. Naturally occurring benzodiazepines:
current status of research and clinical implications. European Archives
of Psychiatry and Clinical Neuroscience 2000;250:194-202.

Tanaka E. Clinically significant pharmacokinetic drug interactions with
benzodiazepines. Journal of Clinical Pharmacy and Therapeutics 1999;
24:347-355.

A02911-272-325 (448-517)  7/3/05  15:46  Página 498



Capítulo 308 � Clonazepam 499

En los adultos sanos, el tratamiento comienza con una dosis dia-
ria total de 0,75-1,5 mg y se va aumentando la dosis 1 mg o menos
cada 4 días o más, hasta observar respuesta terapéutica o efectos se-
cundarios limitantes; la mayoría de los pacientes responden a dosis
de entre 2 y 4 mg. Cuando se utiliza el compuesto de liberación in-
mediata, la dosis diaria total se debe dividir en al menos tres tomas
para evitar la aparición de síntomas de abstinencia; si se usa el com-
puesto de liberación mantenida, la dosis entera se puede administrar
en una toma única por la mañana.

En ancianos, enfermos con una hepatopatía importante y obesos se
deben emplear dosis menores y prolongar los intervalos para aumen-
tarlas.
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UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA

El clonazepam se comercializa en comprimidos de 0,5, 1 y 2 mg.
En el trastorno de pánico, la fobia social o la ansiedad generaliza-

da, el tratamiento se inicia con una dosis diaria total de 0,5-1 mg,
que se va aumentando en incrementos de 1-2 mg cada semana hasta
conseguir un control satisfactorio, observar efectos secundarios li-
mitantes o alcanzar una dosis máxima de 6 mg. La mayoría de los
pacientes responden a dosis de 1-4 mg, que se suelen administrar en
dos tomas para reducir los efectos secundarios.

Las mioclonías nocturnas se tratan con 0,5-1 mg en una toma al
acostarse.

Para controlar las convulsiones, la dosis inicial en adultos es de 1-
2 mg, que se puede aumentar en incrementos de 0,5-1 mg cada po-
cos días hasta conseguir el control, observar efectos secundarios li-
mitantes o llegar a una dosis máxima de 20 mg. La mayoría de los
pacientes adultos responden a una dosis diaria total de 3-6 mg, que
se suele administrar dividida para reducir los efectos secundarios.

Tras un uso crónico, el clonazepam se debe reducir de forma len-
ta, a una velocidad de 1 mg/semana para evitar los síntomas de abs-
tinencia o una exacerbación de los síntomas que se estaban tratando.
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UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA

El zolpidem se comercializa en comprimidos de 5 y 10 mg. La dosis
media para adultos sanos es 10 mg por la noche, pero en ancianos,
personas frágiles o con insuficiencia hepática se debe reducir.
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Journal of Psychopharmacology 2003;17:131-135.

Nowell PD, Mazumdar S, Buysse DJ, et al. Benzodiazepines and zolpidem
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La difenhidramina es un antihistamínico bloqueante H1, que tam-
bién tiene efectos anticolonérgicos. Se utiliza como hipnótico y
también muestra una importante eficacia como tratamiento de las
cada vez más frecuentes distonías inducidas por antipsicóticos.

FARMACOCINÉTICA
La biodisponibilidad de la difenhidramina es del 70% y llega a su
nivel máximo en sangre en 2-3 horas. Se une a proteínas en un 80%.
Se metaboliza en el hígado y su semivida es de 9 horas en adultos
sanos.

EFECTOS SECUNDARIOS
Son frecuentes la sedación y los mareos, pero se pueden observar asi-
mismo efectos anticolinérgicos, como sequedad de boca, visión bo-
rrosa, estreñimiento y dificultad o retención urinaria. También pue-
den presentarse náuseas y acúfenos. Las secreciones bronquiales se
pueden espesar y se debe utilizar con cuidado en pacientes con
BNCO o neumonía. Puede reducir la lubricación vaginal. El glauco-
ma agudo de ángulo cerrado se puede exacerbar y en adultos se ob-
serva en pocos casos una reacción «paradójica» con agitación e in-
quietud.

En los ancianos, a menudo la difenhidramina es una causa pri-
maria, o bien contribuye al delirium.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
Parece que la difenhidramina inhibe la actividad de CYP 2D6 y, en
los metabolizadores extensos, la adición de difenhidramina prolon-
ga la semivida de venlafaxina y metoprolol.

El uso simultáneo de otros sedantes y anticolinérgicos puede
aumentar los efectos secundarios de la difenhidramina.

No se sabe si la difenhidramina aparece en la leche o es terato-
génica.

SOBREDOSIS
No es raro que se utilice la difenhidramina, que se puede comprar
sin receta, en intentos de suicidio. En los casos leves sólo se produce
una exageración de los efectos sedantes y anticolinérgicos habituales.
Sin embargo, en los casos moderados se pueden producir delirium,
asociado a menudo con alucinaciones visuales y agitación, y el com-
plejo QRS se puede ensanchar mucho. En los casos graves se obser-
van convulsiones y coma, y la depresión respiratoria y el colapso cir-
culatorio pueden culminar con la muerte del paciente.

El tratamiento consiste en lavado gástrico y carbón activado, ade-
más de enérgicas medidas de mantenimiento.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
La difenhidramina se comercializa en cápsulas de 25 mg, comprimi-
dos de 50 ng, comprimidos masticables de 12,5 mg, en un elixir con
12,5 mg/5 ml de solución y en inyección.

El tratamiento del insomnio se realiza con 50-100 mg de difenhi-
dramina. En algunos casos el efecto sedante puede desaparecer des-
pués de varios días de uso regular, aunque se recupera tras varios
días de abstinencia.

El tratamiento de la distonía se puede realizar con difenhidrami-
na intravenosa lenta en una dosis de 25-50 mg.

BIBLIOGRAFÍA

Agostini JV, Leo-Summers LS, Inouye SK. Cognitive and other adverse ef-
fects of diphenhydramine use in hospitalized older patients. Archives of
Internal Medicine 2001;24:2091-2097.

Blyden GT, Greenblatt DJ, Scavone JM, et al. Pharmacokinetics of
diphenhydramine and a demethylated metabolite following intrave-
nous and oral administration. Journal of Clinical Pharmacology
1985;26:529-533.

Cheng KL, Dwyer PN, Amsden GW. Paradoxic excitation with diphenhy-
dramine in an adult. Pharmacotherapy 1997;17:1311-1314.

Hamelin BA, Bouayad A, Mehot J, et al. Significant interaction between the
nonprescription antihistamine diphenhydramine and the CYP2D6
substrate metoprolol in healthy men with high or low CYP2D6 activity.
Clinical Pharmacology and Therapeutics 2000;67:466-477.

Kudo Y, Kurihara M. Clinical evaluation of diphenhydramine hydro-
chloride for the treatment of insomnia in psychiatric patients: a
double-blind study. Journal of Clinical Pharmacology 1990;30:
1041-1048.
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La hidroxizina es un antihistamínico que bloquea los receptores H1
y también ejerce cierto efecto anticolinérgico. Se suele emplear como
hipnótico y a veces en el tratamiento a corto plazo de la ansiedad.

FARMACOCINÉTICA
La hidroxizina se absorbe bien y alcanza niveles máximos en la san-
gre en 2 horas. El metabolismo se produce a nivel hepático y la semi-
vida es de unas 20 horas. Tiene un metabolito activo, la cetericina,
con una semivida de 25 horas.

EFECTOS SECUNDARIOS
Se pueden producir sedación y efectos anticolinérgicos; sin embargo,
estos últimos no son tan intensos como con difenhidramina. Se ha
publicado un caso de priapismo secundario a hidroxizina.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
La cimetidina incrementa los niveles de hidroxizina.

El uso simultáneo con otros sedantes tendrá efecto aditivo.

SOBREDOSIS
La sobredosis de hidroxizina puede causar estupor y delirium anti-
colinérgico.

El tratamiento debe incluir lavado gástrico, carbón activado y
medidas de mantenimiento.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA

La hidroxizina se comercializa en cápsulas de 10, 25, 50 y 100 mg, en
jarabe con 10 mg/5 ml y en inyección.

El tratamiento ansiolítico se realiza con 50-75 mg diarios y la do-
sis total se administra en 2-3 tomas. El insomnio se trata con una
dosis de 25-100 mg al acostarse.
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El tratamiento consiste en lavado gástrico, carbón activado y tra-
tamiento de mantenimiento; cuando existen importantes efectos an-
ticolinérgicos se debe realizar el tratamiento que se indica en el deli-
rium anticolinérgico.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
La ciproheptadina se comercializa en un comprimido marcado de
4 mg.

El tratamiento del síndrome serotoninérgico, del trastorno por
estrés postraumático y de la anorexia nerviosa se describen en los
capítulos correspondientes. El tratamiento de la acatisia por anti-
psicóticos se realiza con una dosis media total de 16 mg, que se divi-
de al menos en 2 tomas. En los casos de inhibición del orgasmo por
ISRS se deben administrar 4-12 mg 1-2 horas antes de la relación
sexual.
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duce la presión arterial; cuando ésta alcanza niveles peligrosamente
altos, se puede administrar nitroprusiato sódico. Las convulsiones se
pueden tratar con lorazepam y las arritmias con propranolol.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
La dextroanfetamina se comercializa en comprimidos de liberación
inmediata con 5, 10 y 15 mg, y como cápsulas de liberación mante-
nida de 5, 10 y 15 mg. Se vende también una combinación de sales de
dextro y levoanfetamina, que contiene cantidades iguales de sulfato
y sacarato de dextroanfetamina y aspartato y sulfato de anfetamina;
este compuesto se comercializa en comprimidos de liberación inme-
diata de 5, 7,5, 10, 12,5, 20 y 30 mg, y en cápsulas de liberación man-
tenida de 5, 10, 15, 20, 25 y 30 mg.

La utilización de anfetaminas en el trastorno por deficiencia de
atención/hiperactividad se comenta en el capítulo correspondiente.
La narcolepsia se trata cuando fracasan otros fármacos con dex-
troanfetaminas de liberación inmediata, empezando con una dosis
diaria total de 10-20 mg, que se incrementa 10 mg por semana hasta
conseguir un estado de alerta diurna satisfactorio, observar efectos
secundarios limitantes o alcanzar una dosis diaria máxima de unos
60 mg. La dosis total se debe dividir en al menos dos tomas, una por
la mañana y otra a primera hora de la tarde. Tras conseguir el régi-
men más adecuado con el fármaco de liberación inmediata, se pro-
bará con el de liberación mantenida, cuya dosis se debe administrar
toda por la mañana.

En los pacientes que presentan una enfermedad médica sistémi-
ca, la dosis se ajusta según su estado general, prestando especial aten-

ción a la función renal; se deben usar dosis bajas y ajustarlas con
cuidado.

Si se utiliza dextroanfetamina para la rehabilitación de los pa-
cientes con un ictus, se recomiendan dosis de 5-10 mg. En ese caso se
debe prestar especial atención a los incrementos de la presión arte-
rial o la frecuencia cardíaca.
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«acelerón» del crecimiento y llegar a una talla adulta normal. Como
este fármaco puede crear dependencia, según se describe en el capí-
tulo sobre los trastornos relacionados con anfetaminas y sustancias
afines, no se debe prescribir a alcohólicos, adictos a drogas ni a per-
sonas con riesgo de utilizar mal este tipo de sustancias.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
El metilfenidato puede aumentar los niveles en sangre de los antide-
presivos tricíclicos, de la fenilbutazona, del fenobarbital, de la dife-
nilhidantoína y de la warfarina. De estas interacciones destaca por su
importancia la que afecta a los tricíclicos, cuyos niveles pueden aumen-
tar un 100%, e incluso más. La administración simultánea de metil-
fenidato y un inhibidor de la monoaminooxidasa puede desencade-
nar una crisis hipertensiva. El metilfenidato reduce el efecto antihi-
pertensivo de la guanetidina.

SOBREDOSIS
Los efectos de la sobredosis se describen en el capítulo sobre trastor-
nos relacionados con las anfetaminas y sustancias afines. El tratamien-
to, como se comenta allí, incluye clorpromacina, que se puede admi-
nistrar intramuscular o por vía oral en concentrado, a una dosis de 50-
100 mg por hora. Este fármaco no sólo controla la agitación, sino que
también reduce la presión arterial. Si esta presión no se controlara con
clorpromacina, se podría emplear nitroprusiato. Las convulsiones se
tratan con lorazepam y las arritmias con propranolol.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
El metilfenidato de liberación inmediata se comercializa en compri-
midos de 5, 10 y 20 mg. Se venden formas de liberación lenta como
comprimidos de 10, 18, 20, 27, 36 y 54 mg y como cápsulas con 20 mg.
Hay que recordar que las distintas formas de liberación lenta mues-
tran escasas diferencias en el tiempo que tardan en alcanzar sus nive-
les máximos y en sus semividas.

La utilización del metilfenidato en el trastorno por deficiencia de
atención/hiperactividad y en la narcolepsia se describe en los capítu-
los correspondientes. En las otras indicaciones, el metilfenidato se
suele administrar en dosis divididas, una por la mañana temprano y
otra a primera hora de la tarde. La dosis inicial total es de 5-10 mg
y se va incrementando en una cantidad similar cada 1-2 días hasta
conseguir una buena respuesta, observar efectos secundarios limitan-
tes o llegar a una dosis máxima de 60 mg. En personas frágiles, ancia-

nos y pacientes con trastornos debilitantes sistémicos suele ser sufi-
ciente con una dosis diaria del orden de los 10-20 mg. La respuesta a
una dosis determinada se suele producir con rapidez, en 1-2 días.
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EFECTOS SECUNDARIOS

Son frecuentes las náuseas, pero quitando este efecto, la atomoxetina
se tolera bien en general; se pueden producir ligeros incrementos de
la frecuencia del pulso y la presión arterial y una disminución del
apetito, con una consiguiente pérdida de peso de poca importancia.

Se han descrito casos aislados de retención urinaria.
Hasta ahora parece que la capacidad de la atomoxetina de produ-

cir dependencia es muy baja.
No se sabe si la atomoxetina se excreta en la leche materna o si es

teratogénica para el ser humano.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
Los inhibidores de CYP 2D6, como fluoxetina, paroxetina, sertralina
y quinidina, consiguen que un MB se convierta en un MM, con las
consecuencias farmacocinéticas que se han descrito antes y el aumen-
to consiguiente de los efectos secundarios.

La combinación de alobuterol y atomoxetina ha producido mar-
cada taquicardia e hipertensión.

No se debe combinar atomoxetina con IMAO ni administrar en
las 2 semanas siguientes al abandono de uno, porque existe en teoría
un riesgo elevado de crisis hipertensiva.

SOBREDOSIS
Se dispone de escasa información sobre las sobredosis de atomoxeti-
na. El lavado gástrico, el carbón activado y las medidas generales de
mantenimiento parecen prudentes.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
La atomoxetina se comercializa en cápsulas de 10, 18, 25, 40 y 60 mg.

Los pacientes que pesan menos de 70 kg deben empezar el trata-
miento con dosis diarias totales de unos 0,5 mg/kg y, si no se obser-
va respuesta en 2 semanas, aumentarla a 1,2 mg/kg. Si con esta dosis

tampoco se obtiene respuesta en 2 semanas, se deberá aumentar la
dosis hasta un máximo de 1,8 mg/kg. Los pacientes que pesan más
de 70 kg pueden empezar con 40 mg/día, que se incrementan a los
3 días a 80 mg/día y se pueden aumentar a las 2 semanas a 100 mg/día
si no se obtiene respuesta.

En los malos metabolizadores la dosis debe ser un 25% o más in-
ferior a la que se ha comentado y los intervalos para incrementar la
dosis 4 veces más largos.

La mayoría de los pacientes toleran bien una sola administración
diaria por la mañana, pero si el efecto clínico disminuye a última
hora de la tarde se podrá dividir la dosis en dos partes, una por la
mañana y otra a primera hora de la tarde.

En la insuficiencia hepática se debe administrar sólo el 25-50%
de la dosis mencionada antes.
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En un caso publicado, el modafinilo aumentó los niveles de clo-
mipramina.

SOBREDOSIS
La principal manifestación de la sobredosis es la agitación. El lavado
gástrico, el carbón activado y las medidas de mantenimiento con un
ECG periódico son adecuados.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
El modafinilo se comercializa en comprimidos de 100 mg y de
200 mg marcados.

La mayoría de los pacientes responden a dosis diarias de 200 mg,
que se administran por las mañanas, aunque a veces se necesitan
300-400 mg para observar efectos completos.

La dosis se debe reducir a la mitad en ancianos y en pacientes que
presenten insuficiencia hepática.
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El flumazenil antagoniza de forma competitiva la interacción de las
benzodiazepinas con el complejo receptor GABA ionóforo postsi-
náptico, de forma que resulta útil para tratar el estupor y el coma ob-
servados en las sobredosis de benzodiazepinas. El flumazenil en sí
mismo carece de propiedades agonistas o antagonistas, de manera
que no tiene ningún efecto en las personas sanas que no han tomado
una benzodiazepina. Sin embargo, es interesante recordar que el flu-
mazenil es un panicógeno eficaz y que su administración a pacientes
que no han tomado benzodiazepinas y padecen un trastorno de pá-
nico puede inducir un ataque de pánico.

Al tratar a pacientes que han tomado una sobredosis de benzo-
diazepinas se debe determinar si el consumo previo de las mismas
había sido suficiente como para causar neuroadaptación. Si ésta se
ha producido, la administración de flumazenil podrá generar con-
vulsiones. Además, se debe determinar si la sobredosis ha sido mixta
y si el paciente tomó además algún fármaco proconvulsivante, como
tricíclicos, bupropión o teofilina, ya que en estos casos aumentará
aún más el riesgo de sufrir convulsiones.

El flumazenil también está indicado para revertir la anestesia in-
ducida por benzodiazepinas y puede ser útil en el tratamiento sinto-
mático de la encefalopatía hepática.

Puede resultar útil asimismo para revertir el coma inducido por
alcohol, pero en este caso son necesarias dosis altas, de 2-5 mg. Igual
que sucede en el tratamiento de la sobredosis de benzodiazepinas, se
deberá controlar la posible aparición de convulsiones.

FARMACOCINÉTICA
Tras su administración intravenosa, el flumazenil se metaboliza
casi por completo a nivel hepático a metabolitos inactivos, con una
semivida inferior a 60 minutos como media. Se une a proteínas en
un 50%.

EFECTOS SECUNDARIOS
Las personas que no han tomado benzodiazepinas y reciben fluma-
zenil pueden sufrir náuseas, vómitos, cefalea, diaforesis, mareo y agi-
tación. En ocasiones refieren dolor en el lugar de la inyección. Es rara
la aparición de un bloqueo cardíaco completo.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
No se han descrito interacciones con más fármacos que con las ben-
zodiazepinas.

SOBREDOSIS
No se conocen consecuencias de la sobredosis en pacientes que no
hayan tomado benzodiazepinas.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA

Se comercializa en solución de 0,1 mg/ml para inyección.
El tratamiento de la sobredosis de benzodiazepinas se realiza con

inyecciones secuenciales en bolos, cada uno de los cuales se administra
en 30 segundos a través de una vía intravenosa abierta. Los pacientes
que sólo han tomado una sobredosis de benzodiazepinas y en los que
no se espera síndrome de abstinencia, pueden recibir un bolo inicial de
0,2 mg, y se debe dejar transcurrir 60 segundos antes de administrar
otro bolo, de 0,3 mg. Después se esperan otros 60 segundos y se admi-
nistran 0,5 mg, seguidos de bolos de 0,5 mg cada 60 segundos hasta
que el paciente se despierte o se llegue a una dosis total de 3 mg. La ma-
yoría de los pacientes responden a dosis de 3 mg o menos. En algunos
casos hay que seguir administrando bolos secuenciales hasta alcanzar
una dosis total de 5 mg. La falta de respuesta con esta dosis descarta de
forma definitiva que la causa del coma sean las benzodiazepinas.

En los pacientes que tienen riesgo de sufrir abstinencia o que han
tomado también tricíclicos u otro fármaco proconvulsivante, la ad-
ministración de flumazenil se debe realizar con cuidado, bien redu-
ciendo el tamaño del bolo (que no debe superar 0,1 mg), bien incre-
mentando el intervalo entre los mismos (hasta 5 minutos), o con
ambas medidas. Si se producen convulsiones, se podrán necesitar
dosis altas de benzodiazepinas o fenobarbital.

Cuando el paciente esté lo suficientemente despierto, se pueden
necesitar dosis repetidas de entre 0,1 y 1 mg cada 20-60 minutos has-
ta que se haya «lavado» por completo la benzodiazepina responsable.

El tratamiento de la encefalopatía hepática siempre resulta menos
eficaz que el de la sobredosis de benzodiazepinas y se puede realizar
con el mismo esquema de bolos que se ha comentado antes. Sin em-
bargo, como la semivida del flumazenil es larga en la insuficiencia he-
pática, los intervalos entre las dosis repetidas deberán ser más largos.
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La naloxona es un antagonista opioide puro, cuya principal indica-
ción es revertir la sedación, el coma o la depresión respiratoria indu-
cidos por opioides. También se han publicado casos que indican su
utilidad en las sobredosis de valproato y dextrometorfán.

FARMACOCINÉTICA
La naloxona se suele administrar por vía intravenosa, aunque se pue-
den emplear las vías intramuscular y subcutánea, pero con una ac-
ción de inicio mucho más lenta. Tras la administración intravenosa,
se consigue efecto en 1-2 minutos. La naloxona se metaboliza casi
por completo en el hígado, principalmente mediante glucuronida-
ción directa. Su semivida oscila entre 30 minutos y 11/2 horas.

EFECTOS SECUNDARIOS
En los pacientes que no han tomado opioides, la naloxona carece de
efecto alguno. Sin embargo, en los adictos a opioides incluso dosis
pequeñas pueden precipitar un síndrome de abstinencia con agita-
ción prominente, hipertensión, taquicardia y, en algunos casos, arrit-
mias ventriculares. No es habitual que la naloxona produzca edema
agudo de pulmón.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
No se conocen interacciones farmacológicas, salvo con los opioides.

SOBREDOSIS
No parece producir efecto.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
La naloxona se comercializa en inyección a distintas concentracio-
nes: 0,02 mg/ml, 0,4 mg/ml y 1 mg/ml.

Para revertir la depresión respiratoria de la sobredosis, se puede
administrar 0,4-2 mg intravenosos cada 3-5 minutos hasta que el pa-
ciente salga de peligro. Como la duración del efecto oscila entre
15 minutos y 1 hora o más, en general habrá que repetir la dosis has-
ta que se elimine por completo el opioide responsable. Si no se con-
sigue mejorar al paciente con una dosis total de 10 mg, se debe poner
en duda el diagnóstico de sobredosis de opioides.

En los adictos a opioides se deben emplear dosis más bajas (0,1-
0,4 mg), ya que los pacientes que sufren abstinencia pueden ser muy
beligerantes. En estos casos puede ser prudente emplear sistemas de
restricción antes de administrar la naloxona.
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abandonan en pocas semanas para volver a iniciar el consumo de
alcohol u opioides.

La naltrexona puede tener un pequeño papel en el tratamiento de
la bulimia nerviosa o el juego patológico, aunque también muestra
cierta eficacia en la cleptomanía y reduce los comportamientos auto-
lesivos de los pacientes con trastorno límite de la personalidad.

En los niños autistas, puede reducir la irritabilidad, pero no ejer-
ce otros efectos. No se debe administrar a enfermos con síndrome de
Rett, ya que puede agravarlos.
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FARMACOCINÉTICA

La naltrexona sufre un considerable metabolismo hepático de pri-
mer paso y su biodisponibilidad es del 60%. Los niveles máximos en
sangre se alcanzan en 1 hora y se une a proteínas un 20%. La semivi-
da es 10 horas y se metaboliza en el hígado un 95%, en parte a un dé-
bil antagonista de los opioides, la 6-beta naltrexona, con una semivi-
da de unas 13 horas.

EFECTOS SECUNDARIOS
Un gran número de pacientes sufre fatiga, disforia, náuseas y cefalea,
pero estos efectos suelen desaparecer de forma gradual tras 1-2 me-
ses de tratamiento continuado.

La naltrexona causa una hepatotoxicidad dependiente de la dosis.
Con dosis terapéuticas habituales se observan escasas o nulas evi-
dencias de toxicidad hepática, pero con dosis de 300 mg se puede
producir una elevación significativa de las transaminasas.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
La naltrexona bloquea la actividad no sólo de los analgésicos opioi-
des, sino también de los antitusígenos y antidiarreicos opioides. Los
pacientes que van a sufrir una cirugía programada y que necesiten
analgesia con opioides deben suspender el tratamiento con naltrexo-
na 3 días antes de la misma.

SOBREDOSIS
Es escasa la experiencia sobre las sobredosis de naltrexona; si se pro-
duce, sería prudente monitorizar al paciente y realizar medidas de
mantenimiento.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
La naltrexona se comercializa en comprimidos marcados de
50 mg.

En el tratamiento de la dependencia de opioides, la naltrexona
no se administra hasta confirmar que el paciente lleva al menos
1 semana sin tomarlos. Las pruebas para detección de drogas en
orina pueden ser útiles, aunque no son fiables por completo. Por
eso, se suele administrar una dosis de naloxona antes de empezar
el tratamiento con naltrexona para estar seguros de que no genera
síndrome de abstinencia. La dosis es de 0,2 mg de naloxona intra-
venosa y, si no se observan síntomas de abstinencia en 30 segun-
dos, se administran otros 0,6 mg. Si el paciente sigue sin síntomas
durante otros 20 minutos, se le podrá administrar la primera dosis
de naltrexona, que será de 25 mg y se seguirá de otros 25 mg 1 hora
después. Las posibles pautas de dosificación posteriores pueden
ser: 50 mg cada mañana 7 días durante 1 semana; 50 mg por la
mañana de lunes a jueves y 150 mg el viernes por la mañana, o 100 mg
los lunes y miércoles por la mañana y 150 mg los viernes por la
mañana.

En el tratamiento del alcoholismo la naltrexona se administra en
dosis de 50 mg diarios. Es importante que, aunque el alcohólico ten-
ga algún «desliz» mientras toma la naltrexona, siga con ella.

No está claro cuál es la duración óptima del tratamiento en adic-
tos, aunque se dispone de poca información que hable de beneficios
pasados unos pocos meses. Sin embargo, en pacientes muy motiva-
dos que no sean capaces de mantener la abstinencia sin esta sustan-
cia se podría plantear el tratamiento crónico. Independientemente
de su duración, parece claro que el tratamiento farmacológico de la
dependencia alcohólica o de los opioides es poco útil, salvo que se
incluya en el seno de un programa más amplio.

En niños autistas la dosis recomendada es de 1 mg/kg/día.
No se han establecido las dosis necesarias para otras indicaciones,

pero posiblemente oscilen entre 50 y 250 mg diarios.
No se debe administrar naltrexona a pacientes con insuficiencia

hepática o con inflamación hepática activa que se ponga de relieve
por un incremento de las transaminasas en 3 veces o más sobre lo
normal. En todos los pacientes se deben realizar pruebas de función
hepática basales, que se repetirán una vez al mes durante 3 meses, y
después cada 3-6 meses; cuando la dosis sea superior a 50 mg, estas
pruebas se realizarán con mayor frecuencia.

Por último, se deberá advertir a los adictos a opioides de que,
aunque las dosis muy altas de los mismos pueden superar el bloqueo
producido por la naltrexona y causar euforia, también pueden con-
ducir a la depresión respiratoria y a la muerte.
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El disulfiram está indicado como tratamiento complementario en el
alcoholismo. En general sólo resulta útil en pacientes comprometi-
dos por mantenerse sobrios que siguen bebiendo, incluso asistiendo
a las sesiones de Alcohólicos Anónimos. Este fármaco es eficaz por-
que produce una inhibición irreversible de la acetaldehído deshidro-
genasa. El etanol se metaboliza inicialmente por la alcohol deshidroge-
nasa a acetaldehído, una sustancia muy tóxica que se elimina de for-
ma inmediata mediante conversión a ácido acético por la enzima
acetaldehído deshidrogenasa. Cuando esta enzima se inhibe y el pa-
ciente bebe, los niveles de acetaldehído se incrementan 5-10 veces
sobre la concentración normal, lo que produce el «síndrome por
acetaldehído», que resulta muy desagradable. Este síndrome se pro-
duce a los 5-10 minutos de beber alcohol y se caracteriza inicialmen-
te por enrojecimiento facial intenso, que se extiende con rapidez y se
acompaña de una intensa cefalea, diaforesis, vómitos, dolor torácico,
palpitaciones, disnea, mareo y vértigo. Cuando se toma una gran canti-
dad de alcohol, estos síntomas se pueden acompañar de delirium y
convulsiones, hipotensión grave que puede culminar en shock, insufi-
ciencia cardíaca congestiva aguda, infarto de miocardio, depresión res-
piratoria, coma y muerte. Este síndrome suele durar entre 30 minutos y
varias horas, según la cantidad de alcohol ingerida. El paciente suele
quedar agotado después de este síndrome y se queda dormido du-
rante varias horas.

El temor a esta reacción puede impedir a los pacientes beber
hasta que su participación activa en Alcohólicos Anónimos les
aporte la protección necesaria para dejar de hacerlo. Los pacientes
que no desean dejar de beber no obtienen beneficios con el disulfi-
ram, ya que lo abandonan para volver a beber, o sencillamente be-
ben aunque lo tomen, a veces protegiéndose del síndrome por ace-
taldehído mediante la toma de algo de difenhidramina antes de be-
ber alcohol.

FARMACOCINÉTICA
El disulfiram tiene una biodisponibilidad del 80% y alcanza sus ni-
veles máximos en sangre en 1-2 horas. Se metaboliza en el hígado a
varios metabolitos activos e inactivos. Entre los primeros destaca por
su importancia el dietiltiometilcarbonato, que posiblemente sea el
responsable real de la inhibición irreversible de la aldehído deshi-
drogenasa, en vez del propio disulfiram. Entre los metabolitos inac-
tivos, posiblemente el disulfuro de carbono sea el responsable de la
mayor parte de los efectos neurológicos del disulfiram. Este fármaco
tiene una semivida larga y se tarda más de 1 semana en metabolizar-
lo por completo.

EFECTOS SECUNDARIOS
Aunque el disulfiram se tolera bien en general, una minoría de pa-
cientes sufre efectos secundarios, como sedación, fatiga, cefalea, ma-
reo, temblor, inquietud e impotencia. Estos efectos suelen reducirse
con el tratamiento prolongado. Se pueden producir exantemas ac-
neiformes y también gusto metálico. Es rara la aparición de una he-
patitis que puede causar la muerte y que sucede en los 2 primeros
meses de tratamiento. Se han descrito efectos secundarios de tipo
neurológico, como neuropatía periférica, distonía, parkinsonismo y
demencia, que suelen aparecer en los primeros meses de tratamien-
to, pero que pueden no hacerlo hasta muchos años después. Los pa-

cientes esquizofrénicos pueden tener una exacerbación de los sínto-
mas psicóticos. Se ignora si el disulfiram es teratogénico y si se excre-
ta en la leche materna.

INTERACCIONES FARMACOLÓGICAS
La inhibición de las enzimas hepáticas por disulfiram produce una
elevación de los niveles sanguíneos de determinados antidepresi-
vos tricíclicos (como imipramina y desipramina), de algunas ben-
zodiazepinas (como diazepam y clordiacepóxido), de fenobarbital,
de la difenilhidantoína, de la teofilina, de la rifampicina, de la INH
y de la warfarina, y pueden ser necesarios ajustes en la dosis. El uso
simultáneo de disulfiram e IHN puede causar ataxia y delirium. La
combinación de metronidazol y disulfiram también puede ocasio-
nar delirium.

SOBREDOSIS
Son raras las sobredosis de disulfiram, pero pueden causar encefalo-
patía grave y cuadriplejía.

UTILIZACIÓN TERAPÉUTICA
El disulfiram se comercializa en comprimidos de 250 mg.

Como se ha comentado antes, sólo está indicado para pacientes
que desean dejar el alcohol y que asisten a las reuniones de Alcohóli-
cos Anónimos. En general son necesarios varios meses de tratamien-
to en Alcohólicos Anónimos antes de que el paciente pueda perma-
necer sobrio sin necesidad de tomar disulfiram. Algunos pacientes
pueden seguir tomando disulfiram a demanda, por ejemplo cuando
viajan o se encuentran en situaciones en las que se agudiza la tenta-
ción de beber.

El tratamiento se empieza con dosis de 500 mg/día y después se
reduce a 250 mg/día pasadas 1-2 semanas. En general se recomienda
al paciente que tome el disulfiram inmediatamente después de le-
vantarse, porque en ese momento es cuando tiene el máximo deseo
de seguir sobrio. Sin embargo, cuando la sedación es intensa, se debe
tomar la mitad de la dosis por la noche. El disulfiram se debe emplear
con mucho cuidado en pacientes cardiópatas o con hipotiroidismo
no tratado. En cualquier caso, el tratamiento no se debe iniciar hasta
que la alcoholemia en sangre sea 0.

Se debe advertir al paciente de que una cantidad incluso muy pe-
queña de alcohol puede producir el síndrome por acetaldehído. Los
medicamentos líquidos que contienen alcohol (como algunos anti-
tusígenos o sustancias contra el resfriado), el vinagre, algunas salsas,
las colonias, los perfumes y las lociones para después del afeitado de-
ben ser evitados. Además, como la inhibición de la aldehído deshi-
drogenasa es irreversible y se tarda un tiempo en regenerarla me-
diante síntesis, los pacientes deben saber que el síndrome por acetal-
dehído se puede producir incluso 14 días después de haber
interrumpido la toma del fármaco.

Antes se solía administrar una bebida alcohólica al paciente que
tomaba disulfiram para provocarle el síndrome por acetaldehído.
Sin embargo, siempre que se le realice una descripción gráfica del
mismo, no se considera necesaria la administración de esta dosis de
prueba. Además, algunos pacientes podrían no tener ninguna reac-
ción durante la misma.
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Si se produce la reacción por acetaldehído, el paciente tendrá que
ser vigilado y se iniciarán las medidas de mantenimiento, que suelen
resultar suficientes. Si la reacción es grave, pueden ser útiles las si-
guientes medidas: difenhidramina intravenosa, vitamina C intrave-
nosa y carbógeno (una mezcla de 95% de oxígeno y 5% de dióxido
de carbono) inhalado. Si se produce un shock, se debe tratar de la
forma habitual.

Se debe controlar la función hepática cada 2 semanas durante los
2 primeros meses de tratamiento por el peligro de hepatitis (poco
frecuente), y después cada pocos meses.
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los pacientes con SIDA que sufren delirium. En este estudio, halope-
ridol y clorpromacina obtuvieron resultados equivalentes y ambos
fueron mejores que lorazepam, que se toleró mal. Como el haloperi-
dol se suele tolerar mejor que la clorpromacina, parece más razona-
ble usarlo en esta indicación. Muchos clínicos, a pesar de que no
existen evidencias obtenidas de estudios doble ciego, emplean en es-
tos casos fármacos de segunda generación, como la risperidona, ar-
gumentando que es más eficaz que el haloperidol en otras situacio-
nes clínicas y que se tolera mucho mejor.

Cuando la agitación es secundaria a la intoxicación por cocaína,
otros estimulantes o fenciclidina, se recomienda el haloperidol, pero
cuando se deba a alucinógenos, se recomienda el lorazepam.

Para el tratamiento de la agitación asociada con un trastorno de
la personalidad no se dispone de muchas pautas consolidadas, pero
en la práctica se emplean haloperidol o risperidona combinados con
lorazepam.

TÉCNICA
La manía, la esquizofrenia o el trastorno esquizoafectivo en adultos
sanos se tratan con 5-10 mg de haloperidol i.m. y 2 mg de lorazepam
i.m. que se administran cada hora hasta conseguir eficacia clínica u
observar efectos secundarios limitantes, o bien hasta alcanzar una
dosis máxima de 60 mg de haloperidol o 12 mg de lorazepam. La
combinación lorazepam-haloperidol también se puede administrar
por vía oral, con las mismas dosis, pero los intervalos entre dosis de-
ben ser de 2 horas. La risperidona y el lorazepam se pueden adminis-
trar por vía oral, a dosis de 2 mg de cada fármaco cada 2 horas hasta
observar alguno de los efectos mencionados antes o llegar a una do-
sis máxima de 12 mg de cualquiera de los dos. La olanzapina se pue-
de administrar por vía oral en dosis de 10 mg cada 2 horas hasta que
se observen los efectos mencionados o se llegue a una dosis máxima
de 40 mg. La ziprasidona se administra por vía i.m. en dosis de 10 mg
cada 2 horas o de 20 mg cada 4 horas hasta obtener respuesta, efec-
tos secundarios o llegar a una dosis máxima de 40 mg. La clorpro-
macina se administra por vía i.m. a dosis de 50-100 mg cada hora o
por vía oral en dosis iguales cada 2 horas hasta obtener respuesta,
efectos adversos o llegar a una dosis máxima de 1.000 mg. En todos
los casos de administración oral del antipsicótico, se debe emplear la
forma concentrada o líquida.

Las pautas de tratamiento rápido del delirium se abordan en el
capítulo correspondiente. Como ya se ha comentado, muchos clíni-
cos sustituyen el haloperidol por risperidona con una relación mili-
gramo:miligramo aproximada de 4:1.

Las intoxicaciones por cocaína, otros estimulantes o fenciclidina
se tratan con haloperidol, que se administra según una pauta pareci-
da a la descrita antes para la manía, el trastorno esquizoafectivo o la
esquizofrenia; las intoxicaciones por alucinógenos se tratan con lo-
razepam, según una pauta similar a la descrita antes.

La agitación del trastorno de personalidad se trata igual que se ha
descrito en el caso de la manía, la esquizofrenia o el trastorno esqui-
zoafectivo.

El haloperidol se puede administrar por vía intravenosa. Esta vía
puede ser mejor en pacientes delirantes, que tienen una vía intrave-
nosa colocada y que protestan por la inyección intramuscular. El ha-
loperidol intravenoso en dosis altas se ha asociado con torsade de
pointes, por lo que este tratamiento se debe reservar para situaciones
en las que fracasan otras opciones.

Cuando se consigue controlar la situación de forma satisfactoria,
se debe empezar a tratar al paciente con una dosis regular del fárma-
co o fármacos eficaces, que se debe administrar por vía oral en dosis
divididas y que debe ser la misma con la que se obtuvo éxito en el
control inicial de la agitación. Se debe dejar una orden de adminis-
trar dosis suplementarias «según demanda». Cada día se aumenta la
dosis oral en una cantidad equivalente al total de dosis suplementa-

rias necesitadas durante el día anterior. Este proceso se realiza cada
día hasta que se consigue el control satisfactorio o se producen efec-
tos secundarios limitantes.

En general, el paciente se mantiene con la dosis oral hasta que la
agitación que motivó el tratamiento haya remitido de forma espon-
tánea o se haya controlado por otros medios. Por ejemplo, en el caso
de un paciente maníaco, se debe mantener el tratamiento durante
1-2 semanas hasta que el litio, el valproato o la carbamazepina ha-
yan conseguido su efecto. En los esquizofrénicos, una vez controla-
da la agitación se debe mantener el tratamiento un tiempo similar
hasta que los antipsicóticos realicen su efecto, momento en el cual
se podrá reducir la dosis de lorazepam (si fue éste el fármaco em-
pleado), para después reducir la dosis de antipsicóticos. En los pa-
cientes con delirium o intoxicación se debe esperar a la evolución
natural, mientras que en los trastornos de personalidad se espera
hasta que las medidas psicosociales consigan una mayor estabilidad
en la vida del paciente.

Esta técnica tiene ciertas limitaciones. En los pacientes ancianos o
debilitados, y en los que padecen enfermedades sistémicas impor-
tantes, se debe reducir la dosis, a menudo mucho, y prolongar el in-
tervalo entre las mismas; además, en la insuficiencia hepática la dosis
del antipsicótico se deberá reducir. Por último, se debe aplicar el
buen criterio y los clínicos deben controlar estrechamente a los pa-
cientes durante este tratamiento rápido y prepararse para modificar-
lo si se producen cambios en la situación clínica.

CONCLUSIONES
El tratamiento farmacológico rápido de la agitación es un procedi-
miento seguro cuando se realiza de forma adecuada y prudente, que
puede evitar un sufrimiento innecesario al paciente y en ocasiones
salvarle la vida. Se pueden evitar los sistemas de restricción y el aisla-
miento, y en algunos casos la hospitalización. Los pacientes cardioló-
gicos que se encuentran en una unidad de cuidados intensivos y en
los que la agitación puede precipitar una arritmia mortal u otro in-
farto de miocardio pueden evitar el peligro si se inicia a tiempo este
tratamiento rápido.
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El tratamiento de electrochoque (TEC) sigue siendo el más eficaz para
los episodios depresivos de la depresión mayor o el trastorno bipolar.
Sin embargo, dada la necesidad de ingresar al paciente en el hospital y
la mala fama que tiene entre la gente, aunque no sea merecida, no se
suele aplicar el TEC, salvo en situaciones de urgencia o cuando otros
tratamientos fracasan o producen efectos secundarios inaceptables.

Además de resultar eficaz en la depresión, el TEC también se em-
plea en el tratamiento del episodio maníaco del trastorno bipolar, de
los episodios maníacos o depresivos del trastorno esquizoafectivo, de la
esquizofrenia catatónica (de tipo excitado o estuporoso), de la psico-
sis posparto y de las exacerbaciones agudas de la esquizofrenia para-
noide o indiferenciada, sobre todo cuando se asocia con perplejidad
e importantes síntomas afectivos. Es interesante recordar que, como
se ha comentado en el capítulo sobre enfermedad de Parkinson, el
TEC también se puede emplear para los síntomas motores de este
proceso, independientemente de que existan síntomas depresivos.
Esta indicación no suele conocerse y el TEC se utiliza demasiado
poco en los pacientes con enfermedad de Parkinson en estadio ter-
minal que no responda al tratamiento médico. Algunos casos de disci-
nesia tardía también pueden mejorar. El TEC también se ha empleado
para el delirium por fenciclidina y el delirium tremens; sin embargo,
existen otros tratamientos de estos dos trastornos que son casi siem-
pre satisfactorios y fáciles de usar.

Aunque la mayoría de los clínicos reservan el TEC para los pacien-
tes que no han respondido a un intento de tratamiento farmacológi-
co, existen determinadas situaciones en las que el TEC se debería em-
plear directamente. Entre ellas destacan los pacientes deprimidos con
riesgo de muerte inminente por suicidio, los pacientes malnutridos y
debilitados que podrían no sobrevivir suficiente tiempo como para
recibir un tratamiento de prueba con otro antidepresivo y los pacien-
tes cuya situación médica general impida usar un antidepresivo.

Se desconoce el mecanismo de acción del TEC. Parece claro que
para conseguir efecto terapéutico es necesario una convulsión eléc-
trica generalizada. La actividad motora clónica y tónica se puede
prevenir con succinilcolina sin que se pierda el efecto. Además, la
aplicación de un estímulo eléctrico tampoco es necesaria, ya que las
convulsiones inducidas con una inyección de alcanfor o la inhala-
ción de flurotilo son igualmente eficaces. Sin embargo, a pesar de las
múltiples investigaciones realizadas, no se ha conseguido definir el
mecanismo mediante el cual una serie de convulsiones eléctricas ge-
neralizadas alivian la depresión.

PREPARACIÓN
Además de la anamnesis y la exploración física completas, en la que
se debe prestar especial atención a la tendencia a usar una u otra
mano, en todos los pacientes se debe solicitar un electrocardiogra-
ma, una bioquímica general y un recuento celular completo. Otras
pruebas son una radiografía lumbosacra cuando se sospeche patolo-

gía en la columna vertebral y una RM o TC craneales cuando se sos-
peche patología intracraneal relevante, como un tumor, infarto o
malformación vascular.

Los antidepresivos tricíclicos, que pueden predisponer al pacien-
te a sufrir arritmias, se deben interrumpir. El litio posiblemente tam-
bién se deba suspender, ya que puede aumentar el grado de confu-
sión tras el TEC. Los pacientes que toman antipsicóticos pueden se-
guir haciéndolo.

La teofilina reduce el umbral para las convulsiones y se debe soli-
citar un nivel de teofilina y realizar los ajustes oportunos. Las benzo-
diazepinas pueden aumentar el umbral de las convulsiones, por lo
que en lo posible se deben interrumpir. Los pacientes que las necesi-
tan o que toman anticonvulsivantes deben continuar con sus trata-
mientos, aunque será necesario un estímulo eléctrico de mayor in-
tensidad para inducir la convulsión.

Como los pacientes hipertensos pueden sufrir un marcado incre-
mento de la presión arterial durante el TEC, se debe conseguir el me-
jor régimen de tratamiento antihipertensivo posible antes de admi-
nistrarlo.

Dado que la succinilcolina incrementa la presión intraocular, los
pacientes con glaucoma deben recibir un tratamiento óptimo antes
del TEC.

Los pacientes debilitados o malnutridos deben ser valorados de
forma exhaustiva para descartar cualquier trastorno electrolítico,
que se deberá compensar antes del tratamiento. Los dientes flojos se
deberían extraer, ya que se podrían romper por la vigorosa contrac-
ción del masetero inducida por el estímulo eléctrico y causar riesgo
de aspiración. Hay que recordar que los maseteros responden direc-
tamente a la corriente eléctrica y que se contraen independiente-
mente de la cantidad de succinilcolina que se emplee.

Los efectos de la succinilcolona se pueden prolongar por varios
factores. La succinilcolina se metaboliza por la colinesterasa plasmá-
tica y cuando los niveles de ésta son bajos, la semivida de la succinil-
colina se prolonga. En uno de cada 2.500 pacientes se produce una
deficiencia hereditaria de colinesterasa, pero además los niveles de
esta enzima disminuyen durante la gestación y en la insuficiencia he-
pática. Siempre que se tengan dudas, se deberán medir los niveles
plasmáticos de colinesterasa.

Los fármacos anticolinesterasa, como el ecotiofato o el isofluoro-
fato, también prolongan la semivida de la succinilcolina. La cimeti-
dina puede prolongar asimismo sus efectos. La respuesta a esta sus-
tancia aumenta en presencia de hipopotasemia, hipocalcemia y
cuando se emplean diuréticos de asa o aminoglucósidos.

TÉCNICA
El tratamiento debe ser programado para primera hora de la maña-
na. La noche anterior se debe lavar bien el cuero cabelludo y no se
deberán aplicar lociones ni cremas para el cabello o la piel. El pa-
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ciente se mantiene en ayunas desde la medianoche y la mañana del
procedimiento puede ir al aseo y se debe vestir con una bata hospita-
laria que no le ajuste.

En la sala del tratamiento se deberá disponer de un pulsioxímetro
y de monitores para ECG y EEG, y se colocará un manguito para
medir la presión arterial en el brazo ipsilateral al hemisferio no do-
minante. Se debe asegurar una vía venosa en el brazo ipsilateral al
hemisferio dominante.

El clínico debe decidir qué carga administrar durante la estimula-
ción, y si debe colocar electrodos bilaterales o unilaterales en el lado
no dominante. Aunque la carga eléctrica se puede expresar como los
mC realmente administrados, es habitual referirse a ella en función
del umbral para las convulsiones del paciente (cuya determinación se
comenta más tarde); una carga «baja» es un 50% superior al umbral,
una «moderada» un 150% superior y una «alta» 400-500% veces ma-
yor. La carga se puede administrar a través de electrodos colocados
bilateralmente o unilaterales en el lado no dominante. Como se co-
menta más adelante, un efecto secundario frecuente del TEC es la
amnesia transitoria, cuya gravedad depende tanto de la carga como
de la colocación de los electrodos, de forma que la misma se produce
con más frecuencia cuando se administran cargas bajas, medias o al-
tas bilaterales, seguidas de cargas altas en el lado no dominante, de las
cargas medias en el lado no dominante y de las cargas bajas en dicha
localización. La eficacia del tratamiento también depende de la carga
y de la localización de los electrodos; parece que la administración bi-
lateral de cargas altas o medias consigue la mayor eficacia, aunque se-
guida de cerca por la administración de cargas altas en el hemisferio
no dominante. La administración de cargas moderadas en el lado no
dominante es menos eficaz que ninguna de las anteriores y la menos
eficaz es la carga baja en el lado no dominante. Con todas estas consi-
deraciones, la mayoría de los clínicos empiezan el tratamiento con
dosis moderadas sobre el hemisferio no dominante.

Si se opta por la colocación unilateral sobre el hemisferio no do-
minante, el primer electrodo se debe colocar en dicha zona a unos
2,5 cm por encima del punto medio de la línea que une el canto ex-
terno con el trago y el otro 2,5 cm lateral al vértex. Si se opta por la
colocación bilateral, ambos electrodos se colocan 2,5 cm por encima
del punto medio de la línea entre el canto externo y el trago, uno a
cada lado del cráneo. Es fundamental no colocar los electrodos sobre
agujeros en el cráneo, como por ejemplo los agujeros de trépanos
previos, ni sobre placas de acero. Se pone una generosa cantidad de
gel en la zona de aplicación del electrodo y se debe tener cuidado
cuando se usen electrodos unilaterales de no dejar una vía de con-
ducción superficial entre los dos electrodos.

Un anticolinérgico reduce las secreciones respiratorias y la bradi-
cardia asociada con los ictus, y muchos clínicos los administran de
forma rutinaria. Sin embargo, también pueden predisponer a la ta-
quicardia durante las convulsiones, de forma que otros clínicos sólo
los emplean en casos seleccionados. Se prefiere el glucopirrolato, en
dosis de 0,2-0,4 mg, pero también se pueden administrar 0,6-1 mg
de atropina, ambos por vía intravenosa.

La anestesia se induce con metohexital intravenoso en dosis 0,75-
1 mg/kg.

El paciente recibe oxigenación con oxígeno al 100%, que se admi-
nistra con mascarilla bajo presión positiva desde este momento has-
ta que se recuperen por completo las respiraciones espontáneas, con
la única excepción del período durante el cual se pone un bloquean-
te de la mordida hasta que se interrumpe cualquier actividad moto-
ra ictal que pudiera interferir con las respiraciones.

El manguito para la presión arterial del brazo ipsilateral al lado no
dominante del encéfalo se infla por encima de la presión sistólica y se
administra una dosis de succinilcolina intravenosa de 1 mg/kg. Cuan-
do es necesaria una relajación completa, como por ejemplo en pa-
cientes con fracturas recientes, se pueden emplear dosis más elevadas.
Se observarán fasciculaciones en 60 segundos, que empezarán en los

Capítulo 326 � Tratamiento de electrochoque 519

músculos faciales y se extenderán por el tronco y los brazos, hasta lle-
gar a los pies. Su desaparición indicará que la relajación es completa.
Los pacientes con miotonía congénita o distrofia muscular miotónica
pueden responder más intensamente a la succinilcolina.

Se introduce un bloqueante de la mordida y se mantiene la man-
díbula cerrada con suavidad, tras lo cual se aplica el estímulo.

Es fundamental elegir bien el estímulo adecuado. Los distintos dis-
positivos de TEC permiten ajustar diferentes parámetros y el clínico
debe conocer el dispositivo con el que se trabaja en su hospital. Si se
dispone de más de uno, se debe emplear el que administre pulsos cor-
tos más que los de corrientes de ondas sinusales. Aunque la eficacia de
ambos es igual, el segundo suele provocar mayor confusión postictal.
Como se ha comentado antes, se debe determinar el umbral para las
convulsiones, para lo cual se comienza con una dosis que, en la mayor
parte de los casos, será inferior al umbral, como por ejemplo 50 mC, y
posteriormente se aumenta una cantidad similar cada 30 segundos
hasta producir una convulsión generalizada o fracasar dos veces en los
intentos de conseguirla con la dosis mayor. Si se llega a esta última si-
tuación, se deberá ajustar la máquina para que administre la carga
más elevada y así asegurarse de que el paciente sufre una convulsión
antes de que desaparezca el efecto del anestésico. Si esto se produjera,
la siguiente sesión debería comenzar el ajuste de la carga con la dosis
empleada en la tercera estimulación de la sesión previa para empezar a
aumentarla desde ésta. Tras determinar el umbral de las convulsio-
nes, se ajusta la carga para posteriores sesiones según este umbral;
cuando se utilicen electrodos en el hemisferio no dominante, se debe-
rán ajustar cargas moderadas del 150% del umbral, aproximadamente.

Antes de seguir, se debe decir que este procedimiento de ajuste,
aunque defendido por muchos autores, no está exento de controver-
sia. Se ha comentado que las estimulaciones con cargas inferiores al
umbral de las convulsiones pueden no causar convulsiones, pero
esto ocurre si provocan una descarga vagal y la consiguiente bradi-
cardia, que si no se alivia por la descarga simpática asociada con la
convulsión podrá ser bastante prolongada y poner al paciente en
riesgo, sobre todo si padece una cardiopatía. Teniendo en cuenta esto
y considerando que la máxima carga produce el mayor efecto clíni-
co, algunos clínicos piensan que no se debe ajustar la dosis y que es
recomendable empezar directamente con una carga alta «fija» (350-
500 mC), que se administra en derivaciones unilaterales colocadas
sobre el hemisferio no dominante. La resolución de esta discusión
necesita de más estudios; mientras tanto, puede ser prudente reser-
var el ajuste de la dosis para los pacientes sin una cardiopatía impor-
tante y aplicar el método de carga «fija» en aquellos que podrían su-
frir riesgos por una bradicardia prolongada.

Independientemente de la carga utilizada en el comienzo y de la
colocación de las derivaciones, es fundamental conseguir una con-
vulsión que dure al menos 30 segundos, ya que las de menor dura-
ción no suelen tener efecto terapéutico. Si tras administrar el estímu-
lo no se produce la convulsión o ésta tiene una duración inadecuada,
se deberá administrar de inmediato un segundo estímulo. Es impor-
tante determinar si se ha producido la convulsión o no, porque no se
debe confundir la contracción del masetero, que se produce por la
estimulación directa local, con la actividad tónica real.

Existen dos métodos para controlar la duración de la convulsión:
por un lado, la observación directa de la actividad tónica y clónica en
el brazo que lleva el manguito y, por otro lado, la observación del
monitor del EEG. Como la convulsión eléctrica dura más que la mo-
tora, el monitor del EEG tiene la ventaja de registrar de una forma
más exacta la duración de la convulsión. Sin embargo, la derivación
de un solo canal de EEG disponible en la mayor parte de los disposi-
tivos no distingue las convulsiones localizadas de las generalizadas,
por lo que el método de visualización del manguito tiene la induda-
ble ventaja de que permite valorar la convulsión generalizada cuan-
do se utilizan electrodos unilaterales en el lado no dominante; siem-
pre que el manguito se coloque en el mismo lado que los electrodos,
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la actividad motora en el brazo que lo lleva indicará que la descarga
ictal ha cruzado la línea media hasta el hemisferio dominante. En la
práctica se emplean los dos métodos.

Durante la convulsión es preciso monitorizar la presión arterial y
la frecuencia cardíaca. En pocos segundos se debe producir una bra-
dicardia de mecanismo vagal, que en más de la mitad de los enfer-
mos se asocia con un breve período de asistolia, que dura hasta 5 se-
gundos. Posteriormente, se observa una taquicardia de mecanismo
simpático e hipertensión, que persisten durante el resto de la convul-
sión. En este período se pueden producir extrasístoles ventriculares y
en ocasiones un patrón bigeminal o trigeminal; es raro que se pro-
duzca una taquicardia ventricular. Como se ha comentado antes, la
bradicardia se puede prevenir si se trata a los enfermos antes del pro-
cedimiento con glucopirrolato, del que pueden requerirse dosis su-
plementarias. En algunos casos se deben tratar las extrasístoles con
antiarrítmicos. Si la presión arterial aumenta mucho, se podrá admi-
nistrar un beta-bloqueante, como labetolol. El control óptimo de la
hipertensión antes del procedimiento suele impedir que esto suceda,
y en ocasiones resulta útil el tratamiento previo con nifedipino.

Las convulsiones que duran mucho más de 60 segundos ya no
aportan ninguna eficacia terapéutica sobre las de 30-60 segundos.
Las que duran más de 2-3 minutos se deben interrumpir con loraze-
pam intravenoso (1-2 mg) o con otra dosis de metohexital. Es im-
portante distinguir el delirium postictal, que se produce siempre, del
infrecuente estatus epiléptico parcial complejo inducido por TEC.
En los casos dudosos, el EEG resulta útil, ya que pone de manifiesto
una ralentización generalizada en el delirium postictal y una activi-
dad rítmica en el estatus.

Una vez terminada la convulsión y recuperadas las respiraciones
espontáneas, el paciente deberá colocarse en posición postoperatoria
y ser vigilado de forma estrecha durante al menos 30 minutos. A ve-
ces se producen vómitos, que se pueden tratar con 5 mg de proclo-
peracina i.v.

Aunque algunos pacientes se encuentran completamente norma-
les cuando se despiertan, la mayoría sufre un delirium de intensidad
variable, que puede durar desde 15 minutos hasta varias horas, e in-
cluso más. Los delirium más largos y graves se observan cuando los
electrodos se colocan bilateralmente, cuando se administra una gran
carga, cuando las convulsiones son prolongadas, cuando se llevan a
cabo muchos tratamientos y cuando estos tratamientos se realizan
muy cerca unos de otros. Tras regresar a la planta, el paciente no de-
berá recibir visitantes ni llamadas hasta que se normalice su activi-
dad sensorial. Una pequeña minoría, aproximadamente el 5% de los
pacientes delirantes, sufre una marcada agitación violenta y debe ser
tratada con 5-10 mg de diazepam o 1-2 mg de lorazepam.

EVOLUCIÓN
Los tratamientos se suelen administrar tres veces a la semana y en
general se necesitan 6-12 tratamientos para conseguir un efecto tera-
péutico completo. La utilización del TEC monitorizado múltiple,
que consiste en inducir varias convulsiones durante un solo período
de anestesia, no parece acelerar la respuesta ni tampoco produce más
confusión.

En general se observa una reacción inicial tras los 3-4 primeros
tratamientos. Si no se obtiene respuesta con un electrodo no domi-
nante con cargas moderadas tras este período, se debería utilizar una
carga alta; si ya se estaba empleando una carga alta, se debería optar
por un electrodo bilateral con cargas moderada o alta. Si a pesar de
conseguir una convulsión de duración adecuada 30-60 segundos
después de la estimulación bilateral con dosis altas no se obtuviera
respuesta tras 12 tratamientos, será difícil conseguir respuesta ya, y
se deberá volver a valorar al paciente de forma exhaustiva.

La mayoría de los pacientes consiguen una respuesta completa
tras 6-10 tratamientos. Muchos clínicos administran 1-2 tratamien-

tos «extra» para «asegurar» la respuesta. Aunque no se dispone de
datos experimentales que avalen esta práctica, la opinión generaliza-
da entre los clínicos la apoya.

Durante el tratamiento, a menudo es necesario aumentar la carga
de forma progresiva para conseguir una convulsión de duración
adecuada. Si este incremento de la carga resulta ineficaz o se llega a la
máxima carga que administra la máquina, se podrían prolongar las
convulsiones mediante la administración intravenosa de cafeína unos
5 minutos antes del estímulo, con dosis de entre 250 y 1.000 mg.
Cuando no se consiga efecto con esta medida, se podrá plantear
cambiar de anestésico.

En algunos casos aislados es preciso interrumpir el ciclo de trata-
miento antes de obtener una respuesta completa. Así sucede en pa-
cientes que sufren complicaciones cardiovasculares inaceptables. Sin
embargo, la mayor parte de los tratamientos se interrumpen antes de
tiempo porque la confusión postictal persiste a unos niveles graves
sin disminución antes de la fecha prevista para la siguiente sesión de
tratamiento.

CONTRAINDICACIONES RELATIVAS
Durante la convulsión se produce un incremento de la presión intra-
craneal, que puede ser origen de una herniación uncal o transtento-
rial cuando se asocia con una lesión edematosa. Ejemplos de este
tipo son algunos tumores, los abscesos, los infartos recientes (4-6 se-
manas previas) y las hemorragias. Sin embargo, los tumores no se
consideran una contraindicación absoluta, ya que las lesiones de cre-
cimiento lento, como el meningioma, que se asocian con escaso o
nulo edema, presentan poco o nulo riesgo de esta complicación.
Igual sucede en el caso de los infartos antiguos. En los casos límite en
los que existe una pequeña cantidad de edema, la administración de
prednisona o dexametasona puede reducirla hasta convertir el trata-
miento en seguro.

El incremento paroxístico de la presión arterial en los pacientes
durante la convulsión puede resultar peligroso para los pacientes
con una serie de lesiones, como las malformaciones arteriovenosas
cerebrales, los aneurismas cerebrales, los aneurismas aórticos o caro-
tídeos y los infartos de miocardio recientes (4-6 semanas). Puede ser
necesario un tratamiento antihipertensivo agresivo.

Aunque los pacientes con arritmias o predispuestos a padecerlas
(como los que tienen antecedentes de infarto de miocardio reciente)
presentan un riesgo mayor de arritmias durante la convulsión y pue-
den necesitar un tratamiento antiarrítmico agresivo, en general el
riesgo cardiovascular del TEC se considera bajo.

El embarazo no contraindica el TEC, ya que este tratamiento
puede resultar incluso más seguro para el feto que los antidepresi-
vos, y durante el primer trimestre es claramente más seguro que el li-
tio, el valproato o la carbamazepina.

Los pacientes con una enfermedad de motoneurona superior o
inferior, o con lesiones graves por aplastamiento o quemaduras,
pueden sufrir una hiperpotasemia por el tratamiento con succinilco-
lina, lo suficientemente grave como para provocar una parada car-
díaca. En estos casos se deben emplear otros relajantes musculares.

EFECTOS SECUNDARIOS
El TEC per se resulta seguro en general; la tasa de mortalidad no su-
pera la de otros procedimientos realizados con anestesia. Antes de la
introducción de los relajantes musculares, como la succinilcolina, no
eran raras las fracturas de huesos largos, pero si se consigue una rela-
jación adecuada, esta complicación desaparece casi por completo.

Se produce una amnesia anterógrada del período de tiempo du-
rante el cual el paciente sufrió delirium tras la convulsión; se puede
observar también cierto grado de amnesia de los acontecimientos
previos a la administración del tratamiento. Como el delirium cau-
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sado por muchos tratamientos puede persistir durante meses, aun-
que cada vez con una gravedad menor, el período de amnesia puede
ser relativamente largo. Sin embargo, a los 6 meses del tratamiento
no se detecta ninguna dificultad para retener información nueva. No
obstante, cuando estos enfermos tratan de recordar los aconteci-
mientos previos al tratamiento y hasta 1 semana después del último
administrado, pueden no conseguirlo. Los acontecimientos acaeci-
dos en los 1-2 meses posteriores al tratamiento se recuerdan de for-
ma parcheada y los posteriores se recordarán igual de bien que los
ocurridos antes del tratamiento.

En los pacientes con depresión bipolar el TEC puede causar ma-
nía de forma paradójica. Por eso, al tratar a un paciente bipolar de-
primido, el primer indicio de manía constituye un criterio para sus-
pender el tratamiento y vigilar al paciente, y seguir con gran pre-
caución.

Es raro que después del tratamiento se produzca una psicosis
postictal, que consiste en que los pacientes sufren alucinaciones e
ideas delirantes tras resolverse el delirium posictal. Este proceso se
suele solucionar de forma espontánea, pero si plantea problemas se
puede tratar con un breve ciclo de haloperidol.

TRATAMIENTO POSTERIOR
Igual que los antidepresivos y otros medicamentos empleados en
los trastornos del estado de ánimo, el TEC es puramente sintomáti-
co y no modifica la evolución a largo plazo de la enfermedad. Los
efectos beneficiosos del TEC persisten durante 2-3 meses, e incluso
menos. Por tanto, si la historia natural de la enfermedad no ha con-
dicionado una remisión de la misma, cuando se «desvanezca» el
efecto del TEC el paciente volverá a desarrollar síntomas. Así pues,
si se espera que la enfermedad persista más de unos pocos meses
(como sucede en casi todas las indicaciones del TEC, salvo en el de-
lirium asociado con fenciclidina o el delirium tremens), se empeza-
rá el tratamiento farmacológico adecuado para la enfermedad se-
gún se describe en los capítulos respectivos para cada proceso. En el
caso del paciente con depresión mayor, se podrá valorar un antide-
presivo único, como la paroxetina, o una combinación de nortripti-
lina y litio. El paciente con trastorno bipolar podrá recibir litio, val-
proato, carbamazepina o lamotrigina, y a los esquizofrénicos se les
indicarán antipsicóticos.

Cuando el tratamiento farmacológico agresivo no consigue im-
pedir las recaídas, se debe plantear el «TEC de mantenimiento». En
este caso, tras un ciclo de tratamientos exitoso, el paciente recibe tra-
tamientos aislados 1 vez a la semana durante unos 2 meses y después
se va reduciendo la frecuencia de los mismos de forma gradual, se-
gún la tolerancia del enfermo, hasta llegar a un tratamiento mensual.
En la mayor parte de los casos se puede interrumpir el TEC de man-
tenimiento cuando el paciente lleve 6-12 meses libre de síntomas de-
presivos. Es importante saber que durante este TEC de manteni-
miento se producirá cierto grado de amnesia anterógrada, aunque
sutil, que obligará a modificar algunas costumbres del enfermo.
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visuales 8, 308
alucinógeno, uso de 66
cocaína, intoxicación por 77
delirium tremens (delirium por abstinencia

alcohólica) 95
esquizofrenia 116

v. también alucinaciones individualmente
alucinógeno, trastornos relacionados con 66-68

psicosis 67
tratamiento 68

alucinosis alcohólica 101-102, 475, 477
aluminio, intoxicación por 399
amantadina 491-492

interacciones farmacológicas 461, 489, 491
anticolinérgicos 489, 491

uso terapéutico
efectos colaterales extrapiramidales 491
enfermedad de Huntington 327, 491
enfermedad de Parkinson 322, 491

ambivalencia 118
ambliopía por tabaco-alcohol 109
amenorrea, anorexia nerviosa 207
aminoácidos de cadena ramificada, discinesia

tardía, terapia de 270
amiodarona, interacción con pimozida 480
amitriptilina

efectos colaterales 449
farmacocinética 448-449
indicaciones 448
uso terapéutico 450

parálisis seudobulbar 302, 303
amnesia 286-288

anterógrada 287
TEC 520-521

características clínicas 287
crisis epilépticas 309
diagnóstico diferencial 287-288

demencia vs. 285
disociada v. amnesia disociada
epiléptica

amnesia disociada vs. 185-186
pura 359

etiología 287
global transitoria 358-360

amnesia disociada vs. 185, 359
diagnóstico diferencial 359

psicógena v. amnesia disociada
retrógrada 286, 287

enfermedad de Alzheimer 315
«selectiva» 185
trastorno amnésico persistente inducido por

alcohol v. síndrome de Korsakoff
v. también defectos de memoria (pérdida)

amnesia disociada 185-186, 287
diagnóstico diferencial 185-186

amnesia global transitoria vs. 359
fuga disociada vs. 187
trastorno de personalidad múltiple vs. 188

«localizada» 185
«selectiva» 185

amoxapina 452-453
efectos colaterales 449
interacciones con IMAO 453, 463
uso terapéutico, crisis epilépticas 453

anemia
enfermedad de Wilson 329
perniciosa

insuficiencia adrenocortical 393
vitamina B12, deficiencia de 401, 402

anergia, depresión 5, 135
anestesia

conversión 178
tratamiento electroconvulsivante 519

anfetaminas 504-505
interacciones farmacológicas 463, 504
trastornos relacionados con 75-76
uso terapéutico

narcolepsia 504, 505
trastorno por déficit de

atención/hiperactividad 44, 45, 504, 505
angina 298
angiomatosis leptomeníngea, síndrome de Sturge-

Weber 21
angiopatía congofílica 335-336
angiopatía por amiloide central 355-356

enfermedad de Binswanger vs. 356
angitis granulomatosa 353

arteritis craneal vs. 352
angitis primaria del sistema nervioso central 352, 353
anhedonia, depresión 1, 5
«aniquilación de la voluntad» 1, 118
anorexia nerviosa 206-210

características clínicas 1, 206-207
diagnóstico diferencial 208

insuficiencia adrenocortical vs. 393
trastorno corporal dismórfico vs. 184
trastorno depresivo mayor vs. 138

etiología 207-208
tratamiento 208-210

ciproheptadina 503, 504
anorgasmia femenina (trastorno orgásmico

femenino) 195-196, 197
ansias, uso de sustancia 62
ansiedad

ataques de ansiedad precipitados 5
ataques no precipitados 5
cafeína, intoxicación por vs. 63
cannabis, intoxicación por 64-65
como «ataques de pánico» 5
crónica 5
secundaria 298-299
sintomatología 5
terapia, hidroxizina 503

ansiólisis diurna 497
ansiolíticos, adicción a 83-85
antecedentes delictivos, trastorno de personalidad

antisocial y 252
antiandrógenos, parafilias 202
antibióticos macrólidos, interacción con pimozida

480
anticonceptivos orales

ganancia de peso debida a 213
interacción con modafinilo 507

anticuerpo treponémico fluorescente (FTA), prueba
de, neurosífilis 405

anticuerpos anti-doble hebra de ADN, LES 366
anticuerpos anti-Hu, encefalitis límbica 361
anticuerpos antineuronales, encefalitis límbica 361
anticuerpos anti-Ri, encefalitis límbica 361
anticuerpos antitiroideos, encefalopatía de

Hashimoto 367
antidepresivos

anorgasmia femenina debida a 195-196
cambio a 139

efectos adversos 139
enfermedad de Parkinson 323
interacciones farmacológicas 139
ISRS v. inhibidores selectivos de la recaptación de

serotonina (ISRS)
letalidad con sobredosis 139
trastorno de déficit de atención/hiperactividad 45
trastorno de personalidad límite 254
trastorno depresivo mayor 138-139
trastorno orgásmico masculino debido a 196
trastornos de pánico 161
tratamientos combinados 139
tricíclicos v. antidepresivos tricíclicos
v. también antidepresivos individualmente

antidepresivos tricíclicos 448-453
efectos colaterales 449
estructura 448
farmacocinética 448-449
ganancia de peso debida a 213
indicaciones 448
interacciones farmacológicas 449

anfetaminas 504
anticolinérgicos 489
disulfiram 514
inhibidores de monoaminooxidasa 449, 463,

464
metilfenidato 506
pimozida 480
yohimbina 510

mecanismos 448
rebote (hiperestimulación) colinérgico debido a

263
sobredosis 449-450
tratamiento electroconvulsivante 518
uso terapéutico 450-451

depresión secundaria, tratamiento de 295
enuresis 238
narcolepsia, terapia de 220
síndrome de Tourette 50

v. también fármacos individualmente
antígeno HLA-DQB1*0602 220
apariencia/porte 1
apatía, metilfenidato para 505
apnea del sueño 221-223

central 221, 222
diagnóstico diferencial 222

narcolepsia vs. 220
síndrome de Pickwick vs. 223

mixta 221
obstructiva 221, 222

trastorno de terror durante el sueño (terrores
nocturnos) y 234

tratamiento 222
apolipoproteína E 317
apomorfina

disfunción eréctil, terapia de 195
síndrome neuroléptico maligno, terapia de 267

aprosodia 6
arginina vasopresina

hipernatremia 432-433
hiponatremia 434

arilsulfatasa A, leucodistrofia metacromática 341
aripiprazol 122, 475, 488

esquizofrenia, terapia de 488
interacciones farmacológicas 488
trastorno bipolar, episodio maníaco/maníaco

mixto 152
arsénico, intoxicación por 397

talio, intoxicación por vs. 396, 397
arteriosclerosis, disfunción eréctil 194
arteritis craneal (de células gigantes, temporal) 352

cefaleas 352
diagnóstico diferencial 352, 366
terapia, prednisolona 352
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arteritis de células gigantes v. arteritis craneal
arteritis de la temporal v. arteritis craneal (de

células gigantes, temporal)
aseo personal, entrenamiento de, encopresis 54
aseo personal/apariencia 1
asfixia autoerótica 201
asma, insuficiencia respiratoria 447
aspectos hereditarios, trastorno depresivo mayor

137
aspectos legales, notificación en casos de conducta

violenta 279
aspergilosis 428
astasia-abasia 179
astenia neurocirculatoria v. trastorno de pánico
astenia relacionada con esclerosis múltiple 508
asterixis, enfermedad de Wilson 329
astrocitomas 380-381

enfermedad de Recklinghausen 343, 344
ataque de angina, ataques de pánico vs. 160
ataques catapléjicos 219

narcolepsia 219
«ataques de desvanecimiento»

crisis parciales simples/complejas vs. 309
narcolepsia vs. 220

ataques de ira 240
ataques de pánico 5

crisis parciales simples vs. 310
enfermedad de Parkinson 323
intoxicación por cafeína vs. 63
nocturnos

trastorno de pesadillas vs. 232
trastorno de terror durante el sueño (terrores

nocturnos) vs. 233
trastorno depresivo mayor 135

ataques de rabia 240
«ataques histéricos» 179
ataques isquémicos transitorios (AIT)

amnesia global transitoria vs. 359
crisis parciales complejas vs. 310

ataques narcolépticos 219
ataxia

cerebelosa autosómica dominante v. ataxia,
espinocerebelosa (AEC)

conversión 179
degeneración cerebelosa alcohólica 104
encefalopatía de Wernicke 97
espinocerebelosa (AEC) 334

ataxia de Friedreich vs. 334
atrofia dentato-rubro-pálido-Luisiana vs. 334,

335
atrofia multisistémica vs. 334
deficiencia de vitamina B12 vs. 334
degeneración cerebelosa alcohólica vs. 334
enfermedad de Gerstmann-Straussler-

Scheinker vs. 334
hipotiroidismo vs. 334
neurosífilis vs. 334
trastornos de la conducta del sueño vs. 333

atomoxetina 506-507
interacciones farmacológicas 507
trastorno por déficit de atención/hiperactividad

506
atracón 211

anorexia nerviosa 207, 208
bulimia nerviosa 211
cuadros asociados 212

atrofia cortical, enfermedad de Alzheimer 316
atrofia del lóbulo frontal, enfermedad de Pick 

318
atrofia dentato-rubro-pálido-Luisiana 335

ataxia espinocerebelosa vs. 334, 335
enfermedad de Huntington vs. 327, 335
«variante Westphal» 327

atrofia lobar v. enfermedad de Pick

atrofia multisistémica 332-333
demencia 333
diagnóstico diferencial

ataxia espinocerebelosa vs. 334
degeneración ganglionar corticobasal vs. 325
enfermedad de Parkinson vs. 322
manganismo vs. 395

disfunción eréctil 194
variante de Shy-Drager 333
variante estriadonígrica 332-333
variante olivopontocerebelosa 333

aturdimiento, hipersomnia primaria 231
aura, crisis parciales complejas 310
autismo 38-41

características clínicas y curso 3, 38-39
diagnóstico diferencial 40

discapacidades del desarrollo vs. 29
disfasia del desarrollo vs. 31
esquizofrenia vs. 122
síndrome de Tourette vs. 49
trastorno afectivo reactivo vs. 56
trastorno de déficit de atención/hiperactividad

vs. 44
trastorno de personalidad esquizotípica vs.

249
etiología 39-40
grave, retraso mental vs. 13
ingestión de objetos no comestibles 216
inicio 38
prevalencia 38
pronóstico 39
sabios 39
secundario 39-40
síndrome de Asperger v. síndrome de Asperger
síndrome de Heller 38
terapia 40-41

antipsicóticos de primera generación 475
clonidina 493
naltrexona 512, 513
risperidona 483

automatismo, crisis parciales complejas 308
automutilación

bulimia nerviosa 211
esquizofrenia 118
síndrome de Lesch-Nyhan 27, 28

autorreceptores agonistas alfa-2, interacciones
farmacológicas 449

autorreceptores alfa-2, bloqueantes de
síndrome de Tourette 50
trastorno de déficit de atención/hiperactividad 45
v. también clonidina; guanfacina

avolición 1, 118
azitromicina, interacción con pimozida 480
azoospermia, síndrome de Klinefelter 17

B
Babinski, signo de 302

crisis conversivas 179
leucoencefalopatía postanóxica retardada 372
movimientos periódicos de las extremidades en el

sueño 227
baclofeno

abstinencia
psicosis secundaria debida a 290
síndrome neuroléptico maligno vs. 266

manía secundaria debida a 297
baile de San Vito v. corea, de Sydenham
balismo, antipsicóticos de primera generación

terapia 475
barbitúricos, adicción a 83-85
benzodiazepinas 496-498

adicción 83-85
efectos colaterales 497
farmacocinética 496-497

interacciones farmacológicas 455, 459, 482, 497,
514

síndrome de Tourette 50
sobredosis, terapia con flumacenil 511
uso terapéutico 496, 497-498

agitación 496
alcohol, abstinencia de 496
ansiedad secundaria 299
delirium 283
estado epiléptico 496
fobia específica (simple) 164
fobias sociales 496
hipocondria 183
insomnio 496
mioclonía nocturna 496
síndrome de piernas inquietas 496
sonambulismo 496
trastorno de ansiedad generalizada 174, 496
trastorno de personalidad límite 255
trastornos de pánico 161, 496
tratamiento electroconvulsivante, preparación

de 518
v. también fármacos individualmente

benztropina 488
enfermedad de Parkinson, terapia de 322

beta-amiloide 316
betabloqueantes, hipoglucemia 431
biperideno 488

farmacocinética 488
uso terapéutico 489

blastomicosis 428
bocio multinodular tóxico 386
Borrelia burgdorferi 408

v. también demencia de Lyme
bradicinesia

antipsicóticos de primera generación, como causa
de 476

enfermedad de Parkinson 321
bradifrenia, antipsicóticos de primera generación,

como causa de 476
bretilio, interacción con pimozida 480
bromocriptina

bupropión, interacción con 461
enfermedad de Parkinson 322
síndrome neuroléptico maligno terapia 267
terapia de libido disminuida 191

bulimia nerviosa 210-213
características clínicas 211
diagnóstico diferencial 212

anorexia nerviosa vs. 208
etiología 211-212
ganancia de peso 214
tratamiento 212

naltrexona 512
topiramato 474

buprenorfina 79, 82
mantenimiento 82

bupropión 461-462
dejar de fumar 74
interacciones farmacológicas 461
uso terapéutico

anorgasmia femenina 196
depresión 461-462
libido disminuida, tratamiento de 191
obesidad, tratamiento de 215
trastorno de déficit de atención/hiperactividad

45
trastorno depresivo mayor 138, 139
trastorno orgásmico masculino 197

buspirona 495-496
interacciones farmacológicas 460, 495
trastorno de ansiedad generalizada 174, 495

butirofenonas 475
uso terapéutico 479
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C
cabello

pérdida
litio, efecto colateral 465
tricotilomanía vs. 245

tirar (tricotilomanía) 245-246
cabergolina, enfermedad de Parkinson 322
cabezazos nocturnos 237
cafeína, trastornos relacionados con 63-64
cambio de personalidad 288-289

de tipo lóbulo frontal, asociación con violencia
279

debida a cuadro médico general 288-289
demencia 284
demencia frontotemporal 319
diagnóstico diferencial 288

trastorno de personalidad antisocial vs. 252
encefalitis por herpes simple 419
enfermedad de Alzheimer 315
enfermedad de Pick 318
etiología 288, 289
intoxicación por mercurio 398
tratamiento 289
traumática 373

cambios hormonales, depresión posparto 146
candidiasis 428
cannabis, intoxicación por 65
cannabis, trastornos relacionados con 64-66

v. también drogas, abuso de
Capgras, fenómeno de 117, 308
cara enmascarada, enfermedad de Parkinson 

321
carbamazepina 468-469

ganancia de peso debida a 213
interacciones farmacológicas

alprazolam 498
aripiprazol 488
bupropión 461
clonazepam 499
clozapina 482
fluvoxamina 455
haloperidol 477
inhibidores de monoaminooxidasa 463
litio 466
nefazodona 459
olanzapina 485
quetiapina 487
risperidona 484
trazodona 460
ziprasidona 486

uso terapéutico
conducta violenta 279
crisis parciales simples/complejas 310
demencia 286
depresión 468-469
enfermedad de Alzheimer 317
enuresis 238
epilepsia 468-469
manía secundaria 297
síndrome de piernas inquietas 225
trastorno bipolar, episodio maníaco/maníaco

mixto 152, 153
trastorno de personalidad límite 254

carboxihemoglobina, niveles de, en intoxicación
por monóxido de carbono 371

carcinomas adrenales, síndrome de Cushing 391
carcinomas meníngeos 406
carcinomatosis meníngea 406
carpología 281
catalepsia 4, 117-118, 292
catatonía 2, 292-293

características clínicas 292
catalepsia 4, 117-118, 292
diagnóstico diferencial 293

estuporosa 292, 293
etiología 292, 293
excitada 292
letal de Stauder (maligna) 266, 292

síndrome neuroléptico maligno vs. 266, 293
causalgia, síndrome de piernas dolorosas y dedos

inquietos vs. 226
cefaleas

arteritis craneal 352
v. también migraña

ceguera conversiva 179
ceguera psíquica 303
cerea flexibilitas (flexibilidad cérea) 4, 117, 292
cetoacidosis

alcoholismo 112
diabética, hiperglucemia 430

Chvostek, signo de, hipocalcemia 440
cicladores rápidos, trastorno bipolar 151
ciclobenzaprina, interacciones con IMAO 463
ciclosporina, interacciones farmacológicas

bupropión 461
fluvoxamina 455

ciclotimia (trastorno ciclotímico) 155-156
terapia, litio 464
trastorno bipolar vs. 152, 156
trastorno de personalidad histriónica vs. 256
trastorno de personalidad límite vs. 254

«cielo azul» 111
cimetidina, interacciones farmacológicas

alprazolam 498
clonazepam 499
clozapina 482
hidroxizina 503
mirtazapina 458
propranolol 492
sildenafilo 509
zaleplón 501

ciprofloxacino, interacción con clozapina 482
ciproheptadina 503-504

interacciones farmacológicas, síndrome de
serotonina 504

uso terapéutico
anorexia nerviosa 209, 503, 504
pesadillas 503
síndrome de serotonina 264, 503
trastorno de estrés postraumático 172, 504
trastorno de pesadillas 232

cirrosis, hiponatremia 434
cirrosis alcohólica, encefalopatía hepática 443
cirugía, crisis parciales simples/complejas 311
citalopram 453

farmacocinética 454
uso terapéutico 454

eyaculación precoz 197
parálisis seudobulbar 302, 303
trastorno obsesivo-compulsivo 170

citomegalovirus, infección por, diagnóstico
diferencial

leucoencefalopatía multifocal progresiva vs.
426

mononucleosis infecciosa vs. 413
claritromicina, interacciones farmacológicas

benzodiazepinas 497
pimozida 480

cleptomanía 241-242
clomipramina 451-452

anorgasmia femenina debida a 196
efectos colaterales 449
interacciones farmacológicas 452, 455
uso terapéutico

autismo 40
eyaculación precoz 197
narcolepsia, terapia de 220
parafilias 202

trastorno de despersonalización 189
trastorno obsesivo-compulsivo 170
tricotilomanía 246

clonazepam 499-500
interacciones farmacológicas 499
uso terapéutico

cabezazos nocturnos 237
crisis de gran mal 499
crisis epilépticas 500
encefalopatía postanóxica 371
fobias sociales 166, 499, 500
hiperplexia (enfermedad del sobresalto) 499
mioclonía intencional 499
mioclonía nocturna 499, 500
movimientos periódicos de las extremidades en

el sueño 227
síndrome de piernas inquietas 225, 499
síndrome de Tourette 499
sonambulismo 235
trastorno de ansiedad generalizada 499, 500
trastorno de la conducta en el sueño REM 236
trastornos de pánico 161, 499, 500

clonidina 493-494
interacciones farmacológicas 493, 510
uso terapéutico

autismo 40, 493
discinesia tardía 493
opioides, abstinencia de 493
opioides, trastornos relacionados con 81
síndrome de piernas inquietas 225, 493
síndrome de Tourette 493
trastorno por déficit de

atención/hiperactividad 493
clorazepato

farmacocinética 496
uso terapéutico 497

clordiazepóxido
farmacocinética 496
interacciones farmacológicas, disulfiram 514
uso terapéutico 497

ansiedad secundaria 299
ansiólisis diurna 497

clorpromazina 122, 123
farmacocinética 476
interacciones farmacológicas, propranolol 492
uso terapéutico 478

agitación 515
delirium 283
síndrome neuroléptico maligno 267

clostebol 113
clozapina 122, 123, 475, 481-483

ganancia de peso debida a 213
interacciones farmacológicas 455, 481, 482
rebote (hiperestimulación) colinérgico debido a

263
riesgo de suicidio, reducción de 277
uso terapéutico

enfermedad de Parkinson 323, 481, 482
esquizofrenia 481
trastorno bipolar 481
trastornos esquizoafectivos 481

cobalamina, deficiencia de v. vitamina B12,
deficiencia de

cocaína
«base libre» 77
interacciones con IMAO 463
intoxicación, tratamiento rápido 516
«roca» 77
trastorno psicótico inducido por 77
trastornos relacionados con 77-79

trastorno bipolar, precipitación de manía 151
Cocaína Anónimos 78-79

anfetamina (trastornos de tipo anfetamina) 76
coccidioidomicosis 428
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codeína 79
v. también opioides, trastornos relacionados con

colecistocinina (CCK), bulimia nerviosa, etiología
de 211-212

colestanolosis v. xantomatosis cerebrotendinosa
colestipol, interacción con propranolol 492
colestiramina, interacción con propranolol 492
coloración en vino de Oporto (nevos flameados),

síndrome de Sturge-Weber 20, 21
coma conversivo 179-180
coma mixedematoso, hipotiroidismo 388-389, 389
comer hielo 216
complementos nutritivos, anorexia nerviosa 209
compulsiones 168

general 11
v. también trastorno obsesivo-compulsivo

conducta atípica 3
esquizofrenia 3, 118

conducta automática, narcolepsia 219
conducta criminal, inicio 252
conducta de utilización 301
conducta hipermetamórfica 303
conducta hiperoral 303

demencia frontotemporal 319
conducta ritualista, demencia frontotemporal 319
conducta sexual

alterado, síndrome de Kleine-Levin 59
trastorno de personalidad histriónica 256

conducta suicida 276-278
tratamiento 277

conducta violenta 278-280
confusión 10, 149

en delirium 281
contabilidad doble, esquizofrenia 118
coordinación del desarrollo trastorno de 36-37
coprofilia 201
coproporfiria hereditaria 445
«corazón de esfuerzo» v. trastorno de pánico
corea 3

de Sydenham 58-59
discinesia tardía vs. 269
terapia con antipsicóticos de primera

generación 475
trastorno obsesivo-compulsivo y 169

Huntington v. enfermedad (corea) de
Huntington

maníaca, corea de Sydenham 58
mayor v. enfermedad (corea) de Huntington
reumática (corea de Sydenham) v. corea, de

Sydenham
senil

discinesia tardía vs. 269
enfermedad de Huntington vs. 327

terapia, antipsicóticos de primera generación 475
corea-acantocitosis v. neuroacantocitosis
coreoatetosis, en discinesia tardía 268
corticoides

efectos colaterales, lupus inducido por fármacos
366

uso terapéutico, esclerosis múltiple 364
«crack» 77
criptococosis 428
crisis

amnésicas 309
asociación con delirium 282
atónicas (astáticas) 309

narcolepsia vs. 220
ausencia de 309
conversivas 179
de gran mal 309

clozapina, como causa de 481
conversión 179
terapia, clonazepam 499

de pequeño mal 309

esclerosis tuberosa 22, 23
no epilépticas 179
parciales 308

ataques de pánico vs. 160
parciales complejas v. crisis parciales complejas
parciales simples 308-311

características clínicas 308
despersonalización 189
diagnóstico diferencial 309, 310
etiología 309
tratamiento 310-311

psicógenas 310
síndrome de Sturge-Weber 20, 21
terapia

amoxapina 453
clonazepam 500
gabapentina 473
topiramato 474

tonicoclónicas, generalizadas 309
crisis parciales complejas 308-311

asociación con violencia 279
aura 310
características clínicas 308-309
conversión 179
diagnóstico diferencial 309-310

fuga disociada vs. 187
trastorno de personalidad múltiple vs. 188
trastorno explosivo intermitente vs. 241

etiología 309
nocturno

sonambulismo vs. 235
trastorno de la conducta en el sueño REM vs.

236
trastorno de terror durante el sueño (terrores

nocturnos) vs. 233
tratamiento 310-311

crisis de ausencia 309
crisis hipertensiva

inhibidores de monoaminooxidasa 462,
463-464

interacciones farmacológicas 504, 506
crisis oculógiras, terapia anticolinérgica 488
cromosoma X, anomalías de

síndrome de Klinefelter 17-18
síndrome de Rett 42
síndrome de X frágil 15-17

cronoterapia, trastorno del ritmo circadiano del
sueño 229

cuarto de entrevistas, tratamiento de conducta
violenta 279

cuerpo calloso
degeneración, enfermedad de Marchiafava-

Bignami 107-108
lesiones, síndrome de la mano ajena 304

cuerpo de Lewy, formación 321
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diagnóstico diferencial 338

demencia frontotemporal vs. 320, 338
insuficiencia respiratoria 447

esclerosis múltiple 362-365
características clínicas 362-363
complicaciones y curso 363
demencia 362, 364
depresión 362
etiología 363-364
imagen por resonancia magnética 362-363
inicio 362
manía secundaria debida a 296
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psicosis 362
psicosis secundaria debida a 291
síndrome de Briquet vs. 177
terapia 364

esclerosis tuberosa 22-23
autismo secundario 40

escucha de voces, esquizofrenia 115
v. también alucinaciones, auditivas

espasticidad, en enfermedad de Alzheimer 316
esquizofrenia 115-124

atracón 212
cannabis, efectos de 65
características clínicas 115-120

alucinaciones 115-116
ambivalencia 118
automutilación 118
escucha de voces 115
ideas delirantes 116-117
lenguaje desorganizado 117
síntomas catatónicos 117-118
síntomas negativos 118-119, 119
síntomas positivos 119
v. también esquizofrenia, sintomatología

catatónica 119, 292
delirium vs. 283
negativismo 261
riesgo de violencia 278
síndrome del lóbulo frontal vs. 300
terapia, tratamiento electroconvulsivante 518

complicaciones 120
curso 120
de inicio en la infancia

discapacidades del desarrollo vs. 29
retraso mental vs. 13

diagnóstico diferencial 121-122
anorexia nerviosa vs. 208
autismo vs. 40
bulimia nerviosa vs. 212
cambio de personalidad vs. 288
cleptomanía vs. 242
encefalitis por herpes simple vs. 419
enfermedad de Huntington vs. 327
enfermedad de Wilson vs. 330
hipocondria vs. 182
panencefalitis esclerosante subaguda vs. 412
piromanía vs. 243
psicosis crónica interictal vs. 313
risa patológica vs. 302
síndrome de Briquet vs. 177
síndrome de Klüver-Bucy vs. 304
trastorno bipolar vs. 152
trastorno conversivo vs. 180
trastorno corporal dismórfico vs. 184
trastorno de ideas delirantes vs. 130
trastorno de identidad de género vs. 204
trastorno de personalidad antisocial vs. 252
trastorno de personalidad esquizoide vs. 249
trastorno de personalidad esquizotípica vs.

249-250
trastorno de personalidad límite vs. 254
trastorno esquizoafectivo vs. 121
tricotilomanía vs. 245

etiología 120-121
hebefrénica 119
indiferenciada 119, 518
ingestión de objetos no comestibles 216
inicio 115
inicio en la infancia v. esquizofrenia, de inicio en

la infancia
parafilias 202
paranoide 119

riesgo de violencia 278
terapia, tratamiento electroconvulsivante 518
trastorno de personalidad paranoide vs. 247-248

retraso mental y 122
riesgo de suicidio 276

reducción 277
simple 119
sintomatología

«aniquilación de la voluntad» 1, 118
apariencia del paciente 1
avolición 1, 118
conducta atípica 3, 118
embotamiento afectivo 6
estereotipias 3, 117
manerismos 3
relación con el examinador 4
síntomas schneiderianos 7, 8

subtipos 118-119
tipo I (reactiva/de buen pronóstico) 120
tipo II (proceso/de mal pronóstico) 120
trastorno explosivo intermitente 240
tratamiento 122-124

antipsicóticos de primera generación 475, 477,
479

aripiprazol 488
clozapina 481
pimozida 480
psicosis tardía (psicosis por supersensibilidad)

debida a 271
risperidona 483, 484
síndrome neuroléptico maligno debido a 266,

267
tratamiento rápido 515
ziprasidona 486

estabilizador del estado de ánimo
cambio de personalidad, tratamiento para 289
manía secundaria, tratamiento de 297
trastorno bipolar, episodio maníaco/maníaco

mixto 152-154
v. también carbamazepina; divalproato sódico;

litio
estado confusional agudo v. delirium
estado de ánimo

alteraciones, sintomatología general 4-6
definición 4

estado epiléptico
parcial 309
parciales complejas 309
terapia 496

estados de fuga, sonambulismo vs. 235
estados intersexo 204
«estar amargado» 247
estereotipias 3

esquizofrenia 117
retraso mental 12-13

esteroides anabolizantes
abstinencia, depresión secundaria debida a 294
abuso de 112-114
manía secundaria debida a 297
psicosis secundaria debida a 290

estimulación nerviosa eléctrica transcutánea
(TENS) 226

estradiol, depresión posparto 147
estramonio 262
estrazolam

farmacocinética 496
uso terapéutico 497

estreñimiento, trastorno depresivo mayor 135
etinilestradiol, interacción con modafinilo 507
euforia

enfermedad de Alzheimer 316
síndrome del lóbulo frontal 299

examen del estado mental, amnesia global
transitoria 359

examinadores, relación con 4
exantema en alas de mariposa, lupus eritematoso

sistémico 365

exhibicionismo 200, 201
tratamiento 203

éxtasis (MDMA) 66-67
eyaculación

precoz 197-198
terapia, sildenafilo 509

retardada 196

F
falsos recuerdos, trastorno de ideas delirantes 8, 128
familias, anorexia nerviosa, etiología de 207
fármacos anticolinérgicos 262, 488-489

efectos colaterales extrapiramidales 488
hipoglucemia 431
interacciones farmacológicas

amantadina 489, 491
antidepresivos tricíclicos 489
inhibidores de colinesterasa 490

rebote (hiperestimulación) colinérgico debido a
263

uso terapéutico
acinesia 488
crisis oculógiras 488
discinesia tardía 270
distonía tardía 488
distonías 488
enfermedad de Parkinson 322, 488
parkinsonismo 488
torsión distónica 488

fármacos anticonvulsivantes
ácido fólico, deficiencia de 403
crisis parciales simples/complejas 310

fármacos antiepilépticos v. fármacos
anticonvulsivantes

fármacos antihiparkinsonianos, rebote
(hiperestimulación) colinérgico debido a 263

fármacos antihipertensivos
clonidina, interacciones farmacológicas 493
disfunción eréctil debida a 194
trastorno orgásmico masculino debido a 196

fármacos antipsicóticos
acatisia debida a 123, 224
acinesia secundaria a 295
atípicos 122
delirium anticolinérgico debido a 262
discinesia tardía debida a 267-268, 269, 270
efectos adversos 123
esquizofrenia 122-123

tratamiento de mantenimiento 123
ganancia de peso debida a 213
primera generación 475-480

clasificación 475
cumplimiento 479
efectos colaterales 476-477, 478, 491
farmacocinética 476
interacciones farmacológicas 475, 477
sobredosis 477
usos terapéuticos 475, 477-479
v. también fármacos individualmente

primera generación/típicos 122
psicosis tardía (psicosis por supersensibilidad)

debida a 271
rebote (hiperestimulación) colinérgico debido a

263
segunda generación/atípicos 122
síndrome del conejo debido a 272
síndrome neuroléptico maligno debido a 265, 266
trastorno orgásmico masculino debido a 196
uso terapéutico

agitación 515
alucinosis alcohólica 475, 477
autismo 475
balismo 475
corea de Sydenham 475

A02911-Indice (523-544)  7/3/05  15:50  Página 531



532 Índice

fármacos antipsicóticos (cont.)
uso terapéutico (cont.)

delirium 283, 475
delirium febril 307
delirium tremens 475
demencia 475
enfermedad de Huntington 475
episodio maníaco/maníaco mixto 152-153
esquizofrenia 475, 477, 479
manía 475
paranoia 477
paranoia alcohólica 475, 477
porfiria 475, 479
psicosis posparto 475
retraso mental 475
síndrome de dolor crónico 479
síndrome de Tourette 49-50, 475, 479
trastorno de conducta 475
trastorno de personalidad límite 254
trastorno de personalidad paranoide 248
trastorno de ideas delirantes 475
trastornos de personalidad esquizotípica 475
trastornos esquizoafectivos 475, 477

fascinaciones, autismo 38
fenelzina 462

aplicaciones 463
efectos colaterales 463
interacciones farmacológicas, clonazepam 499
uso terapéutico 464

bulimia nerviosa 212
depresión atípica 144
fobia social 166
trastorno de personalidad límite 254

fenilbutazona, interacciones farmacológicas 506
fenilciclidina 68-70

intoxicación
asociación con violencia 279
síndrome neuroléptico maligno vs. 266

trastornos relacionados con 68-71
fenitoína

ácido fólico, deficiencia de 403
bulimia nerviosa, etiología de 212
crisis parciales simples/complejas 310
interacciones farmacológicas 449

alprazolam 498
clozapina 482
disulfiram 514
fluvoxamina 455
metilfenidato 506
olanzapina 485
propranolol 492
quetiapina 487
trazodona 460

fenobarbital
ácido fólico, deficiencia de 403
interacciones farmacológicas 492, 506, 514

fenómeno de levitación, síndrome de la mano ajena
vs. 305

fenómeno de robo, disfunción eréctil 194
«fenómeno del atardecer» 281
fenotiazinas 475

delirium febril, terapia de 307
uso terapéutico 479

fentermina
interacciones con IMAO 463
tratamiento de obesidad 215

feocromocitoma 299
ataques de pánico vs. 160

fetichismo 200, 201
travestismo 200, 201, 202, 204

fetopatía alcohólica 14-15
trastorno de déficit de atención/hiperactividad vs.

44
fiebre reumática 58

fisostigmina 152, 262-263
flexibilidad cérea 4, 117, 292
flufenazina 122, 123, 476

indicaciones 448
uso terapéutico 478

flumacenil 511
sobredosis de benzodiazepinas, manejo de 511

fluoxetina 453
farmacocinética 454
interacciones farmacológicas

alprazolam 498
aripiprazol 488
atomoxetina 507
buspirona 495
clozapina 481
inhibidores de colinesterasa 490
pimozida 480
risperidona 484
warfarina 454

uso terapéutico 454
bulimia nerviosa 212
depresión posparto 147
eyaculación precoz 197
hipocondria 183
parafilias 202
trastorno de estrés postraumático 172
trastorno de personalidad límite 254, 255
trastorno disfórico premenstrual 145
trastorno obsesivo-compulsivo 170

flurazepam
farmacocinética 496
uso terapéutico 497

flutamida, parafilias 202
fluvoxamina 453, 455-456

interacciones farmacológicas 449
alprazolam 498
benzodiazepinas 455, 497
buspirona 495
carbamazepina 455
ciclosporina 455
clomipramina 452, 455
clozapina 455, 481
desmetildiazepam 455
diazepam 455
fenitoína 455
haloperidol 455, 477
inhibidores de colinesterasa 490
inhibidores de monoaminooxidasa 455
litio 455, 466
metadona 455
mirtazapina 455, 458
olanzapina 485
propranolol 492

uso terapéutico
autismo 40
juego patológico 244
trastorno obsesivo-compulsivo 170

fobia 11
agorafobia v. agorafobia
a la escuela 11, 52, 164, 166

ansiedad de separación 298-299
pimozida, efecto colateral 480

al daño con sangre 163, 164
ataques de ansiedad precipitados 5
específica (simple) 163-165
simple (específica) 163-165

trastorno de ansiedad generalizada vs. 174
social v. fobia social

fobia social 11, 165-167
agorafobia vs. 163
generalizada 258

mutismo selectivo 55
trastorno de personalidad de evitación vs. 258

subtipos 165

terapia
benzodiazepinas 496
clonazepam 499, 500
gabapentina 473
propranolol 492

trastorno obsesivo-compulsivo y 169
foco epileptógeno 309, 310
fosfenitoína, trastornos relacionados con

fenilciclidina 70
fosfodiesterasa-5, inhibidor de, disfunción eréctil,

terapia de 195
frigidez 192
froteurismo 200, 201
fuga de ideas 5

manía 148, 149
pérdida de asociaciones vs. 9

fuga disociada (psicógena) 186-187
amnesia disociada vs. 185
crisis parciales complejas vs. 310
diagnóstico diferencial 187

fuga psicógena v. fuga disociada (psicógena)

G
gabapentina 473-474

crisis, terapia de 310, 473
crisis parciales simples/complejas 310
fobias sociales, terapia de 166, 473
ganancia de peso debida a 213
movimientos periódicos de las extremidades en el

sueño 227
síndrome de piernas inquietas 225

galantamina 489
enfermedad de Alzheimer, terapia de 317
uso terapéutico 490

gamma-hidroxibutirato (oxibato sódico),
narcolepsia, terapia de 220, 221

ganancia de peso
como efecto colateral

antidepresivos tricíclicos 449
antipsicóticos de primera generación 477
litio 465

cuadros congénitos/heredados asociados 213
fármacos, como causa de 213

gastritis, alcoholismo 111
gen ALD, adrenoleucodistrofia 340
gen DPMK, distrofia muscular miotónica 336
gen PANK, enfermedad de Hallervorden-Spatz 343
genética, obesidad, etiología de 214
ginecomastia, síndrome de Klinefelter 17, 18
glioblastoma multiforme 380-381
gliomas 380

gomas vs. 406
globo histérico 179
glomerulonefritis, granulomatosis de Wegener 356
golpe de calor

antipsicóticos de primera generación, como causa
de 477

delirium anticolinérgico vs. 262
síndrome neuroléptico maligno vs. 266

gomas 404
gliomas vs. 406
v. también neurosífilis

granulocitopenia, clozapina, como causa de 481
granulomatosis de Wegener 356-357

diagnóstico diferencial 351, 357
glomerulonefritis 356

gripe, encefalomielitis postinfecciosa/posvacunal
415-416

guanetidina, interacciones farmacológicas
anfetaminas 504
inhibidores de monoaminooxidasa 463
metilfenidato 506

guanfacina 494-495
interacciones farmacológicas 494
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uso terapéutico
síndrome de Tourette 494
trastorno por déficit de

atención/hiperactividad 494

H
habilidades sociales, entrenamiento de,

esquizofrenia 122
hábito cushingoide, síndrome de Cushing 390-391
hachís 64-66
haloperidol 122, 123, 476

farmacocinética 476
interacciones farmacológicas 452, 455, 459, 477
síndrome neuroléptico maligno debido a 266
uso terapéutico 478

agitación 515, 516
autismo 40
delirium 283
demencia 286
enfermedad de Alzheimer 317
enfermedad de Huntington 327
fenilciclidina, trastornos relacionados con 70
psicosis postictal 312
psicosis secundaria 291
síndrome de Klüver-Bucy 304
trastorno de personalidad límite 254
trastorno de personalidad paranoide 248
trastorno obsesivo-compulsivo 170

hedor hepático 443
hematomas subdurales 375-377

daño cerebral traumático vs. 374
demencia por diálisis vs. 399
demencia pugilística vs. 378
encefalopatía hepática vs. 443
higromas subdurales vs. 376
síndrome conmocional vs. 375
síndrome de desequilibrio por diálisis vs. 442

hemianestesia conversiva 180
hemiparesia atáxica 348
hemiplejía

conversiva 178, 180
motora pura 348

hemocromatosis 194
hemorragia intracerebral

demencia por diálisis vs. 399
encefalopatía hipertensiva vs. 354
síndrome de desequilibrio por diálisis vs. 442

hemorragia subaracnoidea 434
hepatitis vírica, encefalopatía hepática 443
heroína 79

v. también opioides, trastornos relacionados con
herpes genital, disfunción eréctil 194
hidralazina, lupus inducido por fármacos debido a

366
hidrocefalia 382-385

comunicante 382, 384-385
diagnóstico diferencial

daño cerebral traumático vs. 374
enfermedad de Alzheimer vs. 383
enfermedad de Binswanger vs. 383
síndrome conmocional vs. 375

ex vacuo 383
no comunicante 382
normotensa 384-385

demencia lacunar vs. 349
demencia pugilística vs. 377
enfermedad de Binswanger vs. 350

presión normal v. hidrocefalia normotensa
hidróxido de aluminio, interacciones

farmacológicas, propranolol 492
hidroxizina 503

ansiedad, terapia de 503
interacciones farmacológicas 503
trastorno de ansiedad generalizada 174

«hielo» (metanfetamina) 75
hierro, deficiencia de, pica 216
higromas subdurales 376
hiperactividad 2, 5

discapacidades del desarrollo vs. 29
fetopatía alcohólica 14, 15
trastorno bipolar 149-150
v. también trastorno de déficit de

atención/hiperactividad (TDAH)
hipercalcemia 439
hipercinesia/síndrome hipercinético v. trastorno 

de déficit de atención/hiperactividad
(TDAH)

hiperecplexia (enfermedad del sobresalto), terapia
de 499

hiperfagia 214
bulimia nerviosa vs. 212
síndrome de Kleine-Levin 59
síndrome de Prader-Willi 25
trastorno bipolar, episodios depresivos 150

hiperglucemia 430
síndrome de Cushing vs. 391

hipergrafia 314
hipérico, trastorno depresivo mayor 140
hipermagnesemia 437

medicinas sin receta 437
hipernatremia 432-433

arginina vasopresina 432-433
diabetes insípida 433

hiperparatiroidismo 439
hiperprolactinemia, disfunción eréctil 193
hipersexualidad

demencia frontotemporal 319
síndrome de Klüver-Bucy 303

hipersomnia
distrofia muscular miotónica 336
primaria (idiopática) 231

hipersomnolencia 231
síndrome de Kleine-Levin 59
trastorno bipolar, episodios depresivos 150

hipertensión maligna, encefalopatía urémica vs. 442
hipertermia 156-157, 306
hipertermia maligna, síndrome neuroléptico

maligno vs. 266
hipertimia, terapia con litio 464
hipertiroidismo 298, 386-387

adenomas solitarios tóxicos 387
bocio multinodular tóxico 386
depresión secundaria 294
diagnóstico diferencial 387
enfermedad de Graves 386
tiroiditis 386
tiroiditis de Hashimoto 386
tirotoxicosis facticia 387
tormenta tiroidea 386
«toxicosis por T3» 386

hipnóticos
adicción 83-85
trastorno del ritmo circadiano del sueño 229
v. también sedantes-hipnóticos

hipocalcemia 298, 440-441
Chvostek, signo de 440
encefalopatía urémica vs. 442
hipomagnesemia vs. 438
Trousseau, signo de 440

hipocondria 181-183
diagnóstico diferencial 182, 274

distimia vs. 142
síndrome de Briquet vs. 177
trastorno corporal dismórfico vs. 182, 184
trastorno de ansiedad generalizada vs. 174
trastorno de ideas delirantes vs. 130

hipocretina 220
hipoglucemia 431-432

alcoholismo 112
ansiedad secundaria 298
betabloqueantes 431
despersonalización debida a 189
diagnóstico diferencial

alcohol, abstinencia de vs. 432
ataques de pánico vs. 432
delirium tremens vs. 432
encefalopatía hepática vs. 443
tríada de Whipple vs. 431-432

episódica, ataques de pánico vs. 160
fármacos anticolinérgicos 431
por ayuno (postabsortiva) 431
posprandial 431
síndrome de Wernicke-Korsakoff 432

hipomagnesemia 437-438
alcoholismo 112, 437
encefalopatía de Hashimoto vs. 368
hipocalcemia vs. 438
hipopotasemia 436

hipomanía 148-149
hiponatremia 434-435

antidepresivos tricíclicos 449
diuréticos tiazídicos 434
encefalopatía de Hashimoto vs. 368
espuria 435
esquizofrenia, complicaciones de 120
inducida por fármacos 434
mielinólisis pontina central 106-107

hipoparatiroidismo
insuficiencia adrenocortical 393
síndrome de Fahr 444-445

hipopotasemia 436
diuréticos de asa 436
diuréticos tiazídicos 436
encefalopatía urémica vs. 442
hipermagnesemia vs. 437
hipomagnesemia 436
inducida por fármacos 436
síndrome de Cushing 436
síndrome de Gitelman 436

hiposexualidad, trastorno de personalidad 
interictal 314

hipotálamo, control de temperatura 306
hipotensión

antipsicóticos de primera generación, como 
causa de 476

postural, risperidona, como causa de 484
hipotiroidismo 139, 388-389

ataxia espinocerebelosa vs. 334
«coma mixedematoso» 388-389, 389
depresión secundaria 294
enanismo psicosocial 57
encefalopatía de Hashimoto vs. 389
hormonas tiroideas y 388, 389
litio, como causa de 465
obesidad 214
síndrome de Down 18-19
terapia, propranolol 492

hipoxantina-guanina fosforribosiltransferasa
(HPRT), ausencia de 27

histoplasmosis 428
homosexuales, afeminado 202
hormona adrenocorticotropa (ACTH)

insuficiencia adrenocortical 392
síndrome de Cushing 390

hormona del crecimiento
deficiencia, enanismo psicosocial 57
inyecciones, síndrome de Prader-Willi 26

hormona estimulante del tiroides (TSH)
anorexia nerviosa, etiología de 207
hipotiroidismo 388, 389

hormona liberadora de corticotropina (CRF),
síndrome de Cushing 390
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hormona luteinizante (LH), etiología de anorexia
nerviosa 207

hormonas liberadoras de gonadotropina, parafilias
202

hospitalización
esquizofrenia 124
trastorno depresivo mayor 140-141
unidad cerrada, trastorno bipolar 153

hurgamiento rectal, retraso mental 13

I
ibuprofeno, enfermedad de Alzheimer, terapia de

317
ictericia, antidepresivos tricíclicos 449
idea(s) delirante(s) (delirios) 6-8

de carácter extraño 7, 149
de celos 129
de culpa 7, 150
de difusión del pensamiento 7, 116-117
de duda 167
de grandeza 7, 116, 149
de impostores 117
de influencia/control 7, 117
de inserción de pensamiento 7, 116-117
de interrupción del pensamiento 7, 116-117
de persecución 7, 116, 149

en psicosis secundaria 289-290
de pobreza 6, 136
de referencia 7, 116
de tocar 167
delirium 281
delirium tremens (delirium por abstinencia

alcohólica) 95
en demencia 284
enfermedad de Alzheimer 316
enfermedad de Huntington 326
erotomaníaco 8, 129
esquizofrenia 116-117
falsos recuerdos 8
fenilciclidina 69
intoxicación por cannabis vs. 65
nihilistas 7, 136
psicosis crónica interictal 313
schneiderianos 7, 8, 149
somáticos 6
trastorno bipolar

fase depresiva 150
fase maníaca 149

trastorno depresivo mayor 136
trastorno psicótico inducido por alcohol con

delirium 102-103
ideación suicida 276

anorexia nerviosa 209
trastorno corporal dismórfico 183
trastorno de personalidad límite 253
trastorno depresivo mayor 135

ilusiones, en delirium 281
IMAO v. inhibidores de monoaminooxidasa

(IMAO)
imipramina

efectos colaterales 449
farmacocinética 448
interacciones farmacológicas, disulfiram 

514
uso terapéutico 450

bulimia nerviosa 212
cabezazos nocturnos 237
enuresis 238, 239
sonambulismo 235
trastorno de ansiedad generalizada 174

impostores, delirios 117
impotencia 193

v. también disfunción eréctil
impulsividad 2-3

trastorno de déficit de atención/hiperactividad 43
trastorno de personalidad antisocial 251, 252

inactividad 1-2
incendiar (piromanía) 242-243
incendio provocado, piromanía vs. 243
incontinencia emocional 302
incontinencia fecal 53, 54
incoordinación, litio, como causa de 465
índice de masa corporal (IMC), obesidad 213
inestabilidad autonómica, síndrome neuroléptico

maligno 265
infanticidio

depresión posparto 146
psicosis posparto 131

infarto cerebral
encefalopatía por radiación 378-379
hiponatremia 434
manía secundaria debida a 296
psicosis secundaria debida a 291

infarto de miocardio 298
ataques de pánico vs. 160

infarto isquémico múltiple, demencia por diálisis
vs. 399

infartos de zona marginal, demencia multiinfarto
347

infecciones
absceso cerebral 382
agitación en pacientes ancianos demenciados 286
estreptocócica

corea de Sydenham 58
síndrome de Tourette 49
síndrome PANDAS 49

fúngicas (micóticas) 428
SIDA 428
sarcoidosis vs. 428
toxoplasmosis vs. 428, 429
tuberculosis vs. 406, 428

oportunistas, encefalitis límbica vs. 361
riesgo, uso de droga intravenosa 81

infertilidad, síndrome de Klinefelter 17
ingestión compulsiva de agua, hiponatremia 434
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sintomatología 2-3, 3
terapia

antipsicóticos de primera generación 475
risperidona 483

tricotilomanía 245
retraso psicomotor

trastorno bipolar 150
trastorno depresivo mayor 135

retrógrada, episódica 286
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ritonavir, interacciones farmacológicas

benzodiazepinas 497

olanzapina 485
sildenafilo 509
trazodona 460

rivastigmina 489
enfermedad de Alzheimer, terapia de 317
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sociopatía v. trastorno de personalidad antisocial
somnolencia diurna 228

apnea del sueño 221
narcolepsia vs. 220

sonambulismo 234-235
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cocaína, abuso de 79
enuresis 239
esquizofrenia 123-124

terapia interpersonal
bulimia nerviosa 212
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