EDITORIAL

Reconceptualizacion de la esquizofrenia

M. Bernardo?, J. Sanjuan® y C. Leal®

“ Hospital Clinico. Barcelona. " Facultad de Medicina. Valencia

Redifining shizopbrenia

Hoy la psiquiatria se enfrenta a retos importantes que
empiezan en la falta de definicion de las enfermedades.
El concepto de esquizofrenia mantiene una provisionali-
dad que ha determinado que desde su mismo nacimien-
to se encuentre en crisis en lo que para Colodrén' pasa-
ra a la historia de la psiquiatria como una de las mayores
contiendas libradas para buscar lo que existe tras tantos
constructos que en un tiempo fueron necesarios, pero
que mas tarde son un obstaculo para el progreso del co-
nocimiento psiquiatrico y cientifico.

La confluencia de datos provenientes de distintas areas
de las neurociencias desde la neuroimagen, la neuropsi-
cologia, la neurofarmacologia y la neurogenética, se tien-
de a una psicopatologia reformulada en sus principios
clasicos en aras de una mayor compatibilidad con las cien-
cias basicas**. Todo esto nos esti llevando a nuevas for-
mas de reconceptualizar el enfermar esquizofrénico.

Uno de estos modelos actuales define la esquizofrenia
como una alteracion cognitiva que estaria presente en
todos los pacientes mas alla de las distintas formas clini-
cas. Esta disfuncion denominada dismetria cognitiva por
Andreasen’, seria la consecuencia de una alteracién de
las conexiones entre las regiones cerebrales responsa-
bles de la coordinacion y sincronizacion de las funciones
cognitivas (circuito corticotalamicocerebelocortical).

El 16bulo frontal y, especialmente, el cortex prefron-
tal, junto con las estructuras temporolimbicas y los gan-
glios de 1a base, son tres sistemas cerebrales ampliamen-
te interconectados que han sido involucrados en la fi-
siopatologia de la esquizofrenia desde la época de Emil
Kraepelin, hasta el punto de haber considerado la esqui-
zofrenia como una enfermedad frontotemporolimbica.

La evidencia de que muchos de estos pacientes tienen
anormalidades estructurales, que varian en el grado mas
que en el tipo de lesion, podria hacer pensar que la con-
dicion esquizofrénica es homogénea. Sin embargo, existe
un absoluto convencimiento entre los clinicos de que los
diferentes subgrupos o subtipos de esquizofrenia responden
a principios etiologicos distintos. Es pues, una concep-
tualizacion que se fundamenta en un modelo etiologico
multifactorial que implicaria un factor genético (poligéni-
co) y factores ambientales que afectarian tanto el neuro-
desarrollo precoz como tardio®.

Dentro de la hipotesis del neurodesarrollo los cambios
en la citoarquitectura sugieren un origen del proceso en
el ultimo trimestre del embarazo. La afectacion ocurre

por igual en ambos hemisferios alterando el desarrollo
del cortex temporal, particularmente el gyrus parahipo-
campal, una estructura esencial en la integracion afectiva
e intelectual junto al cortex temporal y la amigdala. La
ausencia de concordancia en gemelos monozigoticos del
100 %, el incremento de nacimientos en invierno, la ma-
yor incidencia de factores perinatales y la presencia de
sintomas de tipo esquizofrénico en enfermedades neuro-
logicas apoyan la implicacion de factores ambientales.

Por otro lado, los estudios del metabolismo y la perfu-
sion cerebral muestran que existe una hipofrontalidad
que se pone de manifiesto ante ciertas tareas mentales
pero no en otras, sugiriendo una dependencia del con-
texto’. Estos datos son consistentes con la hipotesis de
una desorganizacion neuronal en las areas involucradas
mas que la presencia de un proceso destructivo (modelo
neurodegenerativo). El mecanismo fisiopatologico puede
estar basado en una distorsion del procesamiento neural,
sobre todo en las redes frontales y temporolimbicas, con
interferencia precoz en los procesos integrativos cere-
brales.

Asi, el progreso de las neurociencias, y entre ellas de
forma destacada la neuroimagen y la genética, esta lle-
vando a una reconceptualizacion de los trastornos psi-
coticos y, en particular, de la esquizofrenia.

El amplio desarrollo de las neurociencias cognitivas ha
dado lugar a un mayor conocimiento de los correlatos
neurales de los sintomas psicopatolégicos.

Una de las posibilidades de un fenotipo alternativo a la
esquizofrenia es centrarse en la investigacion de un solo
sintoma. Las alucinaciones auditivas creemos que son un
buen candidato por diferentes motivos.

Es uno de los sintomas mas frecuentes de la enferme-
dad (aparece en alrededor de un 80% de los pacientes).

Es posiblemente el sintoma cualitativamente mas re-
cortado, mas categorial y mas facil de medir y es el uni-
co sintoma en el que encontramos correlatos claros neu-
robiologicos con técnicas de neuroimagen funcional.

En nuestro pais estamos empezando a investigar en es-
ta direccion, tratando de sumar esfuerzos con diferentes
estrategias. Estamos profundizando en las formas de an&
lisis clinicos de las alucinaciones y hemos traducido y va-
lidado la escala PSYRATS al castellano (Gonzalez et al.,
2002). Estamos investigando en la correlacion de las
alucinaciones auditivas con la neuroimagen funcional
(v. Font en este mismo volumen).
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Por ultimo, tratamos mediante estudios de asociacion

y ligamento de buscar posibles genes que pudieran estar
implicados en la vulnerabilidad a las alucinaciones (Toi-
rac et al., 2002).

La esperanza de esta confluencia de esfuerzos es re-

ducir la heterogeneidad de un trastorno definido exclu-
sivamente con criterios descriptivos en la basqueda de
una taxonomia mas integradora, mas significativa clini-
camente y con mejor fiabilidad y validez.
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