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EDITORIAL

El «criterio clínico» y el diagnóstico de depresión 
mayor según el DSM-5

Mario Maj

Department of Psychiatry, University of Naples SUN, Naples, Italy

La introducción de los «criterios diagnósticos explícitos» 
en psiquiatría ―al principio sólo con fines de investigación y 
después, tras el DSM-III, también para su aplicación en el ejer-
cicio clínico ordinario― tuvo un objetivo principal: resolver la 
«vaguedad y subjetividad inherentes al proceso diagnóstico tra-
dicional» (1, p. 85) y, en concreto, la variabilidad de los criterios 
de inclusión y exclusión utilizados por los profesionales clínicos 
al resumir los datos del paciente en diagnósticos psiquiátricos 
(«varianza de criterio»), lo que se consideró como el principal 
origen de una escasa fiabilidad de tales diagnósticos (2).

Sin embargo, desde un principio hubo cierta ambivalencia 
en la psiquiatría estadounidense tradicional con respecto a las 
limitaciones que plantearía la utilización de criterios diagnós-
ticos fijos en la aplicación del criterio clínico. Spitzer et al (3), 
en uno de los artículos iniciales en que informaron sobre la 
elaboración del DSM-III, reconocieron que «el empleo de cri-
terios específicos, naturalmente, no excluye al criterio clíni-
co». Matizaron esta declaración añadiendo que «la aplicación 
apropiada de tales criterios exige un grado considerable de 
experiencia clínica y conocimiento de la psicopatología», por 
lo que dieron la impresión de que el criterio clínico se consi-
deraba exclusivamente como instrumental para la utilización 
apropiada de los criterios diagnósticos explícitos. Sin embar-
go, también señalaron que «en todo caso, los criterios que se 
enumeran en el DSM-III sólo se “recomendaban”, y que todo 
profesional clínico tendría la libertad de utilizarlos o ignorarlos 
según lo considerase oportuno» (3, p. 1191).

La predicción de Spitzer et al de que los criterios operacio-
nales aparecerían en el DSM-III «bajo el encabezamiento» de 
«criterio recomendado» (3, p. 1190) no llegó a ser realidad. Sin 
embargo, en la introducción del DSM-III se resaltaba que estos 
criterios se proporcionaban como «guías para establecer cada 
diagnóstico», a fin de no dejar que el profesional clínico «por 
sí solo definiese el contenido y los límites de las categorías 
diagnósticas» (4, p. 8). Como Spitzer comentó más adelante 
(5, p. 403), los criterios diagnósticos del DSM-III tenían como 
finalidad ser «guías, no reglas inflexibles».

Esto se aclara más en la introducción del DSM-IV, donde se 
señala que los criterios diagnósticos explícitos «tienen como 
propósito hacer las veces de guías sujetas a la influencia del 
criterio clínico y no para utilizarse como un recetario» (6, p. 
xxiii). Se proporciona el ejemplo de un diagnóstico que se es-
tablece mediante la aplicación del criterio clínico aunque el 
cuadro clínico no alcanza a cumplir todos los criterios. Así que 
el criterio clínico no sólo aporta información para aplicar los 
criterios explícitos, también puede llevar al psiquiatra a «for-
zar», en cierta medida, tales criterios sí le resulta apropiado.

En el texto del DSM-IV también se menciona que es necesa-
rio el criterio clínico, en lo que a la valoración de la importan-

cia clínica se refiere, para el diagnóstico de varios trastornos: 
«el valorar si se cumple este criterio, sobre todo en lo referente 
a la función de rol, es un criterio clínico intrínsecamente difí-
cil» (6, p. 7). El titular de la Comisión del DSM-IV, A. Frances, 
resaltó que «esta apelación al criterio clínico es un recordatorio 
para valorar no sólo la presentación de los síntomas en la serie 
de criterios, sino también si son tan graves que constituyan un 
trastorno mental», aunque reconoció que una estimación de la 
importancia clínica mediante la aplicación del criterio clínico 
«contiene las simientes de la tautología» (7, p. 119).

Como lo señalaron Spitzer y Wakefield (8), en el DSM-IV 
no se hace alusión a la aplicación del criterio clínico en el diag-
nóstico diferencial de la depresión y la respuesta «normal» a 
la pérdida significativa. El texto muy claramente señala que el 
diagnóstico de depresión mayor se debiera establecer siempre 
que se cumplan los criterios de gravedad, duración y ansiedad/
alteración para ese trastorno, aun cuando el estado depresivo 
sea la respuesta comprensible a un factor psicosocial estresan-
te (6, p. 326). La única excepción es el duelo: si el estado de 
depresión es consecutivo a la pérdida de un ser querido, no se 
debe establecer el diagnóstico de depresión mayor aun cuando 
se cumplan los criterios diagnósticos, a menos que estén pre-
sentes algunos elementos más (que los síntomas persistan por 
más de dos meses o se caractericen por una alteración funcio-
nal notable, preocupación mórbida por la inutilidad, ideación 
suicida, síntomas psicóticos o retraso psicomotor). Así que, en 
cualquier caso ―sea que la depresión se relacione o no con el 
duelo― se proporcionan criterios explícitos y no menciona la 
aplicación del criterio clínico.

De hecho, cuando J. Wakefield propuso excluir del diag-
nóstico de depresión mayor las respuestas «normales» a los 
factores psicosociales estresantes, dejando al profesional clíni-
co la decisión respecto a si la respuesta depresiva era propor-
cional o no al factor estresante precedente (8,9), la refutación 
por K. Kendler, un protagonista de la psiquiatría estadouni-
dense tradicional (y del proceso de elaboración del DSM-5), 
fue directa: este retorno a lo que «fundamentalmente serán los 
criterios subjetivos propuestos por Jaspers en su antigua idea 
de «comprensibilidad» representaría «más un paso hacia atrás 
que hacia delante en nuestro campo» (10, p. 140-150).

Este «paso hacia atrás» en cierta medida se ha dado en el 
DSM-5 (11). Una nota incluida en los criterios del DSM-5 para 
el trastorno depresivo mayor señala que «las respuestas a una 
pérdida significativa (p. ej., duelo, ruina económica, pérdidas 
por un desastre natural, una enfermedad médica grave o disca-
pacidad) pueden consistir en los sentimientos de lamentación 
de tristeza intensa por la pérdida, insomnio, apetito deficiente 
y pérdida de peso señalados en el Criterio A, que pueden ser 
parecidos a un episodio depresivo», y que el determinar si exis-
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te un episodio depresivo mayor (o sólo una respuesta normal a 
la pérdida) «inevitablemente exige la aplicación de un criterio 
clínico basado en los antecedentes del individuo y las normas 
culturales en torno la expresión del sufrimiento en el contexto 
de la pérdida» (11, p. 161).

Esta solución adoptada por la Comisión del DSM-5 debiera 
considerarse en el contexto del debate que tiene lugar tanto 
en la prensa científica como en la laica (12,13), con respec-
to a la eliminación del duelo como criterio de exclusión para 
el diagnóstico de depresión mayor. Esta situación anunciada 
de la página Web del DSM-5 en una etapa muy temprana del 
proceso (14), planteó inquietudes en torno a una posible tri-
vialización del concepto de depresión y en consecuencia del 
trastorno mental, ya que una respuesta depresiva a la muerte 
de un ser querido significativo es normativa en varias culturas 
(p. ej., 15). También se señaló que, contrario a lo comunicado 
en la página Web del DSM-5, la ICD-10 no excluye del diag-
nóstico de depresión «las reacciones al duelo apropiadas a la 
cultura del individuo afectado», y esta exclusión posiblemente 
se mantendrá en la ICD-11 (16). Por lo tanto la introducción de 
una nota que resalta el papel del criterio clínico en el diagnós-
tico diferencial entre la depresión y una respuesta «normal» a 
una pérdida significativa se ha considerado como una forma 
de mitigar las consecuencias de la eliminación del duelo como 
criterio de exclusión y facilitar la armonización entre el DSM-
5 y la ICD-11. 

De hecho, este nuevo énfasis en el criterio clínico posible-
mente sea recibido con beneplácito por muchos profesionales 
clínicos en todo el mundo, pues se percibe como un reconoci-
miento notable de las limitaciones del enfoque operacional, el 
cual seguramente «no refleja la complejidad del pensamiento 
inherente a las decisiones que se toman en el ejercicio psiquiá-
trico» (17, p. 182). En realidad, en una encuesta internacional 
llevada a cabo por la WPA y la Organización Mundial de la Sa-
lud (WHO) entre psiquiatras clínicos (18), más de dos tercios de 
los informantes expresaron la opinión de que, para que tuviesen 
máxima utilidad en el contexto clínico, los manuales diagnósti-
cos debieran contener una guía flexible que tomase en cuenta el 
criterio clínico más que criterios diagnósticos rígidos.

Así que la nota del DSM-5 no surge de la nada y puede 
verse como un paso adicional en el enfoque claramente expre-
sado (y a veces ambivalente) de la psiquiatría estadounidense 
tradicional a la cuestión del criterio clínico.

Sin embargo, la nota no resuelve varias interrogantes. ¿Es 
correcto suponer que el criterio clínico tendrá prioridad sobre 
los criterios operacionales para determinar si la respuesta a una 
pérdida significativa es normal o patológica? En otras pala-
bras, ¿será posible no establecer el diagnóstico de depresión 
mayor ―en casos en los que se cumplan cabalmente los cri-
terios de gravedad, duración y aflicción o alteración― porque 
el estado depresivo parezca, en base a lo que el profesional 
clínico sabe del individuo y de sus antecedentes culturales, 
una respuesta «normal» a la pérdida? ¿O debiéramos suponer 
que el diagnóstico de depresión mayor tendrá que establecerse 
cuando se cumplan todos los criterios, y la aplicación del crite-
rio clínico limitarse a los casos dudosos o subumbral? Esto en 
la actualidad no está claro y esta incertidumbre posiblemente 
introduzca una «varianza de interpretación» en la aplicación de 
los criterios del DSM-5 para la depresión mayor que, añadida a 

la varianza ciertamente producida por la aplicación del criterio 
clínico, puede reducir considerablemente la fiabilidad de ese 
diagnóstico, que ya resulta «cuestionable» (kappa = 0,20-0,35) 
en los estudios de campo para el DSM-5 (19) cuando se utiliza 
una versión temprana de los criterios que no incluyen la nota.

Por lo demás, ¿qué será de la investigación epidemiológica 
en que se recurre a entrevistadores laicos, que por definición no 
pueden aplicar el criterio clínico al indagar si una persona tiene 
(o ha tenido con anterioridad) un periodo de tristeza «normal» 
o un episodio depresivo? ¿Podemos utilizar dos definiciones 
diferentes de depresión mayor, una para fines clínicos y la otra 
para estudios epidemiológicos de la población? ¿Debiéramos 
presuponer que los datos epidemiológicos actualmente dispo-
nibles sobre la prevalencia de la depresión mayor son sesga-
dos, dado el hecho de que no se aplicó el criterio clínico para 
el diagnóstico?

Por otra parte, el hacer hincapié en el rol del criterio clínico 
para distinguir entre la depresión y las respuestas «normales» a 
factores psicosociales estresantes posiblemente aumente la car-
ga de la responsabilidad de los profesionales clínicos en algunos 
contextos (p. ej., contextos de la población en zonas muy afec-
tadas por la crisis económica) en los cuales los casos límite son 
frecuentes y las habilidades de diagnóstico diferencial tradicio-
nales se han vuelto insuficientes (véase 20). La segunda nota in-
troducida en la definición de depresión mayor del DSM-5 ―que 
describe las características diferenciales entre luto «normal» y 
depresión ―puede considerarse como una tentativa de apoyar a 
los profesionales en la aplicación del criterio clínico. Sin embar-
go, no se proporciona ninguna guía similar para distinguir entre 
un episodio depresivo y «respuestas normales» a otros factores 
psicosociales estresantes, de manera que el profesional clínico 
queda de nuevo «supeditado a su propia capacidad» (4, p.8), ex-
puesto a varios sesgos (véase 21), al establecer un diagnóstico 
diferencial crucial y a menudo delicado.

El especificar los aspectos del trastorno mental que «en la 
actualidad se dejan a las incertidumbres del criterio clínico» 
representa un reto para la psiquiatría, y que «el fiarse en las 
destrezas clínicas significa que por el momento algunos aspec-
tos del trastorno psiquiátrico son imposibles de especificar de 
una manera explícita» (22, p. 978). El término «clinimétrica» 
(23) se ha introducido en efecto para indicar «un dominio que 
se ocupa de la medición de cuestiones clínicas que no tienen 
cabida en la taxonomía clínica acostumbrada» (17, p. 177). Se 
podría argüir que el re-énfasis del DSM-5 en el criterio clínico 
puede representar un estímulo para tomar en cuenta y desarro-
llar esta línea de investigación, que puede ser muy relevante en 
el caso de la depresión.
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El Manual Diagnóstico y Estadístico de los Trastornos mentales, quinta edición (DSM-5) representa la primera revisión importante de la publicación desde el 
DSM-IV en 1994. Los cambios en el DSM en su mayor parte se basaron en información derivada de los avances en neurociencias, las necesidades clínicas y 
de salud pública y los problemas identificados en el sistema de clasificación y los criterios establecidos en el DSM-IV. Una gran parte de las decisiones para 
los cambios también obedeció a un deseo de garantizar una mejor alineación con la Clasificación Internacional de las Enfermedades y su próxima 11ª edición 
(ICD-11). En este artículo describimos algunas revisiones que se realizaron en el DSM-5 y resaltamos los cambios que tendrán más repercusión clínica y los 
que demuestran los esfuerzos por mejorar la compatibilidad internacional, tales como la integración del contexto cultural en los criterios diagnósticos y los 
cambios que facilitan la armonización del DSM y la ICD. Cabe esperar que este espíritu colaborativo entre la American Psychiatric Association (APA) y la Or-
ganización Mundial de la Salud (WHO) continuará a medida que se actualice más el DSM-5, para acercar el campo de la psiquiatría aún más a una nosología 
singular cohesiva.
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El Manual Diagnóstico y Estadístico de los Trastornos men-
tales (DSM) proporciona la terminología estándar mediante la 
cual profesionales clínicos, investigadores y funcionarios de 
los departamentos de salud pública de Estados Unidos se co-
munican en torno a los trastornos mentales. La edición actual 
del DSM, la quinta revisión (DSM-5) (1), fue publicada en 
mayo de 2013 y representa el primer cambio importante de 
los criterios diagnósticos y la clasificación desde el DSM-IV 
publicado en 1994 (2).

Históricamente, la Organización Mundial de la Salud 
(WHO) ha ofrecido su propio sistema de clasificación de los 
trastornos mentales en el Capítulo V de la Clasificación Inter-
nacional de las Enfermedades (ICD), en gran parte utilizada 
para fines de reembolso y compilación de las estadísticas sani-
tarias nacionales e internacionales. Sin embargo, después de un 
Congreso Internacional sobre la clasificación de los trastornos 
mentales que tuvo lugar en Copenhague en 1982 (3), se llegó a 
un acuerdo mundial para que la ICD adoptara criterios diagnós-
ticos más explícitos que definiesen los trastornos mentales de 
manera que apegasen al modelo del DSM-III de 1980 (4). En el 
decenio subsiguiente hubo una consulta entre los participantes 
en la elaboración del DSM-IV de la American Psychiatric As-
sociation (APA) y los integrantes de la WHO que elaboraron la 
ICD-10, la cual se facilitó por un acuerdo cooperativo entre el 
National Institute of Mental Health y la WHO (5).

Aunque la ICD-10 oficial (6) contiene sólo una definición 
breve de cada trastorno, la división de salud mental de la WHO 
llegó a un acuerdo con la APA para publicar Criterios Diagnós-
ticos para Investigación similares (7) a los establecidos en el 
DSM-IV, así como Descripciones Clínicas y Directrices Diag-
nósticas más generales (8) como parte de la clasificación de los 
trastornos mentales y conductuales de la ICD-10. El contar con 
criterios de investigación similares pero separados dio lugar a 
una convergencia internacional importante de la comunicación 
del ejercicio clínico y la investigación en torno a los trastornos 
mentales ―aunque las diferencias aparentemente pequeñas 
en los criterios diagnósticos para la investigación produjeron 
algunas diferencias en las tasas de prevalencia y las correla-

ciones de los trastornos mentales― (9,10). En base a esta ex-
periencia, los procesos de elaboración del último DSM-5 y la 
ICD-11 ofrecieron una oportunidad más no sólo para el avance 
del campo en lo que respecta a la utilidad y validez diagnós-
ticas, sino también para incrementar la compatibilidad con las 
directrices clínicas de la ICD-11 y la colectividad psiquiátrica 
global en general.

ELABORACIÓN DEL DSM-5

Los detalles de la implementación de la investigación y el 
proceso de análisis y aprobación para el DSM-5 se describen en 
otra parte (1,5-14); sin embargo, en suma, el DSM-5 fue elabo-
rado con el propósito de abordar las limitaciones del DSM-IV 
e integrar a la vez la última evidencia científica y clínica sobre 
la base empírica de los trastornos psiquiátricos. La prioridad 
fue asegurar la mejor atención posible a los pacientes y, en el 
proceso, mejorar la facilidad de uso para profesionales clínicos 
e investigadores. Se llevó a cabo (2003-2008)  una serie de 13 
congresos de investigación internacional, a través de la colabo-
ración de más de 400 expertos de 13 países, que representaban 
las disciplinas de la psiquiatría, psicología, neurología pedia-
tría, atención primaria, epidemiología, metodología de inves-
tigación y estadística, en cooperación con la división de Salud 
Mental y Abuso de Sustancias de la WHO ―con el respaldo 
de un acuerdo cooperativo de cinco años entre el National Ins-
titutes of Health (NIH) y el American Psychiatric Institute for 
Research and Education, el componente de investigación de la 
APA (15). Se produjeron monografías resultantes para identifi-
car lagunas en la nosología y los criterios diagnósticos enton-
ces actuales, proporcionando un punto de partida a partir del 
cual los miembros de la Comisión y los grupos de trabajo del 
DSM-5 comenzaran a plantear sus propuestas para el DSM-5.

Una de estas monografías, producida en forma conjunta por 
la APA y la WHO, se enfocó específicamente en cuestiones de 
salud pública del diagnóstico y la clasificación de los trastor-
nos psiquiátricos en Estados Unidos y a un nivel internacional 
(16), pero casi todas las monografías comprendieron el análisis 
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explícito de las repercusiones culturales de la valoración y la 
nosología, incluidas las influencias culturales en la expresión de 
ansiedad y depresión (17), la clasificación de los trastornos psi-
cóticos en países occidentales y no occidentales (18) y factores 
socioculturales relevantes a los síndromes somáticos (19). Las 
monografías adicionales que se produjeron bajo este acuerdo 
cooperativo fueron utilizadas por los grupos de trabajo respon-
sables de los trastornos pertinentes que se abordaron (20-25).

La pertenencia a la Comisión y los Grupos de Trabajo del 
DSM-5 estuvo determinada en parte por la gama de conoci-
mientos necesarios y también por la diversidad de la repre-
sentación. Casi todo Grupo de Trabajo del DSM-5 incluyó por 
lo menos a un miembro internacional. Para garantizar que se 
tomasen en cuenta los factores culturales en las primeras pro-
puestas de revisión, se asignó un grupo de estudio de cultura y 
género para el DSM-5 que estableciera directrices para los aná-
lisis de la literatura y de datos por el Grupo de Trabajo, el cual 
sirvió de fundamento empírico para los cambios en el borrador. 
Las recomendaciones a los Grupos de Trabajo comprendieron 
el valorar la posible evidencia de sesgo racial, étnico o de gé-
nero en los criterios diagnósticos; el surgimiento de nuevos 
datos en torno a las diferencias de género o culturales, como 
las discrepancias en la prevalencia o en las presentaciones de 
los síntomas; y la existencia de lagunas en la literatura que se-
ñalasen la necesidad de pruebas mediante estudios de campo o 
análisis secundarios de datos. Dado este conocimiento singular 
de las cuestiones diagnósticas internacionales derivado de este 
liderazgo en la elaboración de la ICD-10, el ex director de la 
División de Salud Mental de la WHO, Norman Sartorius, fue 
nominado y fungió como consultor internacional para la Co-
misión del DSM-5.

Aunque el subcampo de la psiquiatría transcultural ha esta-
blecido sólidamente la importancia de la cultura y el contexto 
social en las conductas de búsqueda de ayuda de los indivi-
duos, la presentación clínica y la respuesta al tratamiento, los 
directivos del DSM reconocieron que estos aspectos sólo au-
mentarían su importancia tanto para la asistencia clínica como 
para la aplicación en la investigación. Puesto que el entorno 
social se vincula en mayor grado a los mecanismos epigené-
ticos, los factores hereditarios, el riesgo de enfermedades y 
los factores relativos a la resistencia a la adversidad, se alentó 
prestar atención a estos aspectos en el texto del DSM-5. En 
consecuencia, en la elaboración del boceto del texto del ca-
pítulo que acompaña a cada serie de criterios diagnósticos, se 
determinó que la cultura, lo mismo que la edad y el género 
sexual, justificaban un análisis por separado de las variaciones 
en la expresión de síntomas, riesgo, evolución, prevalencia y 
otros aspectos del diagnóstico, cuando se dispusiera de eviden-
cia científica. Aunque no para todos los trastornos, una propor-
ción considerable de ellos incluyeron texto que hace alusión 
a tales hallazgos. Esta es una notable mejora con respecto al 
DSM-IV, que reconoce el contexto cultural de una manera más 
explícita que el DSM-III (4), pero relega la cultura, el género 
y la edad a comentarios esporádicos y colectivos, en vez de a 
temas por separado. También se hace alusión a la expresión de 
síntomas entre las diferentes culturas en las revisiones de algu-
nos criterios de trastornos. Por ejemplo, el Criterio B para el 
trastorno por ansiedad social (Criterio A en el DSM-IV) se ha 
expandido más allá de sólo considerar el temor a la vergüenza 
o a la humillación de sí mismo y ahora comprende síntomas de 
ansiedad por ofender a otros ―un respaldo al síndrome cultu-

ral taijin kyofusho y un reconocimiento del hecho de que esta 
presentación podría observarse más en individuos de culturas 
no occidentales (en concreto, Japón y Corea).

CLASIFICACIÓN DEL DSM-5

Pese al hecho de que el DSM es un sistema de clasificación 
estadounidense para el diagnóstico de los trastornos mentales, 
en conjunto con el empleo de los números de códigos estadís-
ticos oficiales de la ICD, el interés internacional en el manual 
se ha difundido desde que el DSM-III se publicó en 1980. El 
DSM-5 está basado en criterios explícitos de trastornos, que 
considerados en conjunto representan una «nomenclatura» de 
los trastornos mentales, junto con un texto explicativo extenso 
que tiene bibliografía completa por primera vez en la versión 
electrónica de este DSM. Aunque la ICD-10 contiene una se-
rie de criterios para investigación más limitada, la propuesta 
actual de la WHO para la ICD-11 será que proporcione des-
cripciones clínicas y directrices más generales sin adoptar los 
criterios de investigación por separado. La intención de los es-
fuerzos de colaboración conjunta de la APA y la WHO hasta el 
momento ha sido establecer una base de investigación común 
para la revisión tanto del DSM-5 como de la ICD-11, a través 
de los congresos apoyados por el NIH y una serie de «con-
gresos de armonización». Los especialistas que elaboraron el 
DSM-5 procuraron mantener y cuando fue posible mejorar la 
congruencia de las revisiones del DSM y la ICD para la guía 
clínica ―una tarea difícil dado que las revisiones de uno y 
otra no eran del todo simultáneas (se tiene pensado realizar la 
publicación de la ICD-11 en 2015). Sin embargo, se organizó 
un grupo de coordinación de la armonización de entre el DSM 
y la ICD en las primeras etapas del proceso de elaboración, 
bajo la dirección de Steven Hyman, titular del Grupo de Ase-
soría Internacional de la WHO para la revisión de los trastor-
nos mentales y conductuales de la ICD-10 y miembro de la 
Comisión para el DSM-5. El grupo fue convocado mediante 
teleconferencias y en varias reuniones personales para facilitar 
el intercambio de información sobre los procesos de elabora-
ción de cada publicación y para reducir las discrepancias entre 
los dos. Cabe señalar que varios de los titulares o miembros de 
los Grupos de Trabajo de revisión de la ICD también fueron 
miembros del Grupo de Trabajo para el DSM-5.

En un principio resultó claro que una de las estrategias prin-
cipales sería establecer un enfoque conjunto para organizar la 
«metaestructura» o modelo organizativo mediante el cual los 
trastornos se clasifican en agrupamientos similares basándose 
en fisiopatología, genética, riesgo de enfermedad y otros ha-
llazgos de la neurociencia y la experiencia clínica comunes. 
El enfoque descriptivo y fenomenológico en la clasificación 
del DSM-IV era obsoleto y, en el marco de referencia de la 
investigación científica que había surgido con respecto a los 
dos decenios anteriores, también inexacto. Así mismo, la es-
tructura organizativa para la ICD-10 estaba abierta a una rees-
tructuración importante, con la expectativa de que se iniciaría 
un nuevo sistema de numeración para los códigos de la ICD-11 
con miras a hacer posible una expansión importante del núme-
ro de códigos disponibles para todos los trastornos médicos.

Por consiguiente, una iniciativa del DSM-5 para establecer 
una base más válida en la organización de una clasificación de 
los trastornos mentales se convirtió rápidamente en un esfuer-
zo conjunto de la Comisión para el DSM-5 y el Comité Ase-
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sor para la revisión de la ICD-10 (elaboración de la ICD-11). 
Utilizando una serie expandida de «criterios de validación» a 
partir de los originalmente propuestos por Robins y Guze en 
1970 (26), se llevó a cabo una serie de análisis y estudios que 
se publicaron en una revista psiquiátrica internacional (27-34). 
Rápidamente se reconoció que la aplicación de tales «criterios 
de validación» eran mucho más significativos para los grupos 
o gamas de trastornos más amplios que para los diagnósticos 
categóricos individuales. Esto dio por resultado una nueva es-
tructura organizativa para el DSM-5 y la ICD-11, que se refleja 
en la tabla 1. La estructura lineal de esta organización pretende 
representar mejor la fortaleza relativa de las relaciones entre 
los grupos de trastornos, en tanto que la organización interna 
de los grupos de trastornos tiene como propósito reflejar más 
una perspectiva de desarrollo del niño al adulto.

Gran parte de la investigación sobre genética y psiquiatría 
en los últimos 20 años señala una susceptibilidad genética su-
perpuesta entre los trastornos psicóticos y afectivos, sobre todo 
el trastorno bipolar, lo que contrapone a la separación distinti-
va de estos en el DSM-IV (35). En la clasificación del DSM-
5, el capítulo sobre esquizofrenia y otros trastornos psicóticos 
aparece en forma sucesiva al de trastornos bipolares y afines 
(que en la actualidad están separados de los trastornos afec-
tivos unipolares), los cuales luego van seguidos del capítulo 
sobre trastornos depresivos. Esto también es compatible con 
los hallazgos recientes del estudio de todo el genoma más ex-
tenso en relación con los trastornos mentales hasta la fecha 
(36), el cual identificó polimorfismos comunes entre algunos 
trastornos del desarrollo neurológico (trastorno de la gama del 
autismo -TGA- y trastorno por déficit de atención con hiperac-
tividad -TDAH-), esquizofrenia, trastorno bipolar y trastorno 
depresivo mayor. Por cierto, estos comprenden los primeros 
cuatro capítulos del DSM-5.

Un patrón similar ―agrupamiento basado más en la neu-
rociencia y menos en la expresión sintomática― también se 
observa dentro de las categorías diagnósticas. Como se señaló 
antes, el TGA y el TDAH ahora se agrupan de manera con-

junta en los trastornos del desarrollo neurológico y algunos de 
los «trastornos inicialmente diagnosticados en la lactancia, la 
infancia o la adolescencia» del DSM-IV se distribuyeron en di-
ferentes partes del DSM-5. En el capítulo sobre trastornos ob-
sesivo-compulsivos y afines figuran el trastorno dismórfico del 
cuerpo (previamente clasificado en «trastornos somatomorfos» 
del DSM-IV) y la tricotilomanía (trastorno por arrancamiento 
del cabello) que pertenecía al capítulo del DSM-IV sobre «tras-
torno por control de impulsos no clasificados en otras partes». 
En el caso de la tricotilomanía, las similitudes con respecto 
al trastorno obsesivo-compulsivo y otros trastornos repetitivos 
enfocados en el cuerpo (p. ej., trastorno por excoriación [pin-
chado de la piel]) por lo que respecta a expresión de síntomas, 
comorbilidad y patrones familiares, señalaron una mayor se-
mejanza con los trastornos obsesivo-compulsivos y afines que 
con sus vecinos en el DSM-IV de juego patológico, trastorno 
explosivo intermitente, cleptomanía o piromanía (37). Al igual 
que los trastornos pediátricos, los trastornos por ansiedad en 
el DSM-IV también están distribuidos en capítulos diferentes 
a los de los trastornos por ansiedad basados en el circuito del 
temor (p. ej., fobias); trastornos por ansiedad relacionados con 
las obsesiones y las compulsiones (p. ej., trastorno obsesivo-
compulsivo); los que se originan en traumas o tensión extrema 
(p. ej., trastorno por estrés postraumático, TEPT); y los que se 
caracterizan por disociación (p. ej., amnesia disociativa).

Por otra parte, la organización del DSM-5 también refleja 
un agrupamiento más amplio entre los grupos de categorías 
diagnósticas, de manera que los que tienden a tener rasgos de 
personalidad prepatológica similares o que ocurren simultánea-
mente quedan ubicados proximalmente entre sí, incluidos los 
trastornos del desarrollo neurológico, la esquizofrenia y otros 
trastornos psicóticos. Como se señaló en la serie de estudios 
sobre «metaestructura», el trastorno bipolar ocupa una posición 
intermedia entre la esquizofrenia y otros trastornos psicóticos y 
los trastornos emocionales o de interiorización ―que muestran 
altos grados de desinhibición, psicoticismo y afectividad nega-
tiva―(31). Los trastornos de interiorización, con altos grados 
de afectividad negativa, comprenden trastornos depresivos, 
trastornos por ansiedad, trastornos obsesivo―compulsivos y 
afines, traumatismo y trastornos relacionados con factores es-
tresantes, y trastornos disociativos. Los trastornos somáticos 
también a menudo se presentan simultáneamente con los tras-
tornos emocionales o de interiorización, que comprenden los 
trastornos de síntomas somáticos y relacionados, los trastornos 
de la conducta alimentaria y la alimentación, los trastornos del 
sueño y la vigilia y las disfunciones sexuales. Los trastornos de 
exteriorización comprenden los trastornos de comportamiento 
perturbador, de control de impulsos y de conducta, y los tras-
tornos relacionados con sustancias y adictivos (38).

INTEGRACIÓN DE LAS DIMENSIONES

Pese a la declaración en el DSM-IV de que «no se presupo-
ne que cada categoría de trastorno mental sea una entidad com-
pletamente definida con límites absolutos que la distinguen de 
otros trastornos mentales» (2, p. xxxi), la utilización de límites 
categóricos estrictos ha dado la impresión de que los trastornos 
psiquiátricos son fenómenos unitarios delimitados. En toda la 
medicina general los trastornos a menudo se conceptúan en 
un proceso continuo de la «normalidad» a lo patológico, sin 
basarse en un umbral singular para distinguir entre el estado de 

Tabla 1. Capítulos diagnósticos del DSM-5

Trastornos del desarrollo neurológico
Trastornos de la gama de la esquizofrenia y otros trastornos psicóticos
Trastornos bipolares y afines
Trastornos depresivos
Trastornos por ansiedad
Trastornos obsesivo-compulsivos y afines
Trastornos por traumatismo y relacionado con factores estresantes
Trastornos disociativos
Trastornos por síntomas somáticos y afines
Trastornos de la alimentación y de la conducta alimentaria
Trastornos de la eliminación
Trastornos del sueño y la vigilia
Disfunciones sexuales
Disforia de género
Trastornos disruptivos, de control de los impulsos y de la conducta
Trastornos relacionados con sustancias y adictivos
Trastornos neurocognitivos
Trastornos de la personalidad
Trastornos parafílicos
Otros trastornos mentales
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salud y una enfermedad, como en el caso del colesterol sérico y 
la glucohemoglobina. En la evolución hacia una estructura que 
se apegue más a este enfoque, el DSM-5 comprende aspectos 
dimensionales del diagnóstico junto con categorías. Si bien, 
en última instancia, el diagnóstico sigue dependiendo en gran 
parte de una decisión de «sí o no», la utilización de especifi-
caciones, subtipos, calificaciones de gravedad y valoraciones 
transversales de síntomas ayudan a los profesionales clínicos a 
captar mejor los gradientes de un trastorno que por lo demás se 
podrían dificultar al aplicar un enfoque categórico estricto.

Por ejemplo, la nueva especificación «con aflicción ansiosa», 
aplicada a los trastornos depresivos y a los trastornos bipolares 
y afines, comprende síntomas que no son parte de los criterios 
para la mayor parte de los trastornos afectivos (p. ej., dificul-
tad para concentrarse a consecuencia de la preocupación) pero 
no obstante puede describir una variante específica de trastor-
no específico que produce alteración o angustia y justifica in-
tervención. También genera información clínicamente útil para 
planificar el tratamiento y el seguimiento de los resultados que 
probablemente se encubrirían bajo un diagnóstico residual «no 
especificado» en el DSM-IV y puede concienciar más a los pro-
fesionales clínicos e investigadores en torno a la importancia de 
valorar la ansiedad cuando hay síntomas afectivos. La incorpo-
ración de especificaciones de gravedad en el DSM-5 contribuye 
con detalles importantes en torno al cuadro clínico y puede ser 
muy informativa para fomentar un tratamiento más apropiado, 
ya que el tratamiento de algunos trastornos leves sería diferen-
te de los esquemas de tratamiento para los cuadros moderados 
a graves (39). Algunos trastornos del DSM-IV se combinaron 
para formar trastornos de una gama en el DSM-5. El ejemplo 
más notable es el TGA, que comprende síntomas que caracteri-
zan al trastorno por autismo del DSM-IV previo, el síndrome de 
Asperger, el trastorno desintegrador de la infancia y el trastorno 
generalizado del desarrollo no especificado. Esta revisión pro-
puesta se llevó a cabo debido a la existencia de datos de fiabi-
lidad muy deficiente que no lograban validar su diferenciación 
continuada (40). Aunque el DSM-5 describe todas estas presen-
taciones bajo un apartado, se proporcionan especificaciones que 
explican las variaciones del TGA, incluidas las especificaciones 
de presentación o no presentación de alteraciones intelectuales, 
alteraciones del lenguaje estructural, trastornos médicos conco-
mitantes o pérdida de las destrezas establecidas. Por consiguien-
te, a un niño con un diagnóstico previo de trastorno de Asperger 
según el DSM-IV se le podría diagnosticar TGA conforme al 
DSM-5, con las especificaciones «sin alteración intelectual» y 
«sin alteración del lenguaje estructural».

Por último, se alienta la integración de las dimensiones en 
el DSM-5 para estudio y experiencia clínica adicionales. Tal 
valoración dimensional puede aplicarse en diferentes trastor-
nos mediante el empleo de valoraciones cuantitativas trans-
versales. Estas medidas de paciente/informante y realizadas 
por profesionales clínicos inducen a estos últimos a valorar 
los dominios de síntomas pertinentes a la mayor parte de los 
trastornos mentales, sino es que todos, como estado de ánimo, 
ansiedad, sueño y cognición, reservándose un segundo nivel de 
medidas especificadas para la valoración más detallada cuan-
do se acepta un dominio particular. Si se cumplen los criterios 
para un diagnóstico, un tercer nivel de valoración dimensional 
ayuda a determinar la gravedad. Por ejemplo, el primer nivel 
de valoración transversal de un determinado paciente indica 
la existencia de un estado de ánimo deprimido; el profesional 

clínico entonces administra el Sistema de Información de Me-
dición de Resultados Comunicados por el Paciente (PROMIS) 
― Tensión Emocional-Depresión ―  Formato Breve. La cali-
ficación señala la posible presentación de un trastorno depresi-
vo mayor y tras una entrevista clínica para valorar los criterios 
diagnósticos, se puede establecer un diagnóstico de depresión. 
Luego se puede administrar el cuestionario de salud del pa-
ciente de nueve apartados para determinar la gravedad inicial, 
y se repite la administración a intervalos periódicos según pro-
ceda clínicamente para vigilar la evolución y la respuesta al 
tratamiento. Si bien se proporciona la medida transversal de 
primer nivel en la versión impresa del DSM-5, los tres niveles 
de las mediciones dimensionales se proporcionan en la versión 
electrónica del manual para descarga y utilización clínica sin 
coste adicional.

REVISIONES DE LOS CRITERIOS DIAGNÓSTICOS

En general no hubo cambios radicales en los criterios diag-
nósticos para la mayor parte de los trastornos. Se adjunta una 
descripción abreviada de las modificaciones importantes del 
DSM-IV en el apéndice del propio manual, y se dispone de una 
versión más detallada en línea (www.psychiatry.org/dsm5). A 
continuación se describe un resumen selecto de las revisiones.

Combinación y separación de los trastornos del DSM-IV

Algunos trastornos fueron revisados combinando los criterios 
de múltiples trastornos en un solo diagnóstico, como en los ca-
sos en que no se contó con datos que respaldasen continuar su 
separación. El ejemplo más debatido de esto es el TGA. Como 
se mencionó con anterioridad, el añadir especificaciones de con-
ducta indica variantes del TGA que explican los trastornos que 
incluía el DSM-IV. El trastorno de síntomas somáticos en gran 
parte sustituye a trastorno de somatización, hipocondría, tras-
torno doloroso y trastorno somatomorfo indiferenciado, aunque 
muchos individuos con diagnóstico previo de hipocondría ahora 
cumplirán los criterios para la enfermedad trastorno por ansie-
dad (nueva en el DSM-5). El trastorno por uso de sustancias 
es una combinación de abuso de sustancias y dependencia de 
sustancias del DSM-IV; el último se consideró inadecuado de-
bido al carácter peyorativo del término dependencia utilizado 
para describir respuestas fisiológicas normales de abstinencia de 
determinadas sustancias y fármacos. Así mismo, el añadir califi-
caciones de gravedad al trastorno por uso de sustancias permite 
un diagnóstico de trastorno leve por consumo de sustancias, que 
se codificará por separado (con el código de la ICD para el abuso 
de sustancias en el DSM-IV) de los grados moderados a graves 
(codificado con códigos de la ICD previamente utilizados para 
la dependencia de sustancias).

Como alternativa, en algunos casos, un trastorno del DSM-IV 
se dividió en trastornos independientes en el DSM-5. El tras-
torno reactivo del apego del DSM-IV comprendía los subtipos 
«emocionalmente aislado/inhibido» e «indiscriminativamente 
social/desinhibido». Pese a una causa común (es decir, la falta 
de un entorno de cuidados de apoyo emocional constantes), el 
subtipo de apego reactivo (trastorno reactivo del apego) es una 
manifestación de apegos sociales incompletos e inseguros y es 
más similar a los trastornos de interiorización, como el trastorno 
depresivo mayor, en tanto que el subtipo de desinhibición so-
cial (trastorno de interacción social desinhibida) es evidente en 
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los niños sin apegos sociales seguros pero es más similar a los 
trastornos de exteriorización, como el TDAH. Los dos subtipos 
también muestran discrepancias en la evolución y en la respues-
ta al tratamiento; por consiguiente, cada uno fue ascendido a un 
trastorno completo separado en el DSM-5 (41). Así mismo, el 
DSM-5 ahora enumera los subtipos de trastorno del sueño re-
lacionado con la respiración del DSM-IV como trastornos in-
dependientes con criterios separados (es decir, el síndrome de 
apnea e hipopnea obstructivas del sueño, apnea del sueño central 
e hipoventilación relacionada con el sueño), lo que es más com-
patible con la Clasificación Internacional de los Trastornos del 
Sueño, 2ª edición.

Especificaciones y subtipos

Las especificaciones y subtipos delimitan las variantes feno-
menológicas de un trastorno indicativas de subagrupamientos 
específicos que tienen repercusión, entre otros resultados, en la 
planeación y los desenlaces del tratamiento. El número de espe-
cificaciones y subtipos en el DSM-5 se ha expandido para jus-
tificar los esfuerzos por dimensionar trastornos en mayor grado 
que en el DSM-IV. En de los trastornos depresivos y los tras-
tornos bipolar y afines, la especificación «con manifestaciones 
mixtas» reemplaza al diagnóstico de trastorno bipolar 1, episo-
dio mixto en el DSM-IV, dado que los estados mixtos subumbral 
de episodios de depresión mayor y maniacos son mucho más 
frecuentes y pueden tener repercusiones específicas en el trata-
miento (42,43) pero se excluirían del diagnóstico al continuar 
con el requisito del DSM-IV de que se cumplan todos los crite-
rios para los dos síndromes. Por consiguiente, la especificación 
«con manifestaciones mixtas» ahora es aplicable a los trastornos 
unipolares lo mismo que a los bipolares. Se añade la especifica-
ción «con emociones prosociales limitadas» al trastorno de la 
conducta en los niños que muestran una insensibilidad extrema 
y una afectividad negativa, gravedad diferente (p. ej., tipos de 
agresión más frecuentes y graves) y una respuesta al tratamiento 
más deficiente que los niños que no reúnen los requisitos para la 
especificación (44). Se han creado intervenciones terapéuticas 
específicas que son más satisfactorias con este subgrupo.

El trastorno neurocognitivo mayor (TNM) del DSM-5 es 
más o menos equivalente a la demencia del DSM-IV, aun-
que los criterios para la demencia se han revisado a fin de 
que también constituyan un diagnóstico nuevo separado del 
TNM leve, lo que representa la presentación de alteraciones 
neurocognitivas que no han alcanzado el grado de gravedad 
que justifique la alteración importante o el trastorno del fun-
cionamiento, de una manera similar a la alteración cognitiva 
leve del DSM-IV que se incluyó en el apéndice. Además de 
los criterios centrales para el TNM mayor y leve, ahora se 
proporcionan 10 subtipos etiológicos, con criterios diferentes 
y texto para cada uno. A no ser por el vínculo explícito con 
causas conocidas específicas, la mayor parte de estos crite-
rios de subtipos son similares entre sí. Sin embargo, hay dife-
rencias importantes y a menudo sutiles entre estos trastornos, 
ya que en los últimos dos decenios se ha contado con más 
información sobre las correlaciones de laboratorio posmor-
tem y la evolución clínica. Muchos de estos subtipos, si no es 
que todos, fueron descritos brevemente en el DSM-IV, pero 
el DSM-5 reconoce cada uno por separado y con más detalle 
para brindar a los profesionales clínicos más guía que les per-
mita determinar una posible causa.

Nuevos trastornos

Se estableció un proceso de análisis riguroso para valorar 
todas las revisiones propuestas al DSM-5 y las que recomien-
dan la incorporación de nuevos trastornos figuran entre las que 
se valoraron de manera más estricta. Basándose en un análisis 
de la evidencia existente derivada de las neurociencias, la ne-
cesidad clínica y la importancia en salud pública, se incorpora-
ron algunos trastornos nuevos, muchos de los cuales fueron as-
cendidos del capítulo DSM-IV sobre «trastornos para estudio 
adicional». El trastorno por acumulación aborda la colección 
excesiva de artículos a menudo inútiles, como la basura, que 
con frecuencia origina condiciones de vida peligrosas para los 
pacientes o sus dependientes. El trastorno por desregulación 
disruptiva del estado de ánimo (DMDD) se propuso en res-
puesta a un debate de una década de duración en torno a si la 
irritabilidad crónica en los niños es o no es un síntoma distin-
tivo del trastorno bipolar pediátrico. Con el aumento de la pre-
valencia de trastornos bipolares en la infancia a una velocidad 
alarmante, el Grupo de Trabajo de Trastornos de la Infancia y 
la Adolescencia del DSM-5 comparó la evidencia derivada de 
los estudios de evolución natural y tratamiento del trastorno 
bipolar característico frente al trastorno bipolar diagnosticado 
utilizando como un criterio la irritabilidad no episódica, y de-
terminó que estaban justificados los trastornos separados ba-
sándose en la irritabilidad episódica frente a persistente (45). 
Por tanto, los niños con irritabilidad por descontrol extremo 
de la conducta pero no episódica ya no reúnen los requisitos 
para un diagnóstico de trastorno bipolar en el DSM-5 y en 
cambio se considerarían para el diagnóstico de DMDD. Otros 
trastornos nuevos notables (que se promovieron del apéndice 
del DSM-IV) fueron el trastorno por alimentación compulsiva, 
el trastorno disfórico premenstrual, el síndrome de las piernas 
inquietas y el trastorno de la conducta del sueño MOR.

Eliminación de algunos criterios en el DSM-IV

Una de las propuestas más debatidas para el DSM-5 tuvo 
que ver con eliminar el duelo como criterio de exclusión para 
el diagnóstico de episodios de depresión mayor. En el DSM-
IV, los individuos que mostraban síntomas de un trastorno de-
presivo mayor se excluían del diagnóstico si también habían 
tenido duelo en los últimos dos meses. La intención era evitar 
que a las personas que presentan reacciones de duelo norma-
les a la pérdida de un ser querido se les estigmatizara como 
enfermos mentales. Lamentablemente, esto también impedía 
el diagnóstico y tratamiento apropiado de individuos en duelo 
que estaban experimentando un episodio de depresión mayor. 
También implicaba un tiempo de evolución arbitrario para el 
duelo y no reconocía que las experiencias de una pérdida im-
portante ―incluidas las pérdidas diferentes a la muerte de un 
ser querido, como la pérdida de un trabajo― pueden llevar a 
síntomas de depresión que deben distinguirse de los relacio-
nados con un trastorno depresivo mayor. Aunque los síntomas 
de duelo u otras pérdidas pueden semejar a los de depresión y 
no necesariamente señalar un trastorno mental, en el subgru-
po de individuos cuya pérdida conduce a un trastorno depre-
sivo (o en quienes ya estaba presente un trastorno depresivo), 
el diagnóstico y el tratamiento apropiados pueden facilitar el 
restablecimiento. En consecuencia, el duelo como criterio de 
exclusión fue tomado y reemplazado con una guía mucho más 
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descriptiva sobre la distinción entre los síntomas característi-
cos del duelo normal y los que son indicativos de un trastorno 
clínico (46).

Cambios en las convenciones de nomenclatura

Las revisiones de la terminología que se suele utilizar exi-
gieron una valoración de los términos más apropiados para 
describir algunos trastornos mentales ―una cuestión de interés 
especial para las organizaciones defensoras del consumidor―. 
El término «retraso mental» fue objeto de varios cambios en 
el borrador antes que se aprobara el nombre «discapacidad 
intelectual (trastorno del desarrollo intelectual)». La nomen-
clatura conjunta refleja el empleo del término «discapacidad 
intelectual» en la ley estadounidense (47), en revistas profesio-
nales y por algunas organizaciones de activistas, en tanto que 
el término entre paréntesis mantiene el lenguaje propuesto para 
la ICD-11 (48). Como se indicó antes, se han eliminado los 
términos «abuso de sustancias y dependencia de sustancias» 
y ahora se reemplazaron con el término unificado «trastorno 
por uso de sustancias». El nombre del capítulo de sustancias 
en sí («trastornos relacionados con sustancias y adictivos») fue 
modificado para incluir el término «adictivo», y hacerlo com-
patible con una convención de nomenclatura propuesta para 
la ICD-11, que alude a la incorporación del juego patológico 
como un síndrome conductual con síntomas y fisiopatología 
(p. ej., activación del sistema de recompensa) que en gran parte 
es un reflejo de los de los trastornos relacionados con sustan-
cias. Así mismo, para mantener el lenguaje de la ICD, se ha 
renombrado las categorías «no especificadas» en el DSM-IV y 
se les ha reconceptuado como «otras categorías especificadas» 
y «no especificadas» en el DSM-5.

CONCLUSIONES 

La repercusión del DSM-5 no se determinará finalmente 
hasta que se haya utilizado el manual por algún tiempo. Los 
estudios epidemiológicos ayudarán a detectar cambios en la 
prevalencia y las comorbilidades con respecto al DSM-IV y 
comprenden la implementación de encuestas nacionales de los 
trastornos con alta relevancia para la salud pública en todo el 
mundo, tales como esquizofrenia, trastorno depresivo mayor 
y trastorno por uso de sustancias. Los siguientes pasos más 
inmediatos para el DSM-5 consisten en la elaboración de ma-
teriales que puedan ayudar a su aplicación en el contexto de la 
atención primaria, la adaptación de instrumentos de valoración 
al DSM-5 y la documentación de la base de evidencia para las 
decisiones de revisión en los archivos electrónicos del DSM-5. 
También habrá más pruebas y desarrollo de las valoraciones 
dimensionales en el manual, incluida una versión pediátrica 
del Esquema de Valoración de Discapacidad de la WHO 2.0 
que se utiliza a nivel internacional.

Mediante la colaboración continuada con la Organización 
Mundial de la Salud en futuras ediciones del DSM, podemos 
asegurar una clasificación estadística internacional más equi-
valente de los trastornos mentales y acercarnos más a una no-
sología y un enfoque diagnóstico verdaderamente unificados. 
Tal esfuerzo colaborativo debiera ayudar a los 200.000 psiquia-
tras de todo el mundo a atender mejor a las personas con estos 
trastornos que le alteran la vida y que pueden ser destructivos, 
y avanzar un programa de investigación internacional más si-

nérgico y acumulativo para descubrir las causas y curaciones 
de estos trastornos.
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El descubrimiento de fármacos basados en modelos tradicionales de la alteración cognitiva y los síntomas negativos de la esquizofrenia ha tenido una eficacia 
sólo moderada. Dado que la alteración cognitiva y los síntomas negativos pueden deberse a trastornos del desarrollo neurológico, se necesitan modelos de 
desarrollo más complejos que integren factores de riesgo ambientales y genéticos. Además, se ha vuelto evidente que las vías bioquímicas que intervienen en 
la esquizofrenia forman redes complejas interconectadas. Los puntos en los cuales convergen los factores de riesgo, como el factor neurotrófico derivado del 
cerebro (BDNF) y la proteína cinasa B (AKT), y del cual divergen los procesos que intervienen en la neuroplasticidad, tienen especial interés para las interven-
ciones farmacológicas. En este artículo se analizan elementos de modelos del desarrollo neurológico para las disfunciones cognitivas y los síntomas negativos 
de esquizofrenia con el propósito de identificar posibles dianas para intervenciones.
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Los mecanismos que intervienen en las alteraciones cog-
nitivas y los síntomas negativos de la esquizofrenia aún no se 
han dilucidado bien y, en consecuencia, estas disfunciones tan 
discapacitantes se mantienen relativamente resistentes a los tra-
tamientos actuales. Dos decenios de esfuerzos invertidos en el 
descubrimiento de fármacos basado en los modelos de animales 
que suelen emplearse en gran parte han sido desalentadores, lo 
que indica que se necesitan nuevos modelos para estos dominios 
de síntomas. La extensa literatura sobre estudios clínicos previos 
con los compuestos disponibles se ha analizado en otra parte 
(1,2). En este estudio se describen las teorías etiológicas actuales 
en torno a las disfunciones cognitivas y los síntomas negativos, 
los posibles modelos animales y las nuevas estrategias de trata-
miento señaladas por estos modelos.

Las teorías tradicionales de las disfunciones cognitivas y los 
síntomas negativos en la esquizofrenia se han enfocado en neuro-
transmisores individuales o subtipos de receptor y se han basado en 
modelos animales en los cuales se anula la regulación del receptor 
diana mediante la manipulación farmacológica o ingeniería gené-
tica. Por lo contrario, las teorías emergentes plantean una diátesis 
del desarrollo neurológico o neurodegenerativa que conlleva inte-
racciones complejas entre factores ambientales y redes integradas 
de vías bioquímicas. El objetivo de los modelos más nuevos es 
identificar puntos de convergencia entre los múltiples factores de 
riesgo ambientales implicados, genes y vías neuroquímicas que 
puedan explicar la evolución y los síntomas de la enfermedad. Este 
método presupone que la esquizofrenia es un síndrome individual 
biológicamente válido, aunque diferentes vías pueden llevar a la 
aparición de la enfermedad. Sí, en cambio, la esquizofrenia repre-
senta un grupo heterogéneo de trastornos del cerebro sin causas 
o mecanismos superpuestos, entonces serán necesarios múltiples 
modelos para apoyar un enfoque terapéutico personalizado.

FACTORES DE RIESGO Y HALLAZGOS 
NEUROPATOLÓGICOS

Los factores de riesgo establecidos para la esquizofrenia 
comprenden la exposición in utero a infecciones, estrés o des-

nutrición, así como un gran número de alelos comunes que en 
forma individual contribuyen con un riesgo creciente muy pe-
queño (3). Muchos de estos genes de riesgo son moduladores 
del desarrollo del cerebro, intervienen en la respuesta a la in-
fección o la inflamación, o son reguladores de la conectividad 
sináptica. Dentro de la categoría de los neurotransmisores, los 
genes que intervienen en la transmisión glutamatérgica, GA-
BAérgica y dopaminérgica están representados en demasía 
(4). Además de los factores de riesgo genéticos y ambientales 
iniciales, el consumo cotidiano de cannabis también parece au-
mentar el riesgo en los adolescentes (5,6).

En el momento del inicio de los síntomas en la edad adulta 
joven, las comparaciones con testigos sanos han identificado 
un incremento de las concentraciones séricas y de la expresión 
génica de marcadores inflamatorios, aumento de la respuesta 
de glucocorticoide al estrés, intensificación de la carga oxida-
tiva y una disminución de la actividad del factor neurotrófico 
derivado del cerebro (BDNF) (7,8). Estos factores se han rela-
cionado con la pérdida de sustancia gris, disfunciones cogniti-
vas y síntomas negativos (7,9).

Un modelo óptimo para el descubrimiento de fármacos 
también debiera explicar los hallazgos neuropatológicos fun-
damentales en la esquizofrenia, incluida la pérdida de sus-
tancia gris (10) y la pérdida de las interneuronas inhibidoras 
que expresan GAD67 (una enzima necesaria para la síntesis 
de GABA) (11), así como para al liberación descontrolada de 
dopamina (12) y la hipofunción de los receptores N-metil-B 
aspartato (NMDA) (13). Se considera que los impulsos inhibi-
torios indemnes de las interneuronas GABAérgicas son impor-
tantes para la sincronía de la actividad neuronal y los procesos 
cognitivos relacionados (14).

Por último, el estudio de la esquizofrenia se complica por 
los efectos de la medicación que puede ser tanto protectora 
como tóxica. Por ejemplo, se ha demostrado que el tratamiento 
temprano de la psicosis con antipsicóticos mejora los resulta-
dos funcionales (15); sin embargo, se ha comprobado que el 
tratamiento de primates no humanos durante aproximadamen-
te 18 meses (16,17) y de ratas durante ocho semanas (18) con 
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antipsicóticos dan por resultado una disminución del volumen 
del cerebro con pérdida de neuropil y disfunciones cognitivas 
que al parecer reflejan la regulación por decremento del recep-
tor D1 frontal (19).

NEUROINFLAMACIÓN 

La exposición a la inflamación durante las primeras etapas 
del desarrollo ha surgido como un componente importante 
de los modelos de desarrollo neurológico para la esquizofre-
nia. La exposición a la infección materna aguda in utero es 
un factor de riesgo bien establecido para la esquizofrenia; por 
ejemplo, la infección por influenza materna aumentó el riesgo 
en la descendencia tres a ocho tantos en estudios prospectivos 
con documentación serológica de la infección (20,21). El in-
cremento de las concentraciones de la citocina inflamatoria in-
terleucina-8 (IL-8) en muestras de sangre obtenidas durante el 
segundo trimestre en mujeres embarazadas incrementó al do-
ble el riesgo de esquizofrenia en la descendencia (22). Si bien 
la infección temprana es un factor que contribuye al riesgo en 
un grado mucho más importante que cualquier gen de suscep-
tibilidad individual, se ha estimado que un 48% de los genes de 
susceptibilidad a la esquizofrenia intervienen directamente en 
la respuesta a la infección (23). Los genes que comprenden la 
región de HLA en concreto desempeñan un papel muy impor-
tante (3). Se ha demostrado el aumento de las concentraciones 
de los grados de neuroinflamación reflejada en la activación de 
la microglia del cerebro posmortem de esquizofrénicos (24,25) 
y, mediante estudios por imágenes de tomografía con emisión 
de positrones (PET), en las etapas temprana y crónica de suje-
tos con esquizofrenia (26-28). Un metanálisis reciente esclare-
ció que el incremento de citocinas en sangre periférica es muy 
evidente en pacientes que nunca han recibido medicación y 
durante los periodos de recaída (29).

Los modelos animales que simulan infección vírica materna 
durante el embarazo tienen una validez ecológica singular, ya 
que reproducen un proceso que aumenta el riesgo de esquizo-
frenia en el ser humano. La infección de ácido polynosinic:po-
licitidílico (PolyI:C) estimula la liberación materna de citocinas 
inflamatorias y semeja la respuesta a la infección vírica. La pro-
genie muestra muchas características similares a las anomalías 
del desarrollo neurológico que se observan en la esquizofrenia 
(30). Estas consisten en un aumento del volumen de los ventrí-
culos laterales, disminución del volumen del lóbulo temporal, 
anomalías de la inhibición prepulso, aumento de la sensibilidad 
de la conducta a los agonistas dopaminérgicos y alteraciones de 
la memoria. Estas disfunciones no se observan hasta la adultez 
joven, más o menos la edad en la cual los seres humanos co-
mienzan a mostrar síntomas de esquizofrenia (30).

NEUROINFLAMACIÓN, LESIÓN OXIDATIVA 
Y EXCITOTOXICIDAD

Desde una perspectiva terapéutica, es importante establecer 
los mecanismos mediante los cuales la exposición temprana a 
la inflamación puede producir efectos neuroconductuales in-
dicativos de esquizofrenia en la edad adulta. Tiene la misma 
importancia determinar si estas consecuencias de la exposición 
temprana a la inflamación pueden ser reversibles. La exposi-
ción in utero a polil:C se relaciona con una disminución de la 
densidad de los receptores D1 y D2 en la corteza frontal y de 

los receptores NMDA en el hipocampo (30). En este último se 
demostró que la administración de polil:C disminuye las con-
centraciones de proteína cinasa B (AKT) y reduce el diámetro 
axonal, la mielinización y los marcadores de neurogénesis en 
la descendencia adolescente (31,32). Los cambios de la AKT, 
el tamaño de los axones y la mielinización se normalizaron en 
la edad adulta (31), lo cual posiblemente representa un periodo 
específico de vulnerabilidad durante la adolescencia. Jukel et 
al (33) también analizaron los cerebros de descendencia ado-
lescente expuesta a polil:C in utero y descubrieron un incre-
mento del número de microglia anormalmente activada en el 
hipocampo y el cuerpo estriado, lo que parece indicar que, tras 
la exposición a la inflamación in utero, persiste un estado in-
flamatorio activo a una edad más avanzada en un periodo de 
vulnerabilidad para el inicio de los síntomas. La reversibili-
dad potencial de algunos de los efectos de la neuroinflamación 
temprana fue demostrada por la administración de clozapina 
durante la adolescencia (días posnatales 34 a 47) en ratones 
expuestos a polil:C, lo cual evitó la aparición de cambios es-
tructurales y conductuales en la edad adulta (34).

La neuroinflamación en la edad adulta puede ser muy im-
portante para la alteración cognitiva y los síntomas negativos 
en la esquizofrenia, ya que estas disfunciones se han rela-
cionado con incremento de la proteína C reactiva (PCR), un 
indicador de inflamación, en grupos de pacientes con esqui-
zofrenia crónica que nunca han recibido medicación (35-37). 
Los signos neurológicos de infección por el virus del herpes 
simple también se han relacionado con alteraciones de la fun-
ción cognitiva y pérdida de la sustancia gris en personas con 
esquizofrenia (38-39).

Los efectos inflamatorios sobre el desarrollo del cerebro 
son mediados en parte por un aumento de la lesión oxidativa 
provocado por las citocinas y una reducción de la liberación 
de BDNF. Tanto en el cerebro en desarrollo como en el del 
adulto, se ha demostrado que la administración de la citocina 
inflamatoria IL-6 aumenta la lesión oxidativa e inhibe la ex-
presión de GABA en interneuronas inhibidoras (40), lo cual 
es compatible con los hallazgos posmortem en cerebros de es-
quizofrénicos (11). La maduración de los circuitos inhibidores 
continúa durante la adolescencia, según se refleja en cambios 
de las oscilaciones del cerebro con aumento de los ritmos ga-
mma y una mejor capacidad para la función ejecutiva (41). La 
lesión oxidativa relacionada con la inflamación podría alterar 
este proceso en las últimas etapas de la adolescencia y producir 
disfunciones cognitivas que podrían ser reversibles con trata-
miento antiinflamatorio o antioxidante dirigido en las primeras 
etapas de la evolución de la enfermedad. En pacientes con es-
quizofrenia crónica, el aumento de los indicadores de lesión 
oxidativa se ha relacionado con síntomas negativos (42).

Una consecuencia adicional de la exposición inicial a la neu-
roinflamación puede ser una compensadora y protectora regu-
lación por decremento de factores que favorecen la neurotoxi-
cidad en caso de neuroinflamación. Por ejemplo, la subunidad 
NR2C del receptor NMDA es regulada por decremento tras la 
exposición a la citocina inflamatoria IL-6 (43). Esta regulación 
por decremento de la subunidad NR2C conlleva una reducción 
notable de la neurotoxicidad en respuesta a la activación del 
receptor por NMDA (43). Se observó que la expresión de la 
subunidad NR2C disminuía selectivamente posmortem en la 
corteza frontal de sujetos con esquizofrenia (44). El momento 
en que ocurre la exposición inflamatoria es un factor importante 
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que determina la repercusión en el desarrollo neurológico; por 
ejemplo, la exposición a polil:C en la adolescencia produjo una 
mayor expresión de subunidades NR2A del receptor NMDA, 
así como una reducción del umbral epiléptico y disfunciones 
de la memoria en ratas; estos efectos de la neuroinflamación en 
la adolescencia se contrarrestaron con minociclina (45).

BDNF y AKT

Tanto la inflamación como el estrés ambiental reducen la li-
beración de BDNF activado por los axones. El efecto del estrés 
ambiental sobre BDNF es mediado por la secreción de cortisol 
que actúa sobre receptores de glucocorticoide. BDNF facilita 
la neuroplasticidad al estimular el crecimiento de las dendritas, 
la formación de sinapsis y la neurogénesis (46). El genotipo 
Val66Met de BDNF se relaciona con una disminución de la 
actividad de este último y se ha vinculado a una menor plasti-
cidad sináptica en el hipocampo (47). La actividad de BDNF 
disminuye con la edad; esta disminución se ha vinculado a la 
reducción del volumen del hipocampo y a una merma cogni-
tiva en los ancianos (48-49). En los individuos con un primer 
episodio de esquizofrenia, el genotipo de BDNF pronosticó en 
grado significativo el cambio longitudinal del volumen del hi-
pocampo (50) y la expresión del gen de BDNF pronosticó el 
volumen transversal (7).

BDNF, a su vez, activa (fosforila) AKT, un segundo punto de 
convergencia de varios factores de riesgo, ya que la activación 
de AKT también está sujeta a la influencia de receptores D2 de 
dopamina, receptores cannabinoides CR1 y del estado metabóli-
co (51). En tiempos recientes se ha demostrado que el genotipo 
AKT pronostica la probabilidad de que las personas que consu-
men cannabis en exceso presenten un trastorno psicótico (5). Al 
igual que BDNF, AKT modula la neurogénesis, la supervivencia 
neuronal, el crecimiento de las dendritas y, además, fosforila en 
forma selectiva receptores NMDA (subunidades NR1 y NR2C) 
y receptores de GABA (subunidades A beta2). Si bien no se ha 
confirmado el papel que desempeña la neurogénesis del hipo-
campo en el ser humano, BDNF y AKT posiblemente desem-
peñen un papel en la pérdida de volumen de la sustancia gris, 
en la disminución del neuropilo y en los síntomas negativos y 
disfunciones cognitivas concomitantes. Se han observado defi-
ciencias de la neuroplasticidad en varias medidas cognitivas y 
electrofisiológicas en la esquizofrenia (52,53).

UN MODELO DE DESARROLLO NEUROLÓGICO

En suma, una interacción compleja entre factores ambien-
tales de inflamación y estrés parece interactuar con un gran 
número de genes para desviar las vías bioquímicas en el cere-
bro de estados de neuroplasticidad y neurogénesis ante un am-
biente «benigno» a un estado defensivo con una disminución 
de la neuroplasticidad y disminución de la vulnerabilidad a la 
neurotoxicidad en condiciones de estrés ambiental. La pérdida 
de la regulación de este proceso puede subyacer a los orígenes 
del desarrollo neurológico y la expresión de varios estados psi-
quiátricos, incluida la esquizofrenia.

Si bien muchas vías paralelas e interactivas contribuyen a 
esta regulación del equilibrio del cerebro, la modulación de 
BDNF por la inflamación y por el incremento de los gluco-
corticoides provocados por el estrés representa un punto de 
convergencia importante. De un modo similar a BDNF, AKT 

funciona como un «termostato», ya que su grado de actividad 
representa una suma de las concentraciones de BDNF, acti-
vación del receptor D2 y actividad del receptor cannabinoide. 
BDNF y AKT representan ambos un punto de convergencia 
de factores de riesgo para la esquizofrenia y un punto de di-
vergencia para los factores que controlan la regulación neu-
roplástica y NMDA/GABAérgica que pueden contribuir a la 
expresión fenotípica de los síntomas cognitivos negativos de 
la esquizofrenia.

Muchos genes de la esquizofrenia intervienen en vías que 
participan en estas redes diversas, lo cual es compatible con una 
combinación «epistática» de múltiples factores genéticos que 
determinan el riesgo. Además, el estado funcional de las vías 
inflamatorias y glucocorticoide está sujeto a la influencia de la 
exposición ambiental en una etapa temprana, contribuyendo 
así con un componente epigenético a este modelo. Dados los 
múltiples factores de desarrollo, genéticos y ambientales que 
interactúan en una red muy compleja e interactiva, el descu-
brimiento de dianas terapéuticas para la alteración cognitiva y 
los síntomas negativos de la esquizofrenia conlleva la identi-
ficación de factores susceptibles de modulación con fármacos 
que puedan manipularse para corregir los desequilibrios pato-
lógicos en etapas clave del desarrollo del trastorno. Los mé-
todos no farmacológicos también son muy promisorios, entre 
ellos, la psicoterapia cognitiva conductual (CBT) para reducir 
el estrés, y la psicoterapia cognitiva, la estimulación magnéti-
ca transcraneal repetida (rTMS) y la estimulación transcraneal 
con corriente directa (tDCS) para estimular la neuroplasticidad 
y mejorar la función cerebral en la esquizofrenia.

REPERCUSIONES TERAPÉUTICAS

Estudios de la descendencia expuesta a polil:C in utero indi-
can que las anomalías del neurodesarrollo asociadas a factores 
de riesgo para la esquizofrenia pueden ser reversibles durante 
la adolescencia o la adultez temprana. Se podría utilizar este 
modelo para valorar las intervenciones potenciales durante la 
fase prodrómica de la esquizofrenia. No se sabe si las inter-
venciones dirigidas a factores como la inflamación y la lesión 
oxidativa, que al parecer influyen en el desarrollo neurológico, 
puedan ser eficaces en una etapa más avanzada de la evolu-
ción de la enfermedad, pero los hallazgos preliminares parecen 
indicar que la eficacia tiende a ser menos robusta conforme 
aumenta la cronicidad.

Antiinflamatorios

Un ejemplo de una terapia basada en este enfoque en el de-
sarrollo neurológico es el empleo de ácidos grasos omega 3 
(aceite de pescado) en la fase prodrómica de la esquizofrenia. 
Los ácidos grasos omega 3 poseen una potente actividad anti-
inflamatoria (54). El aceite de pescado es un compuesto ideal 
para la prevención antiinflamatoria ya que es bien tolerado y 
es muy benigno. En un estudio de 12 semanas comparativo 
con placebo realizado en 81 personas con riesgo ultraelevado 
(prodrómico), el aceite de pescado redujo significativamente la 
velocidad de conversión en psicosis en un periodo de 52 sema-
nas (55). En la actualidad se está llevando a cabo un extenso 
estudio multicéntrico para tratar de reproducir este hallazgo. 
No obstante, los estudios de los ácidos grasos omega 3 en pa-
cientes crónicos no han producido resultados uniformes (56).
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Varios estudios de adición comparativos con placebo en tor-
no a los antiinflamatorios normales, incluidos los inhibidores 
de la COX-2 (57,58) y el ácido acetilsalicílico (59), han de-
mostrado la eficacia para tratar los síntomas positivos y nega-
tivos pero no las disfunciones cognitivas en la esquizofrenia. 
Un metanálisis reciente de estudios de antiinflamatorios no es-
teroides reveló una magnitud de efecto terapéutico moderada 
de 0,4 para la respuesta sintomática total (60). En general, se 
ha observado que la respuesta a los antiinflamatorios es más 
uniforme en individuos en los primeros cinco años del inicio 
de la enfermedad (61). En un estudio de tratamiento con ácido 
acetilsalicílico añadido, comparativo con placebo, las concen-
traciones de citocinas inflamatorias en sangre periférica pro-
nosticaron la mejoría de los síntomas (59). La utilización de 
biomarcadores inflamatorios para identificar a los pacientes en 
los que más probablemente sea útil y el tratamiento de los pa-
cientes en una etapa temprana son dos estrategias que pueden 
mejorar el pronóstico en estudios futuros.

La minociclina también es interesante, dado que es bien to-
lerada y se ha demostrado en ratones que disminuye la expre-
sión de la microglia activada (62) y la liberación de  citocinas 
inflamatorias (63). La minociclina mejoró significativamente 
los síntomas negativos a los seis meses en comparación con el 
placebo en dos estudios de sujetos con esquizofrenia en etapa 
temprana (64,65). La memoria operativa también mejoró en 
uno de estos estudios (65).

Antioxidantes

Las estrategias para reducir la lesión oxidativa también son 
promisorias (66). El compuesto mejor estudiado es la N-acetil-
cisteína (NAC), el precursor del glutatión, que es un antioxi-
dante potente y que también aumenta las concentraciones de 
glutamato al competir por el transportador de cisteína/gluta-
mato (67). En un estudio comparativo con placebo, la NAC 
mejoró significativamente los síntomas negativos en pacientes 
con esquizofrenia crónica, produciendo una magnitud de efec-
to moderada que se detectó después de seis meses pero no a 
los dos meses (68). En un estudio de cruzamiento comparativo 
con placebo de 60 días de duración en pacientes con esquizo-
frenia crónica, la NAC mejoró significativamente la respuesta 
a la negatividad desigual (una prueba de potencial evocado de 
discriminación auditiva) (69) y la sincronización del EEG en 
estado de reposo (70). Se necesitan más estudios en individuos 
que estén en las primeras etapas de la enfermedad, idealmente 
con biomarcadores de la carga oxidativa. En la actualidad se 
están realizando estudios de la NAC en la psicosis en etapa 
temprana.

BDNF

Otro método terapéutico señalado por el modelo del neu-
rodesarrollo consiste en medidas dirigidas al BDNF. Como se 
describió con anterioridad, los factores ambientales como el 
estrés y la inflamación que reducen la expresión de BDNF y 
un genotipo Met66Va que da por resultado una disminución 
de la actividad de BDNF se asocian a la pérdida del volumen 
del cerebro en la esquizofrenia. Los antidepresivos al parecer 
actúan principalmente mediante la liberación de BDNF; este 
mecanismo tal vez explique los efectos antidepresivos y la pro-
tección contra la pérdida del volumen del hipocampo (71-73). 

Se ha demostrado que la liberación de BDNF mediante antide-
presivos aumenta la neurogénesis y la sobrevida de neuronas 
inmaduras en la circunvolución dentada de roedor (74,75). Si 
bien los antidepresivos aumentan la actividad de BDNF en el 
hipocampo, los antipsicóticos de primera generación pueden 
disminuir su expresión (76) y los antipsicóticos de segunda 
generación no tienen ningún efecto (77) o pueden aumentarla 
(78). Se ha demostrado que los efectos de los inhibidores se-
lectivos de la recaptación de serotonina (SSRI) sobre BDNF 
disminuyen con la edad de las personas y estuvieron reducidos 
en ratones con genotipo Val66Met de BDNF (79). En pacientes 
crónicos, el tratamiento antidepresivo se ha relacionado con 
una mejoría de los síntomas negativos (80,81). En un estudio 
abierto, Cornblatt et al (82) demostraron que el tratamiento an-
tidepresivo evitaba la conversión del pródromo en psicosis, no 
así el tratamiento con antipsicóticos de segunda generación. En 
la actualidad se está llevando a cabo un estudio multicéntrico 
comparativo con placebo (DECIFER) para valorar los efectos 
de un estudio de 12 meses de un SSRI en el episodio inicial de 
la esquizofrenia.

El ejercicio físico y los ejercicios cognitivos dependientes 
del hipocampo también intensifican la neurogénesis en modelos 
roedores al estimular la liberación de BDNF (83). En un estudio 
comparativo reciente, en el cual individuos con esquizofrenia se 
ejercitaban en una bicicleta estacionaria, se observó mejoría de 
la memoria y un aumento del volumen del hipocampo (84). Se 
ha comunicado que la psicoterapia cognitiva aumenta las con-
centraciones periféricas de BDNF, aunque este incremento no se 
correlaciona con un efecto favorable en la cognición (85).

Folato

Otro tratamiento recomendado por el modelo de desarrollo 
neurológico es el de los suplementos de folato. La deficiencia 
de folato origina un aumento de la homocisteína, la cual en 
altas concentraciones puede ser neurotóxica a través del estrés 
oxidativo y la actividad en los receptores NMDA (86,87). La 
deficiencia materna de folato y el incremento de las concen-
traciones de homocisteína durante el embarazo se han identi-
ficado como factores de riesgo para la esquizofrenia (88,89). 
El riesgo de esquizofrenia también aumenta en individuos con 
un genotipo de metilentetrahidrofolato reductasa (MTHFR) 
asociado a una disminución de la disponibilidad de folato ac-
tivado (90), y en la descendencia de madres con un genotipo 
similar (91). En pacientes crónicos, el genotipo de MTHFR en 
combinación con la concentración sanguínea de folato y otros 
genes relacionados con la absorción y la activación de folato, 
ha pronosticado los síntomas negativos y las disfunciones cog-
nitivas (92-94). En un estudio preliminar comparativo con pla-
cebo, el genotipo MTHFR pronosticó la mejoría de la grave-
dad de los síntomas negativos en respuesta a los suplementos 
de folato (95). En un estudio multicéntrico extenso MTHFR 
y genes relacionados pronosticaron una respuesta de los sín-
tomas negativos a los suplementos de folato y vitamina B12 
(96). Sin embargo, las disfunciones cognitivas no mejoraron. 
En un tercer estudio comparativo con placebo, los suplementos 
de folato y B12 mejoraron los síntomas positivos y negativos 
en individuos con esquizofrenia que tenían un incremento de 
las concentraciones iniciales de homocisteína (97).

No está claro el mecanismo por el cual el folato mejora los 
síntomas y aumenta la neuroplasticidad, ya que desempeña 
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múltiples papeles en el desarrollo y las funciones del cerebro, 
como la síntesis de neurotransmisores, el mantenimiento de 
ADN, la modulación de las concentraciones prefrontales de 
dopamina mediante la metilación de catecol-O-metil-trans-
ferasa (COMT) y la modulación de la expresión de genes y 
neurogénesis (98). Aún no se ha estudiado la posible utilidad 
terapéutica de los suplementos de folato en la esquizofrenia en 
fase temprana.

Otras dianas terapéuticas

Si bien los tratamientos destinados a contrarrestar la res-
puesta inflamatoria, la lesión oxidativa, el incremento de glu-
cocorticoides y la deficiencia de folato pueden ser muy efi-
caces como medidas preventivas o en las primeras etapas de 
la evolución de la enfermedad, el tratamiento de la alteración 
cognitiva y los síntomas negativos en pacientes crónicos pue-
de precisar un enfoque en dianas que en última instancia son 
afectadas por estos factores y que están más proximales a la 
expresión sintomática de la enfermedad. Hay una participación 
muy clara de la pérdida de la regulación de los receptores de 
dopamina (D1) y glutamato (NMDA). Estos factores influyen 
en muchas funciones cerebrales importantes, como neuroplas-
ticidad, atención y sintonía cortical. Tanto los receptores D1 
como los receptores NMDA, junto con BDNF, son elementos 
clave de la neuroplasticidad según la describe Kandel (99) en 
sus estudios característicos de la biología molecular de la me-
moria. Si la esquizofrenia conlleva anomalías en los procesos 
del desarrollo neurológico que producen defectos en la conec-
tividad, los métodos que faciliten la neuroplasticidad pueden 
ser los más eficaces para mejorar la eficiencia cognitiva. Los 
enfoques no farmacológicos, como la psicoterapia cognitiva y 
la tDCS, también facilitan la neuroplasticidad.

A medida que resulta cada vez más claro que las vías neuro-
químicas en el cerebro son muy complejas y están interconecta-
das, pueden existir muchas otras posibles dianas que alteren la 
función global de estas redes en formas provechosas. No obs-
tante, ha resultado muy difícil prever tales efectos, aunque el 
análisis de la red puede facilitar este proceso en el futuro (100). 
Se remite al lector a otros análisis en los que se proporcionan 
descripciones de los fundamentos y los resultados de estudios 
clínicos para diversas dianas adicionales, incluidos los recepto-
res GABAérgicos, colinérgicos y serotoninérgicos (1,2).

Receptores de dopamina D1

La actividad del receptor de dopamina D1 en la corteza pre-
frontal es decisiva para la atención y la memoria operativa. 
Las concentraciones de dopamina están determinadas en par-
te por la descarga neuronal de dopamina tegmentaria ventral 
(regulada por los receptores D2 y NMDA) y por la tasa de 
metabolismo de la dopamina por COMT. El funcionamiento 
prefrontal óptimo precisa un control exacto de las concentra-
ciones de dopamina ―muy poca o demasiada pueden reducir 
el funcionamiento cognitivo―.

Se han recomendado varios enfoques para mejorar la fun-
ción dopaminérgica. En los simios, Castner et al (19,101) de-
mostró que el tratamiento crónico con antipsicóticos producía 
una alteración gradual de la función cognitiva, atribuible a una 
compensadora regulación por decremento de los receptores D1 
frontales. El tratamiento intermitente con un psicoestimulante 

«sensibilizó» la transmisión de dopamina y mejoró la función 
cognitiva (19,101). En personas con esquizofrenia, el añadir 
psicoestimulantes a la medicación antipsicótica puede mejo-
rar la activación del receptor D1 frontal en tanto que los po-
sibles efectos psicotomiméticos de la liberación de dopamina 
son atenuados por el bloqueo de D2. La administración de una 
sola dosis de anfetamina mejoró la memoria en individuos con 
esquizofrenia tratados con medicamentos y en testigos sanos 
(102). Se ha demostrado que el inhibidor de COMT, tolcapona, 
mejora la función cognitiva en individuos sanos, lo que se pro-
nostica por el genotipo de COMT (103) y puede representar un 
enfoque terapéutico potencial en la esquizofrenia. Por último, 
se están investigando agonistas directos de los receptores D1, 
pero los estudios clínicos se han complicado con problemas de 
tolerabilidad (104).

Receptores NMDA

Durante más de dos decenios, la transmisión de glutamato se 
ha enfocado en el descubrimiento de fármacos en la esquizofre-
nia (105). Los receptores NMDA en concreto se han implicado, 
ya que intervienen en muchos procesos importantes: los de las 
neuronas tegmentarias ventrales modulan la liberación de dopa-
mina, los de las neuronas inhibidoras modulan las oscilaciones 
en el cerebro, y los de las neuronas del hipocampo y prefrontal 
modulan la neuroplasticidad y la memoria. Como se ha señala-
do, muchos de los genes que se han vinculado a la esquizofrenia 
intervienen en la señalización de glutamato. Así mismo, se ha 
demostrado que la densidad de algunas subunidades de recep-
tor NMDA está reducida en la corteza prefrontal de pacientes 
con esquizofrenia (44). Es muy impresionante que el bloqueo de 
receptor NMDA produzca manifestaciones similares a los sínto-
mas psicóticos, los síntomas negativos y las disfunciones de la 
memoria que son característicos de la esquizofrenia (106).

En los primeros estudios, los agonistas en el lugar de la gli-
cina del receptor NMDA (glicina, D-serina y D-alanina) y el 
agonista parcial D-cicloserina (DCS) añadido a los antipsicó-
ticos de primera generación, mejoraron los síntomas negativos 
y, en algunos estudios, los síntomas positivos y la cognición 
(107). Sin embargo, cuando se añadieron a los antipsicóticos 
de segunda generación en el estudio CONSIST, la glicina y la 
DCS no produjeron ningún efecto (108). Aunque no está clara 
la explicación de esta falta de reproducción de los resultados 
de estudios previos, es posible que los antipsicóticos de se-
gunda generación intensifiquen la liberación de glutamato a 
través del antagonismo de 5HT2 y por tanto encubran los efec-
tos terapéuticos de los agonistas en el lugar de la glicina (109). 
Cuando se añadió a la clozapina, DCS empeoró los síntomas 
negativos, lo que indica que la clozapina puede actuar, en parte 
a través de los efectos sobre los receptores NMDA (110,111).

Otro método para facilitar la actividad en el punto de la gli-
cina del receptor NMDA es la inhibición de la recaptación de 
glicina. La sarcosina es un precursor endógeno de la glicina 
que compite con la glicina por la recaptación y que mejoró en 
un estudio preliminar los síntomas negativos (112). El inhibi-
dor selectivo del transportador de glicina 1 (GlyT1), RG1678 
(bitopertina), produjo una mejoría moderada de los síntomas 
negativos en un estudio clínico multicéntrico inicial y en la 
actualidad está en estudios para registro como posiblemente el 
primer fármaco en obtener la aprobación de la Food and Drug 
Administration para el tratamiento de los síntomas negativos. 
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Se están investigando las dosis altas de D-serina; en un estu-
dio sin enmascaramiento, la D-serina en dosis altas mejoró la 
función cognitiva (113). Las concentraciones de D-serina tam-
bién pueden aumentar con la inhibición de la D-aminoácido 
oxidasa (DAO); este enfoque también se está estudiando en la 
actualidad.

La D-cicloserina puede ofrecer opciones terapéuticas adicio-
nales como un agonista muy potente de los receptores NMDA 
que contienen la subunidad NR2C (114,115). Los receptores 
NMDA que contienen esta subunidad se han vinculado a os-
cilaciones de la memoria y talámicas (116,117), aunque la ac-
tivación por la D-cicloserina produce tolerancia rápida para al 
consolidación de la memoria (118). Investigaciones recientes 
parecen indicar que la administración intermitente (una vez a 
la semana) de D-cicloserina puede producir mejoría persisten-
te de los síntomas negativos además de mejorar la memoria 
(119). En combinación con la psicoterapia cognitiva conduc-
tual, en un estudio preliminar de cruzamiento, comparativo con 
placebo, una sola dosis de D-cicloserina se relacionó con una 
gran mejoría en la gravedad de los delirios de individuos que 
recibieron el fármaco con la primera sesión (120). La D-ciclo-
serina ha demostrado eficacia como un facilitador de CBT para 
los trastornos por ansiedad (121) y, al intensificar la neuroplas-
ticidad y la memoria, puede desempeñar un papel para facilitar 
las intervenciones psicosociales en la esquizofrenia.

CONCLUSIONES

En resumen, los modelos tradicionales para el descubri-
miento de fármacos sólo han tenido un éxito moderado para 
identificar compuestos terapéuticos que se utilicen en el trata-
miento de las alteraciones cognitivas y los síntomas negativos 
de la esquizofrenia. La evidencia derivada de estudios epide-
miológicos y genéticos parece indicar que la esquizofrenia es 
un trastorno complejo del desarrollo neurológico en el cual 
es improbable que la modulación de un solo neurotransmisor 
produzca una respuesta sintomática completa. El análisis de 
múltiples factores de riesgo ambientales y genéticos permite 
identificar puntos de convergencia que puedan contribuir a la 
expresión de la enfermedad, como neuroinflamación, estrés y 
deficiencia de folato. Estos factores de riesgo ambientales, en 
combinación con la vulnerabilidad genética, pueden alterar el 
desarrollo normal del cerebro y producir disfunciones cogniti-
vas y síntomas negativos mediante los efectos sobre la neuro-
plasticidad, la apoptosis y la neurogénesis, en parte mediados 
por una disminución de la actividad de BDNF y AKT.

Las intervenciones dirigidas a estos factores pueden ser efi-
caces en las primeras etapas de la evolución de la enfermedad 
y comprenden el empleo de antiinflamatorios, antioxidantes, 
antidepresivos y psicoterapia cognitiva conductual. En pacien-
tes crónicos, la facilitación de la neuroplasticidad a través de la 
psicoterapia cognitiva, la rTMS y la tDCS, tal vez en combina-
ción con fármacos que actúen a través de los receptores NMDA 
y D1, también son métodos promisorios para el tratamiento de 
las disfunciones cognitivas y los síntomas negativos.

Bibliografía

1. 	 Goff DC, Hill M, Barch D. The treatment of cognitive impair-
ment in schizophrenia. Pharmacology, Biochemistry & Beha-
vior 2011;99:245-53.

2. 	 Murphy BP, Chung YC, Park TW et al. Pharmacological treat-
ment of primary negative symptoms in schizophrenia: a syste-
matic review. Schizophr Res 2006;88:5-25.

3. 	 International Schizophrenia Consortium, Purcell SM, Wray NR 
et al. Common polygenic variation contributes to risk of schizo-
phrenia and bipolar disorder. Nature 2009;460:748-52.

4. 	 Bertram L. Genetic research in schizophrenia: new tools and fu-
ture perspectives. Schizophr Bull 2008;34:806-12.

5. 	 Di Forti M, Iyegbe C, Sallis H et al. Confirmation that the AKT1 
(rs2494732) genotype influences the risk of psychosis in canna-
bis users. Biol Psychiatry 2012;72:811-6.

6. 	 Linszen DH, Dingemans PM, Lenior ME. Cannabis abuse and 
the course of recent-onset schizophrenic disorders. Arch Gen 
Psychiatry 1994;51:273-9.

7. 	 Mondelli V, Cattaneo A, Belvederi Murri M et al. Stress and in-
flammation reduce brain-derived neurotrophic factor expression 
in first-episode psychosis: a pathway to smaller hippocampal 
volume. J Clin Psychiatry 2011;72:1677-84.

8. 	 Zhang XY, Chen da C, Xiu MH et al. The novel oxidative stress 
marker thioredoxin is increased in first-episode schizophrenic 
patients. Schizophr Res 2009;113:151-7.

9. 	 Martinez-Cengotitabengoa M, Mac-Dowell KS, Leza JC et 
al. Cognitive impairment is related to oxidative stress and 
chemokine levels in first psychotic episodes. Schizophr Res 
2012;137:66-72.

10. 	 Chan RC, Di X, McAlonan GM et al. Brain anatomical abnor-
malities in high-risk individuals, first-episode, and chronic schi-
zophrenia: an activation likelihood estimation meta-analysis of 
illness progression. Schizophr Bull 2011;37:177-88.

11. 	 Lewis DA, Hashimoto T, Volk DW. Cortical inhibitory neurons 
and schizophrenia. Nature Rev Neurosci 2005;6:312-24.

12. 	 Laruelle M, Abi-Dargham A. Dopamine as the wind of the psy-
chotic fire: new evidence from brain imaging studies. J Psycho-
pharmacol 1999;13:358-71.

13. 	 Goff DC, Coyle JT. The emerging role of glutamate in the pa-
thophysiology and treatment of schizophrenia. Am J Psychiatry 
2001;158:1367-77.

14. 	 Bartos M, Vida I, Jonas P. Synaptic mechanisms of synchro-
nized gamma oscillations in inhibitory interneuron networks. 
Nature Rev Neurosci 2007;8:45-56.

15. 	 Marshall M, Lewis S, Lockwood A et al. Association between 
duration of untreated psychosis and outcome in cohorts of first-
episode patients: a systematic review. Arch Gen Psychiatry 
2005;62:975-83.

16. 	 Dorph-Petersen KA, Caric D, Saghafi R et al. Volume and neu-
ron number of the lateral geniculate nucleus in schizophrenia 
and mood disorders. Acta Neuropathol 2009;117:369-84.

17. 	 Dorph-Petersen KA, Pierri JN, Perel JM et al. The influence of 
chronic exposure to antipsychotic medications on brain size be-
fore and after tissue fixation: a comparison of haloperidol and 
olanzapine in macaque monkeys. Neuropsychopharmacology 
2005;30:1649-61.

18. 	 Vernon AC, Natesan S, Modo M et al. Effect of chronic antipsy-
chotic treatment on brain structure: a serial magnetic resonance 
imaging study with ex vivo and postmortem confirmation. Biol 
Psychiatry 2011;69:936-44.

19. 	 Castner SA, Williams GV, Goldman-Rakic PS. Reversal of wor-
king memory deficits by short-term dopamine D1 receptor sti-
mulation. Science 2000;287:2020-2.

20. 	 Brown AS, Begg MD, Gravenstein S et al. Serologic evidence 
of prenatal influenza in the etiology of schizophrenia. Arch Gen 
Psychiatry 2004;61:774-80.



105

21. 	 Byrne M, Agerbo E, Bennedsen B et al. Obstetric conditions 
and risk of first admission with schizophrenia: a Danish national 
register based study. Schizophr Res 2007;97:51-9.

22. 	 Brown AS, Hooton J, Schaefer CA et al. Elevated maternal in-
terleukin-8 levels and risk of schizophrenia in adult offspring. 
Am J Psychiatry 2004;161:889-95.

23. 	 Carter CJ. Schizophrenia susceptibility genes directly implica-
ted in the life cycles of pathogens: cytomegalovirus, influenza, 
herpes simplex, rubella, and Toxoplasma gondii. Schizophr Bull 
2009;35:1163-82.

24. 	 Bayer TA, Buslei R, Havas L et al. Evidence for activation of 
microglia in patients with psychiatric illnesses. Neurosci Lett 
1999;271:126-8.

25. 	 Radewicz K, Garey LJ, Gentleman SM et al. Increase in HLA-
DR immunoreactive microglia in frontal and temporal cor-
tex of chronic schizophrenics. J Neuropathol Exper Neurol 
2000;59:137-50.

26. 	 van Berckel BN, Bossong MG, Boellaard R et al. Microglia 
activation in recent-onset schizophrenia: a quantitative (R)-
[11C]PK11195 positron emission tomography study. Biol 
Psychiatry 2008;64:820-2.

27. 	 Doorduin J, de Vries EF, Willemsen AT et al. Neuroinflamma-
tion in schizophrenia-related psychosis: a PET study. J Nucl 
Med 2009;50:1801-7.

28. 	 Banati R, Hickie IB. Therapeutic signposts: using biomarkers 
to guide better treatment of schizophrenia and other psychotic 
disorders. Med J Aust 2009;190(Suppl. 4):S26-32.

29. 	 Miller BJ, Buckley P, Seabolt W et al. Meta-analysis of cytoki-
ne alterations in schizophrenia: clinical status and antipsychotic 
effects. Biol Psychiatry 2011;70:663-71.

30. 	 Patterson PH. Immune involvement in schizophrenia and au-
tism: etiology, pathology and animal models. Behav Brain Res 
2009;204:313-21.

31. 	 MakinodanM, Tatsumi K,Manabe T et al. Maternal immune ac-
tivation in mice delays myelination and axonal development in 
the hippocampus of the offspring. J Neurosci Res 2008;86:2190-
200.

32. 	 Forrest CM, Khalil OS, Pisar M et al. Prenatal activation of To-
lllike receptors-3 by administration of the viral mimetic poly(I:
C) changes synaptic proteins, N-methyl-D-aspartate receptors 
and neurogenesis markers in offspring. Mol Brain 2012;5:22.

33. 	 Juckel G, Manitz MP, Brune M et al. Microglial activation in a 
neuroinflammational animal model of schizophrenia — a pilot 
study. Schizophr Res 2011;131:96-100.

34. 	 Piontkewitz Y, Assaf Y, Weiner I. Clozapine administration in 
adolescence prevents postpubertal emergence of brain structural 
pathology in an animal model of schizophrenia. Biol Psychiatry 
2009;66:1038-46.

35. 	 Dickerson F, Stallings C, Origoni A et al. C-reactive protein is 
associated with the severity of cognitive impairment but not of 
psychiatric symptoms in individuals with schizophrenia. Schi-
zophr Res 2007;93:261-5.

36. 	 Fan X, Pristach C, Liu EY et al. Elevated serumlevels of C-reac-
tive protein are associated with more severe psychopathology 
in a subgroup of patients with schizophrenia. Psychiatry Res 
2007;149:267-71.

37. 	 Fawzi MH, Fawzi MM, Fawzi MM et al. C-reactive protein 
serum level in drug-free male Egyptian patients with schizo-
phrenia. Psychiatry Res 2011;190:91-7.

38. 	 Prasad KM, Eack SM, Goradia D et al. Progressive gray matter 
loss and changes in cognitive functioning associated with  expo-

sure to herpes simplex virus 1 in schizophrenia: a longitudinal  
study. Am J Psychiatry 2011;168:822-30.

39. 	 Yolken RH, Torrey EF, Lieberman JA et al. Serological evidence 
of exposure to Herpes Simplex Virus type 1 is associated with 
cognitive deficits in the CATIE schizophrenia sample. Schizo-
phr Res 2011;128:61-5.

40. 	 Behrens MM, Sejnowski TJ. Does schizophrenia arise from oxi-
dative dysregulation of parvalbumin-interneurons in the develo-
ping cortex? Neuropharmacology 2009;57:193-200.

41. 	 Uhlhaas PJ, Roux F, SingerWet al. The development of neural 
synchrony reflects latematuration and restructuring of functional 
networks in humans. Proc Natl Acad SciUSA2009;106:9866-71.

42. 	 Sirota P, Gavrieli R, Wolach B. Overproduction of neutrophil ra-
dical oxygen species correlates with negative symptoms in schi-
zophrenic patients: parallel studies on neutrophil chemotaxis, 
superoxide production and bactericidal activity. Psychiatry Res 
2003;121:123-32.

43. 	 Weiss TW, Samson AL, Niego B et al. Oncostatin M is a neuro-
protective cytokine that inhibits excitotoxic injury in vitro and 
in vivo. FASEB Journal 2006;20:2369-71.

44. 	 Beneyto M, Meador-Woodruff JH. Lamina-specific abnorma-
lities of NMDA receptor-associated postsynaptic protein trans-
cripts in the prefrontal cortex in schizophrenia and bipolar disor-
der. Neuropsychopharmacology 2008;33:2175-86.

45. 	 Galic MA, Riazi K, Henderson AK et al. Viral-like brain infla-
mmation during development causes increased seizure  suscep-
tibility in adult rats. Neurobiol Dis 2009;36:343-51.

46. 	 Angelucci F, Brene S, Mathe AA. BDNF in schizophrenia, 
depression and corresponding animal models. Mol Psychiatry 
2005;10:345-52.

47. 	 Ninan I, Bath KG, Dagar K et al. The BDNF Val66Met poly-
morphism impairs NMDA receptor-dependent synaptic plastici-
ty in the hippocampus. J Neurosci 2010;30:8866-70.

48. 	 Kanellopoulos D, Gunning FM, Morimoto SS et al. Hippocam-
pal volumes and the brain-derived neurotrophic factor val66met 
polymorphism in geriatric major depression. Am J Geriatr 
Psychiatry 2011;19:13-22.

49. 	 Couillard-Despres S, Wuertinger C, Kandasamy M et al. Age-
ing abolishes the effects of fluoxetine on neurogenesis. Mol 
Psychiatry 2009;14:856-64.

50. 	 Ho BC, Andreasen NC, Dawson JD et al. Association between 
brain-derived neurotrophic factor Val66Met gene polymorphism 
and progressive brain volume changes in schizophrenia. Am J 
Psychiatry 2007;164:1890-9.

51. 	 Freyberg Z, Ferrando SJ, Javitch JA. Roles of the Akt/GSK-3 
and Wnt signaling pathways in schizophrenia and antipsychotic 
drug action. Am J Psychiatry 2010;167:388-96.

52. 	 Balu DT, Coyle JT. Neuroplasticity signaling pathways linked to 
the pathophysiology of schizophrenia. Neurosci Biobehav Rev 
2012;35:848-70.

53. 	 Daskalakis ZJ, Christensen BK, Fitzgerald PB et al. Dysfunc-
tional neural plasticity in patients with schizophrenia. Arch Gen 
Psychiatry 2008;65:378-85.

54. 	 Kiecolt-Glaser JK, Belury MA, Andridge R et al. Omega-3 su-
pplementation lowers inflammation in healthy middle-aged and 
older adults: a randomized controlled trial. Brain, Behavior and 
Immunity 2012;26:988-95.

55. 	 Amminger GP, Schafer MR, Papageorgiou K et al. Long-chain 
omega-3 fatty acids for indicated prevention of psychotic disor-
ders: a randomized, placebo-controlled trial. Arch Gen Psychia-
try 2010;67:146-54.



106 World Psychiatry (Ed Esp) 11:2

56. 	 Fusar-Poli P, Berger G. Eicosapentaenoic acid interventions in 
schizophrenia: meta-analysis of randomized, placebo-controlled 
studies. J Clin Psychopharmacol 2012;32:179-85.

57. 	 Akhondzadeh S, Tabatabaee M, Amini H et al. Celecoxib as ad-
junctive therapy in schizophrenia: a double-blind, randomized 
and placebo-controlled trial. Schizophr Res 2007;90:179-85.

58. 	 Muller N, Krause D, Dehning S et al. Celecoxib treatment in 
an early stage of schizophrenia: results of a randomized, do-
ubleblind, placebo-controlled trial of celecoxib augmentation of 
amisulpride treatment. Schizophr Res 2010;121:118-24.

59. 	 Laan W, Grobbee DE, Selten JP et al. Adjuvant aspirin therapy 
reduces symptoms of schizophrenia spectrum disorders: resul-
ts from a randomized, double-blind, placebo-controlled trial. J 
Clin Psychiatry 2010;71:520-7.

60. 	 Sommer IE, de Witte L, Begemann M et al. Nonsteroidal antiin-
flammatory drugs in schizophrenia: ready for practice or a good 
start? A meta-analysis. J Clin Psychiatry 2012;73:414-9.

61. 	 Chaudhry IB, Hallak J, Husain N et al. Minocycline benefits ne-
gative symptoms in early schizophrenia: a randomised double-
blind placebo-controlled clinical trial in patients on standard 
treatment. J Psychopharmacol 2012;26:1185-93.

62. 	 Converse AK, Larsen EC, Engle JW et al. 11C-(R)-PK11195 
PET imaging of microglial activation and response to mino-
cycline in zymosan-treated rats. J Nucl Med 2011;52:257-62.

63. 	 Tikka T, Fiebich BL, Goldsteins G et al. Minocycline, a tetra-
cycline derivative, is neuroprotective against excitotoxicity by 
inhibiting activation and proliferation of microglia. J Neurosci 
2001;21:2580-8.

64. 	 Chaudhry IB, Hallak J, Husain N et al. Minocycline benefits ne-
gative symptoms in early schizophrenia: a randomised double-
blind placebo-controlled clinical trial in patients on standard 
treatment. J Psychopharmacol 2012;26:1185-93.

65. 	 Levkovitz Y, Mendlovich S, Riwkes S et al. A double-blind, 
randomized study of minocycline for the treatment of negative 
and cognitive symptoms in early-phase schizophrenia. J Clin 
Psychiatry 2010;71:138-49.

66. 	 Do KQ, Cabungcal JH, Frank A et al. Redox dysregulation, 
neurodevelopment, and schizophrenia. Curr Opin Neurobiol 
2009;19:220-30.

67. 	 Baker DA, Madayag A, Kristiansen LV et al. Contribution of 
cystine-glutamate antiporters to the psychotomimetic effects of 
phencyclidine. Neuropsychopharmacology 2008;33:1760-72.

68. 	 Berk M, Copolov D, Dean O et al. N-acetyl cysteine as a glu-
tathione precursor for schizophrenia – a double-blind, randomi-
zed, placebo-controlled trial. Biol Psychiatry 2008;64:361-8.

69. 	 Lavoie S, Murray MM, Deppen P et al. Glutathione precursor, 
N-acetyl-cysteine, improves mismatch negativity in schizophre-
nia patients. Neuropsychopharmacology 2008;33:2187-99.

70. 	 Carmeli C, Knyazeva MG, Cuenod M et al. Glutathione precur-
sor N-acetyl-cysteine modulates EEG synchronization in schi-
zophrenia patients: a double-blind, randomized, placebo-contro-
lled trial. PloS One 2012;7:e29341.

71. 	 Malberg JE, Eisch AJ,Nestler EJ et al. Chronic antidepressant 
treatment increases neurogenesis in adult rat hippocampus. J 
Neurosci 2000;20:9104-10.

72. 	 Santarelli L, Saxe M, Gross C et al. Requirement of hippocam-
pal neurogenesis for the behavioral effects of antidepressants. 
Science 2003;301:805-9.

73. 	 Groves JO. Is it time to reassess the BDNF hypothesis of depres-
sion? Mol Psychiatry 2007;12:1079-88.

74. 	 Boldrini M, Underwood MD, Hen R et al. Antidepressants in-
crease neural progenitor cells in the human hippocampus. Neu-
ropsychopharmacology 2009;34:2376-89.

75. 	 David DJ, Samuels BA, Rainer Q et al. Neurogenesis-depen-
dent and independent effects of fluoxetine in an animal model 
of anxiety/depression. Neuron 2009;62:479-93.

76. 	 Lipska BK, Khaing ZZ, Weickert CS et al. BDNF mRNA expre-
ssion in rat hippocampus and prefrontal cortex: effects of neo-
natal ventral hippocampal damage and antipsychotic drugs. Eur 
J Neurosci 2001;14:135-44.

77. 	 Pillai A, Terry A, Mahadik S. Differential effects of long-term 
treatment with typical and atypical antipsychotics on NGF and 
BDNF levels in rat striatum and hippocampus. Schizophr Res 
2006;82:95-106.

78. 	 Chlan-Fourney J, Ashe P, Nylen K et al. Differential regulation 
of hippocampal BDNF mRNA by typical and atypical antipsy-
chotic administration. Brain Res 2002;954:11-20.

79. 	 Bath KG, Jing DQ, Dincheva I et al. BDNF Val66Met impairs 
fluoxetine-induced enhancement of adult hippocampus plastici-
ty. Neuropsychopharmacology 2012;37:1297-304.

80. 	 Singh SP, Singh V, Kar N et al. Efficacy of antidepressants in 
treating the negative symptoms of chronic schizophrenia: meta-
analysis. Br J Psychiatry 2010;197:174-9.

81. 	 Goff D, Midha K, Sarid-Segal O et al. A placebo-controlled trial 
of fluoxetine added to neuroleptic in patients with schizophre-
nia. Psychopharmacology 1995;117:417-23.

82. 	 Cornblatt BA, Lencz T, Smith CW et al. Can antidepressants be 
used to treat the schizophrenia prodrome? Results of a prospec-
tive, naturalistic treatment study of adolescents. J Clin Psychia-
try 2007;68:546-57.

83. 	 Neeper SA, Gomez-Pinilla F, Choi J et al. Exercise and brain 
neurotrophins. Nature 1995;373:109.

84. 	 Pajonk FG, Wobrock T, Gruber O et al. Hippocampal plasticity 
in response to exercise in schizophrenia. Arch Gen Psychiatry 
2010;67:133-43.

85. 	 Vinogradov S, Fisher M, Holland C et al. Is serum brain-derived 
neurotrophic factor a biomarker for cognitive enhancement in 
schizophrenia? Biol Psychiatry 2009;66:549-53.

86. 	 Lipton SA, Kim W-K, Choi Y-B et al. Neurotoxicity associated 
with dual actions of homocysteine at the N-methyl-D-aspartate 
receptor. Neurobiology 1997;94:5923-8.

87. 	 Kruman II, Culmsee C, Chan SL et al. Homocysteine elicits a 
DNA damage response in neurons that promotes apoptosis and 
hypersensitivity to excitotoxicity. J Neurosci 2000;20:6920-6.

88. 	 Brown AS, Susser ES. Homocysteine and schizophrenia: from 
prenatal to adult life. Prog Neuropsychopharmacol Biol Psychia-
try 2005;29:1175-80.

89. 	 SusserE, BrownA,Klonowski E et al. Schizophrenia and im-
paired homocysteine metabolism: a possible association. Biol 
Psychiatry 1998;44:141-3.

90. 	 Lewis SJ, Zammit S, Gunnell D et al. A meta-analysis of the 
MTHFR C677T polymorphism and schizophrenia risk. Am J 
Med Genet B Neuropsychiatr Genet 2005;135:2-4.

91. 	 Zhang C, Xie B, Fang Y et al. Influence of maternal MTHFR 
A1298C polymorphism on the risk in offspring of schizophre-
nia. Brain Res 2010;1320:130-4.

92. 	 Goff DC, Bottiglieri T, Arning E et al. Folate, homocysteine, 
and negative symptoms in schizophrenia. Am J Psychiatry 
2004;161:1705-8.

93. 	 Roffman JL, Brohawn DG, Nitenson AZ et al. Genetic varia-
tion throughout the folatemetabolic pathway influences negati-



107

ve symptom severity in schizophrenia. Schizophr Bull 2013;39: 
330-8.

94. 	 Roffman JL, Gollub RL, Calhoun VD et al. MTHFR 677C –> T 
genotype disrupts prefrontal function in schizophrenia through 
an interaction with COMT 158Val –> Met. Proc Natl Acad Sci 
USA 2008;105:17573-8.

95. 	 Hill M, Shannahan K, Jasinski S et al. Folate supplementation in 
schizophrenia: a possible role for MTHFR genotype. Schizophr 
Res 2011;127:41-5.

96. 	 Roffman JL, Lamberti JS, Achtyes E et al. A multicenter inves-
tigation of folate plus B12 supplementation in schizophrenia. 
Arch Gen Psychiatry (in press).

97. 	 Levine J, Stahl Z, Sela BA et al. Elevated homocysteine levels 
in young male patients with schizophrenia. Am J Psychiatry 
2002;159:1790-2.

98. 	 Mattson MP, Shea TB. Folate and homocysteine metabolism in 
neural plasticity and neurodegenerative disorders. Trends Neu-
rosci 2003;26:137-46.

99. 	 Kandel ER. The molecular biology of memory storage: a dialo-
gue between genes and synapses. Science 2001;294:1030-8.

100. 	Roussos P, Katsel P, Davis KL et al. A system-level transcrip-
tomic analysis of schizophrenia using postmortem brain tissue 
samples. Arch Gen Psychiatry 2012;69:1205-13.

101. 	Castner SA, Goldman-Rakic PS, Williams GV. Animal models 
of working memory: insights for targeting cognitive dysfunction 
in schizophrenia. Psychopharmacology 2004;174:111-25.

102. 	Barch DM, Carter CS. Amphetamine improves cognitive func-
tion in medicated individuals with schizophrenia and in healthy 
volunteers. Schizophr Res 2005;77:43-58.

103. 	Apud JA, Mattay V, Chen J et al. Tolcapone improves cognition 
and cortical information processing in normal human subjects. 
Neuropsychopharmacology 2007;32:1011-20.

104. 	George MS, Molnar CE, Grenesko EL et al. A single 20 mg dose 
of dihydrexidine (DAR-0100), a full dopamine D1 agonist, is 
safe and tolerated in patients with schizophrenia. Schizophr Res 
2007;93:42-50.

105. 	Javitt D, Zukin S. Recent advances in the phencyclidine model 
of schizophrenia. Am J Psychiatry 1991;148:1301-8.

106. 	Krystal JH, Karper LP, Seibyl JP et al. Subanesthetic effects of 
the noncompetitive NMDA antagonist, ketamine, in humans: 
psychotomimetic, perceptual, cognitive, and neuroendocrine 
responses. Arch Gen Psychiatry 1994;51:199-214.

107. 	Tuominen HJ, Tiihonen J, Wahlbeck K. Glutamatergic drugs for 
schizophrenia: a systematic review and meta-analysis. Schizo-
phr Res 2005;72:225-34.

108. 	BuchananRW, JavittDC,Marder SR et al. The Cognitive and 
Negative Symptoms in Schizophrenia Trial (CONSIST): 
the efficacy of glutamatergic agents for negative symptoms 
and cognitive impairments.AmJ Psychiatry 2007;164:1593-
602.

109. 	Meltzer HY, Li Z, Kaneda Y et al. Serotonin receptors: their key 
role in drugs to treat schizophrenia. Prog Neuropsychopharma-
col Biol Psychiatry 2003;27:1159-72.

110. 	Goff D, Henderson D, Evins A et al. A placebo-controlled cros-
sover trial of D-cycloserine added to clozapine in patients with 
schizophrenia. Biol Psychiatry 1999;45:512-4.

111. 	Goff DC, TsaiG,Manoach DS et al. D-cycloserine added to 
clozapine for patients with schizophrenia. Am J Psychiatry 
1996;153:1628-30.

112. 	Tsai G, Lane HY, Yang P et al. Glycine transporter I inhibitor, 
N-methylglycine (sarcosine), added to antipsychotics for the 
treatment of schizophrenia. Biol Psychiatry 2004;55:452-6.

113. 	Kantrowitz JT, Malhotra D, Cornblatt B et al. High dose D-se-
rine in the treatment of schizophrenia. Schizophr Res 2010;121: 
125-30.

114. 	Sheinin A, Shavit S, Benveniste M. Subunit specificity and me-
chanism of action of NMDA partial agonist D-cycloserine. Neu-
ropharmacology 2001;41:151-8.

115. 	Goff DC. D-cycloserine: an evolving role in learning and neuro-
plasticity in schizophrenia. Schizophr Bull 2012;38:936-41.

116. 	Hillman BG, Gupta SC, Stairs DJ et al. Behavioral analy-
sis of NR2C knockout mouse reveals deficit in acquisition of 
conditioned fear andworking memory.Neurobiol LearnMem 
2011;95:404-14.

117. 	Zhang Y, Llinas RR, Lisman JE. Inhibition of NMDARs in the 
nucleus reticularis of the thalamus produces delta frequency 
bursting. Front Neural Circuits 2009;3:20.

118. 	Parnas AS, Weber M, Richardson R. Effects of multiple expo-
sures to D-cycloserine on extinction of conditioned fear in rats. 
Neurobiol Learn Mem 2005;83:224-31.

119. 	Goff DC, Cather C, Gottlieb JD et al. Once-weekly d-cyclose-
rine effects on negative symptoms and cognition in schizophre-
nia: an exploratory study. Schizophr Res 2008;106:320-7.

120. 	Gottlieb JD, Cather C, Shanahan M et al. D-cycloserine facilita-
tion of cognitive behavioral therapy for delusions in schizophre-
nia. Schizophr Res 2011;131:69-74.

121. 	Norberg MM, Krystal JH, Tolin DF. A meta-analysis of D-
cycloserine and the facilitation of fear extinction and exposure 
therapy. Biol Psychiatry 2008;63:1118-26.



108 World Psychiatry (Ed Esp) 11:2

PERSPECTIVA
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clínico en el ejercicio de la psiquiatría
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M. Gladwell, en su popular libro Blink: El Poder de Pensar 
sin Pensar, señala que la «tarea importante de este libro es con-
vencerte de que tus juicios instantáneos y las primeras impre-
siones pueden educarse y controlarse… de la misma manera 
que podemos enseñarnos nosotros mismos a pensar de manera 
lógica y deliberada, también podemos enseñarnos a emitir un 
mejor juicio instantáneo (1, p. 15). Para determinar si los psi-
quiatras debieran hacer juicios instantáneos y basarse en las 
primeras impresiones, se puede recurrir a la investigación en 
torno a los factores cognitivos y sociales que influyen en el 
criterio clínico (2).

FACTORES COGNITIVOS

En una serie de estudios se ha descrito la manera en que 
los profesionales de la salud mental, incluidos los psiquiatras, 
aplican su criterio. Se describirán los resultados sobre tres de 
estos factores: el efecto de primacía, la heurística cognitiva y 
la prueba de confirmación de la hipótesis.

Efecto de primacía

Gladwell (1) alentó a las personas a emitir juicios instantá-
neos. Sorprendentemente, en gran medida, las personas ya ha-
cían esto. En la vida cotidiana, las personas a menudo emiten 
juicios sobre otras personas con mucha rapidez. A este fenóme-
no se le denomina el efecto de primacía, y también es aplicable 
al ejercicio clínico. Por ejemplo, como lo describe Kendell, 
«por lo general se pueden establecer diagnósticos precisos en 
una etapa muy temprana de una entrevista, aun en los primeros 
dos minutos, y después de cinco o 10 minutos el invertir más 
tiempo está sujeto a una ley de resultados rápidamente decre-
cientes» (3, p. 444).

El emitir juicios con rapidez ahorra tiempo y energía. Y los 
juicios realizados con rapidez a menudo son correctos. De to-
das maneras, a un nivel personal, podríamos resultar lastima-
dos si alguien se formase una impresión negativa de nosotros 
cuando apenas nos está conociendo. Y cuando los pacientes 
buscan ayuda, podrían objetar si se enterasen de que el psiquia-
tra con mucha rapidez se formó impresiones que improbable-
mente cambiarán. 

Heurística cognitiva

La heurística cognitiva son reglas simples para aplicar crite-
rios (4). Describen procesos cognitivos que nos permiten pro-
cesar con eficiencia gran cantidad de información, pero pueden 
hacer que cometamos tipos característicos de errores. Al igual 
que con la investigación sobre el efecto de primacía, los estu-
dios de heurística cognitiva indican que las personas, incluido 

los psiquiatras, a menudo emitirán juicios con rapidez. Se des-
cribirá aquí una de las heurísticas cognitivas, la heurística del 
afecto.

La heurística del afecto designa el efecto de las emociones 
sobre los juicios. La repercusión de la heurística del afecto 
puede ser muy acentuada cuando un juicio está basado en las 
primeras impresiones o en la intuición. La heurística del afecto 
ha aumentado su importancia para comprender los juicios que 
se hacen en la vida cotidiana, pero raras veces se han estudiado 
los procesos cognitivos de los profesionales de la salud men-
tal, tal vez porque el efecto de las emociones sobre los juicios 
queda fuera del alcance de nuestra conciencia.

Gladwell (1) argüía que las personas pueden emitir mejores 
juicios instantáneos si confían en sus emociones. Por ejemplo, 
describió de qué manera varios expertos en arte tenían una res-
puesta emocional negativa fuerte al ver una estatua que había 
adquirido el Museo Getty (una respuesta que Gladwell designó 
como «repulsión intuitiva»). Más tarde quedó en claro que los 
expertos tenían razón en prestar atención a sus reacciones emo-
cionales ya que resultó que la estatua era una falsificación.

¿Pueden los psiquiatras capacitarse para emitir mejores 
juicios basándose en sus emociones? Todos, incluidos los psi-
quiatras, siempre emiten juicios y toman decisiones que están 
basadas en parte en sus sentimientos. Aún no se ha descrito ni 
evaluado ninguna intervención de capacitación para ayudar a 
los psiquiatras a emitir mejores juicios modificando la forma 
en que dependen de sus emociones.

La investigación sobre el criterio clínico respalda estrate-
gias que contrarrestan el atender a las propias emociones como 
guía para los juicios. Las personas a menudo se vuelven de-
masiado confiadas y, para contrarrestar su confianza excesiva, 
no se les dice que escuchen a sus emociones. Más bien, se les 
suele recomendar: a) considerar más alternativas, b) hacer más 
preguntas y c) apegarse a los criterios al establecer diagnósti-
cos (5).

Prueba de confirmación de la hipótesis

La prueba de confirmación de la hipótesis se refiere a la 
búsqueda y el recuerdo de información que pueda confirmar 
pero no refutar una hipótesis. Aunque no describe de qué ma-
nera se emiten los juicios instantáneos (o cómo se generan las 
hipótesis iniciales), ayuda a explicar el hallazgo de Kendell de 
que «los diagnósticos exactos a menudo pueden establecerse 
en una etapa muy temprana de una entrevista, incluso en los 
primeros dos minutos, y después de cinco o 10 minutos, inver-
tir más tiempo está sujeto a la ley de los resultados rápidamen-
te decrecientes» (3, p. 444). Uno no debiera fomentar que los 
psiquiatras emitan juicios instantáneos si tienden a no buscar o 
recordar información que pueda refutar esos juicios.
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FACTORES SOCIALES

En varios de los estudios más famosos sobre el criterio clíni-
co se ha descrito de qué manera lo afectan los factores sociales. 
Estos comprenden las características del paciente (p. ej., raza) 
y los efectos del contexto (p. ej., contexto clínico).

Características del paciente

Los criterios aplicados y las decisiones que toman los psi-
quiatras se dice que están sesgados cuando su exactitud varía 
en función de la pertenencia a un grupo. Por ejemplo, si los 
diagnósticos de esquizofrenia son más exactos para los pacien-
tes blancos que para los negros, entonces se dice que hay un 
sesgo de raza. El sesgo puede no estar presente cuando se es-
tablece un diagnóstico con más frecuencia para un grupo que 
para otro, pues las tasas de prevalencia para el trastorno pueden 
diferir entre los grupos. Los sesgos como género sexual, raza y 
de clase social, es improbable que ocurran si los psiquiatras se 
basan en sus emociones para emitir juicios instantáneos. Para 
ilustrar este punto se describirá brevemente el efecto del sesgo 
de raza sobre los criterios clínicos.

La investigación sobre el criterio clínico parece indicar que 
el sesgo de raza es más generalizado que el sesgo de género 
sexual y el sesgo de clase social (2,6). Este es un campo de 
investigación muy importante en psiquiatría, sobre todo por 
lo que respecta al empleo de fármacos psicoactivos. La me-
todología de la investigación ha sido adecuada y el sesgo de 
raza ocurre para los juicios que se emiten en condiciones de 
la vida real.

El sesgo de raza tiene una repercusión más importante en 
el tratamiento de los pacientes psicóticos. Los resultados de 
un estudio (7) demuestran que se debe en parte a una falta de 
obtención de información que conduciría al profesional clíni-
co a considerar hipótesis adicionales respecto a sus pacientes. 
Esto es muy diferente a argüir que los profesionales clínicos 
se deban basar en sus primeras impresiones y emitir juicios 
instantáneos. En este estudio, pacientes negros, en compara-
ción con otros, recibieron un número significativamente mayor 
de medicamentos psicoactivos, un número significativamen-
te mayor de inyecciones de antipsicóticos y un número sig-
nificativamente mayor de dosis de medicación antipsicótica. 
Estas diferencias en el tratamiento se obtuvieron aun cuando 
los investigadores efectuaron el control con respecto a los si-
guientes factores: a) nivel de funcionamiento, b) presentación 
de un trastorno psicótico, c) peligro para sí mismo o para otros 
o discapacidad grave, d) antecedente de trastorno mental y e) 
si se utilizaron restricciones físicas. Los psiquiatras invirtie-
ron mucho menos tiempo con los pacientes negros que con los 
otros. Cuando invirtieron más tiempo valorando a los pacientes 
negros, disminuyó la dosis del antipsicótico.

Efectos del contexto

El contexto tiene una fuerte influencia en el tratamiento. 
Por ejemplo, en un estudio de 338 pacientes tratados por un 
trastorno depresivo mayor (8), el contexto clínico fue un me-
jor indicador del tratamiento que la gravedad de la depresión. 
Se observaron diferencias considerables en el grado y tipo de 

tratamiento (medicina, tratamiento electroconvulsivo, psicote-
rapia) en cinco centros médicos.

Incluso la hospitalización depende en parte del contexto. 
Cuando 96 profesionales clínicos realizaron 432 valoraciones 
diferentes en el servicio de urgencias, el indicador más potente 
tanto del internamiento como del compromiso involuntario fue 
si el individuo se había autorremitido, si había sido acompa-
ñado por la policía o si lo había acompañado un pariente o un 
amigo (9). Como lo señalan los autores, «la violencia contra 
otros o el suicidio parecen tener una considerable influencia, 
pero incluso estos no parecen ser tan potentes como quién 
acompaña al paciente» (9, p. 50). Por ejemplo, cuando a los 
individuos los acompañaba la policía, casi siempre eran hos-
pitalizados.

REPERCUSIONES EN EL EJERCICIO CLÍNICO

¿Podemos enseñarnos nosotros mismos a emitir mejores 
juicios instantáneos como lo esperaba Gladwell? En la litera-
tura sobre el criterio clínico, no hay indicios de que esto se 
pueda hacer. Gladwell argüía que uno puede mejorar en emitir 
juicios instantáneos si se presta atención a las propias emocio-
nes (lo cual los profesionales clínicos ya lo hacen) y mediante 
la adquisición de diversas experiencias. Por ejemplo, Gladwe-
ll recordaba cómo un experto reconocía que una estatua era 
una falsificación porque no se parecía a las estatuas por mucho 
tiempo enterradas que el experto había desenterrado. Sin em-
bargo, uno de los hallazgos más interesantes sobre el criterio 
clínico es que puede ser muy difícil de aprender de la experien-
cia clínica (10), en parte debido a que los profesionales clínicos 
a menudo no reciben una realimentación exacta con respecto a 
si sus criterios son correctos o incorrectos, pero también por-
que los profesionales clínicos no siempre tienen presente de 
qué manera los factores sociales afectan a sus juicios y por qué 
los procesos cognitivos son imperfectos.

El formarse impresiones súbitas y el ser influenciado por 
las propias emociones son una parte inherente al proceso de 
cómo hacemos juicios. Es improbable que esto cambie. Ni 
debiera cambiar. Sin embargo, después de formarse rápida-
mente una impresión de un paciente, los profesionales clí-
nicos debieran obtener información adicional y considerar 
hipótesis alternativas. Nuestro objetivo debiera ser pensar en 
forma lógica y deliberada: no volvernos mejores para hacer 
juicios instantáneos.

Exención de responsabilidad

Los puntos de vista expresados en este artículo son los del 
autor y no representan la política oficial del Departamento de 
Defensa o de la Fuerza Aérea de los Estados Unidos.

Bibliografía

1. 	 Gladwell M. Blink: the power of thinking without thinking. New 
York: Little, Brown and Co, 2005.

2. 	 Garb HN. The social psychology of clinical judgment. In: 
Maddux JE, Tangney JP (eds). Social psychological foundations 
of clinical psychology. New York: Guilford, 2010: 297-311.

3. 	 Kendell RE. Psychiatric diagnoses: a study of how they are made. 
Br J Psychiatry 1973;122:437-45.



110 World Psychiatry (Ed Esp) 11:2

4. 	 Kahneman D. A perspective on judgment and choice: mapping 
bounded rationality. Am Psychol 2003;58:697-720.

5. 	 Garb HN. Clinical judgment and decision making. Annu Rev 
Clin Psychol 2005;1:67-89.

6. 	 Garb HN. Race bias, social class bias, and gender bias in clinical 
judgment. Clin Psychol Sci Pract 1997;4:99-120.

7. 	 Segal SP, Bola JR, Watson MA. Race, quality of care, and antip-
sychotic prescribing practices in psychiatric emergency services. 
Psychiatr Serv 1996;47:282-6.

8. 	 Keller MB, Lavori PW, Klerman GL et al. Low levels and lack 
of predictors of somatotherapy and psychotherapy received by 
depressed patients. Arch Gen Psychiatry 1986;43:458-66.

9. 	 Lidz CW, Coontz PD, Mulvey EP. The “pass-through” model of 
psychiatric emergency room assessment. Int J Law Psychiatry 
2000;23:43-51.

10. 	 Choudhry NK, Fletcher RH, Soumerai SB. The relationship bet-
ween clinical experience and quality of health care. Ann Int Med 
2005;142:260-73.



111

PERSPECTIVA

El pasado, el presente y el futuro del diagnóstico psiquiátrico

ALLEN FRANCES

Department of Psychiatry, Duke University, Durham, NC, USA

La psiquiatría descriptiva moderna nació hace dos siglos 
con la clasificación de Pinel, fue sistematizada más tarde en 
el libro de texto de Kraepelin y luego fue expandida por Freud 
para incorporar cuadros clínicos de pacientes ambulatorios 
previamente observados por neurólogos. La ciencia del cere-
bro también floreció en la segunda mitad del siglo XIX y ha 
tenido un segundo avance revolucionario durante los últimos 
30 años. No obstante, lamentablemente, el intento de explicar 
la psicopatología utilizando los hallazgos extraordinarios de 
las neurociencias hasta ahora no ha tenido ninguna repercusión 
en el diagnóstico o el tratamiento psiquiátricos. La aplicación 
crucial de la ciencia básica al ejercicio clínico es por necesidad 
aún más difícil en psiquiatría que en las otras especialidades de 
la medicina, pues el cerebro humano es la cosa más complica-
da del universo conocido y revela sus secretos lentamente y en 
pequeños paquetes.

Por lo tanto, el diagnóstico psiquiátrico todavía se debe ba-
sar exclusivamente en criterios subjetivos falibles, no en prue-
bas biológicas objetivas. En un futuro no muy distante, final-
mente tendremos métodos de laboratorio para diagnosticar la 
enfermedad de Alzheimer, pero no hay una línea de producción 
de pruebas promisorias para alguno de los demás trastornos 
mentales. Los hallazgos biológicos, no importa cuán sensacio-
nales, nunca han sido tan robustos que se conviertan en dignos 
de prueba, pues la variabilidad dentro de los grupos siempre 
acalla las diferencias intergrupales. Al parecer es seguro que 
tendremos que seguir con la psiquiatría descriptiva en un fu-
turo lejano. 

Ha habido dos crisis de confianza en la psiquiatría descrip-
tiva: la primera fue a principios de 1970, la segunda está ocu-
rriendo precisamente ahora con la publicación del DSM-5. La 
primera crisis fue ocasionada por dos estudios a los que se les 
dio gran publicidad y que pusieron de manifiesto la inexactitud 
de los diagnósticos psiquiátricos y cuestionaron seriamente la 
credibilidad del tratamiento psiquiátrico. Un estudio de refe-
rencia demostró que los psiquiatras británicos y estadouniden-
ses llegaban a conclusiones diagnósticas radicalmente diferen-
tes al ver videocintas del mismo paciente (1). Y Rosenhan (2) 
hizo estallar una bomba cuando sus estudiantes de posgrado 
permanecieron en hospitales psiquiátricos por días prolonga-
dos después de afirmar que escuchaban voces, pese al hecho 
de que se comportaban completamente normales una vez que 
eran hospitalizados. ¿Tenía la psiquiatría el derecho a un lugar 
entre las especialidades de la medicina si sus diagnósticos eran 
tan fortuitos y sus tratamientos tan inespecíficos, sobre todo 
cuando las otras especialidades justamente comenzaban a ser 
cada vez más científicas?

La respuesta de la psiquiatría fue espectacular y eficaz. El 
DSM-III, publicado en 1980 presentaba definiciones detalla-
das de los trastornos mentales que, cuando se utilizaban apro-
piadamente, lograban fiabilidades equivalentes a gran parte del 

diagnóstico médico. El DSM-III pronto estimuló su propia re-
volución, transformando rápidamente la psiquiatría desde una 
hijastra de investigación a una favorita de la investigación; en 
muchas escuelas de medicina, el departamento de psiquiatría 
ahora ocupa el segundo lugar después del de medicina interna 
en la financiación para la investigación.

Sin embargo, el diagnóstico psiquiátrico ahora está afron-
tando otra crisis importante de confianza, esta vez causada por 
la inflación diagnóstica. Los límites flexibles de la psiquiatría 
se han estado expandiendo constantemente, porque no hay una 
línea clara que separe a las personas sanas preocupadas de las 
personas con trastornos mentales leves.

Las diferentes revisiones del DSM han introducido muchos 
nuevos diagnósticos que no eran más que variantes graves 
de la conducta normal. Las compañías farmacéuticas luego 
flexionaron su poderoso músculo mercadotécnico para vender 
diagnósticos psiquiátricos convenciendo a posibles pacientes 
y recetadores de que los problemas cotidianos normales eran 
realmente trastornos mentales causados por un desequilibrio 
químico fácilmente curable con una pastilla costosa.

Estamos ahora en medio de varias modas diagnósticas im-
pulsadas por el comercio: el trastorno por déficit de atención 
con hiperactividad (TDAH) ha triplicado sus tasas en los últi-
mos 20 años; el trastorno bipolar se ha duplicado en general y 
el diagnóstico infantil ha aumentado a cuatro tantos; y las tasas 
de trastorno autista han aumentado en más de 20 tantos (3). En 
Estados Unidos, se ha comunicado que la prevalencia anual 
de un trastorno mental es del 20% al 25%, con una tasa de por 
vida del 50% (4) y Europa no se queda muy atrás (5). Un estu-
dio prospectivo de adultos jóvenes realizado en Nueva Zelanda 
ha notificado tasas mucho más altas (6) y otro de adolescentes 
en Estados Unidos reveló una tasa acumulada sorprendente del 
83% en los trastornos mentales hacia los 21 años de edad (7).

El concepto expansivo del trastorno mental trae consigo 
consecuencias imprevistas infortunadas. Sólo cerca de un 5% 
de la población general tiene un trastorno mental grave, el 15% 
al 20% adicional tiene trastornos más leves o más temporales 
que responden al placebo y que a menudo son difíciles de dis-
tinguir de los problemas esperados con la vida cotidiana. Sin 
embargo, un sorprendente 20% de la población estadounidense 
ahora toma un fármaco psicoactivo (88) y los medicamentos 
psicoactivos ocupan los primeros lugares como generadores 
de utilidades para las empresas farmacéuticas ―tan solo en 
Estados Unidos 18.000 millones de dólares por año para los 
antipsicóticos, 12.000 millones para los antidepresivos y 8.000 
millones para los fármacos que se utilizan para tratar el TDAH 
(9). Además, un 80% de los fármacos psicoactivos son receta-
dos por médicos de atención primaria con escasa capacitación 
y tiempo insuficiente para establecer un diagnóstico exacto 
(10). En la actualidad hay más sobredosis y muertes por fár-
macos prescritos que por las drogas de la calle.
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Además, las inversiones en psiquiatría están muy mal asig-
nadas y son excesivos el diagnóstico y el tratamiento de mu-
chas personas con enfermedades leves o prácticamente norma-
les (que pueden recibir más daño que ayuda con ello) y hay un 
descuido relativo de aquellas con enfermedades psiquiátricas 
evidentes (cuyo acceso a la atención en Estados Unidos se ha 
reducido bruscamente por la reducción drástica de los presu-
puestos para la salud mental) (11). No es accidente que sólo un 
tercio de los individuos con depresión grave obtengan alguna 
atención a la salud mental o que un gran porcentaje de la po-
blación creciente de las prisiones de Estados Unidos conste de 
pacientes psiquiátricos que no tienen otro lugar adónde ir (12). 
Un metanálisis reciente muestra que los resultados del trata-
miento psiquiátrico son iguales o superan a los de casi todas 
las especialidades de la medicina (13), pero los tratamientos 
deben administrarse a quienes realmente los necesitan, no de-
rrocharse en quienes probablemente evolucionen bien o mejor 
por sí mismos.

Esta discrepancia entre la necesidad de tratamiento y la ad-
ministración del mismo posiblemente va a empeorar. El DSM-
5 ha introducido varios trastornos nuevos en el límite nebuloso 
y poblado con la normalidad y también ha relajado los requi-
sitos para muchos de los trastornos existentes. Los problemas 
más importantes son eliminar el duelo como criterio de exclu-
sión para el diagnóstico del trastorno de depresión mayor, aña-
dir un trastorno de síntoma somático muy vagamente definido, 
reducir el umbral para el diagnóstico de TDAH del adulto y 
trastorno por estrés postraumático, añadir un diagnóstico para 
las rabietas, introducir el concepto de adicciones de la conduc-
ta, combinar el abuso de sustancias con la dependencia de sus-
tancias y añadir un trastorno neurocognitivo leve y el trastorno 
por alimentación compulsiva.

Se ha preparado el DSM-5 sin considerar bien los índices de 
riesgo/beneficio clínico y no se ha calculado el enorme coste 
económico que representa expandir el alcance de la psiquia-
tría. No ha respondido a la oposición profesional, del público 
y de la prensa general que se basaba en la opinión de que sus 
cambios carecían de suficiente apoyo científico y a menudo se 
contraponían al sentido común clínico. Además, se ignoró una 
petición aprobada por 50 asociaciones de salud mental para 
una revisión científica independiente, utilizando métodos de la 
medicina basada en la evidencia.

No habrá un cambio de paradigma súbito que reemplace a la 
psiquiatría descriptiva con una comprensión explicativa básica 
de la patogenia de los diferentes trastornos mentales. Esto será 
el trabajo gradual y concienzudo de muchas décadas. Mientras 

tanto, debemos utilizar de manera óptima las herramientas de 
la psiquiatría descriptiva para garantizar un diagnóstico fiable 
y exacto y un tratamiento eficaz, inocuo y necesario. Es tiempo 
de una mirada fresca. La preparación de la ICD-11 brinda una 
oportunidad para revalorar el diagnóstico psiquiátrico y preca-
verse contra su inclusividad excesiva.
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En medicina, un sistema diagnóstico debiera estar basado 
idealmente en mecanismos más que en síntomas. Aunque las 
tentativas para crear entidades diagnósticas en psiquiatría que 
estén basadas en mecanismos biológicos específicos han fraca-
sado (1), nuevos datos indican que en psiquiatría se puede im-
plementar fácilmente un enfoque mecanicista alternativo basado 
en los mecanismos mentales, para complementar los sistemas 
categóricos del DSM y la ICD ampliamente criticados.

A continuación describimos las características de un nuevo 
sistema de diagnóstico en psiquiatría basado en: a) la necesi-
dad de un enfoque más individualizado, basado en influencias 
causales en los circuitos de síntomas («diagnóstico de preci-
sión»); b) la necesidad de tomar en cuenta el hecho de que los 
síntomas reflejan respuestas al contexto («diagnóstico de con-
texto»); c) la necesidad de tomar en cuenta que los síndromes 
aparecen en el curso del tiempo y tienen etapas de expresión 
reconocibles («diagnóstico de estadificación») (2); y d) la ne-
cesidad de que el proceso diagnóstico se vuelva colaborativo 
en vez de unidireccional, lo que refleja la primera etapa de co-
laboración entre el paciente y el profesional en la primera etapa 
del tratamiento.

El sistema diagnóstico propuesto está basado en nuevas téc-
nicas digitales de valoración momentánea que permiten al pa-
ciente recordar datos sobre síntomas y contextos en el transcur-
so de la vida cotidiana, a partir de los cuales se pueden elaborar 
circuitos detallados de síntomas contextuales, que sirvan como 
una herramienta diagnóstica y terapéutica, al igual que como 
un instrumento para valorar el cambio.

EL PRINCIPIO DEL DIAGNÓSTICO DE PRECISIÓN 
CONTEXTUAL

El principal problema con el diagnóstico psiquiátrico es 
que los grupos identificados mediante una designación común, 
por ejemplo esquizofrenia, realmente tienen poco en común. 
El grado de heterogeneidad en cuanto a las características psi-
copatológicas, la necesidad de asistencia, la respuesta al tra-
tamiento, la evolución de la enfermedad, las vulnerabilidades 
cognitivas, las exposiciones a factores ambientales y las corre-
laciones biológicas es tan considerable que no resulta plausible 
que estas designaciones tengan gran utilidad clínica.

En otros campos de la medicina se ha abordado la heteroge-
neidad inexplicable mediante la introducción del diagnóstico 
de precisión (o personalizado). Por ejemplo, ahora se puede 
vigilar en la vida cotidiana presión arterial, glucosa plasmática, 
ritmo cardiaco, electroencefalografía, tono muscular y otras 
variables somáticas, lo que permite un diagnóstico que genera 
información individualizada en torno al tipo de variación del 

parámetro en cuestión en respuesta a las circunstancias cotidia-
nas. Esta información diagnóstica es precisa, por cuanto refleja 
patrones muy personales de variación, y es contextual, pues 
describe la variación de factores como estrés, sueño, medica-
ción y estilo de vida en relación con las circunstancias de la 
vida. También es colaborativa, ya que el paciente interviene 
de manera activa en la obtención e interpretación de los datos 
diagnósticos. Esto no sólo permite la indexación precisa de las 
necesidades de tratamiento (diagnóstico) sino también la vigi-
lancia precisa de la respuesta al tratamiento (pronóstico). Un 
sistema similar de diagnóstico de precisión contextual puede 
ser útil en psiquiatría.

PRECISIÓN: DIAGNÓSTICO DE LA CAUSALIDAD 
MENTAL EN LOS CIRCUITOS DE SÍNTOMAS

¿De qué manera el diagnóstico en psicopatología puede in-
dividualizarse de una manera similar? Hasta el momento, la 
tentativa que más se ha utilizado para al individualización está 
basada en asignar a los individuos categorías diagnósticas, en 
combinación con evaluaciones personalizadas de la psicopa-
tología en diferentes dimensiones. En teoría, este sistema de 
«categorías dimensionadas» debiera generar una precisión 
aceptable, dado que dos individuos de la misma categoría diag-
nóstica casi siempre tendrán características psicopatológicas 
diferentes.

Sin embargo, las investigaciones recientes indican que este 
sistema está basado en la falsa premisa de que los síntomas 
siempre varían en conjunto dependiendo de una dimensión o 
categoría subyacente latente ―lo cual no parece ser el caso 
(3,4)―. Más bien, se ha argüido que los «trastornos» mentales 
en realidad representan series de síntomas que están conecta-
dos a través de un sistema de relaciones causales, que pueden 
explicar la presentación simultánea individualizada de diferen-
tes síntomas (4,5). Por ejemplo, los síntomas negativos y posi-
tivos de la esquizofrenia en gran parte han tenido evoluciones 
independientes (6) y los factores etiológicos parecen operar en 
el nivel de los síntomas más que en el nivel del trastorno diag-
nóstico (7-9).

Por tanto, hay un creciente interés en cómo surgen múltiples 
síntomas en los individuos no en función de un concepto la-
tente, sino en función de síntomas que repercuten entre sí, por 
ejemplo, el insomnio que repercute en los síntomas de depre-
sión (10) o en la paranoia (11), los síntomas de depresión que 
repercuten en los síntomas de ansiedad (12), la alteración afec-
tiva que origina psicosis (13,14), los síntomas negativos que 
pronostican psicosis (15) y las alucinaciones que repercuten 
en los delirios (16,17). Se han descrito no sólo las relaciones 
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Figura 1. Valoración momentánea con el método de muestreo de experiencia (ESM). En 10 momentos al azar durante el día, se valoran los estados mentales (p. 
ej., ansiedad, depresión del estado de ánimo, paranoia, alegría) y los contextos (estrés, compañía, actividad, uso de drogas). Las flechas representan ejemplos del 
análisis prospectivo de la repercusión de los estados mentales y los contextos entre sí en el curso del tiempo.

dinámicas entre los síntomas, sino la dinámica temporal intrasin-
tomática que da lugar a la persistencia o, en términos de técnica 
de valoración, se ha observado la transferencia momentánea de 
síntomas. Por ejemplo, la dinámica intrasintomática en el curso 
del tiempo, en forma de circuitos de retroalimentación intrasinto-
mática, se ha descrito en el campo de la psicosis, tanto en un «mi-
cronivel» momentáneo en el transcurso de un solo día cotidiano 
(18), como en el curso de meses o años (19,20), bajo la influencia 
de factores de riesgo genéticos y no genéticos (21-23).

Es atractiva la noción de que las categorías y dimensiones diag-
nósticas tradicionales deben transformarse para representar la di-
námica de síntomas que repercuten entre sí en el curso del tiempo 
en un modelo de mecanismos mentales o causalidad mental. Esto 
significa que son necesarios métodos especiales para obtener me-
didas repetidas de síntomas en el curso del tiempo en el transcurso 
de la vida cotidiana, tanto a un nivel momentáneo como durante 
periodos más prologados (24). Este tipo de información permite 
un análisis detallado y una presentación sistemática (25) de cómo 
repercuten los síntomas entre sí (4,5,18).

CONTEXTO: DIAGNÓSTICO DE LA REACTIVIDAD 
AMBIENTAL

Aunque en general se considera que los trastornos menta-
les tienen su origen en alteraciones de la función cerebral, las 
categorías de enfermedades según se definen en el DSM y la 
ICD no se representan en lo que efectivamente hace el cerebro: 
mediar el flujo continuado de percepciones significativas del 
entorno social que guían la conducta adaptativa. La utilización 

de categorías diagnósticas estáticas en tono magistral surge 
distal a los circuitos neurales que intervienen en la adaptación 
dinámica al contexto social.

Por lo tanto, la reformulación de la unidad psicopatológi-
ca básica para captar la reactividad dinámica, modelada en el 
papel que desempeñan los circuitos neurales como mediado-
res del funcionamiento adaptativo al contexto social, puede 
ser productiva en el contexto del diagnóstico. Los fenotipos 
de técnicas de valoración momentánea captan la variación di-
mensional de los estados mentales en respuesta a otros estados 
mentales en el circuito de síntomas, por un lado, y la variación 
ambiental, por otro, están bien ubicados para cumplir estos 
requisitos (fig. 1), dando por resultado un diagnóstico que es 
tanto contextual como preciso.

Se propone que las valoraciones momentáneas de los circui-
tos de síntomas contextuales, utilizando el método de muestreo 
de experiencia (ESM), brindará un modelo fértil para la investi-
gación de la psicopatología, al abarcar fenotipos en múltiples ni-
veles de organización neurofuncional (26). Por ejemplo, los es-
tudios de técnicas de valoración momentánea de la exposición al 
trauma temprano en las personas ha generado pruebas reprodu-
cidas de que las exposiciones tempranas a factores ambientales 
pronostican alteraciones de la respuesta momentánea al estrés 
en la edad adulta que aumentan el riesgo de trastornos mentales 
(27-29). Hay indicios de que estos fenotipos de ESM de sen-
sibilización de la conducta (30) pueden vincularse a modelos 
biológicos de sensibilización (31,32), señalando de esta mane-
ra que la reactividad ambiental momentánea puede representar 
una variable clave en la correlación de los fenotipos mentales 
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y neurobiológicos (33). Así mismo, varias medidas de estados 
mentales en el ESM han demostrado que las conexiones entre 
estados mentales momentáneos y los entornos son sensibles a 
los efectos genéticos, no sólo en lo que respecta a herencia y 
semejanza familiar (34,35), sino en concreto por lo que respecta 
a que la genética subyace a la sensibilidad ambiental (36-43), un 
mecanismo que se designa como interacción genoambiental.

EMPODERAMIENTO: UN PROCESO DIAGNÓSTICO 
COLABORATIVO

En el paradigma de valoración momentánea del diagnóstico 
según se describió antes, los pacientes obtienen sus propios da-
tos en la vida cotidiana y no sólo ayudan a observar la variación 
de los estados mentales, sino también aprenden sobre los en-
tornos cotidianos que posiblemente induzcan a cambios en los 
mismos. Sus experiencias son valoradas y traducidas en el para-
digma diagnóstico. Por ejemplo, el seguimiento de la primacía 
anómala puede explicarse como «veámos cómo usted tiende a 
poner ciertos aspectos bajo escrutinio» o «veámos qué tipo de 
entorno le ayuda a generar un afecto positivo». Esto estimula 
a los pacientes a darse cuenta y los involucra en establecer su 
propio diagnóstico, tanto a nivel de psicopatología como a nivel 
de funcionamiento, lo que es relevante tanto para el tratamiento 
como para la rehabilitación. Durante el tratamiento, los pacien-
tes pueden observar directamente de qué forma el tratamiento 
repercute en sus estados mentales dinámicamente variables en 
respuesta a las dificultades ambientales en la vida cotidiana. Los 
pacientes de esta manera reciben el empoderamiento para eva-
luar su propio diagnóstico y tratamiento en la cotidianidad fuera 
del consultorio del médico. Los médicos, a su vez, reciben el 
acceso a una medición mucho más exacta y prospectiva del fe-
notipo del trastorno mental: en vez de una medida transversal es-
tática que no es representativa de lo que el paciente experimenta 
fuera del consultorio del médico, ahora tienen acceso al verda-
dero fenotipo de la variación continua y dinámica en respuesta a 
las dificultades ambientales en el transcurso de la vida cotidiana, 
que les permite no sólo recetar tratamientos, sino también altera-
ciones en el estilo de vida dirigidas a los entornos difíciles.

DIAGNÓSTICO DE PRECISIÓN EN EL EJERCICIO 
CLÍNICO

En la figura 2 se ilustra un ejemplo del diagnóstico de preci-
sión contextual. El término «diagnóstico» aquí hace referencia 
al despliegue visual de relaciones causales entre síntomas y 
medio ambiente (en el ejemplo: estrés) en el circuito. El cir-
cuito no sólo se enfoca en el entorno y en los síntomas, sino 
también comprende estados afectivos positivos que aumentan 
la relevancia terapéutica.

Investigaciones previas han demostrado que el diagnóstico de 
precisión contextual es muy sensible al desarrollo longitudinal 
de fenotipos a través de etapas definibles; en esto la fuerza de co-
nexión y la variabilidad de conexión entre los estados mentales 
difieren en una forma previsible en diferentes etapas de la psico-
patología (44). Además, hay indicios de que la dinámica de cir-
cuito sintomático basada en técnicas de valoración momentánea 
es sensible a la variación genética y la función neural (45-47) y 
se puede utilizar para pronosticar transiciones dinámicas desde 
un estado de vulnerabilidad hasta la enfermedad (48).

El diagnóstico de precisión contextual es idiopático y sensi-
ble a etapas de psicopatología, reemplazando la necesidad de 
enfoques nomotéticos que carecen de validez y utilidad prácti-
ca (49). Por último, hay pruebas emergentes de que el proceso 
del diagnóstico de precisión contextual utilizando ESM tiene 
efectos terapéuticos por sí solo (50-52).

CONCLUSIONES

Aunque puede ser útil retener algunos de los agrupamientos 
sindromáticos de orden superior, como el trastorno mental fre-
cuente y el trastorno mental grave, el enfoque del diagnóstico 
de precisión contextual se dirige al individuo para neutralizar 
las fuerzas de estereotipos y la irrelevancia del tratamiento. El 
resumen presentado aquí indica que los nuevos sistemas diag-
nósticos de valoración momentánea que brindan información 
relevante para el paciente y el tratamiento representan una adi-
ción bienvenida al instrumental diagnóstico en psiquiatría.
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FORUM: PSICOFARMACOLOGÍA PEDIÁTRICA: ¿DEMASIADO O MUY POCO?

Psicofarmacología pediátrica ¿demasiado o muy poco?

JUDITH L. RAPOPORT

Child Psychiatry Branch, National Institute of Mental Health, Bethesda, MD, USA

En este artículo se presenta un panorama selectivo del pasado, el presente y el futuro de la psicofarmacología pediátrica. La aceptación del uso de medicación 
en psiquiatría infantil se basó en los resultados de estudios de doble ciego, comparativos con placebo, que documentaron la eficacia de los tratamientos farma-
cológicos de problemas como trastorno por déficit de atención con hiperactividad, enuresis, depresión, trastornos por ansiedad, trastorno obsesivo compulsivo y 
psicosis. Este periodo de éxito fue seguido de una serie de dificultades, tales como la percatación creciente de los efectos adversos a largo plazo de los fármacos 
y de la vigilancia farmacológica inadecuada a largo plazo. En la actualidad preocupa mucho que se esté tratando a los niños con medicación excesiva, sobre 
todo en Estados Unidos. Otros avances en la psicofarmacología pediátrica provienen del análisis de extensas series de datos médicos que contienen información 
tanto farmacológica como psiquiátrica que podría llevar a un replanteamiento de los objetivos de los fármacos, y también derivada de estudios de la aplicación 
preclínica, como el empleo de células precursoras pluripotentes generadas en el ser humano.

Palabras clave: Psicofarmacología pediátrica, fármacos estimulantes, psiquiatría infantil, trastorno por déficit de atención con hiperactividad, trastorno obsesi-
vo-compulsivo, toxicidad de fármacos.

(World Psychiatry 2013;12:118–123)

Ha sido una experiencia personal y 
profesional extraordinaria ver el desa-
rrollo del campo de la psicofarmacología 
pediátrica en los últimos cuatro decenios 
y trabajar a través de las dificultades su-
cesivas.

En un principio había un clima predo-
minante en contra de la medicación de los 
niños con trastornos mentales. En Estados 
Unidos, los psiquiatras y los psicólogos 
interesados en investigación farmacológi-
ca formaban un pequeño grupo claramen-
te fuera de la «corriente principal». La 
psicoterapia de orientación psicoanalítica 
era el tratamiento generalmente preferido 
para los niños y los adolescentes.

La suspicacia en torno a la medica-
ción sólo se superó con el enfoque en 
estudios de doble ciego y medidas clíni-
cas validadas. La integración de extensas 
poblaciones relativamente homogéneas 
en los estudios tuvo una considerable re-
percusión global en el campo al permitir 
diversos estudios clínicos. La aceptación 
final de la utilización de medicación en 
psiquiatría infantil se basó en las pruebas 
crecientes de la eficacia de los tratamien-
tos farmacológicos con magnitudes de 
efecto importantes para trastornos que 
habían sido resistentes al tratamiento 
psicológico.

Este periodo de éxito fue seguido de 
una serie de dificultades. La aceptación 
del tratamiento farmacológico por lo 
general ha sido sin reservas e incluso ha 
ocurrido un incremento drástico de la 
polifarmacia. Cada vez han sido más evi-
dentes los efectos adversos a largo plazo 
de los fármacos y la inadecuación de la 

vigilancia farmacológica a largo plazo. 
Con la transición a la asistencia médi-
ca con contención de costes en Estados 
Unidos, la medicación se ha inclinado 
más a un modelo de negocio. Dado que 
los servicios de terapeutas no médicos 
resultan más económicos, los psiquiatras 
en casi todos los planes de seguro mé-
dico han sido asignados exclusivamente 
a las clínicas de medicación. Esto puede 
haber aumentado las posibilidades de 
que receten medicamentos a los niños.

La alienación creciente de los medios 
con respecto a las enfermedades psi-
quiátricas también es relevante en la re-
acción contra el empleo de fármacos en 
los niños. No sólo se suele describir los 
medicamentos como innecesarios, sino 
también los propios diagnósticos, como 
el de trastorno por déficit de atención 
con hiperactividad (TDAH) a veces se 
perciben como no científicos e incluso 
perjudiciales.

Por último, se sabe que la mayor 
parte de nuestros fármacos todavía ac-
túan sobre las dianas monoaminérgicas 
y glutaminérgicas que se han conocido 
por decenios. Dado que nuestros me-
dicamentos actuales sólo tienen una 
eficacia parcial y un 40% a un 50% de 
los pacientes tienen una respuesta par-
cial o intolerancia, todavía hay mucho 
por lograr en este campo. Sin embargo, 
la complejidad de la investigación de 
nuevas dianas terapéuticas ha hecho que 
muchas compañías farmacéuticas aban-
donen este sector.

En este artículo se presenta un pano-
rama selectivo del pasado, el presente y 

el futuro de la psicofarmacología pediá-
trica.

LA EMOCIÓN DEL 
DESCUBRIMIENTO

Al igual que en la psicofarmacolo-
gía del adulto, varios descubrimientos 
de fármacos psicoactivos para uso pe-
diátrico han sido fortuitos. Este fue el 
caso del empleo de estimulantes para la 
«disfunción cerebral mínima» (1) y la 
utilización de antidepresivos para tratar 
la enuresis (2). El financiamiento de la 
incorporación sistemática de casos para 
los estudios clínicos de fármacos originó 
un cambio profundo en el campo de la 
psiquiatría infantil, debido al incremento 
de la escala de observaciones.

Los fármacos estimulantes fueron 
los que originaron el «inicio» real de la 
psicofarmacología pediátrica, pues los 
pacientes de máximo interés eran los 
niños con TDAH, uno de los trastornos 
más frecuentes en al infancia, que cons-
tituyen casi la mitad de los contactos con 
preadolescentes.

Los resultados de los estudios en tor-
no a estos fármacos fueron electrizantes. 
En concreto, fueron muy bien recibidos 
los efectos positivos claros e inmediatos 
para el niño y la familia ya que el TDAH 
no respondía bien a la psicoterapia tra-
dicional.

Diversos estudios de doble ciego, 
comparativos con placebo, demostraron 
que los estimulantes mejoraban la con-
ducta en las tareas tanto en niños sanos 
como en hiperactivos (3,4). Los estimu-
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lantes no sólo hacían que los niños hi-
peractivos se movieran menos (3). Por 
ejemplo, durante las actividades depor-
tivas como el baloncesto o el balompié, 
los niños hiperactivos con estimulantes 
de hecho se movían más, debido a que 
su atención se enfocaba en la tarea in-
mediata, que era esforzarse activamente 
en el juego (5). Cuando la tarea era de 
quietud, como el aprendizaje en el salón 
de clases, los estimulantes disminuían la 
actividad motriz (5).

Dado que los efectos de los fármacos 
estimulantes pueden verse en un lapso de 
15 a 20 minutos y puesto que es notable 
el efecto sobre la conducta de los niños 
hiperactivos, en una serie de estudios se 
pudo comparar la conducta de los pa-
dres y el maestro entre los periodos en 
que el niño estaba recibiendo placebo 
o un estimulante (6,7). Se calificó a los 
padres como muy críticos y controlado-
res durante los periodos con placebo en 
comparación a cuando el niño estaba re-
cibiendo estimulante (8) y los maestros 
recibieron «calificaciones» más altas 
cuando sus estudiantes hiperactivos es-
taban recibiendo la medicación en com-
paración con placebo (9). 

En tiempos más recientes la produc-
ción de fármacos de acción prolongada 
ha proporcionado un tratamiento más 
suave durante todo el día evitando la in-
tervención escolar en la administración 
del fármaco. Los estudios de seguimien-
to prospectivo a largo plazo en niños con 
TDAH documentado han demostrado 
que un grupo considerable de pacientes 
sigue teniendo síntomas importantes, y 
sólo alrededor del 40% realmente pre-
sentan remisión (10,11). Esto ha origina-
do estudios del TDAH en el adulto y un 
debate en torno al tratamiento farmaco-
lógico estimulante del trastorno del adul-
to y los casos clínicos problemáticos del 
TDAH de inicio en la edad adulta (12). 
Estos siguen siendo aspectos importan-
tes debatidos hoy día.

Los fármacos antidepresivos al prin-
cipio se estudiaron en niños con enure-
sis (13), pero más tarde se extendieron 
a los niños con depresión y trastornos 
por ansiedad (14). Ha habido conside-
rable debate en torno a cómo definir la 
depresión en la infancia y muchos pro-
fesionales clínicos consideran que varios 
síntomas (problemas de conducta, ansie-
dad, enuresis) podrían ser una expresión 
de depresión subyacente (15). Para los 
estudios clínicos sobre medicación, se 

necesitaron definiciones más operacio-
nales y un campo experimental activo 
comparó diversas definiciones en rela-
ción con los antecedentes familiares, la 
respuesta al tratamiento, el seguimiento 
a largo plazo, etcétera (16). La respuesta 
fue compleja ya que cierto descontrol de 
la conducta con irritabilidad crónica pro-
nosticó de hecho depresión a una mayor 
edad (17,18), pero se pudo identificar un 
grupo central de alrededor del 1% de ni-
ños prepúberes con síntomas similares a 
los observados en los pacientes adultos 
deprimidos y tales niños respondieron al 
tratamiento (19,20), aunque las magnitu-
des de efecto variaron ampliamente en 
los estudios.

Estudios subsiguientes extendieron el 
tratamiento antidepresivo a los trastornos 
por ansiedad en los niños (21,22). En la 
actualidad estos son tratamientos farma-
cológicos con eficacia documentada para 
el trastorno por ansiedad generalizada en 
los niños, la ansiedad por separación, la 
ansiedad social y el trastorno por pánico 
(23,24).

Los estudios del trastorno obsesivo 
compulsivo de inicio en la infancia (25) 
condujeron al desarrollo de clínicas espe-
cializadas para estos niños en varios paí-
ses y el reconocimiento de la asociación 
estrecha de este trastorno y el trastorno 
de Tourette (26). De nuevo, los estudios 
de tratamiento farmacológico, de doble 
ciego, comparativos con placebo, pre-
cisaron reunir un gran número de niños 
y el reconocimiento de que el trastorno 
obsesivo compulsivo podría diagnos-
ticarse y valorarse mejor utilizando al 
niño como informante (27). Dado que un 
subgrupo de pacientes al parecer tuvo un 
inicio muy brusco de una variante grave 
del trastorno (así como tics motores y 
TDAH) relacionada con la infección es-
treptocócica, se introdujeron tratamien-
tos muy innovadores en los que se utiliza 
plasmaféresis o administración de gam-
maglobulina intravenosa (28). El interés 
en los trastornos psiquiátricos agudos re-
lacionados con la infección sigue siendo 
considerable con base en esos estudios y 
es un campo importante de investigación 
en el futuro.

Los antipsicóticos han sido un ele-
mento fundamental del tratamiento de la 
psicosis infantil, adolescente y de inicio 
en la edad adulta (29). Los antipsicóti-
cos en dosis bajas se utilizan con más 
frecuencia en psiquiatría infantil para el 
tratamiento del trastorno de Tourette y 

de las conductas motoras repetitivas en 
general (30). La indicación clínica para 
los antipsicóticos también se ha extendi-
do a los trastornos de la conducta, aun-
que sólo con tasas de eficacia moderadas 
(31,32).

Las publicaciones de estudios clínicos 
en psicofarmacología pediátrica fueron 
paralelas a la satisfacción de las opciones 
de tratamiento más amplias en el ejerci-
cio clínico ordinario. Los residentes se 
sentían atraídos a la psiquiatría por los 
avances del tratamiento. La utilidad de 
las escalas de valoración y del diseño de 
doble ciego introdujo el enfoque basado 
en evidencia que modificó para siempre 
el campo. En tiempos más recientes, la 
investigación inicial en que se ha com-
parado la psicoterapia conductual y el 
tratamiento farmacológico ha revelado 
que la combinación de medicación y tra-
tamiento no farmacológico es lo más efi-
caz en la depresión infantil, la ansiedad y 
el trastorno obsesivo-compulsivo (p. ej., 
33). Esto ha dado lugar a un incremento 
en la aplicación y la aceptación de estos 
enfoques.

PSICOFARMACOLOGÍA 
PEDIÁTRICA: ¿DEMASIADO?

Hay una gran inquietud hoy día de 
que se trate en exceso a los niños con 
medicación, sobre todo en Estados Uni-
dos. El cambio rápido a la atención mé-
dica con contención de costes ha dado 
lugar a una separación en la asistencia a 
la salud mental. Dado el mayor coste, los 
costes psiquiátricos se asignan principal-
mente a las clínicas de medicación. Las 
terapias no farmacológicas son propor-
cionadas principalmente por psicólogos, 
trabajadoras sociales y psicoterapeutas. 
Es posible, y conjeturo que es probable, 
que el incremento de la utilización de la 
medicación se deba en parte al deseo de 
los médicos de ser útiles con lo que tie-
nen a la mano, dada su falta de flexibili-
dad con respecto a la administración de 
tratamiento alternativo.

Las tasas de incremento de prescrip-
ción de psicoactivos en los niños de Es-
tados Unidos son alarmantes (30,34). Así 
mismo, se han vuelto más frecuentes los 
múltiples tratamientos con psicoactivos. 
Hay una amplia utilización de antipsicó-
ticos atípicos en niños no psicóticos. Se 
ha comunicado un aumento de la pres-
cripción de antidepresivos, sobre todo 
inhibidores selectivos de la recaptación 
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de serotonina (ISRS), en concreto para 
el TDAH. La duración del tratamiento 
con fármacos estimulantes también ha 
aumentado considerablemente (34-36). 
Es muy preocupante la tendencia a pres-
cribir medicación (sobre todo estimulan-
tes) en los niños preescolares (37). Un 
problema adicional es que los niños que 
están internados o que reciben asistencia 
o cuidados temporales parecen recibir 
dosis más altas y múltiples medicamen-
tos en un grado muy alto (35).

Está claro que la frecuencia del tra-
tamiento con estimulantes supera a la 
del TDAH estrictamente diagnosticado 
(38,39). Puesto que los estimulantes me-
joran la función cognitiva independien-
temente del diagnóstico (4), es probable 
que los síntomas problemáticos indivi-
duales se estén tratando en niños que no 
cumplen todos los criterios diagnósticos 
para el TDAH. Este sigue siendo un tema 
muy debatido.

Si bien el tratamiento del TDAH en 
la infancia con estimulantes no aumenta 
el abuso de sustancias a una mayor edad 
(40), también es verdad que el tratamien-
to más prolongado del trastorno es más 
habitual hoy día. Esto ha planteado al-
gunos problemas clínicos y éticos com-
plejos (12). Si bien la administración de 
estimulantes a corto plazo con descansos 
de tratamiento no tuvieron una influencia 
a largo plazo sobre la estatura, la utiliza-
ción más sostenida y prolongada de estos 
fármacos ha planteado esta cuestión una 
vez más (41). La identificación y el trata-
miento del TDAH en adultos, sobre todo 
en aquellos sin un antecedente claro en 
al infancia, ha generado más debate; este 
sigue siendo un dilema clínico de gran 
interés reglamentario en Estados Unidos 
(42). Un foco de atención es la probabili-
dad de que los preparados de estimulan-
tes de acción prolongada utilizados am-
pliamente hoy día puedan ser propensos 
a abuso (43).

Los antipsicóticos de primera gene-
ración conllevan un alto riesgo de dis-
cinesia tardía después de su utilización 
a largo plazo (44). Este fue un proble-
ma específico en pacientes internados y 
varios estados de la Unión Americana 
legislaron un descanso farmacológico 
anual con observación para los trastor-
nos cinéticos.

En la actualidad el uso más frecuente 
de antipsicóticos atípicos en niños y ado-
lescentes también es un problema impor-
tante. Originalmente se pensaba que eran 

más inocuos debido al menor riesgo de 
discinesia tardía, pero ahora se sabe que 
estos fármacos conllevan más riesgo de 
síndrome cardiometabólico, sobre todo 
en adolescentes (45). Estos compuestos 
farmacológicos siguen teniendo gran im-
portancia, incluida la clozapina, el más 
eficaz (y tóxico) de todos para las psicosis 
infantiles (46,47). Sin embargo, el médi-
co ahora tiene que ponderar el menor ries-
go de acatisia y discinesia tardía tomando 
en cuenta el mayor riesgo de obesidad y 
síndrome cardiometabólico. En los estu-
dios sobre la esquizofrenia en la infancia, 
el aumento de peso con la clozapina se 
presentaba con una alta frecuencia, posi-
blemente mayor que la de pacientes con 
inicio en la edad adulta (48).

La utilización de antipsicóticos en do-
sis bajas es generalizada en psiquiatría 
infantil para los trastornos de la conduc-
ta, como reforzamiento de los ISRS para 
el trastorno obsesivo compulsivo pediá-
trico, y para el trastorno de Tourette y los 
trastornos de tics motores (29). En con-
junto, estos casos son mucho más fre-
cuentes que los de las psicosis infantiles 
y son aún más alarmantes los problemas 
de obesidad y el síndrome cardiometa-
bólico. Uno de los aspectos más pertur-
badores de la obesidad relacionada con 
fármacos en los niños es que la pérdida 
de peso ocurre de manera lenta y parcial 
cuando se suspende el fármaco.

El tratamiento con antidepresivos en 
los niños también ha sido objeto de críti-
cas (49). Los estudios iniciales con anti-
depresivos tricíclicos no se han reprodu-
cido (50). Los resultados de estudios de 
doble ciego sobre los ISRS han sido más 
convincentes en los adolescentes (51), 
pero las magnitudes de efecto son muy 
variables y posiblemente son mejores las 
respuestas con la fluoxetina (52).

La ideación suicida en los niños que 
reciben antidepresivos se convirtió en 
una inquietud importante en 2004, cuan-
do la Food and Drug Administration 
(FDA) emitió una advertencia (53). Esta 
acción debatida planteó inquietudes con 
respecto a que estos fármacos eficaces 
podrían no prescribirse para los niños 
con depresión grave (54). La acción de 
la FDA reflejó y alentó la suspicacia del 
público y la reacción contra la psicofar-
macología pediátrica. Parte del problema 
fue la imposibilidad de distinguir entre 
la ideación suicida y la autolesión real, 
pero todos los que intervinieron en esta 
cuestión estuvieron de acuerdo en que 

actualmente es inadecuada la vigilancia 
de los fármacos después de la aproba-
ción para su comercialización (55).

PSICOFARMACOLOGÍA PEDIÁTRICA: 
¿CUÁL ES EL FUTURO?

En la historia inicial de nuestro campo 
los descubrimientos fortuitos condujeron 
a estudios de tratamiento farmacológico 
con considerables magnitudes de efecto. 
Aprovechando estos enfoques acciden-
tales, se pueden lograr más avances en 
psicofarmacología con la exploración de 
grandes series de datos médicos a través 
de los sistemas médicos de un solo paga-
dor que comprenden información tanto 
farmacológica como psiquiátrica. Esto 
podría llevar a un replanteamiento de las 
aplicaciones de los fármacos es decir, 
fármacos administrados para otros fines 
médicos pueden influir en la evolución 
de algunos trastornos psiquiátricos. Esta 
forma de «epidemiología psicofarmaco-
lógica» no se ha procurado de manera sis-
temática para los efectos del tratamiento 
en los trastornos mentales del niño o del 
adulto, aunque la epidemiología ha teni-
do gran importancia para los estudios de 
efectos adversos de los fármacos.

Desde el punto de vista clínico, ha ha-
bido interés en replantear la aplicación 
de riluzol para la utilización psiquiátrica 
(56). Este es un antagonista del glutamato 
aprobado para el tratamiento de la escle-
rosis lateral amiotrófica (57), que tuvo un 
apoyo teórico como tratamiento alternati-
vo del trastorno obsesivo-compulsivo en 
niños y adolescentes. Pese a los resulta-
dos preliminares promisorios (58,59), no 
obstante, un estudio de doble ciego no 
mostró ninguna eficacia importante (60).

La rapamicina, un inmunodepresor 
disponible en el comercio, ha resultado 
muy eficaz en el tratamiento de la es-
clerosis tuberosa, un trastorno genético 
infrecuente que se asocia a anomalías 
cerebrales difusas y somáticas y al tras-
torno de la gama del autismo (61). Este 
modelo de enfermedad infrecuente está 
originando propuestas de nuevas dianas 
terapéuticas (62,63) relacionadas con el 
papel de mTOR (diana de la rapamicina 
en los mamíferos) en vías que afectan a 
la síntesis de proteínas, la división celu-
lar y el crecimiento celular.

Las mutaciones en el gen FMR1 (re-
traso mental por X frágil) pueden causar 
disfunciones cognitivas, TDAH, autis-
mo y otros problemas socioemocionales. 
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Los estudios de los antagonistas de la 
vía del receptor del glutamato metabo-
trópico (mGluR5) en múltiples modelos 
animales del síndrome del X frágil han 
mostrado utilidad en diversas conductas 
(64). Se han concebido varios estudios 
de antagonistas de mGlu5 (65). Hay con-
siderable optimismo con respecto a la 
utilidad final del estudio de éste y otros 
trastornos infrecuentes que afectan a ge-
nes individuales y que producen autis-
mo, ya que las vías y dianas descubiertas 
pueden proporcionar información para 
investigar el tratamiento de poblaciones 
de pacientes más amplias (66).

Los modelos animales de autismo, 
TDAH, trastorno obsesivo-compulsivo 
y esquizofrenia de base genética han ge-
nerado posibles candidatos, pero esto no 
ha dado por resultado estudios clínicos 
satisfactorios. Este fracaso puede deber-
se a la complejidad de los trastornos hu-
manos, en los cuales los modelos anima-
les pueden resultar insatisfactorios. Es 
posible que los cambios espectaculares 
subyacentes a la evolución del cerebro 
nos vuelvan vulnerables a los trastornos 
mentales que son singularmente huma-
nos. Los estudios de cerebros humanos 
posmortem en última instancia podrán 
generar nuevas dianas, ya que los estu-
dios de expresión de genes de cerebros 
posmortem en el autismo han implicado 
a las vías tanto del desarrollo del cerebro 
como de respuestas inmunitarias (67).

Un obstáculo al descubrimiento de 
fármacos es nuestra comprensión limi-
tada del desarrollo del cerebro humano. 
Las herramientas con las que contamos 
para medir el funcionamiento y la conec-
tividad del cerebro están aumentando, 
pero apenas recientemente se ha conta-
do con datos multimodales y normativos 
del desarrollo del cerebro y se están rea-
lizando estudios prospectivos extensos 
en Rótterdam (68), San Diego (69) y 
Filadelfia (70). Los estudios de Rótter-
dam se extenderán a partir del periodo 
prenatal hasta la adolescencia (68), pero 
la perspectiva para los nuevos tratamien-
tos farmacológicos es remota.

Desde el punto de vista clínico hay 
una insatisfacción creciente con las en-
tidades diagnósticas existentes, que son 
percibidas como demasiado heterogé-
neas y por tanto no útiles para el desa-
rrollo de fármacos (71). El DSM-5 va a 
resaltar las dimensiones psicopatológi-
cas y esto puede ser un paso adelante útil 
(72). Otros enfoques en la investigación 

de tratamientos se han basado en feno-
tipos intermedios o biomarcadores espe-
cíficos, entre ellos variables genéticas, 
como en el estudio sobre el glutamato 
antes señalado. El proyecto Criterios de 
Dominio de Investigación (73,74) conlle-
va la medición de marcadores fisiológi-
cos, neurofisiológicos o de imágenes del 
cerebro para identificar a un subgrupo de 
pacientes o alternativamente para que se 
utilicen como una diana terapéutica. Los 
ejemplos de este enfoque podrían ser la 
sincronía sensorial como la inhibición 
prepulso, o las pruebas cognitivas es-
pecíficas como la prueba de desempeño 
continuo o la prueba de California sobre 
aprendizaje verbal (75). En niños con 
trastornos por ansiedad se están propo-
niendo tratamientos más nuevos en rela-
ción con los patrones de activación del 
cerebro en respuesta a los estímulos de 
carga emocional y a la preferencia cog-
nitiva asociados a estos trastornos (22).

Las células precursoras pluripoten-
ciales inducidas en humanos parecerían 
ideales para el estudio de los trastornos 
de desarrollo neurológico. Utilizando el 
síndrome de Rett como un modelo, las 
neuronas derivadas de células precurso-
ras pluripotenciales inducidas en el hu-
mano de personas con el síndrome han 
mostrado tener menos sinapsis y algunos 
defectos electrofisiológicos (76). Se está 
estudiando en varios centros la identi-
ficación de los mecanismos celulares 
de la esquizofrenia y el autismo con la 
posibilidad concomitante de estudios de 
tratamiento in vitro para normalizar las 
trayectorias del desarrollo (77).

Cabe esperar que el desarrollo de la 
neurociencia de aplicación clínica efec-
tiva sea la respuesta final, pero esto no 
resuelve la escasez crítica de nuevos fár-
macos en investigación.

CONCLUSIONES

La psicofarmacología pediátrica his-
tóricamente ha sido un campo vibrante. 
El entusiasmo por los nuevos tratamien-
tos, como los estimulantes y en tiempos 
más recientes los ISRS, no sólo fue útil 
para los pacientes por lo demás resisten-
tes a otros fármacos, sino que inspiró a 
dos generaciones de académicos. Estos 
académicos aprovecharon los estudios 
de tratamiento para llevar a cabo ensayos 
farmacológicos y clínicos complejos.

En retrospectiva, es evidente que hay 
una sobreaceptación del tratamiento far-

macológico que conduce a una biología 
reduccionista. Las fuerzas de mercado 
en la asistencia sanitaria también impul-
san el proceso de la prescripción exce-
siva (78).

En la actualidad hay nuevos enfoques 
imaginativos al diagnóstico psiquiátrico 
(como el proyecto Criterios de Dominio 
de Investigación) y los sorprendentes es-
tudios de aplicación preclínica (como el 
estudio de las células precursoras pluri-
potenciales inducidas en humanos), pero 
los nuevos tratamientos farmacológicos 
lamentablemente siguen siendo remotos.
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COMENTARIOS

Psicofarmacología pediátrica: demasiado y muy poco

ERIC TAYLOR
Institute of Psychiatry, King’s College London, 
London, UK

El resumen lúcido de Rapaport señala 
la medicación excesiva en niños estado-
unidenses, sobre todo para el trastorno 
por déficit de atención con hiperacti-
vidad (TDAH) y la irritabilidad. Por el 
contrario, en muchos países se utiliza tan 
poco la medicación que parece probable 
que los niños en quienes podría ser útil 
no la reciben. El tratamiento insuficiente 
es tal vez un mayor problema global que 
la medicación excesiva.

En Europa se utilizan cada vez más 
los estimulantes, pero las tasas de utili-
zación son mucho más bajas que la de 73 
por 1.000 de Estados Unidos que señala-
ron en el año 2000 Angold et al (1). En 
un informe de una base de datos nacional 
del Reino Unido, entre los años 2003 y 
2008, la prevalencia aumentó desde 4,8 
hasta 9,2 por 1.000 en el intervalo de los 
6 a los 12 años de edad, y desde 3,6 has-
ta 7.4 por 1.000 entre los 13 y 17 años 
de edad (2). En Francia, la tasa fue 1,8 
por 1.000 en 2005 (3). En Italia, la utili-
zación de estimulante era casi descono-
cida hasta que hace poco se autorizó a 
algunos centros para que recetaran. En 
todos estos países, en preescolares era 
demasiado infrecuente para hacer una 
estimación precisa. Por lo que respecta 
a otros tipos de medicación, algunos son 
debatidos (p. ej., los antipsicóticos en la 
esquizofrenia); otros se utilizan mucho 
menos en Europa que en Estados Unidos 
(p. ej., antipsicóticos para irritabilidad). 
¿Qué factores influyen en estas llamati-
vas diferencias?

	 Un primer factor es la disponi-
bilidad de recetadores. Rapoport resal-
ta que las fuerzas de mercado confinan 
a los psiquiatras estadounidenses a las 
«clínicas de medicación»; si algunas 
clínicas sólo utilizan medicación para 
tratar el TDAH, habría que dudar de si 
sus procedimientos son adecuados. Por 
el contrario, en el Reino Unido en mu-
chas partes se cuenta con capacitación 
a los progenitores sin costo alguno, en 
tanto que escasean los recetadores ―lo 
cual bien puede limitar la necesidad y la 
utilización de medicación. En muchos 
países, la falta de servicios de psiquiatría 

en general, y de profesionales califica-
dos para recetar en concreto, restringen 
todos los servicios terapéuticos, incluida 
la medicación. Una capacitación satis-
factoria del personal paramédico podría 
permitir incorporar en el tratamiento in-
tervenciones farmacológicas tanto como 
conductuales.

Otro factor percibido es la eficacia de 
los fármacos y las alternativas. En algu-
nos países con bajas tasas de prescrip-
ción, las intervenciones no farmacéuticas 
se consideran como más o menos equi-
valentes a los fármacos. Las directrices 
europeas y las del National Institute for 
Clinical Excellence (NICE, 4) de Reino 
Unido recomiendan métodos farmacoló-
gicos y psicológicos (sobre todo conduc-
tuales) pues son eficaces y rentables, por 
lo menos para los casos de gravedad leve 
o moderada. Así mismo, las directrices 
del Reino Unido para el tratamiento de la 
depresión en la infancia recomiendan que 
se utilice sólo los inhibidores selectivos 
de la recaptación de serotonina después 
de tres meses de tratamiento psicológico 
―recomendación que tal vez se ha vuel-
to obsoleta tras los estudios recientes que 
arguyen que la combinación de ambos es 
más eficaz y más inocua que cualquiera 
de los dos tratamientos por separado.

Por otra parte, un metanálisis reciente 
de intervenciones no farmacológicas en 
el TDAH arroja ciertas dudas sobre la 
utilidad de los tratamientos como la ca-
pacitación de los progenitores orientada 
a la conducta ―y de hecho de la mayor 
parte de las intervenciones relacionadas 
con la alimentación― (5). La evidencia 
sobre la eficacia depende de las evalua-
ciones de los padres que han intervenido 
personalmente en la administración del 
tratamiento y por tanto tal vez no sean 
imparciales. Las evaluaciones y valora-
ciones de los maestros ―por observa-
dores con enmascaramiento― parecen 
indicar magnitudes de efecto mucho más 
pequeñas. Desde luego, esto no significa 
que los tratamientos administrados por 
los progenitores sean inútiles. Aun cuan-
do los efectos útiles dependan de cada si-
tuación e incluso aun cuando representen 
actitudes de los padres más positivas en 
vez de un cambio profundo en los niños, 
de todas maneras siguen siendo útiles. 
No obstante, puede ser necesaria alguna 
revaloración de la potencia de la medi-

cación en relación con las intervenciones 
psicológicas. Si de acuerdo con las reco-
mendaciones europeas, se proporcionase 
medicación para la mayoría de los que 
cumplen la definición de trastorno hiper-
cinético (alrededor de 1% de los niños de 
edad escolar) de la Organización Mun-
dial de la Salud y a los niños con TDAH 
que no alcanzan a cumplir los criterios 
para el diagnóstico del trastorno hiper-
cinético (aproximadamente 4%) y que 
no responden a las intervenciones en 
la conducta (tal vez la mitad del 4%), 
entonces son alrededor de 30 por 1.000 
los niños aptos para tratamiento. Des-
de luego, no todos los niños acudirían 
o debieran acudir para recibirlo, pero es 
difícil no llegar a la conclusión de que 
países como Inglaterra y Francia están 
utilizando menos métodos psicofarma-
cológicos que lo que sería óptimo para 
la salud infantil.

Un tercer factor escultural. La so-
breutilización percibida de la medicación 
en Estados Unidos ha generado una am-
plia crítica en los medios de comunica-
ción en Europa, y en algunos casos llega 
a campañas hostiles contra médicos in-
dividuales. Los ánimos son encendidos 
por la oposición a la psiquiatría biológi-
ca, por ejemplo, desde las perspectivas 
sociológica y psicoanalítica y desde la 
postura política antiestadounidense. La 
polarización resultante puede interferir 
en una utilización equilibrada y discri-
minativa.

Un cuarto factor está representado 
por los efectos adversos. Diferentes per-
cepciones de los peligros de los fárma-
cos influyen en las autoridades de salud 
y en los recetadores. La clozapina, por 
ejemplo, es regulada por ley en algunos 
países a causa de sus riesgos hematoló-
gicos; en otros, como en algunos países 
ex soviéticos, es posible que se recete en 
la misma forma que otros antipsicóticos. 
A veces se hace referencia a los efectos 
metabólicos y causantes de obesidad de 
los antipsicóticos de segunda generación 
para justificar la prohibición de su em-
pleo en la agresión no psicótica en todos 
los casos, excepto en los más graves (6), 
en tanto que su amplia utilización para 
este propósito en algunos lugares de Es-
tados Unidos significa que se consideran 
controlables con dosis bajas y una vigi-
lancia satisfactoria.
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Las recomendaciones europeas deta-
lladas para el TDAH basadas en el aná-
lisis sistemático (7) han indicado que los 
peligros de los estimulantes son escasos 
y controlables. Es improbable que la ad-
ministración oral (sobre todo de los pre-
parados de acción prolongada) conduz-
ca a un uso inadecuado. No obstante, el 
temor a provocar dependencia ha hecho 
que en algunos países se limite la dispo-
nibilidad.

Un factor final es la incertidumbre 
de las indicaciones. La mayoría de los 
problemas de salud mental infantil se 
distribuyen en la población como dimen-
siones continuadas. Por tanto, represen-
ta una verdadera dificultad determinar 
dónde aplicar umbrales para la utiliza-
ción de la medicación, o cómo determi-
nar el equilibrio entre la medicación y el 
tratamiento psicológico. En el caso del 
TDAH, NICE (4) utilizó un reanálisis de 
un extenso estudio estadounidense para 

recomendar un umbral para el empleo 
de la medicación como tratamiento ini-
cial, que corresponde a la definición de 
«trastorno hipercinético» de la ICD-10 
(TDAH grave, generalizado y que pro-
duce alteraciones).

En resumen, las grandes diferencias 
internacionales en el empleo de los fár-
macos psicoactivos provienen de actitu-
des profesionales y culturales. Se debie-
ra ampliar y aplicar la base de evidencia 
sobre los resultados clínicos.
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¿Cuál es el siguiente paso para la psiquiatría del desarrollo?

JAMES F. LECKMAN
Child Study Center, Yale University, New Haven, 
CT 06520, USA

J. Rapoport presenta un resumen exac-
to y reflexivo de la historia y el estado 
actual de la psicofarmacología pediátrica. 
Desde el estudio de Bradley en 1937 en 
torno al empleo de la benzedrina en ni-
ños con problemas de la conducta (1), la 
psicofarmacología pediátrica ha estado 
con nosotros. Sin embargo, la psicotera-
pia de orientación psicoanalítica era el 
tratamiento generalmente preferido para 
los niños y adolescentes en Estados Uni-
dos hasta finales de la década de 1970, 
cuando las cosas comenzaron a cambiar. 
Hacia el año 2002, con la publicación de 
la primera edición de Psicofarmacología 
Pediátrica (2) y la aparición de Journal 
of Pediatric Psychopharmacology, la uti-
lización de medicación psicoactiva en los 
niños se ha vuelto la tendencia principal 
en Estados Unidos, aunque sigue siendo 
problemática para grandes segmentos de 
la población general en Europa y otras re-
giones del mundo, incluida Sudamérica.

No hay dudas de que para muchos ni-
ños el empleo de fármacos psicoactivos 
ha sido útil. Así que, desde mi perspecti-
va, la psicofarmacología pediátrica con-
tinuará con nosotros. Rapoport resume 
muchos de estos avances. Sin embargo, 

lamentablemente, hay muchos niños en 
quienes los efectos positivos son mode-
rados en el mejor de los casos.

Necesitamos nuevos fármacos, pero 
la industria farmacéutica se ha vuelto 
cautelosa. En su mayor parte están satis-
fechos con investigar análogos de com-
puestos eficaces. ¿Cuántos derivados de 
fármacos estimulantes se están comer-
cializando, por no mencionar los inhibi-
dores de la recaptación de serotonina y 
los antipsicóticos?

Como lo señala Rapoport, también 
son congruentes las tentativas para uti-
lizar con distintos fines los compuestos 
disponibles inicialmente creados para 
otras indicaciones. Aquí resulta intere-
sante recordar que los antipsicóticos fue-
ron utilizados primero por los cirujanos 
para potenciar los efectos de anestésicos 
y analgésicos y que la cicloserina en un 
principio se utilizó como un antibiótico 
para tratar la tuberculosis.

Una parte importante de mi investiga-
ción y ejercicio clínico está enfocada en 
el síndrome de Tourett (ST), para el cual 
no contamos con fármacos ideales (efica-
ces con efectos secundarios mínimos). En 
consecuencia, estamos en medio de inten-
tar diversos compuestos, algunos de los 
cuales son nuevos y otros se han estado 
investigando para otras indicaciones. Por 
ejemplo, los hallazgos genéticos recientes 

que indican la intervención de las vías 
histaminérgicas centrales (3,4) han con-
ducido a la ejecución de un estudio clíni-
co sobre los antagonistas del receptor de 
histamina 113, utilizando un compuesto 
empleado inicialmente para el tratamien-
to de la obesidad. Ahora estamos valoran-
do la serie de datos disponibles en torno al 
empleo de los suplementos nutricionales. 
Aquí también es conveniente la cautela. 
Una vez que las compañías nutricionales 
reconocen el potencial comercial de sus 
productos, las presiones económicas y 
clínicas probablemente impulsarán a la 
creación de productos comercializados 
aun con más intensidad.

Lo que es más importante, debemos 
implementar y sostener los esfuerzos para 
basarnos en las fortalezas y los intereses 
de niños adolescentes con dificultades 
de la conducta y emocionales y encon-
trar formas de aprovechar los avances en 
las neurociencias del desarrollo para in-
tensificar su desarrollo cognitivo y emo-
cional. Esto hace eco del foro reciente en 
World Psychiatry sobre «Salud mental 
positiva: modelos y repercusiones clíni-
cas» (5). Cuando atiendo un nuevo caso 
en nuestra clínica, a menudo les pido 
a los padres que «presuman» sobre su 
niño e indiquen cuáles son sus activida-
des favoritas y cuáles habilidades está 
desarrollando. En el caso del síndrome 
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de Tourette, el participar en actividades 
exige una atención enfocada y un control 
motor, por ejemplo, el ejecutar un ins-
trumento musical y el practicar un arte 
marcial, disminuye notablemente los tics 
motores y vocales (6). En consecuencia, 
el alentar a los padres a que se basen 
en esos intereses y en las capacidades 
innatas del niño puede ser un camino a 
un futuro más positivo. Por ejemplo, el 
éxito en las actividades deportivas pue-
de mejorar la aptitud física del niño, su 
autoestima y conectividad social. Esto, 
junto con la extensa literatura animal que 
indica que el ejercicio intensifica el desa-
rrollo neural, incluida la supervivencia, 
el crecimiento y la diferenciación de las 
neuronas, la sinpatogénesis y la mielini-
zación, proporciona un fundamento só-
lido para valorar las intervenciones que 
comprenden los programas de ejercicio 
físico con regularidad (7).

Basándose en las investigaciones de 
Klingberg y asociados, también hay una 
serie de datos creciente indicativos de 
que los juegos de computadora enfoca-
dos en la memoria operativa y en otras 
capacidades cognitivas pueden redu-
cir los síntomas de inatención en niños 
pequeños con trastorno por déficit de 
atención con hiperactividad (TDAH) y 
también aumentar la inteligencia fluida 
en los preescolares con desarrollo típico 
(8,9). Es prematuro afirmar cuán efica-
ces serán los programas de entrenamien-
to cognitivo más avanzados concebidos 
para expandir el horizonte más allá de la 
memoria operativa e incluir otras destre-
zas cognitivas (p. ej., atención sostenida, 
control inhibitorio, flexibilidad cogniti-
va, formación de categorías, reconoci-
miento de patrones y pensamiento in-
ductivo), en combinación sinérgica con 
actividades deportivas aeróbicas cuyo 
propósito es mejorar las mismas capaci-
dades cognitivas. En la actualidad se es-
tán llevando a cabo estos estudios. Otra 
intervención basada en las neurocien-
cias, la neuroretroalimentación, también 
muestra perspectivas favorables para el 
TDAH, pero se necesitan más datos que 
guíen sobre su empleo (10,11).

Es posible que tales intervenciones 
emerjan como complementarias, si no es 
que posibles alternativas, a las opciones de 
tratamiento farmacológico (12). El tiempo 
lo dirá, pero hay una verdadera posibilidad 
de que tengan efectos positivos en el desa-
rrollo neurológico y también en el bienes-
tar subjetivo de niños y adolescentes.

Para terminar quiero señalar breve-
mente algunos campos de interés. En 

primer lugar, con el advenimiento de la 
psicofarmacología pediátrica hemos visto 
un alejamiento de la perspectiva del «niño 
integral» y de sus fortalezas y debilidades 
en diversos dominios y contextos y he-
mos prestado más atención a sus «sínto-
mas». Esto ha originado una reificación 
de las entidades diagnósticas y comorbili-
dades. Nuestros sistemas de clasificación 
diagnóstica distan mucho de ser perfec-
tos. Cada niño es único y no simplemente 
un niño con TDAH o ST o trastorno de 
la gama del autismo o trastorno obsesivo-
compulsivo. A menudo los límites entre 
los trastornos específicos son vagos en 
el mejor de los casos. Luego, este reen-
foque en el diagnóstico y los éxitos de la 
psicofarmacología pediátrica han origi-
nado muchos programas para capacitar 
a psiquiatras del desarrollo a fin de que 
se conviertan esencialmente en expertos 
en el «manejo de la medicación» más que 
en profesionales clínicos que atienden al 
niño y a su familia de manera integral.

Por último, pero no menos importan-
te, como lo señala Rapoport, muchos 
compuestos psicoactivos tienen efectos 
secundarios adversos. La mayor parte de 
los efectos adversos agudos que aparecen 
al inicio son adecuadamente bien conoci-
dos pero en muchos casos los efectos a 
largo plazo de estos compuestos sobre el 
desarrollo neurológico no han sido inves-
tigados en grado importante. Por ejemplo, 
un análisis sistemático reciente claramen-
te indica que una proporción considerable 
de niños y adolescentes con trastornos 
depresivos (11,2%) y ansiedad (13,8%) 
tratados con antidepresivos presentan 
efectos secundarios en la conducta, como 
una activación excesiva de la excitación 
(13). Estas tasas son tres a 10 veces más 
altas que durante el tratamiento con un 
placebo. Así mismo, se dispone de datos 
de los registros daneses que indican que 
en un subgrupo de niños la utilización de 
altas dosis de psicoestimulantes puede te-
ner efectos adversos a largo plazo sobre 
la función cardiaca (14). Otro aspecto de 
interés es el empleo de psicoactivos du-
rante el embarazo y sus efectos a largo 
plazo sobre el desarrollo neurológico del 
feto. Los modelos de animales ayudarán 
a aclarar estos riesgos pero persistirán los 
dilemas éticos que afronta el profesional 
clínico que proporciona tratamiento (15).
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La infancia y la adolescencia es un peri-
odo de crecimiento biológico psicológico 
y social extraordinario. Sin embargo, en 
estos periodos las personas también son 
vulnerables a trastornos del desarrollo sa-
ludable. De hecho, un sorprendente 50% 
de todos los trastornos psiquiátricos de 
los adultos se manifiestan a los 14 años 
de edad y un 75% hacia los 24 años de 
edad (1). Por otra parte, dos tercios de los 
trastornos psiquiátricos de aparición en la 
infancia son moderados o graves (2) y la 
mayor parte persisten en la edad adulta 
(3). Tales tendencias claramente indican 
la importancia de identificar y tratar apro-
piadamente los trastornos psiquiátricos lo 
más pronto posible para proteger el desar-
rollo sano y reducir el sufrimiento indi-
vidual y las repercusiones sociales.

Como lo describe elocuentemente 
J. Rapoport, se ha logrado una serie de 
avances importantes en el tratamiento 
de trastornos psiquiátricos en los niños. 
Después de decenios de fiarse casi ex-
clusivamente en las intervenciones psi-
cológicas y conductuales, los avances 
psicofarmacológicos han proporcionado 
importantes herramientas de tratamiento 
biológico para los trastornos psiquiátricos 
graves de los niños. El advenimiento de 
la psicofarmacología moderna, con su en-
foque en estudios de grupo paralelo, ran-
domizados y comparativos, en muestras 
considerables, ha aportado más datos 
sobre la eficacia y la tolerabilidad de las 
clases de fármacos psicoactivos princi-
pales en los niños (4). Este progreso se ha 
facilitado porque los organismos regula-

dores fomentan y, en tiempos más reci-
entes, exigen estudios adecuados de los 
farmacoactivos en pacientes pediátricos.

No obstante, como lo señala Rapo-
port, sigue habiendo muchos retos. Se ha 
limitado el enfoque a los estudios a corto 
plazo y se carece de información sufici-
ente sobre los efectos a más largo plazo 
y menos frecuentes pero potencialmente 
graves. Se ha prestado insuficiente aten-
ción a los efectos de psicoactivos de pre-
scripción frecuente sobre el desarrollo y 
se sabe muy poco sobre la tolerabilidad y 
la eficacia de la prescripción para indica-
ciones extraoficiales. Es más, la produc-
ción de fármacos psiquiátricos se ha visto 
limitada a mecanismos de acción relati-
vamente escasos e inespecíficos y se sabe 
mucho menos sobre la eficacia de los fár-
macos para las manifestaciones iniciales 
de las enfermedades en comparación con 
los trastornos más crónicos. La produc-
ción adecuada de psicoactivos se ve im-
pedida por la comprensión limitada de la 
fisiopatología de los trastornos que quere-
mos tratar. En este contexto, el proyecto 
Criterios de Dominio de Investigación y 
otras iniciativas recientes descritas por 
Rapoport ayudan a las investigaciones de 
la estructura sobre los procesos patológi-
cos subyacentes que se necesitan para 
identificar nuevas dianas terapéuticas.

Aunque ahora se comprende que los 
trastornos psiquiátricos tienen orígenes 
biológicos, psicológicos y sociales, que 
exigen intervenciones en todos los do-
minios, los métodos de tratamiento uni-
laterales predominan en muchos países 
y ámbitos. En concreto, en Estados Uni-
dos, se ha externado gran preocupación 
con respecto a los métodos terapéuticos 
reduccionistas con enfoques muy limita-
dos que se centran sólo en el tratamiento 
farmacológico (5). Los posibles motivos 
son la escasez local y regional de personal 
capacitado en los tratamientos psicoso-
ciales con fundamento científico, la falta 
de partidarios poderosos y bien financia-
dos de los tratamientos psicosociales, los 
desacuerdos ideológicos entre psicotera-
peutas, la falta de incentivos económi-
cos para aplicar psicoterapia en muchos 
planes de seguros públicos y privados y la 
carga de tiempo adicional que conllevan 
las intervenciones psicológicas. Muchas 
familias no están dispuestas a participar 
en la psicoterapia o no pueden asistir a las 

consultas con regularidad. También se ha 
criticado la tendencia de algunos médicos 
a llegar a un «arreglo rápido». No obstan-
te, con demasiada frecuencia niños y ado-
lescentes son llevados a un profesional 
de la salud mental pediátrica sólo en mo-
mentos de grandes dificultades y cuando 
se necesitan urgentemente medidas que 
reduzcan los síntomas agobiantes, mejo-
ren el funcionamiento alterado y permitan 
a los niños permanecer en el sistema edu-
cativo actual o avancen al siguiente grado 
escolar. En estos casos, los progenitores 
y el personal escolar pueden exigir resul-
tados rápidos. Las listas de espera para 
el tratamiento psicosocial y los periodos 
más prolongados hasta el control de los 
síntomas iniciales pueden disminuir más 
lo atractivo de la psicoterapia.

Aunque el aumento de las recetas no 
permite distinguir el tratamiento adecua-
do de la sobreutilización, sigue habiendo 
inquietudes en torno a la prescripción 
excesiva de psicoactivos a los niños, so-
bre todo a aquellos con síntomas con-
ductuales, y a los preescolares (5). Estas 
inquietudes se enfocan en los efectos 
adversos, más que nada en los efectos 
cardiometabólicos que pueden abreviar 
la vida (6) y que se vigilan en forma in-
adecuada, la utilización insuficiente para 
tratamientos psicosociales antes, durante 
o después del tratamiento farmacológico 
con psicoactivos y la utilización de psi-
coactivos para trastornos con una base 
científica no bien desarrollada.

Pese a las crecientes inversiones 
privadas y públicas en investigación, el 
número de nuevas clases de fármacos que 
se incorporan en los estudios clínicos han 
descendido en los últimos dos decenios, 
al igual que en general la introducción de 
nuevos fármacos en todo el mundo (7). 
Muchas compañías farmacéuticas reci-
entemente han suspendido la investig-
ación en torno a los trastornos del sistema 
nervioso central. Aunque esta es una reac-
ción comprensible a la disponibilidad de 
fármacos genéricos, los intentos fallidos 
para el descubrimiento de nuevos me-
canismos de acción, y la disminución de 
los márgenes de utilidad, ya que la menor 
inversión minimiza las oportunidades 
de tales nuevos fármacos tan necesarios. 
Además de las iniciativas académicas de 
vanguardia señaladas por Rapoport, se 
debiera dar más importancia a los objeti-
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vos de prevención y a los tratamientos de 
niños y adultos. Dado que los trastornos 
iniciales por lo general ocurren durante 
la infancia y la adolescencia, se debieran 
investigar fármacos con propiedades neu-
rotróficas, neuromoduladoras, antiapop-
tósicas y antiinflamatorias y los que con-
trarrestan la lesión oxidativa.

El desplazamiento de los fenotipos 
inmediato a intermedio y el enfoque 
en biomarcadores de la enfermedad así 
como la respuesta al tratamiento serán 
importantes para cumplir la meta decisiva 
de la equiparación más personalizada de 
los pacientes con las intervenciones. La 
decisión de las autoridades sanitarias de 
permitir a las compañías farmacéuticas 
que comercialicen pruebas adjuntas si pu-
eden identificar a subgrupos de pacientes 
que muy posiblemente se beneficien de 
sus medicamentos es un paso bien venido 
para incentivar la producción de fármacos 
aplicables a subgrupos de pacientes iden-
tificables. No obstante, la mayor parte de 
los avances de la próxima generación en 
psicofarmacología y psicofarmacología 

pediátrica posiblemente dependerán de la 
identificación de los mecanismos patóge-
nos de las enfermedades, su persistencia 
y evolución.

Cabe esperar que el refinamiento cre-
ciente de las herramientas tecnológicas 
y los métodos neurocientíficos aporten 
nuevos descubrimientos Así mismo, las 
extensas series de datos de registros tam-
bién son muy necesarias para valorar la 
tolerabilidad a largo plazo en ámbitos 
naturalistas, como lo son la caracter-
ización de gran calidad de los pacientes y 
la ejecución de estudios clínicos, a fin de 
valorar satisfactoriamente y transferir los 
nuevos tratamientos farmacológicos a la 
asistencia clínica.

Bibliografía

1. 	 Kessler RC, Berglund P, Demler O et al. 
Lifetime prevalence and age-of-onset 
distributions of DSM-IV disorders in 
the National Comorbidity Survey Re-
plication. Arch Gen Psychiatry 2005;62: 
593-602.

2. 	 Kessler RC, Avenevoli S, Costello J et al. 
Severity of 12-month DSM-IV disorders 
in the National Comorbidity Survey  Re-
plication Adolescent Supplement. Arch 
Gen Psychiatry 2012;69:381-9.

3. 	 Costello EJ, Copeland W, Angold A. 
Trends in psychopathology across the 
adolescent years: what changes when 
children become adolescents, and when 
adolescents become adults?. J Child Psy-
chol Psychiatry 2011;52:1015-25.

4. 	 Correll CU, Kratochvil CJ, March J. 
Developments in pediatric psychophar-
macology: focus on stimulants, anti-
depressants and antipsychotics. J Clin 
Psychiatry 2011;72:655-70.

5. 	 Olfson M, Blanco C, Liu SM et al. Natio-
nal trends in the office-based treatment of 
children and adolescents, and adults with 
antipsychotics. Arch Gen Psychiatry 
2012;69:1247-56.

6. 	 Correll CU, Manu P, Olshanskiy V et al. 
Cardiometabolic risk of atypical antipsy-
chotics during first-time use in children and 
adolescents. JAMA 2009;302:1763-71.

7. 	 Moses H, Martin JB. Biomedical resear-
ch and health advances. N Engl J Med 
2011;364:567-71.

Neuropsicofarmacología infantil: buenas noticias… 
el vaso está medio lleno
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J. Rapoport ilustra muy bien el pasado 
y el presente de la neuropsicofarmacolo-
gía pediátrica y, lo que es incluso más in-
teresante, también conjetura en torno al 
futuro de este campo. Plantea el debate 
desde la perspectiva de la mayor o me-
nor prescripción que la necesaria de psi-
coactivos en niños y adolescentes, con 
las repercusiones clínicas pertinentes y 
las controversias diagnósticas vincula-
das al mismo. Abordaré el debate desde 
un punto de vista complementario, el de 
los riesgos y oportunidades para la neu-
ropsicofarmacología infantil. 

Comencemos con la parte vacía del 
vaso. Estoy de acuerdo con Rapoport 
en que estamos muy lejos del descubri-
miento de nuevos fármacos que curen o 
modifiquen espectacularmente la evo-
lución de los trastornos psiquiátricos en 
niños y adolescentes. Primero debemos 
descubrir lo que se necesita arreglar o 

reparar, es decir, la fisiopatología de los 
trastornos psiquiátricos a un nivel mole-
cular. Sólo entonces podremos producir 
fármacos dirigidos a modificar mecanis-
mos biológicos conocidos a priori. Esto 
convierte al campo de la neuropsicofar-
macología en una cuestión riesgosa: los 
viejos paradigmas (p. ej., la liberación de 
monoamina, el bloqueo de la dopamina) 
parecen estar agotados, en tanto que la 
investigación de nuevos mecanismos de 
acción es incierta, pues en la mayoría de 
los casos carecemos de la base científica 
que debiera impulsar la investigación de 
tales fármacos nuevos. Esto es incluso 
más aplicable en épocas de crisis econó-
mica, en que las compañías farmacéuti-
cas gravitan hacia los mercados más se-
guros, como el cáncer y las enfermedades 
cardiovasculares. Esta es una amenaza 
evidente para la investigación de nuevos 
fármacos destinados a tratar los trastor-
nos mentales con gran prevalencia y que 
producen gran discapacidad. La retirada 
de las grandes compañías farmacéuticas 
del campo de la neuropsicofarmacología 
es una consecuencia de algunos de estos 
problemas (1).

Volviendo ahora a la parte medio lle-
na del vaso, tenemos que reconocer que 
si bien el campo de la psicofarmacología 
pediátrica siempre ha estado rezagado 
con respecto al de la neuropsicofarmaco-
logía del adulto, esto se ha estado modifi-
cando en el último decenio, pues tanto la 
US Food and Drug Administration (Acta 
de Equidad de Investigación Pediátrica, 
2003) como la Agencia Europea de Me-
dicamentos (Reglamento 1901/2006) y 
1902/2006) no sólo han proporcionado 
patentes de extensión para las compa-
ñías farmacéuticas que tienen planes de 
desarrollo en el ámbito pediátrico sino 
también han exigido a las compañías 
llevar a cabo estudios clínicos en niños, 
si sus fármacos tienen el potencial de 
utilizarse en esa población, cuando soli-
citan la aprobación para indicaciones en 
los adultos. Durante muchos años se han 
utilizado en niños fármacos con eficacia 
demostrada en adultos, sin indicios de 
eficacia o inocuidad y tolerabilidad. Esto 
ya no va a ocurrir si estas reglas se man-
tienen en vigor. La otra cara de la mo-
neda es la dificultad que las compañías 
farmacéuticas afrontan para incorporar a 
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los pacientes en estos estudios clínicos y 
la carga económica que se añade al costo 
extremadamente elevado del desarrollo 
de fármacos. Si bien está claro que son 
necesarios los datos derivados de pobla-
ciones pediátricas, esto no debiera ser a 
expensas de volver no costeable el ne-
gocio del desarrollo de fármacos para 
los trastornos mentales. No obstante, los 
psiquiatras debiéramos aprovechar las 
ventajas de la enorme cantidad de datos 
generados por estos estudios clínicos 
pediátricos realizados para muchos tras-
tornos psiquiátricos (2). Algunos datos 
también son de gran utilidad para valo-
rar hipótesis no relacionadas con los fár-
macos, como las relativas a la evolución 
clínica y los indicadores pronósticos de 
los trastornos mentales pediátricos que 
proporcionan los estudios longitudinales 
con extensas muestras de pacientes.

La elevada tasa de prescripción de 
fármacos, como los antipsicóticos y los 
estimulantes en los niños, que se ha co-
municado en Estados Unidos (3,4), de 
ninguna manera es la regla en Europa, 
aunque también han aumentado las ta-
sas de prescripción de psicoactivos, en 
mucho menor grado, en algunos países 
de la Unión Europea (5). Es preocupante 
ver que la tasa de prescripción de antip-
sicóticos en Estados Unidos es aproxi-
madamente cinco veces mayor que la 
prevalencia de los trastornos psicóticos 
en la población pediátrica. Esto clara-
mente significa que tales fármacos están 
recetando sin indicios o sólo con indicios 
mínimos de su eficacia, como es el caso 
de los trastornos de la conducta sin retra-
so mental.

Puesto que muchos de estos fármacos 
ya tienen vencida su patente, se necesita 
financiar más estudios clínicos con re-
cursos públicos. Puesto que es necesario 
incorporar muchos pacientes para estos 
estudios y esta no es una tarea fácil, pa-
rece muy importante priorizar este tipo 
de estudios entre los comenzados por 
iniciativa de la Comisión Europea o el 
National Institute of Mental Health. Las 
redes como la neuropsicofarmacología 

infantil y de la adolescencia establecidas 
por el Colegio Europeo de Neuropsi-
cofarmacología también son una forma 
excelente de mejorar el alistamiento 
en centros con un bagaje sólido en este 
campo.

Aunque la mayor parte se descubre de 
manera fortuita, puesto que carecemos 
del conocimiento de la fisiopatología 
necesaria para dirigir las dianas tera-
péuticas, algunos fármacos utilizados en 
psiquiatría pediátrica tienen magnitudes 
de efecto mayores que los utilizados en 
otros campos de la medicina. Por ejem-
plo, los medicamentos prescritos para 
asma, cefalea o dermatitis atópica tienen 
magnitudes de efecto inferiores a las de 
los utilizados para tratar el trastorno por 
déficit de atención con hiperactividad. 
Aun así, son mucho menos debatidos. 
Ahora no debiéramos permitir que el 
estigma relacionado con la enfermedad 
mental nos impida proporcionar el tra-
tamiento correcto a nuestros pacientes. 
Si esto ocurriese, el estigma tendría el 
doble efecto perjudicial de marginarlos 
y privarlos de los efectos positivos de los 
fármacos que mejoran su calidad de vida 
y funcionamiento.

Estamos bajo un atento escrutinio y 
algunas movimientos recientes en Esta-
dos Unidos (prescripción de fármacos 
a niños menores de 7 años de edad con 
trastorno de trastorno bipolar) son con-
traproducentes en nuestro campo. Se 
ha requerido un gran esfuerzo y profe-
sionales excelentes como J. Rapoport 
para llegar a donde estamos ahora. De-
biéramos aprovechar las ventajas de las 
nuevas oportunidades, como los estudios 
de psiquiatría aplicada que nos permiten 
valorar los efectos de variantes genéti-
cas o de cambios moleculares inducidos 
sobre la conducta. Estos comprenden 
estudios de cohortes extensas que ilus-
tran el desarrollo normal y anormal o la 
gran cantidad de datos sobre la eficacia a 
corto y a largo plazo, inocuidad y tolera-
bilidad de nuevos fármacos que ahora se 
está solicitando producir a las compañías 
farmacéuticas.

Otra oportunidad es la perspectiva 
cada vez más aceptada de que debiéra-
mos enfocarnos en la intervención tem-
prana y la prevención y que la mayor 
parte de los trastornos psiquiátricos se 
presentan durante la infancia y la ado-
lescencia (6). Esto debiera modificar el 
objetivo, no sólo del descubrimiento de 
fármacos sino también de métodos tera-
péuticos en general, hacia una población 
de menor edad que la que suele incluirse 
en los estudios clínicos. 

No debiéramos desperdiciar estas 
oportunidades o cocinar nuestro propio 
ganso por divergir de los algoritmos de 
tratamiento con fundamento científico. 
Es la salud mental de nuestros niños lo 
que está en juego. 
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De lo demasiado y muy poco hacia la psiquiatría 
estratificada y la fisiopatología
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Como lo señala J. Rapoport en su co-
mentario incisivo, la psicofarmacología 
pediátrica está ahora en la encrucijada de 
demasiado y muy poco. Sin duda el nú-
mero de opciones con que ahora cuentan 
los profesionales clínicos dista mucho de 
los recursos que los médicos podían apro-
vechar hace incluso dos decenios. Sin 
embargo, la apreciación de esta aparente 
cornucopia se ve contrarrestada si toma-
mos en cuenta cuan limitados tienden a 
ser los efectos positivos terapéuticos al 
analizarlos en estudios comparativos y 
observamos cada vez más los múltiples 
efectos secundarios que inevitablemente 
se presentan. Muy poca utilidad, dema-
siados efectos adversos.

Rapoport de manera elocuente hace 
eco de la observación de que todas nues-
tras opciones psicofarmacológicas actua-
les surgieron como resultado del azar en 
torno a trastornos que ya no existen, prin-
cipalmente la capacidad de observar muy 
bien las respuestas de los pacientes a las 
pruebas de tratamiento sistemático duran-
te hospitalizaciones prolongadas (1). Para 
que avance el campo, nos insta a buscar 
formas de recapturar las oportunidades 
que una vez más nos puedan llevar al des-
cubrimiento fortuito. Una ventaja de la 
extensión de los beneficios de la atención 
a la salud en Estados Unidos, llamada 
»Obamasistencia», es el requisito de que 
se adopte en general los registros médi-
cos electrónicos. Tales sistemas podrían 
representar la base de la «epidemiología 
psicofarmacológica» en lo que segura-
mente es el sistema de atención a la salud 
más osado en el mundo industrializado. 
Hasta ahora, gran parte de la experimen-
tación clínica realizada en condiciones de 
aparente necesidad ha sido inaccesible a 
los investigadores. La adopción de sis-
temas de registros médicos armonizados 
que pueden ser investigables, mientras se 
protege la privacidad y confidencialidad 
de los pacientes, podría representar la in-
fraestructura esencial para volver a captar 
la serendipia (1).

Sin embargo, es improbable que el 
simple recorrido de extensas series de 
datos genere mucha recompensa clínica. 
La aguja de la utilidad terapéutica espo-
rádica es demasiado delgada para hallar-
se en el pajar de la complejidad clínica y 
la torre de Babel de los registros clínicos 
existentes. Como lo señala Rapoport, el 
optimismo con respecto a la utilización 
de fármacos antiguos para diferentes fi-
nes en los trastornos psiquiátricos no ha 
coincidido con gran parte de los indicios 
de eficacia hasta el momento. La res-
puesta, cabe esperar, yace en cambiar de 
la meta distante ilusoria de la «medicina 
personalizada» hasta la más modesta y 
alcanzable de la «psiquiatría estratifica-
da», como recientemente se recomendó 
en el contexto de la investigación de 
pruebas clínicas (2). Según lo demuestra 
el ejemplo del factor de crecimiento epi-
dérmico humano subtipo 2 (HER2) en el 
cáncer de mama, ovárico, endometrial, 
pulmonar no microcítico e incluso en 
el cáncer gástrico (2), la identificación 
de medios eficaces para estratificar con 
base en el pronóstico puede conducir a la 
creación de nuevos agentes terapéuticos 
eficaces, en este caso, el anticuerpo mo-
noclonal trastuzumab, también conocido 
como Herceptin.

Así que ¿Cuáles enseñanzas podemos 
aprender de los avances en terapia mole-
cular que se han logrado en oncología? 
Principalmente, que debemos reactivar 
nuestros esfuerzos para comprender la 
fisiopatología. Puesto que los psiquia-
tras no podemos lograr acceso al tejido 
cerebral con la misma facilidad que los 
oncólogos sondean muestras de tumo-
res, tendremos que crear más métodos 
indirectos, como los que están basados 
en las células precursoras pluripotentes 
inducidas en el ser humano, según lo se-
ñala Rapoport en su conclusión. Sea cual 
sea el método, la meta global debe ser 
comprender los mecanismos fisiológi-
cos, y las múltiples formas en que se al-
teran en la fisiopatología. Debemos pen-
sar en función de sistemas, redes y, sobre 
todo, funciones. Por fortuna, muchos de 
los elementos y componentes necesarios 
para llevar a cabo esta empresa están a la 
mano. Cada vez se aprecia más el fun-
cionamiento del cerebro humano por lo 

que respecta a sistemas neurales de gran 
escala, es decir, redes espacialmente de-
finidas, que captan y condensan la com-
plejidad que por lo demás permanece 
inimaginable (3-5).

En el deslumbrante campo de la gené-
tica molecular, las nociones simplistas de 
que variantes comunes explicarían gran 
parte de la herencia esencial de los tras-
tornos psiquiátricos ha sido reemplazada 
por un enfoque en las vías biológicas y 
sus redes genéticas fundamentales (6). Ya 
no se procuran los marcadores genéticos 
como claves suficientes para la patoge-
nia, sino más bien como indicadores de 
los procesos fisiológicos pertinentes que 
pueden convertirse en dianas de interven-
ción. Una ilustración de nuestro objetivo 
a corto plazo fue dada a conocer hace dos 
decenios por D. Klein en su análisis origi-
nal de «las falsas alarmas de ahogamiento, 
el pánico espontáneo, y trastornos afines» 
(7). Klein ordenó infinidad de observa-
ciones clínicas y de laboratorio tomando 
en cuenta la teoría basada en la evolución 
en torno a la etiología del trastorno por 
pánico, es decir, los ataques de pánico 
espontáneos se deben a la disfunción de 
un sistema de alarma de ahogamiento in-
nato. Esta formulación vuelve congruen-
tes observaciones aparentemente incon-
gruentes y ha motivado centenares de 
estudios subsiguientes, muchos de ellos 
pertinentes a los trastornos por ansiedad 
en niños y adolescentes. Sin embargo, la 
mayor enseñanza aprendida está cifrada 
en la conclusión, que se podría adaptar 
bien a la psicofarmacología pediátrica y 
la neurociencia clínica: «La historia de la 
medicina ampliamente demuestra la uti-
lidad de dividir el enfoque diagnóstico y 
también los peligros de volver inflexibles 
las categorías. Un enfoque experimental 
activo, terapéutico y de reto fisiológico a 
la psicopatología tal vez nos lleve de los 
síntomas a una comprensión del circuito 
alterado» (7).
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Una perspectiva europea de la farmacoepidemiología 
psiquiátrica pediátrica

HANS-CHRISTOPH STEINHAUSEN

El artículo de J. Rapoport confronta 
al lector con la declaración central de 
que en el pasado reciente ha surgido una 
aceptación excesiva del tratamiento far-
macológico de niños y adolescentes con 
trastornos mentales, lo que ha contribui-
do al surgimiento de una psicobiología 
reduccionista. Esto puede considerarse 
como una amenaza actual importante 
a la identidad de la psiquiatría infantil 
y de la adolescencia. El presente co-
mentario se enfoca en los hallazgos que 
indican que esta sobreprescripción de 
fármacos psicoactivos en los niños y 
adolescentes difiere en magnitud en los 
diferentes países.

Se necesitan análisis más detallados 
para comprender mejor estas diferencias.

Estudios internacionales han demos-
trado que las tasas de prescripción de 
fármacos psicoactivos en niños y adoles-
centes varían considerablemente entre los 
diferentes países. La prevalencia de cual-
quier receta de fármacos psicoactivos en 
los niños en el año 2000 fue considerable-
mente mayor en Estados Unidos (67 por 
1.000 personas) que en Países Bajos (29 
por 1.000) y en Alemania (20 por 1.000) 
(1). Las notables diferencias entre los paí-
ses también se han observado para grupos 
individuales de fármacos. Por ejemplo, la 
utilización de antidepresivos en pacientes 
de 0 a 19 años de edad en el año 2000 en 
una serie de datos estadounidense (16,3 
por 1.000) superó en gran parte a la de 
tres países de Europa Occidental (1,1 a 
5,4 por 1.000) (2).

También han ocurrido cambios en el 
transcurso del tiempo tanto en el número 
total de prescripciones como en la utili-
zación de diversos fármacos. El número 
de todas las recetas de psicoactivos en 
los niños ha aumentado en los años 2000 
y 2002 en Europa, Sudamérica y Nortea-
mérica (3). En Países Bajos, la tasa de 
prescripción de todos los antipsicóticos, 
benzodiazepinas, antidepresivos y psi-
coestimulantes aumentó desde 11,1 por 
1.000 en 1995 hasta 22,9 por 1.000 en 
2001 (4). Estas tendencias en el curso del 
tiempo también se han observado para 
grupos individuales de fármacos, tales 
como los estimulantes, los psicoactivos 
más ampliamente recetados en niños y 
adolescentes, pero también para los an-
tidepresivos y los antipsicóticos.

Sin embargo, la mayor parte de los 
datos sobre las tendencias temporales es-
tán sesgados por la falta de representati-
vidad de las poblaciones de estudio y los 
periodos de observación breves y muy 
accidentales. La tradición prolongada y 
la calidad de los registros escandinavos, 
que comprenden datos sobre recetas, 
permiten estudios que no están afectados 
por estos sesgos. Nuestro propio estudio 
reciente (5) basado en el registro danés, 
que analiza todas las recetas surtidas en 
la población de 0 a 17 años de edad entre 
los años 1996 y 2010, permitió un aná-
lisis congruente de las pautas de medi-
cación psicotrópica en 15 años consecu-
tivos. Los principales hallazgos fueron 
los siguientes. En primer lugar, la pre-
valencia de todos los medicamentos psi-
coactivos surtidos durante estos 15 años 
mostró un incremento de nueve tantos. 
Este incremento se redujo en gran parte 
después del ajuste con respecto al núme-
ro creciente de pacientes que buscaban 
ayuda de servicios de salud pública. Sin 
embargo, aun después del ajuste, todavía 
hubo una tasa dos veces más alta de rece-

tas surtidas durante el periodo de obser-
vación. En segundo lugar, esta tendencia 
fue más acentuada para los estimulantes, 
observándose un incremento de 23 tan-
tos en las tasas de prevalencia sin ajuste 
e incluso un incremento de ocho tantos 
en las tasas de prevalencia ajustadas. En 
el caso de los antidepresivos, hubo un in-
cremento de 9,5 tantos (aumento de 1,8 
tantos después del ajuste). Por lo que res-
pecta a los antipsicóticos, el incremento 
fue de 6,6 tantos (aumento de dos tantos 
después del ajuste). Pese a las cifras cre-
cientes, estas tasas danesas fueron más 
bajas que en muchos otros países euro-
peos y sobre todo en Estados Unidos.

Vitiello (6) señaló que muchos facto-
res afectan a la prescripción de medica-
mentos en niños, entre ellos, variaciones 
en la organización de los servicios de 
salud, diferencias en los sistemas diag-
nósticos, cumplimiento de las directri-
ces de ejercicio clínico, reglamentos de 
fármacos, disponibilidad y asignación 
de recursos económicos y actitudes cul-
turales hacia los trastornos mentales en 
el niño y el adolescente. Aún no se ha 
aclarado si el sistema de salud públi-
ca danés contrarresta en cierto grado la 
repercusión de las fuerzas de mercado 
sobre las recetas. Sin embargo, dada la 
organización similar de los servicios de 
salud en países escandinavos y algún 
indicio de tasas de prescripción muy 
diferentes para los psicoactivos en esos 
países (7), no hay mucho margen para 
argüir que los servicios de salud pública 
en sí despliegan un control estricto de los 
procesos de mercado a través de los re-
glamentos estrictos sobre los fármacos y 
las asignaciones restrictivas de los recur-
sos económicos. Las diferencias en los 
sistemas diagnósticos, según las cuales, 
Dinamarca utiliza la ICD-10 más que la 
clasificación del DSM-IV, y un cumpli-
miento potencialmente menos estricto de 

Research Unit for Child and Adolescent Psychia-
try, Psychiatric Hospital, Aalborg University, Møl-
leparkvej, 10,9000 Aalborg, Denmark; Institute 
of Psychology, University of Basel, Switzerland; 
Department of Child and Adolescent Psychiatry, 
University of Zurich, Switzerland



132 World Psychiatry (Ed Esp) 11:2

las directrices clínicas en la mayoría de 
los países europeos en comparación con 
Estados Unidos, posiblemente hayan te-
nido alguna influencia.

El principal factor implícito tal vez to-
davía esté representado por las actitudes 
culturales hacia los trastornos mentales 
del niño y el adolescente entre el lego y 
los expertos. Si no se cuenta con estudios 
sólidos y datos a este respecto, sólo se pue-
de argüir que algunas características de la 
sociedad danesa, que no incluyen gradien-
tes sociales acentuados, una clase media 
considerable estable, servicios de salud 
pública gratuitos para los ciudadanos y un 
sentimiento predominante de una alta cali-
dad de vida, probablemente hayan tenido 
una repercusión en contra de la tendencia a 
la prescripción excesiva de medicamentos 
psicoactivos a niños y adolescentes. Tam-
bién es posible que el estado actual de la 

psiquiatría infantil y adolescente danesa y 
europea esté fomentando una valoración 
y tratamiento orientados al paciente, más 
allá de las directrices basada en evidencia 
científica. Sin embargo, se necesitan aná-
lisis más detallados para comprender las 
diferencias en la prescripción de fármacos 
a personas de corta edad con trastornos 
mentales entre los diferentes países.
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¿Estamos ante el mismo dilema en torno a la
psicofarmacología pediátrica en los países 
con ingresos bajos y medianos?

Luis Augusto Rohde

Los niños y los adolescentes constitu-
yen casi un tercio de la población y cer-
ca del 90% vive en países con ingresos 
bajos y medianos (PIBM), donde consti-
tuyen hasta un 50% de la población (1). 
Los datos disponibles son muy indicati-
vos de que los trastornos mentales en los 
niños se presentan en diferentes culturas 
con las mismas tasas que las detectadas 
en los países desarrollados (1,2). Por 
consiguiente, la mayoría de los niños 
que padecen trastornos mentales viven 
en los PIBM. 

¿Podemos extender el dilema pro-
puesto en el artículo de Rapoport («de-
masiada o muy poca medicación psi-
quiátrica») a estos niños? Me temo que 
la respuesta sería negativa. Hace algunos 
años documentamos que una proporción 
considerable de niños con el diagnóstico 
de trastorno por déficit de atención con 
hiperactividad (TDAH) no reciben algún 

tipo de tratamiento en varios países de 
Latinoamérica (3). Como un ejemplo, 
estudiamos alrededor de 100 niños con 
TDAH que presentaban alteración evi-
dente de una considerable muestra esco-
lar no remitida en Brasil. Menos del 5% 
de ellos habría alguna vez recibido algún 
tratamiento de su trastorno (4).

En tiempos recientes resaltamos un 
fenómeno que llamamos el paradigma 
90-10: sólo alrededor del 10% de los 
estudios clínicos randomizados sobre la 
salud mental en los niños y los adoles-
centes proviene de los PIBM, en tanto 
que casi un 90% de los niños y los ado-
lescentes vive en esos países. Casi todos 
los estudios valoran las intervenciones 
psicofarmacológicas, en tanto que hay 
una carencia absoluta de estudios de 
gran calidad que evalúen los tratamien-
tos combinados (1). Por último, menos 
de 2% de los artículos publicados sobre 
psiquiatría infantil tienen un autor pro-
veniente de un país con ingresos bajos o 
medianos bajos (5).

Hay una escasez de psiquiatras pediá-
tricos en los PIBM y la gran mayoría de 
ellos no tienen acceso a la capacitación en 
salud mental basada en evidencia cien-

tífica. Así que, a diferencia de Estados 
Unidos, los niños con TDAH, trastorno 
obsesivo-compulsivo, tics, ansiedad o 
trastornos depresivos que reciben medica-
ción representan una pequeña minoría en 
esos países. De hecho, de ordinario sólo 
las familias con ingresos medios altos a 
altos tienen acceso a los pocos psiquiatras 
pediátricos en estas regiones gracias a su 
propio desembolso (1).

¿Qué clase de psicofarmacología pe-
diátrica se encuentra en los PIBM? Fuera 
de algunos ámbitos universitarios, vemos 
niños con diagnóstico inadecuado, que 
son tratados con dosis ineficaces duran-
te periodos breves, con fármacos que no 
están respaldados por la evidencia empí-
rica y a menudo mediante polifarmacia. 
La mayoría de estos niños son tratados 
por médicos no especialistas (este no es 
un problema en sí en nuestra realidad; 
el problema es la falta de capacitación 
adecuada). Así que el futuro de la psi-
cofarmacología pediátrica en los PIBM 
radica no sólo en el desarrollo de nue-
vos fármacos, sino también en la capa-
citación de más psiquiatras pediátricos y 
en la educación de más profesionales de 
la salud mental infantil en tratamientos 
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fundamentados en evidencia, de manera 
que puedan utilizar apropiadamente las 
herramientas con las que ya contamos. 
Sin embargo, el punto de vista de Rapo-
port de que los psiquiatras pediátricos se 
están circunscribiendo a un papel meca-
nicista de recetar medicamentos debiera 
considerarse como un consejo para la 
clase de capacitación que hay que ofre-
cer a un nivel global.

Dejando a un lado el rol de profesio-
nal clínico en los PIBM y adoptando 
la perspectiva de un investigador en el 
campo, no puedo estar más acuerdo con 
la descripción de Rapoport de una sen-
sación de frustración en el campo de la 
farmacología psiquiátrica en los últimos 
años. Pese a algunas iniciativas como las 
pruebas de fármacos que actúan sobre el 
sistema glutamatérgico para diferentes 
trastornos mentales de los niños, estamos 
viviendo en un momento de fármacos 
«yo también». Nada realmente nuevo y 
eficaz parece visible en el horizonte.

Comparto con Rapoport el entusias-
mo y las expectativas de posibles des-
cubrimientos de estudios que utilizan 
células cerebrales derivadas de células 
precursoras pluripotentes inducidas en el 
humano y provenientes de personas con 
desarrollo típico y trastornos neuropsi-
quiátricos infantiles. Sin embargo, como 
lo señala, para poder descubrir nuevas 
dianas farmacológicas, debemos expan-
dir nuestros conocimientos sobre las 
trayectorias normales del desarrollo del 
cerebro y de qué manera los trastornos 
mentales en los niños repercuten en él 

(6). Es necesario buscar formas eficaces 
de interferir en estas trayectorias en una 
etapa lo más temprana posible, abordan-
do los llamados trastornos «con riesgo» 
como lo hacen otras especialidades de la 
medicina. Algunas iniciativas a lo largo 
de esta tendencia están floreciendo en el 
campo de la psicosis (7).

Si combinamos la investigación y las 
perspectivas clínicas, un problema adi-
cional que vale la pena señalar es la falta 
de resultados funcionales reales como 
variables dependientes en psicofarmaco-
logía infantil. El campo necesita ir más 
allá de estudios que sólo documenten 
las reducciones estadísticamente sig-
nificativas en las calificaciones de las 
escalas psicopatológicas. Lo que real-
mente queremos saber, al igual que en 
otros campos de la medicina, es de qué 
manera nuestros tratamientos repercuten 
en la evolución natural de los trastornos. 
¿Disminuyen los antidepresivos los sui-
cidios en los adolescentes? ¿Disminuyen 
los fármacos para tratar el TDAH las 
repeticiones de grado escolar y los ac-
cidentes en el hogar? Algunos hallazgos 
apenas están comenzando a aparecer en 
la literatura (8).

Por último, como lo señala sabiamen-
te Rapoport, no podemos olvidar que la 
psicofarmacología pediátrica significa 
prescribir medicación a personas con 
un cerebro en fase de desarrollo y, casi 
siempre, por periodos prolongados. En 
consecuencia, debemos mejorar la vigi-
lancia de los psicofármacos a largo pla-
zo mediante estudios epidemiológicos 

subsiguientes a la comercialización que 
estén bien concebidos.
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Psicofarmacología pediátrica: ¿Cuánto hemos avanzado?

SANDEEP GROVER, 
NATASHA KATE  

Desde sus inicios, la psicofarmacolo-
gía pediátrica ha sido un punto de inte-
rés clínico al igual que de preocupación. 
Si bien se ha intentado constantemente 
descubrir la «píldora mágica» para los 
trastornos psiquiátricos, los problemas 
de toxicidad a menudo han eclipsado el 
desarrollo de nuevos fármacos. Sin em-
bargo, conforme se han vuelto norma los 
estudios randomizados de doble ciego 

comparativos con placebo, la psicofar-
macología pediátrica ha alcanzado cierto 
grado de madurez. Rapoport analiza la 
evolución, los procedimientos actuales 
y el futuro de la psicofarmacología pe-
diátrica. Sin embargo, hay otros aspectos 
importantes relevantes al ejercicio clí-
nico en todo el mundo que nos gustaría 
comentar brevemente.

Para empezar, una gran parte de la li-
teratura en torno a la psicofarmacología 
pediátrica proviene de Estados Unidos y 
de los países europeos. La mayor parte de 
los estudios sobre fármacos se realizan en 
poblaciones homogéneas de individuos 
caucásicos y a menudo excluyen otros 
grupos étnicos y culturales. Sin embar-

go, los estudios han demostrado que los 
diferentes grupos étnicos metabolizan los 
fármacos en forma diferente y por tanto 
la toxicidad y la eficacia en un grupo no 
pueden fácilmente extrapolarse a otro 
(1,2). Esto es muy importante dado que 
una enorme población de los niños en la 
actualidad residen en Asia y África. En 
condiciones ideales, en el futuro, debié-
ramos concebir estudios multicéntricos o 
internacionales a gran escala para generar 
datos que puedan ser aplicables a niños y 
adolescentes de todo el mundo. Además, 
en los países occidentales se han estable-
cido criterios diagnósticos para diversos 
trastornos psiquiátricos que pueden no 
ser válidos del todo en otras poblaciones. 
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Aun en el mundo Occidental, los criterios 
diagnósticos para las enfermedades men-
tales más graves y frecuentes están esta-
blecidos para poblaciones de adultos. Los 
investigadores y los profesionales clínicos 
a menudo aplican los criterios de los adul-
tos a los niños y los adolescentes, lo cual 
a veces no es apropiado. Por ejemplo, los 
datos muestran que la depresión infantil 
tiene diferencias fenomenológicas con 
respecto a la depresión en el adulto. Hasta 
que desarrollemos una cultura suficiente 
así como evidencia basada en la edad, los 
psiquiatras pediátricos deben ser cautos 
y a la vez tomar decisiones en torno a la 
prescripción.

En segundo lugar, incluso en una 
población homogénea, la mayor parte 
de la evidencia psicofarmacológica es 
aplicable a un trastorno específico y a un 
grupo de edad en concreto. Los datos de 
eficacia para un diagnóstico no implican 
eficacia para otros diagnósticos relacio-
nados. Así mismo, los datos disponibles 
no debieran considerarse aplicables a 
todas las edades durante la infancia y la 
adolescencia, ya que el grado de fuerza 
comprobatoria actual basado en estudios 
randomizados y controlados está limita-
do a ciertos grupos de edad. Por ejemplo, 
la US Food and Drug Administration ha 
aprobado la utilización de estimulantes 
para niños mayores de 6 años únicamen-
te, basándose en datos provenientes de 
un estudio randomizado comparativo (3). 
En cambio, los datos disponibles parecen 
indicar que en algunos casos se utilizan 
estimulantes en niños de un mínimo de 
hasta 2 años de edad (4). Cabe recordar 
que los órganos y los sistemas (incluido 
y sobre todo el sistema nervioso central) 
en los niños se encuentran en un estado 
de desarrollo constante y cualquier for-
ma de tratamiento farmacológico puede 
repercutir en esto. Los datos de toxicidad 
disponibles para la mayoría de los fár-
macos no se extienden más allá de seis 
meses a un año, y los estudios que hacen 
seguimiento a los participantes por dos 
años se designan como «a largo plazo». 
Aunque son comprensibles las limita-
ciones de los investigadores y del pro-
pio estudio, el profesional clínico debe 
recordar que simplemente no contamos 
con suficiente información con respecto 
a cómo un fármaco específico repercu-
tirá en un niño durante su crecimiento 
hasta la edad adulta.

Se están acumulando datos indicati-
vos de que, al igual que en los adultos, 
los antipsicóticos de segunda generación 
producen aumento de peso importante y 
dislipidemia en niños y adolescentes (5). 
Las enfermedades cardiovasculares son la 
causa más frecuente de mortalidad y mor-
bilidad en todo el mundo y el carecer de 
datos de vigilancia a largo plazo sobre los 
efectos secundarios cardiometabólicos en 
quienes reciben antipsicóticos es una li-
mitación importante de los datos actuales. 
El incremento de la prevalencia de obe-
sidad, diabetes mellitus y complicaciones 
cardiovasculares en los grupos de menor 
edad repercutirá en grado importante en 
los gastos de salud en un futuro.

Así mismo, la costumbre creciente 
de utilizar diferentes fármacos para di-
ferentes síntomas en vez de tratar tras-
tornos conduce a la polifarmacia, lo que 
se suma al dilema de la toxicidad. Como 
lo señala Rapoport, la polifarmacia y la 
utilización de medicamentos con indica-
ciones extraoficiales deben desalentarse 
rotundamente.

Un aspecto que no analiza Rapoport 
es la escasez de investigación sobre las 
actitudes de los pacientes y sus proge-
nitores (quienes a menudo son los que 
toman la decisión) hacia el empleo de 
los medicamentos, tanto a corto plazo 
como a largo plazo. Algunos estudios 
indican que los progenitores por lo ge-
neral temen administrar psicoactivos a 
sus niños y a menudo prefieren las psi-
coterapias a los compuestos farmaco-
lógicos (6). Las tasas de cumplimiento 
de la medicación en pacientes con tras-
tornos como el trastorno por déficit de 
atención con hiperactividad varían des-
de un 56% hasta un 75% (7) y las ac-
titudes hacia la medicación ciertamente 
contribuyen al menor cumplimiento del 
tratamiento. De ahí que el profesional 
clínico no debe ignorar la necesidad de 
valorar las actitudes y las inquietudes de 
pacientes y cuidadores. Los profesiona-
les clínicos debieran trabajar con ellos 
para aclarar posibles creencias erróneas 
y conceptos equívocos con respecto al 
empleo de medicamentos en la infancia 
y la adolescencia.

Por último, un problema frecuente en 
casi toda la psicofarmacología, y sobre 
todo en la psicofarmacología pediátrica, 
es que aunque contamos con gran canti-
dad de datos sobre la eficacia, lamenta-

blemente adolecemos de la falta de datos 
de eficacia verdadera en la práctica.

Pese a todos estos problemas, el fu-
turo de la psicofarmacología pediátrica 
parece brillante. Con el reconocimiento 
de los conflictos de interés económico 
y la mayor financiación gubernamen-
tal para valorar diversos psicoactivos y 
su aplicación a diferentes trastornos en 
niños y adolescentes, cabe esperar que 
pronto contemos con mucho mejores da-
tos de calidad de fuentes neutrales que 
puedan fortalecer la confianza de la utili-
zación de medicamentos en niños y ado-
lescentes. Además, con el desarrollo de 
la farmacogenómica psiquiátrica, es de 
esperar que pronto podamos desarrollar 
fármacos más dirigidos y comprender las 
variaciones genéticas que influyen en la 
respuesta al tratamiento y de esta manera 
desplazarnos desde la selección empírica 
de los medicamentos hasta la medicina 
personalizada en el verdadero sentido.
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Tratamiento psicofarmacológico en los niños y en los ado-
lescentes. ¿Uso adecuado o abuso?

HELMUT REMSCHMIDT

El artículo de J. Rapoport es un aná-
lisis exhaustivo y bien equilibrado de 
la psicofarmacología pediátrica en los 
últimos cuatro decenios. Sin duda aho-
ra estamos experimentando no sólo en 
Estados Unidos sino en muchos otros 
países del mundo, un sobrediagnóstico 
y un sobretratamiento de los trastornos 
mentales en los niños y los adolescentes. 
Algunos autores hablan de una «expan-
sión espectacular de la utilización de 
fármacos psicoactivos en niños en los 
últimos años» (1).

Esto podría tener diferentes causas: 
los medicamentos son fáciles de recetar 
y de aplicar, los tratamientos son menos 
dilatados en comparación con la psico-
terapia y en algunos trastornos (como 
el trastorno por déficit de atención con 
hiperactividad -TDAH-) hay un extenso 
grupo de pacientes que responden rápi-
damente. Sin embargo, también podría 
tener que ver con un cambio de un mode-
lo categórico a uno dimensional de la en-
fermedad, que facilita el tratamiento de 
los casos menos graves mediante el em-
pleo de umbrales más bajos y sin tomar 
muy en cuenta la carga del sufrimiento. 
En este contexto, la cuestión de la inten-
sificación cognitiva en los niños se vuel-
ve cada vez más relevante. La Internet 
abunda en anuncios del «dopaje del cere-
bro como una revolución tranquila».

En el tratamiento psicofarmacológico 
de los niños siempre se ha de tomar en 
cuenta la perspectiva del desarrollo. Es 
verdad que nuestros conocimientos en 
este campo todavía son limitados. Sin 
embargo, a veces no se toma en cuenta 
el conocimiento existente. Por ejemplo, 
la ineficacia de los antidepresivos tricí-
clicos en los niños tiene que ver con la 
maduración incompleta de los sistemas 
transmisores en esta edad.

En relación con el conocimiento sobre 
la maduración del cerebro está la cues-
tión de la cualificación de los médicos 
para prescribir psicoactivos a los niños. 
Debido a la distribución irregular de psi-

quiatras de la infancia y la adolescencia 
y otros especialistas con experiencia en 
este campo, un número importante de 
niños que necesitan tratamiento psico-
farmacológico reciben su medicación de 
médicos generales y otros recetadores 
con grados variables de interés y capa-
citación (2).

No se sabe mucho respecto a los efec-
tos a largo plazo de la mayor parte de los 
psicoactivos cuando se administran en 
la infancia. En este sentido, es una fuen-
te de inquietud que los niños bipolares 
preescolares como se les dice se traten 
con compuestos que ni siquiera se han 
probado en grado suficiente en adultos y 
que se creen nuevas categorías como los 
trastornos de la gama bipolar (3,4). Así 
mismo, hay otras nuevas designaciones 
como «autorregulación emocional defi-
ciente» que todavía no tienen una valida-
ción empírica convincente pero que ya se 
utiliza en los estudios sobre medicación.

Estudios como este plantean la cues-
tión de la validez de los diagnósticos. 
Vemos una tendencia a establecer diag-
nósticos basándonos en escalas de califi-
cación y listas de cotejo, pasando por alto 
información importante que se puede ob-
tener mediante entrevistas detalladas y la 
observación de los pacientes. Incluso las 
entrevistas normalizadas omiten elemen-
tos importantes del trastorno cuando no 
se combinan con un antecedente familiar 
detallado y un interrogatorio individual 
del paciente.

Otro problema importante en psico-
farmacología pediátrica es la comorbi-
lidad. Esto se aplica más o menos a to-
dos los trastornos psicopatológicos en la 
infancia y la adolescencia. Por ejemplo, 
en un estudio sobre los trastornos de la 
gama del autismo, 95% de los pacientes 
tenían tres o más trastornos psiquiátricos 
y 47% tenían más de cinco (5). Esto es 
un gran reto para la medicación, ya que 
conduce a la polifarmacia y todas sus 
consecuencias.

Hay una notable escasez de estudios 
sobre tratamientos combinados (p. ej., 
medicación más psicoterapia cognitiva 
conductual o intervenciones familia-
res, o programas escolares específicos), 
aunque es bien sabido que los factores 

ambientales interaccionan en grado sig-
nificativo con el tratamiento farmacoló-
gico. Así mismo, se carece en absoluto 
de estudios sobre el efecto placebo en 
psicofarmacología pediátrica, aunque la 
experiencia clínica indica que este efecto 
es importante también en los niños.

Es muy interesante que la mayor par-
te de los estudios en psicofarmacología 
pediátrica provenga de muy pocos cen-
tros productivos. Esto plantea la cues-
tión de la financiación por la industria 
farmacéutica y posiblemente también los 
conflictos de intereses. En este contexto, 
ha de resaltarse la importancia de las di-
rectrices éticas, como las producidas por 
la Asociación Internacional para la Psi-
quiatría Pediátrica y de la Adolescencia 
y Profesiones Afines (IACAPAP).

En cuanto a las perspectivas futuras, 
las que me parecen más promisorias 
son la reclasificación de los síndromes 
en términos de endofenotipos que per-
miten un enfoque más cuidadosamente 
adaptado al tratamiento farmacológico; 
los enfoques de tratamiento combinado 
(medicación y tratamientos sin medica-
ción); y la investigación de nuevos me-
dicamentos tras el esclarecimiento de las 
trayectorias del desarrollo del cerebro 
para los diferentes endofenotipos.

Todavía hay en el público, como lo 
menciona Rapoport, «un clima en con-
tra de la medicación para los niños con 
trastorno mental». Esto tiene que ver con 
una falta de comprensión generalizada, 
como la que especifica que los síndro-
mes conductualmente definidos no son 
verdaderos trastornos y no pueden tratar-
se con medicación, y que los fármacos 
psicoactivos envenenan el cerebro y pro-
ducen dependencia. Las dos afirmacio-
nes son incorrectas en esta formulación 
general, pero difíciles de refutar. Los 
mejores argumentos en contra de estos 
malos entendidos son una indicación 
clara y restrictiva para el tratamiento 
psicofarmacológico y su incorporación 
en un plan de tratamiento integral, que 
comprenda otros componentes terapéu-
ticos (p. ej., psicoterapia, intervenciones 
familiares y escolares). La medicación 
por sí sola no es suficiente en la mayoría 
de los casos.
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El tratamiento psicofarmacológico en 
los niños era y todavía es un largo ca-
mino. J. Rapoport y sus colaboradores 
han hecho una contribución notable para 
avanzar.
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La eficacia de la psicoterapia y la farmacoterapia 
en el tratamiento de los trastornos depresivos y por 
ansiedad: un metanálisis de comparaciones directas
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Aunque la psicoterapia y la medicación antidepresiva son eficaces para el tratamiento de los trastornos depresivos y por ansiedad, no se sabe si tienen la misma 
eficacia para todos los tipos de trastornos y si todos los tipos de psicoterapia y antidepresivos tienen la misma eficacia para cada trastorno. Llevamos a cabo un 
metanálisis de estudios en los cuales se comparó directamente la psicoterapia y la medicación antidepresiva en el tratamiento de los trastornos depresivos y por 
ansiedad. Las búsquedas sistemáticas en las bases de datos de la bibliografía dieron por resultado 67 estudios randomizados, que comprendían 5.993 pacientes 
que cumplían los criterios de inclusión, 40 estudios enfocados en los trastornos depresivos y 27 enfocados en los trastornos por ansiedad. La magnitud de efecto 
global que indicó la diferencia entre la psicoterapia y la farmacoterapia después del tratamiento en todos los trastornos fue g = 0,02 (IC del 95%: -0,07 a 0,10), 
la cual no fue estadísticamente significativa. La farmacoterapia fue significativamente más eficaz que la psicoterapia en la distimia (g = 0,30) y la psicoterapia 
fue significativamente más eficaz que la farmacoterapia en el trastorno obsesivo-compulsivo (g = 0,64). Por otra parte, la farmacoterapia fue significativamente 
más eficaz que la psicoterapia no directiva (g = 0,33) y la psicoterapia fue significativamente más eficaz que la farmacoterapia con antidepresivos tricíclicos (g 
= 0,21). Estos resultados se mantuvieron significativos cuando efectuamos el ajuste con respecto a otras características de los estudios en el análisis de meta-
rregresión multifactorial excepto por las diferencias de los efectos en la distimia, que ya no fueron estadísticamente significativos.

Palabras clave: Psicoterapia, medicación antidepresiva, trastornos depresivos, trastornos por ansiedad, distimia, trastorno obsesivo-compulsivo, metanálisis.

(World Psychiatry 2013;12:137–148)

Los trastornos depresivos y por ansiedad tienen una consi-
derable prevalencia (1,2) y altos grados de utilización de ser-
vicios concomitantes, una morbilidad considerable (3), costos 
económicos sustanciales (4-6) y una pérdida importante de la 
calidad de vida para los pacientes y sus familiares (7,8). Se 
dispone de varios tratamientos eficaces para los trastornos 
depresivos y por ansiedad, entre ellos, diferentes formas de 
psicoterapia y medicación antidepresiva (9-11). Aunque se ha 
demostrado que los dos tipos de tratamiento son eficaces, no 
se sabe si tienen la misma eficacia para todos los trastornos 
depresivos y por ansiedad. Se dispone de datos provenientes 
de metanálisis de estudios que comparan directamente la psi-
coterapia y la farmacoterapia los cuales indican que tienen más 
o menos la misma eficacia en la depresión (12) y el trastorno 
por ansiedad generalizado (TAG) (13). No está claro si esto es 
aplicable a todos los trastornos por depresión y ansiedad. Por 
ejemplo, en el caso del trastorno obsesivo-compulsivo (TOC) 
y el trastorno por ansiedad social (TAS), todavía no se han 
llevado a cabo metanálisis de comparaciones directas entre la 
psicoterapia y la farmacoterapia, aun cuando se haya llevado a 
cabo un considerable número de estos estudios comparativos.

Por otra parte, continúa sin aclararse si todos los tipos de 
psicoterapia y todos los tipos de medicación antidepresiva tie-
nen efectos equivalentes. En un metanálisis previo observamos 
que el tratamiento con inhibidores selectivos de la recaptación 
de serotonina (ISRS) era un poco más eficaz que la psicotera-
pia (12), en tanto que los antidepresivos tricíclicos (ATC) y la 
psicoterapia tenían la misma eficacia. Sin embargo, el análisis 
repetido de estos datos demostró que no había diferencias sig-
nificativas entre la psicoterapia y los ISRS después del ajuste 

con respecto a las diferencias en la deserción de los dos trata-
mientos. Otro metanálisis confirmó que la psicoterapia y los 
ISRS tenían la misma eficacia, cuando sólo se incluyeron las 
psicoterapias auténticas (14).

También es posible que existan diferencias entre las dife-
rentes formas de psicoterapia. Hay algunos indicios basados 
en la investigación metanalítica de que la terapia interperso-
nal (TIP) puede ser un poco más eficaz que otras psicoterapias 
en el tratamiento de la depresión (15,16), aunque esto no está 
confirmado en todos los metanálisis (17). Así mismo, hay al-
gunas indicaciones de que la psicoterapia psicodinámica (18) y 
la psicoterapia de apoyo no directiva (19) pueden ser un poco 
menos eficaces que otras psicoterapias. Dadas estas diferen-
cias potenciales entre las psicoterapias, es concebible que las 
diferencias de los efectos de la psicoterapia y la farmacoterapia 
dependan del tipo de terapia. Los metanálisis previos pueden 
no haber detectado estas diferencias de efectos debido al nú-
mero pequeño de los estudios incorporados y la falta resultante 
de potencia estadística.

En el presente estudio informamos los resultados de un me-
tanálisis global de los estudios en los cuales se compararon 
directamente entre sí la psicoterapia y la medicación antidepre-
siva para los trastornos depresivos y por ansiedad.

MÉTODOS

Identificación y selección de estudios

Se utilizaron varias estrategias para identificar estudios re-
levantes. Realizamos una búsqueda en cuatro bases de datos 
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importantes de la bibliografía (PubMed, PsycInfo, EMBA-
SEa y la base de datos Cochrane de estudios randomizados) 
mediante la combinación de términos indicativos de cada uno 
de los trastornos con términos indicativos de un tratamiento 
psicológico (tanto los términos de MeSH como las palabras 
de texto) y los estudios randomizados comparativos. También 
verificamos las citas bibliográficas de 116 metanálisis previos 
de tratamientos psicológicos para los trastornos contemplados. 
En la figura 1 se muestran los detalles de las búsquedas y las 
series de búsqueda exactas.

Incluimos estudios randomizados en los cuales los efectos de 
un tratamiento psicológico se compararon directamente con los 
efectos de la medicación antidepresiva en adultos con trastor-
no depresivo, trastorno por pánico con o sin agorafobia, TAG, 
TAS, TOC o trastorno por estrés postraumático (TEPT). Sólo 
se incluyeron los estudios en los cuales los sujetos cumplieron 
los criterios diagnósticos para el trastorno según una entrevista 
diagnóstica estructurada ―como la Entrevista Clínica Estructu-
rada para el DSM-IV (SCID), la Entrevista Diagnóstica Interna-
cional Compuesta (CIDI) o la Minientrevista Neuropsiquiátrica 
Internacional (MINI)―. No se utilizaron los trastornos mentales 
o somáticos concomitantes como un criterio de exclusión. Se 
excluyeron los estudios sobre pacientes internos, adolescen-
tes y niños (menores de 18 años de edad). También excluimos 
los estudios de mantenimiento, dirigidos a personas que ya se 
habían restablecido o parcialmente restablecido después de un 
tratamiento previo y se consideraron para inclusión estudios so-
bre otros tipos de medicación, como benzodiazepinas para los 
trastornos por ansiedad. Se consideraron para el metanálisis es-
tudios en inglés, alemán, español y holandés.

Valoración de la calidad y extracción de datos

Evaluamos la calidad de los estudios incluidos utilizando la 
herramienta de valoración del «riesgo de sesgo» de la Colabora-
ción Cochrane (20). Esta herramienta valora posibles fuentes de 
sesgo en estudios randomizados, las que comprenden la gene-
ración adecuada de la secuencia de asignación, el ocultamiento 
de la asignación a trastornos, la prevención de conocimiento de 
la intervención asignada (enmascaramiento de evaluadores) y 
el manejo de datos de resultados incompletos (esto se calificó 
como positivo cuando se llevaron a cabo análisis por intención 
de tratar, lo que significa que se incluyeron en los análisis todos 
los pacientes asignados de manera aleatoria). La valoración fue 
realizada por dos investigadores independientes y los desacuer-
dos se resolvieron a través del intercambio de criterios.

También codificamos las características de los participantes 
(trastorno, método de incorporación, grupo elegido como obje-
tivo); el tipo de antidepresivo que se utilizó (ISRS, ATC, inhibi-
dor de la monoaminooxidasa (IMAO), otro tratamiento o trata-
miento protocolizado que incluyese varios antidepresivos); y las 
características de la psicoterapia (formato, número de sesiones 
y tipo de psicoterapia). Los tipos de psicoterapia que identifi-
camos fueron psicoterapia cognitiva conductual (PTCC), TIP, 
psicoterapia de solución de problemas, psicoterapia de apoyo no 
directiva, psicoterapia psicodinámica y otras más. Aunque las 
PTCC utilizaron una mezcla de diferentes técnicas, las aglutina-
mos en un grupo. Calificamos una terapia como PTCC cuando 
comprendía reestructuración cognitiva o un enfoque conductual 
(como la exposición y la prevención de las respuestas). Si en un 

tratamiento se utilizó una mezcla de PTCC y TIP, las considera-
mos como «otras», junto con otros enfoques terapéuticos.

Metanálisis

Por cada comparación entre una psicoterapia y una farma-
coterapia, se evaluó la magnitud de efecto que indicaba la dife-
rencia entre los dos grupos en la posprueba (Hedges). Se calcu-
laron las magnitudes de efecto sustrayendo (en la posprueba) 
la calificación promedio del grupo de psicoterapia a la califi-
cación promedio del grupo con farmacoterapia y dividiendo 
el resultado entre la desviación estándar combinada. Puesto 
que algunos estudios tenían tamaños de muestra relativamente 
pequeños, corregimos la magnitud del efecto con respecto al 
sesgo de muestra pequeña (21).

En los cálculos de las magnitudes de efecto en estudios de 
pacientes con trastornos depresivos, sólo utilizamos los instru-
mentos que explícitamente medían síntomas de depresión. En 
estudios en que se analizaron los trastornos por ansiedad, sólo 
utilizamos instrumentos que explícitamente medían los sínto-
mas de ansiedad. Si se utilizó más de una medida, se calculó la 
media de las magnitudes de efecto, de manera que cada estudio 
proporcionó sólo una magnitud de efecto. Si no se comunica-
ron las medias y las desviaciones estándar, utilizamos los pro-
cedimientos del programa informático Metanálisis Exhaustivo 
(versión 2.2.021) para calcular la magnitud del efecto utilizan-
do variables dicotómicas; y si tampoco se contaba con estas, 
utilizamos otras estadísticas (como el valor de la t o el valor de 
la p). Para calcular las medias combinadas de las magnitudes 
de efecto también utilizamos el programa Metanálisis Exhaus-
tivo. Dado que esperábamos una considerable heterogeneidad 
entre los estudios, utilizamos un modelo de combinación de 
efectos aleatorios en todos los análisis.

Sólo analizamos las diferencias de efectos en la posprue-
ba y no analizamos los efectos a más largo plazo. Los tipos 
de desenlaces comunicados en el seguimiento y los periodos 
del seguimiento fueron muy diferentes entre los estudios. Así 
mismo, algunos estudios comunicaron sólo variables natura-
listas, en tanto que otros aplicaron sesiones de mantenimiento 
y tratamientos de mantenimiento durante todo el periodo de 
seguimiento o parte del mismo. Debido a estas considerables 
diferencias, determinamos que no era significativo combinar 
los resultados de estas variables.

Como una prueba de la homogeneidad de las magnitudes de 
efecto, calculamos la estadística de la I2. Un valor del 0% indi-
ca ninguna heterogeneidad observada, en tanto que los valores 
más altos indican una heterogeneidad creciente: 25% como 
baja, 50% como moderada y 75% como heterogeneidad alta 
(22). Calculamos los intervalos de confianza del 95% en torno 
a la I2 (23) utilizando el enfoque basado en la χ2 no central 
dentro del módulo de Heterogi para el programa Stata (24). 

Llevamos a cabo análisis de subgrupos según el modelo de 
efectos mixtos, en el cual los estudios dentro de los subgrupos 
son combinados con el modelo de efectos aleatorios, en tanto 
que las pruebas para las diferencias entre los subgrupos se lle-
varon a cabo con el modelo de efectos fijos. Para las variables 
continuas, utilizamos análisis de metarregresión para valorar 
si había una relación importante entre la variable continua y la 
magnitud del efecto, según lo indicaba un valor de la Z y un 
valor de la p asociado.
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Valoramos el sesgo de publicación inspeccionando la gráfica 
de embudo en las variables principales y mediante el procedi-
miento de recorte y llenado de Duval y Tweedie (25), que genera 
una estimación de la magnitud de efecto después que se ha toma-
do en cuenta el sesgo de publicación. También llevamos a cabo la 
prueba de ordenada al origen de Egger para cuantificar el sesgo 
captado por la gráfica de embudo y valorar si era significativo.

Se llevaron a cabo análisis de metarregresión multifactorial 
tomando como variable dependiente la magnitud de efecto. 
Para determinar cuáles variables debían incorporarse como 
predictoras en el modelo de regresión, primero definimos un 
grupo de referencia dentro de cada categoría de variables. Para 
evitar la colinealidad entre los predictores del modelo de regre-
sión, analizamos primero si se encontraban altas correlaciones 
entre las variables que se pudiesen incorporar en el modelo. En 
seguida, calculamos las correlaciones entre todos los predic-
tores (excepto las variables de referencia). Puesto que ningu-

na correlación era mayor de r = 0,60, todos los predictores se 
pudieron incorporar en los modelos de regresión. Se llevaron 
a cabo análisis de regresión multifactorial en el programa STA-
TA MP, versión 11 para Mac.

RESULTADOS

Selección e inclusión de los estudios

Después de analizar un total de 21.279 resúmenes (14.903 
tras eliminar los duplicados), obtuvimos 2.278 artículos de tex-
to completo para análisis adicional. Excluimos 2.211 de los 
estudios obtenidos. En la figura 1 se presenta el flujograma que 
describe el proceso de inclusión, incluidos los motivos para la 
exclusión. En total de 67 estudios cumplieron los criterios de 
inclusión para este metanálisis. En la tabla 1 se informan algu-
nas características de los estudios incluidos (26-92).

TAG, trastorno por ansiedad generalizada; TAS, trastorno por ansiedad social; TOC, trastorno obsesi-
vo-compulsivo; TEPT, trastorno por estrés postraumático.

Figura 1. Selección e inclusión de estudios.
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Table 1 Selected characteristics of included studies

Study Disorder Psychotherapy Medication Quality* Country

Bakhshani et al (26) GAD CBT (n57) TCA (n57) 222 1 Iran

Bakker et al (27) PAN CBT (n535) SSRI (n532) 222 1 Europe

TCA (n532)

Barber et al (28) MDD DYN (n551) Mixed/other (n555) 221 1 USA

Barlow et al (29) PAN CBT (n565) TCA (n583) 221 1 USA

Barrett et al (30) Mood PST (n580) SSRI (n580) 111 1 USA

Bedi et al (31) MDD Counseling (n539) Mixed/other (n544) 112 2 Europe

Black et al (32) PAN CBT (n525) SSRI (n525) 222 2 USA

Blackburn & Moore (33) MDD CBT Mixed/other 222 1 Europe

Blanco et al (34) SAD CBT (n532) MAOI (n535) 111 1 USA

Blomhoff et al (35) SAD BT (n598) SSRI (n595) 111 1 Europe

Browne et al (36) DYS IPT (n5122) SSRI (n5117) 111 2 Canada

Clark et al (37) PAN CBT (n516) TCA (n516) 221 2 Europe

Dannon et al (38) PAN CBT (n523) SSRI (n527) 222 2 Israel

David et al (39) MDD CBT (n556) SSRI (n557) 221 1 Europe

REBT (n557)

Davidson et al (40) SAD CBT (n542) SSRI (n539) 111 1 USA

Dekker et al (41) MDD DYN (n559) Mixed/other (n544) 221 2 Europe

Dunlop et al (42) MDD CBT (n541) SSRI (n539) 111 1 USA

Dunner et al (43) DYS CBT (n59) SSRI (n511) 221 2 USA

Elkin et al (44) MDD IPT (n561) TCA (n557) 111 1 USA

CBT (n559)

Faramarzi et al (45) MDD CBT (n529) SSRI (n530) 221 2 Iran

Finkenzeller et al (46) MDD IPT (n523) SSRI (n524) 121 1 Europe

Foa et al (47) OCD BT (n519) TCA (n527) 221 2 USA

Frank et al (48) MDD IPT (n5160) SSRI (n5158) 221 1 USA

Frommberger et al (49) PTSD CBT (n510) SSRI (n511) 222 2 Europe

Hegerl et al (50) Mood CBT (n552) SSRI (n576) 111 1 Europe

Heimberg et al (51) SAD CBT (n528) MAOI (n527) 221 1 USA

Counseling (n526)

Hendriks et al (52) PAN CBT (n520) SSRI (n517) 111 1 Europe

Hoexter et al (53) OCD CBT (n513) SSRI (n513) 121 2 Brazil

Hollon et al (54) MDD CBT (n525) TCA (n557) 221 1 USA

Jarrett et al (55) MDD CBT (n536) MAOI (n536) 111 1 USA

Keller et al (56) MDD CBASP (n5226) SNRI (n5220) 111 1 USA

Kolk et al (57) PTSD EMDR (n524) SSRI (n526) 221 1 USA

Koszycki et al (58) PAN CBT (n559) SSRI (n562) 111 1 Canada

Lesperance et al (59) MDD IPT (n567) SSRI (n575) 111 1 Canada

Loerch et al (60) PAN CBT (n514) MAOI (n516) 221 1 Europe

Markowitz et al (61) DYS IPT (n523) SSRI (n524) 221 1 USA

Counseling (n526)

Marshall et al (62) MDD CBT (n537) Mixed/other (n530) 222 2 Canada

IPT (n535)

Martin et al (63) MDD IPT (n513) SNRI (n515) 222 1 Europe

Tabla 1. Algunas características de los estudios incluidos

Estudio Trastorno Psicoterapia Medicación Calidad* País

Estados Unidos

Estados Unidos

Estados Unidos

Irán

Europa

Estados Unidos

Estados Unidos 

Europa

Europa

Estados Unidos

Europa

Brasil

Estados Unidos

Estados Unidos 

Estados Unidos

Estados Unidos

Canadá

Canadá

Europa

Estados Unidos

Canadá

Europa

Irán

Europa

Estados Unidos

Estados Unidos

Estados Unidos

Europa

Estados Unidos

Europa

Estados Unidos

Europa

Canadá

Europa

Israel

Europa

Estados Unidos

Europa

Orientación (n= 39)

Orientación (n= 26)

Orientación (n= 26)

Mixta/otra (n = 55)

Mixta/otra (n = 44)

Mixta/otra

Mixta/otra (n = 44)

Mixta/otra (n = 30)
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further consideration. We excluded 2,211 of the retrieved
papers. The flow chart describing the inclusion process,

Characteristics of included studies

Table 1 Selected characteristics of included studies (continued)

Study Disorder Psychotherapy Medication Quality* Country

McBride et al (64) MDD CBT (n521) Mixed/other (n521) 222 2 Canada

McKnight et al (65) MDD CBT TCA 222 2 USA

McLean & Hakstian (66) MDD DYN (n544) TCA (n549) 221 2 Canada

BT (n542)

Miranda et al (67) MDD CBT (n590) Mixed/other (n588) 111 1 USA

Mohr et al (68) MDD CBT (n520) SSRI (n515) 222 1 USA

Supp Ex (n519)

Mortberg et al (69) SAD CBT ind (n532) Mixed/other (n533) 111 1 Europe

CBT grp (n535)

Murphy et al (70) MDD CBT (n522) TCA (n524) 112 1 USA

Murphy et al (71) MDD PST (n529) TCA (n527) 111 1 Europe

Mynors-Wallis et al (72) MDD PST gp (n539) SSRI (n536) 111 1 Europe

PST n (n541)

Nakatani et al (73) OCD BT (n510) SSRI (n510) 221 2 Japan

Nazari et al (74) OCD EMDR (n530) SSRI (n530) 221 2 Iran

Oosterbaan et al (75) SPH CBT (n528) MAOI (n527) 221 1 Europe

Prasko et al (76) SPH CBT (n522) MAOI (n520) 221 2 Europe

Ravindran et al (77) DYS CBT (n524) SSRI (n522) 111 2 Canada

Reynolds et al (78) MDD IPT (n516) TCA (n525) 221 1 USA

Rush et al (79) MDD CBT (n519) TCA (n522) 221 1 USA

Salminen et al (80) MDD DYN (n526) SSRI (n525) 222 1 Europe

Schulberg et al (81) MDD IPT (n593) TCA (n591) 2 21 1 USA

Scott & Freeman (82) MDD CBT (n529) TCA (n526) 111 1 Europe

Counseling (n529)

Shamsaei et al (83) MDD CBT (n540) SSRI (n540) 121 2 Iran

Shareh et al (84) OCD CBT (n56) SSRI (n56) 222 2 Iran

Sharp et al (85) PAN CBT (n529) SSRI (n529) 222 2 Europe

Sharp et al (86) Mood Counseling (n5112) Mixed/other (n5106) 111 1 Europe

Sousa et al (87) OCD CBT (n525) SSRI (n525) 221 2 Brazil

Spinhoven et al (88) PAN CBT (n520) SSRI (n519) 222 1 Europe

Thompson et al (89) MDD CBT (n536) TCA (n533) 222 1 USA

Van Apeldoorn et al (90) PAN CBT (n536) Mixed/other (n537) 111 1 Europe

Weissman et al (91) MDD IPT (n523) TCA (n520) 221 2 USA

Williams et al (92) Mood PST (n5113) SSRI (n5106) 111 1 USA

*A positive or negative sign is given for four quality criteria: allocation sequence, concealment of allocation to conditions, blinding of assessors, and intention-to-

treat analysis

GAD – generalized anxiety disorder, PAN – panic disorder with or without agoraphobia, MDD – major depressive disorder, Mood – mixed mood disorder, SAD –

social anxiety disorder, DYS – dysthymic disorder, OCD – obsessive-compulsive disorder, PTSD – post-traumatic stress disorder, CBT – cognitive-behavioral ther-

apy, DYN – psychodynamic therapy, PST – problem-solving therapy, BT – behavior therapy, IPT – interpersonal psychotherapy, REBT – rational emotive behav-

ior therapy, CBASP – cognitive behavioral analysis system of psychotherapy, EMDR – eye movement desensitization and reprocessing, Supp Ex – supportive-ex-

pressive therapy, ind – individual format, grp – group format, gp – delivered by a general practitioner, n – delivered by a nurse, TCA – tricyclic antidepressant,

SSRI – selective serotonin reuptake inhibitor, MAOI – monoamine oxidase inhibitor, SNRI – serotonin-norepinephrine reuptake inhibitor

Tabla 1. Algunas características de los estudios incluidos (continuación)

Canadá

Estados Unidos

Canadá

Estados Unidos

Estados Unidos

Europa

Estados Unidos

Europa

Europa

Japón

Irán

Europa

Europa

Canadá

Estados Unidos

Estados Unidos

Europa

Estados Unidos

Europa

Irán

Irán

Europa

Europa

Brasil

Europa

Estados Unidos

Europa

Estados Unidos 

Estados Unidos

Orientación (n= 29)

Orientación (n= 112)

Mixta/otra (n = 21)

Mixta/otra (n = 88)

Mixta/otra (n = 33)

Mixta/otra (n = 106)

Mixta/otra (n = 37)

*Se designa con un signo positivo o negativo los cuatro criterios de calidad: secuencia de asignación, enmascaramiento de la asignación a las condiciones, enmascara-
miento de asesores y análisis por intención de tratar.

TAG (GAD), trastorno por ansiedad generalizada; PAN, trastorno por pánico con o sin agorafobia; MDD (MDD), trastorno depresivo mayor; TAM (Mood), trastorno 
afectivo mixto; TAS (SAD), trastorno por ansiedad social; DYS, trastorno distímico; TOC (OCD), trastorno obsesivo-compulsivo; TEPT (PTSD), trastorno por estrés 
postraumático; PTCC (CBT), psicoterapia cognitiva conductual; DIN (DYN), psicoterapia dinámica; TSP (PST), terapia de solución de problemas: TC (BT), psicote-
rapia conductual; TIP (IPT), terapia interpersonal; TREC (REBT), terapia racional emotiva conductual emotiva; CBASP, sistema psicoterapia de análisis cognitivo 
conductual; EMDR, desensibilización y reprocesamiento por movimientos oculares; Sup Ex, psicoterapia expresiva de apoyo; ind, formato individual; grp, formato 
de grupo; gp, proporcionada por un médico general; n, proporcionada por una enfermera; ATC (TCA), antidepresivos tricíclicos; ISRS (SSRI), inhibidor selectivo de 
la recaptación de serotonina; IMAO (MAOI), inhibidor de la monoaminooxidasa; IRSN (SRNI), inhibidor de la recaptación de serotonina y noradrenalina. 

Características de los estudios incluidos

En los 67 estudios participó un total de 5.993 pacientes 
(3.142 en psicoterapia y 2.851 en farmacoterapia). Cuarenta 
estudios se enfocaban en trastornos depresivos (32 en el tras-

torno depresivo mayor, cuatro en la distimia y cuatro en los 
trastornos afectivos mixtos) y 27 en los trastornos por ansie-
dad (11 en el trastorno por pánico con o sin agorafobia, seis 
en TOC, siete en TAS, dos en TEPT y uno en TAG). Muchos 
estudios (n = 32) incorporaban a pacientes exclusivamente 
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Table 2 Comparative effects of psychotherapy and pharmacotherapy: subgroup analyses

N g 95% CI I2 95% CI p

All studies 78 0.02 20.07 to 0.10 62 52 to 70

Possible outliers removed 68 20.07 20.14 to 0.01 41 21 to 56

One effect size per study (highest) 67 0.06 20.03 to 0.15 62 51 to 71

One effect size per study (lowest) 67 0.03 20.07 to 0.12 62 51 to 71

Mood disorders

Any mood disorder 48 20.03 20.14 to 0.08 52 0 to 47 0.01

Major depression 39 0.02 20.10 to 0.13 46 22 to 63

Dysthymia 5 20.30 20.60 to 20.00 55 0 to 83

Mixed mood disorders 4 20.14 20.45 to 0.17 64 0 to 88

Anxiety disorders

Any anxiety disorder 30 0.10 20.05 to 0.25 71 59 to 80

Panic disorder 12 0.00 20.28 to 0.28 62 28 to 79

SAD 9 20.03 20.34 to 0.28 74 50 to 87

OCD 6 0.64 0.20 to 1.08 72 36 to 88

Other 3 0.24 20.39 to 0.86 0 0 to 90

Psychotherapy type

Cognitive-behavioral therapy 49 0.09 20.03 to 0.20 60 46 to 71 0.12

Interpersonal psychotherapy 11 20.09 20.31to 0.14 65 33 to 82

Problem-solving therapy 5 20.04 20.36 to 0.27 0 0 to 79

Counseling 6 20.33 20.64 to 20.02 69 27 to 87

Other 7 0.07 20.21 to 0.34 67 27 to 85

Treatment format

Individual 62 0.02 20.08 to 0.12 61 48 to 70 0.89

Group 14 0.03 20.18 to 0.25 71 50 to 83

Pharmacotherapy

SSRI 37 0.01 20.12 to 0.13 58 40 to 71 0.02

TCA 20 0.21 0.04 to 0.39 52 19 to 71

MAOI 7 20.05 20.34 to 0.25 83 65 to 91

Mixed/protocol/other 14 20.19 20.37 to 0.00 49 5 to 72

Recruitment

Only clinical samples 36 0.07 20.06 to 0.20 55 34 to 69 0.52

Also community recruitment 35 20.03 20.16 to 0.10 65 50 to 76

Other recruitment method 7 20.04 20.34 to 0.25 76 49 to 89

Country

USA 31 20.07 20.21 to 0.07 52 28 to 68 0.17

Europe 29 0.03 20.11 to 0.17 56 34 to 71

Other 18 0.15 20.04 to 0.34 76 62 to 85

Quality

Score 0–1 31 0.10 20.06 to 0.25 69 56 to 79 0.44

Score 2–3 23 20.03 20.19 to 0.13 65 46 to 78

Score 4 24 20.02 20.17 to 0.12 38 0 to 62

All subgroup analyses were conducted with the random effects model; a positive effect size indicates superior effects of psychotherapy; the p values indicate

whether the effect sizes in the subgroups differ significantly from each other; significant values are highlighted in bold

SAD – social anxiety disorder, OCD – obsessive-compulsive disorder, SSRI – selective serotonin reuptake inhibitor, TCA – tricyclic antidepressant, MAOI – mon-

oamine oxidase inhibitor

Tabla 2. Efectos comparativos de la psicoterapia y la farmacoterapia: análisis de subgrupos

Todos los estudios

Posibles casos atípicos eliminados

Una magnitud de efecto por estudio (más alta)

Una magnitud de efecto por estudio (más baja)

Trastornos afectivos

Trastornos por ansiedad

Tipo de psicoterapia

Formato de tratamiento

Farmacoterapia

Alistamiento

País

Calidad

IC del 95% IC del 95%

Cualquier trastorno afectivo

Depresión mayor

Distimia

Trastornos afectivos mixtos

Cualquier trastorno por ansiedad

Trastorno por pánico

TAS

TOC

Otros

Psicoterapia cognitiva-conductual

Psicoterapia interpersonal

Terapia de solución de problemas

Orientación

Otros

Individual

De grupo

ISRS

ATC

IMAO

Mixta/protocolo/otros

Sólo muestras clínicas

También incorporación de la población

Otro método de alistamiento

Estados Unidos

Europa

Otro

Calificación 0-1

Calificación 2-3

Calificación 4

Todos los análisis de subgrupos se llevaron a cabo con el modelo de efectos aleatorios; una magnitud de efecto positivo indica efectos superiores de la psicoterapia; los 
valores de la p indican si las magnitudes de efecto en los subgrupos fueron significativamente diferentes entre sí; los valores significativos se resaltan en negrita.

TAS, trastorno por ansiedad social; TOC, trastorno obsesivo-compulsivo; ISRS, inhibidor selectivo de la recaptación de serotonina; ATC, antidepresivo tricíclico; 
IMAO, inhibidor de la monoaminooxidasa.
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Estudio g IC del 95% p g de Hedges

A favor de la farmacoterapia    A favor de la psicoterapia

PTCC, psicoterapia cognitiva conductual, TREC, terapia racional emotiva conductual; TIP, terapia interpersonal; DYN, psicoterapia dinámica; TC, 
terapia conductual; Sub Ex, psicoterapia de apoyo y expresiva; ind, formato individual; grp, formato de grupo; gp, proporcionada por un médico 
general; n, proporcionada por una enfermera.

Figura 2. Diferencias de efectos de la psicoterapia y la farmacoterapia (g de Hedges).
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Table 3 Standardized regression coefficients of characteristics of psychotherapy and pharmacotherapy studies

Full model Parsimonious model

Coef. 95% CI p Coef. 95% CI p

Disorder

MDD Ref.

Dysthymia 20.01 20.46 to 0.43

Other mood disorder 0.02 20.42 to 0.45

Panic disorder 20.10 0.42 to 0.21

SAD 0.12 20.28 to 0.53

OCD 0.52 0.01 to 1.03 <0.05 0.76 0.36 to 1.15 <0.001

Other anxiety disorder 0.32 20.30 to 0.95

Recruitment from clinical samples only 0.05 20.17 to 0.26

Adults in general vs. specific target group 20.41 20.70 to-0.13 <0.01 20.27 20.50 to - 0.05 <0.05

Psychotherapy

CBT Ref.

ITP 20.16 20.45 to 0.12

Counseling 20.51 20.92 to 20.19 <0.05 20.41 20.72 to 20.09 <0.05

Other therapy 20.03 20.39 to 0.33

Pharmacotherapy

SSRI Ref.

TCA 0.32 0.06 to 0.58 <0.05 0.31 0.11 to 0.50 <0.01

MAOI 0.07 20.34 to 0.48

Other 20.23 20.51 to 0.05

Individual psychotherapy format 0.01 20.27 to 0.28

Number of psychotherapy sessions 0.01 20.02 to 0.04

Quality of study 0.00 20.07 to 0.08

Country

USA Ref.

Europe 0.26 0.03 to 0.49 <0.05 0.18 0.00 to 0.36 <0.05

Other 20.00 20.31 to 0.31

Constant 0.31 20.29 to 0.91 0.09 20.12 to 0.29

MDD – major depressive disorder, SAD – social anxiety disorder, OCD – obsessive-compulsive disorder, CBT – cognitive-behavioral therapy, ITP – interpersonal

psychotherapy, SSRI – selective serotonin reuptake inhibitor, TCA – tricyclic antidepressant, MAOI – monoamine oxidase inhibitor

Tabla 3. Coeficientes de regresión normalizados de las características de los estudios de psicoterapia y farmacoterapia.

Modelo completo Modelo pormenorizado

Coeficiente IC del 95% Coeficiente IC del 95%
Trastorno 

  TDM

  Distimia

  Otro trastorno afectivo

  Trastorno por pánico

  TAS

  TOC

  Otro trastorno por ansiedad

Alistamiento de muestras clínicas únicamente

Adultos en el grupo general frente al específico

Psicoterapia

  PTCC

  TIP

  Orientación

  Otra terapia

Farmacoterapia

  ISRS

  ATC

  IMAO

  Otro 

Formato de psicoterapia individual

Número de sesiones de psicoterapia

Calidad del estudio

País

  USA

  Europa

  Otro

Constante

TDM, Trastorno depresivo mayor; TAS, trastorno por ansiedad social; TOC, trastorno obsesivo-compulsivo; PTCC, psicoterapia cognitiva conductual; TIP, 
terapia interpersonal; ISRS, inhibidor selectivo de la recaptación de serotonina, ATC, antidepresivo tricíclico; IMAO, inhibidor de la monoaminooxidasa.

de muestras clínicas y la mayoría (n = 56) estaban dirigidos 
a adultos en general en vez de a una población más específica 
(como adultos mayores o pacientes con un trastorno somático 
concomitante). La mayor parte de las psicoterapias (49 de las 
78 que se analizaron en estos estudios) se caracterizaban como 
PTCC; 11 estudios analizaron la TIP, cinco la psicoterapia de 
solución de problemas, seis la psicoterapia no directiva, cuatro 
las psicoterapias psicodinámicas y los restantes tres otras tera-
pias. Casi todas las terapias (n = 62) utilizaron un formato de 
tratamiento individual y el número de sesiones de tratamiento 
fluctuó de seis a 20; la mayor parte de las terapias (n = 45) se 
llevaron a cabo en 12 a 18 sesiones. Los antidepresivos que 
se analizaron en los estudios comprendieron ISRS (n = 37), 
ATC (n = 20), IRSN (n = 2), IMAO (n = 7) y protocolos de 
tratamiento con diferentes tipos de medicación antidepresiva 
(n = 12). La mayor parte de los estudios fueron realizados en 
Estados Unidos (n = 27) o en Europa (n = 23).

Valoración de la calidad

La calidad de los estudios fue variable. Veintisiete estu-
dios comunicaron una generación de secuencia adecuada, no 
así los otros 40. En 24 estudios se comunicó la asignación 
a los trastornos por una parte (tercera) independiente. En 
49 estudios se comunicó el enmascaramiento los evaluado-
res respecto a los resultados o se utilizaron sólo resultados 
autonotificados, en tanto que 18 no comunicaron enmas-
caramiento. En 42 estudios se llevaron a cabo análisis por 
intención de tratar (se analizó una calificación después del 
tratamiento para cada paciente aun cuando se considerase la 
última observación hasta la deserción o que se estimase la 
calificación basándose en trayectorias de respuesta previas). 
Veinte estudios cumplieron los cuatro criterios de calidad, 
cuatro cumplieron tres criterios y los restantes 43 cumplie-
ron dos criterios o menos.
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Efectos comparativos de la psicoterapia y la farmacoterapia

La media global de la magnitud del efecto que indicó la di-
ferencia entre la psicoterapia y la farmacoterapia en la pos-
prueba para las 78 comparaciones fue 0,02 (IC del 95%; < 0,07 
a 0,10; tabla 2) a favor de la psicoterapia, pero no significati-
vamente diferente de cero. La heterogeneidad fue moderada a 
considerable (I2 = 62; IC del 95%: 52 a 70). Los resultados de 
estos análisis globales se presentan en la figura 2.

La eliminación de los posibles resultados atípicos (en los 
cuales el IC del 95% de la magnitud de efecto no se superpuso 
al IC del 95% de la magnitud de efecto combinado) produjo 
una magnitud de efecto pequeña no significativa a favor de la 
farmacoterapia y una heterogeneidad un poco menor (I2 = 41; 
baja a moderada).

En este metanálisis incluimos 10 estudios en los cuales dos 
tratamientos psicológicos fueron comparados con el mismo 
grupo de farmacoterapia, así como un estudio en el cual un 
tratamiento psicológico se comparó con dos tipos diferentes de 
medicación antidepresiva. Esto significa que múltiples compa-
raciones de estos estudios, no independientes entre sí, fueron 
incorporadas en el mismo análisis, lo cual puede haber resul-
tado en una reducción artificial de la heterogeneidad y puede 
haber afectado a la magnitud de efecto combinada. Analizamos 
los posibles efectos de esto al llevar a cabo un análisis en el 
cual incorporamos solamente una magnitud de efecto por es-
tudio. En primer lugar, incluimos sólo la comparación con la 
magnitud de efecto más grande de estos estudios y luego lleva-
mos a cabo otro análisis en el cual incluimos sólo la magnitud 
de efecto más pequeña. Como puede verse en la tabla 2, las 
magnitudes de efecto resultantes así como los niveles de hete-
rogeneidad fueron equivalentes con los análisis globales.

No identificamos indicios de sesgo de publicación. La mag-
nitud del efecto no se modificó después del ajuste con respecto 
al sesgo de publicación, según el procedimiento de recorte y 
llenado de Duval y Tweedie, y conforme a este procedimiento 
no se había imputado ningún estudio faltante.

Análisis moderadores unifactoriales

Analizamos si había diferencias significativas entre la psi-
coterapia y la farmacoterapia en subgrupos específicos de es-
tudios. Los resultados de estos análisis de subgrupos se pre-
sentan en la tabla 2. Observamos que la magnitud del efecto se 
asociaba en grado significativo al tipo de trastorno (p < 0,01). 
De manera más específica, observamos que la farmacoterapia 
era más eficaz que la psicoterapia en la distimia (magnitud de 
efecto diferencial: g = -0,30; IC del 95%; -0,60 a -0,00; I2 = 
55; IC del 95%: 0 a 83). En cambio, la psicoterapia fue más 
eficaz que la farmacoterapia en el TOC (diferencia en la mag-
nitud de efecto: g = 0,64; IC del 95%: 0,20 a 1,08; I2 = 72; IC 
del 95%: 36 a 88).

También observamos que el tipo de farmacoterapia se aso-
ciaba en grado significativo a la diferencia de la magnitud de 
efecto (p < 0,05). El tratamiento con ATC fue significativa-
mente menos eficaz que la psicoterapia (g = 0,21; IC del 95%: 
0,04 a 0,39; I2 = 52; IC del 95%: 19 a 71), en tanto que no 
hubo ninguna diferencia significativa entre otros tipos de far-
macoterapia y la psicoterapia. Por otra parte, encontramos que 
el tratamiento mediante psicoterapia de apoyo no directiva era 

menos eficaz que la farmacoterapia (g = -0,33; IC del 95%: 
-0,64 a -0,2; I2 = 69; IC del 95%: 27 a 87).

No observamos que la magnitud de efecto se asociase al for-
mato de tratamiento de la psicoterapia, el método de incorpo-
ración de los pacientes, el país donde se llevó a cabo el estudio 
o la calidad del estudio.

Análisis de metarregresión multifactorial

Puesto que identificamos varios moderadores de resultados 
importantes en los análisis de moderadores unifactoriales, de-
cidimos llevar a cabo un análisis de metarregresión multifac-
torial en el cual ingresáramos simultáneamente los predictores 
relevantes. En la tabla 3 se presentan los resultados de estos 
análisis. Los efectos de la psicoterapia fueron todavía signi-
ficativamente más altos que los de la farmacoterapia en estu-
dios sobre el TOC, aun después del ajuste con respecto a otras 
características de los estudios incluidos. También observamos 
que la psicoterapia de apoyo no directiva todavía era significa-
tivamente menos eficaz que la farmacoterapia y que las ATC 
permanecían significativamente menos eficaces que la psicote-
rapia. En la distimia, la psicoterapia y la farmacoterapia ya no 
mostraron diferencias significativas entre si.

En el análisis de metarregresión multifactorial, los efectos 
de dos predictores resultaron significativos: los estudios en 
Europa tuvieron una magnitud de efecto combinada más alta 
(lo que indica efectos superiores de la psicoterapia) que los 
estudios en otras partes del mundo y la farmacoterapia fue sig-
nificativamente más eficaz en estudios realizados en grupos 
específicos elegidos como objetivo (como adultos mayores y 
pacientes que habían tenido un trastorno médico general) que 
en aquellos adultos en general.

También llevamos a cabo un análisis de metarregresión re-
trospectivo (manual). En este análisis, omitimos la variable me-
nos significativa en cada paso, hasta que sólo se conservaron 
los predictores significativos (p < 0,05) en el modelo (tabla 3). 
En este modelo estricto, observamos que eran significativos los 
mismos predictores del modelo de metarregresión completo.

DISCUSIÓN

En este metanálisis encontramos que las diferencias de los 
efectos entre la psicoterapia y la medicación antidepresiva eran 
pequeñas a inexistentes para la depresión mayor, el trastorno 
por pánico y el TAS. También identificamos indicios de que la 
farmacoterapia era significativamente más eficaz en la distimia 
y que la psicoterapia era significativamente más eficaz en el 
TOC. Por otra parte, la farmacoterapia fue significativamente 
más eficaz que la psicoterapia no directiva y la psicoterapia fue 
significativamente más eficaz que la farmacoterapia con ATC. 
Estas relaciones se mantuvieron significativas cuando efectua-
mos el ajuste con respecto a otras características de los estu-
dios en el análisis de metarregresión multifactorial, excepto 
por las diferencias de efectos en la distimia, que ya no fueron 
significativas. En estos análisis de metarregresión multifacto-
rial también observamos que la psicoterapia era más eficaz en 
los estudios de Europa en comparación con los de otros países 
y que la farmacoterapia era significativamente más eficaz en 
estudios de grupos diana específicos que en los adultos en ge-
neral.
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Los presentes resultados indican que las diferentes clases 
de antidepresivos y psicoterapias tienen grados variables de 
eficacia en el tratamiento de la depresión y los trastornos por 
ansiedad. Los ATC y la psicoterapia no directiva al parecer 
fueron menos eficaces que los otros tratamientos, aunque 
descubrimos en un metanálisis previo que los efectos más 
bajos de la psicoterapia no directiva pueden ser causados en 
parte por la fidelidad del investigador (93). El hallazgo de 
que la psicoterapia es menos eficaz que la farmacoterapia en 
la distimia es congruente con los resultados de la investiga-
ción metanalítica previa (94). Sin embargo, el número de es-
tudios es pequeño y la diferencia ya no fue estadísticamente 
significativa después del ajuste con respecto a la calidad y 
otras características del estudio. Como tal, el hallazgo no es 
muy estable y se necesita más investigación para analizar esta 
cuestión.

En el TOC los resultados son bastante directos en cuanto 
que la psicoterapia es claramente más eficaz que los antidepre-
sivos, aun después del ajuste con respecto a la calidad y otras 
características de los estudios. Este es el primer metanálisis en 
demostrar que la psicoterapia es más eficaz que la farmacotera-
pia. Este hallazgo también es importante desde una perspectiva 
clínica, pues el TOC suele considerarse como el trastorno por 
ansiedad más grave.	

Una de las fortalezas de este estudio es la amplia gama de 
trastornos y tratamientos que incluimos. Sin embargo, el estu-
dio también tiene algunas limitaciones. En primer lugar, para 
varios trastornos se contó con un número insuficiente de estu-
dios. Sólo tuvimos algunos estudios en que se analizó el TEPT, 
el TAG y la distimia. En segundo lugar, la calidad de muchos 
de los estudios incluidos no fue óptima. En tercer lugar, debido 
a las múltiples diferencias entre los estudios, sólo analizamos 
los efectos diferenciales de la psicoterapia y la farmacoterapia 
en la posprueba y no analizamos los efectos a más largo plazo. 
No hay indicios de que la psicoterapia pueda tener efectos sos-
tenidos a más largo plazo, en tanto que los antidepresivos no 
tienen efectos potentes cuando los pacientes dejan de tomar-
los (95). En cuarto lugar, sólo consideramos los efectos de los 
tratamientos sobre los trastornos que estaban concebidos para 
abordar. Por último, aunque es bien sabido que las farmacote-
rapias tienen varios efectos secundarios, los cuales a menudo 
se comunican en los estudios, la idea de que las psicoterapias 
pueden tener efectos negativos sólo apenas últimamente se ha 
reconocido (96) y estos efectos negativos no suelen comuni-
carse en los estudios. Por tanto, no fue posible comparar las 
psicoterapias y las farmacoterapias por lo que respecta a los 
efectos negativos.

Pese a las limitaciones, llegamos a la conclusión de que 
la farmacoterapia y la psicoterapia tienen efectos equiva-
lentes en varios trastornos depresivos y por ansiedad, pero 
esto no es aplicable a todos los trastornos, sobre todo para 
el TOC y posiblemente la distimia. Por otro lado, la mayor 
parte de las psicoterapias y las farmacoterapias tienen la 
misma eficacia, pero esto de nuevo no es aplicable a todos 
los tratamientos, en concreto para los ATC y la psicoterapia 
de apoyo no directiva. Por último, si bien los tratamientos 
pueden tener efectos similares, es posible que no sean igua-
les por lo que respecta a las preferencias y costos para el 
paciente, lo que justifica más investigaciones para los dife-
rentes trastornos.
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El abuso sexual en la infancia temprana aumenta 
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El abuso sexual durante la infancia constantemente se ha relacionado con la conducta suicida. Estudiamos las características de la tentativa de suicidio en 
individuos deprimidos que durante la infancia habían sufrido abuso sexual. En promedio, el abuso sexual comenzó antes de los 9 años de edad. A menudo 
ocurrió simultáneamente con malos tratos físicos. Las personas que intentaban el suicidio más a menudo presentaban trastornos de la personalidad y habían 
soportado abuso por periodos más prolongados, pero no mostraban diferencias en otras características clínicas en comparación con las personas que no habían 
intentado suicidarse. El inicio más temprano del abuso sexual y su duración se relacionaron con más tentativas de suicidio. Sin embargo, cuando se tomaron en 
cuenta los trastornos de personalidad en el modelo de regresión, sólo estos trastornos pronosticaron el número de tentativas. La gravedad del abuso sexual y la 
presentación concomitante de malos tratos físicos se correlacionaron con la edad en que se intentó por primera vez el suicidio. Sin embargo, sólo la gravedad 
del abuso sexual interrelacionó en grado mínimo con la edad en que ocurrió la primera tentativa de suicidio en el modelo de regresión. Por último, cuanto más 
temprana fue la edad en que se inició el abuso sexual tanto más frecuente fue la tentativa, aun después del ajuste con respecto a edad, género sexual y trastornos 
de la personalidad. Esto indica que las características del abuso sexual en la infancia, sobre todo edad de inicio, se han de tomar en cuenta al estudiar el riesgo 
de conducta suicida en poblaciones objeto de abuso.

Palabras clave: Suicidio, características del suicidio, traumatismo temprano, sucesos cotidianos.

(World Psychiatry 2013;12:149–154)

Los malos tratos en la infancia lamentablemente son un pro-
blema frecuente. En 2008, se estima que en Estados Unidos 
772.000 niños fueron víctimas de malos tratos y se confirmaron 
120.000 casos de malos tratos físicos y 70.000 de abuso físico 
(1). La tasa de prevalencia de por vida de malos tratos físicos, 
según la Encuesta Nacional de Comorbilidad, se estima en un 
16,5% (y 62,5% de los informes afectan a mujeres) (2), en tanto 
que un metanálisis reciente de estudios en muestras no clínicas 
ha estimado una prevalencia de abuso sexual de 19,2% en las 
mujeres y del 7,9% en los hombres en el curso de la vida (3).

El abuso sexual y, en menor grado, los malos tratos físicos 
en la infancia se han interrelacionado invariablemente con la 
conducta suicida (4-3). De hecho, quienes informan alguna 
experiencia traumática en la infancia muestran un riesgo dos 
a cinco veces mayor de intentar el suicidio en comparación 
con los que no la refieren (5), y la relación de la tentativa de 
suicidio con los malos tratos físicos o el abuso sexual duran-
te la infancia es más sólida que con los malos tratos verbales 
y la violencia en los niños (7). Los malos tratos físicamente 
más dolorosos también se relacionan con un mayor número de 
tentativas de suicidio subsiguiente que los malos tratos menos 
dolorosos (7). Los malos tratos repetidos, en comparación con 
los episodios aislados de malos tratos, o los malos tratos por un 
miembro de la familia inmediata también intensifican el riesgo 
de tentativa de suicidio a una edad más avanzada (8). 

Las investigaciones recientes parecen indicar que el abuso es 
muy perjudicial cuando ocurre a una edad muy temprana, y los al-
tos grados de depresión son más frecuentes en los niños que fueron 
objeto de malos tratos durante los primeros cinco años de vida (9). 
Sin embargo, a nuestro entender, no se dispone de estudios en los 
que se analice la relación existente entre la edad a la que se inician 
los malos tratos y el riesgo de conducta suicida a una mayor edad.

Estudiamos las características de las tentativas de suicidio en 
una muestra de individuos deprimidos que habían sido objeto de 
abuso durante la infancia. Planteamos la hipótesis de que un ma-
yor riesgo de tentativa de suicidio se relaciona con el abuso sexual 
durante la infancia más que con los malos tratos físicos, y que las 
mediciones de la gravedad de la conducta suicida, como el mayor 
número de tentativas de suicidio, la edad menor a la primera tenta-
tiva de suicidio, la mayor letalidad de los intentos y la tentativa de 
suicidio más grave, se interrelacionan con la edad más temprana 
a la que se inicia el abuso. Dado su papel bien establecido en el 
riesgo de la conducta suicida (10-12), efectuamos el ajuste con 
respecto a género sexual, edad y trastornos de la personalidad.

MÉTODOS	

Participantes en el estudio

La muestra inicial consistió en 288 adultos deprimidos que 
se incorporaron en las unidades de pacientes internos y ex-
ternos de dos clínicas universitarias, el Instituto y Clínica de 
Psiquiatría de Occidente en Pittsburgh (n = 188) y el Instituto 
Psiquiátrico de Nueva York (NYSPI, n = 100) como parte de 
un estudio más extenso (13). Para obtener información exacta 
sobre el abuso, seleccionamos 222 sujetos que habían comple-
tado el análisis de experiencias en la infancia y la adolescencia 
(CARE) (14). Dado que el abuso sexual, pero no los malos 
tratos físicos, se asociaban significativamente a tentativas de 
suicidio (X2 = 4,439; df = 1; p = 0,035 y X2 = 0,145; df = 1; 
p = 0,704, respectivamente), analizamos con más detalle sólo 
a los individuos que habían sufrido abuso sexual (n = 103). Se 
excluyó a quienes habían tenido malos tratos físicos, pero no 
abuso sexual. Todos los participantes autorizaron por escrito su 
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consentimiento informado según lo exige la Junta de Análisis 
Institucional de la Universidad de Pittsburgh, Centro Médico 
St. Francis y el NYSPI. 

La edad promedio en la muestra fue 40,3 ± 7,9 años (interva-
lo: 23 a 60 años) y 93,2% de los sujetos eran mujeres (n = 96). 
La media del número total de años de escolaridad fue 14,0 ± 2,9 
(intervalo: 9 a 24 años). La mayoría de los sujetos eran separa-
dos o divorciados (n = 41; 39,8%) o casados (n = 38; 36,9%).

Por lo que respecta a las características étnicas, 60,2% de los 
sujetos eran blancos (n = 80), 27,8% eran estadounidenses de 
origen africano (n = 37), 0,8% eran asiáticos (n = 1) y 3,0% eran 
de más de una raza (n = 4). Se pasó por alto la raza en 11 sujetos, 
la mayoría de ellos de origen hispanoamericano (10/11). En to-
tal, 9,0% de los sujetos eran hispanoamericanos (n = 12).

Los diagnósticos primarios del Eje I en el curso de la vida 
fueron depresión mayor (86,4%, n = 89) y trastorno bipolar 
(13,6%; n = 14). Los diagnósticos secundarios en el curso de 
la vida fueron trastornos por ansiedad con exclusión del tras-
torno por estrés postraumático (TPET) (54,4%, n = 56), TPET 
(42,7%, n = 44) y distimia (12,6%, n = 13). Por lo que respecta 
a los diagnósticos del Eje II, 38,8% de Los sujetos (n = 40) 
cumplían los criterios para un trastorno de la personalidad y 
el trastorno límite de la personalidad fue el diagnóstico más 
frecuente (25,2%, n = 26). En relación con el uso de sustan-
cias, 45,6% de los sujetos (n = 47) comunicaron el consumo 
de alcohol, 17,5% (n = 18) refirieron utilizar cocaína, 23,3% (n 
= 24) comunicaron el consumo de cannabis y 58,3% (n = 60) 
refirieron el empleo de por lo menos una sustancia.

Valoración

En todos los sujetos se valoró la presentación en el curso de la 
vida, y en el momento de la valoración, de trastornos psiquiátricos 
del DSM-IV utilizando la Entrevista Clínica Estructurada para el 
DSM-IV (SCID-1) (15). Los trastornos de la personalidad fue-
ron diagnosticados utilizando la Entrevista Clínica Estructurada 
del Eje II (SCID-II) (16). La gravedad de la depresión se valoró 
mediante la Escala de Valoración de Hamilton para la Depresión 
(HAM-17) (17). La conducta suicida se valoró utilizando el for-
mato de antecedentes de suicidio de la Universidad de Columbia 
(10). La Escala de Valoración de la Letalidad del Daño Médico 
(12) y la Escala de Beck sobre Tentativa de Suicidio (18).

Las definiciones operacionales de los malos tratos físicos 
y el abuso sexual durante la infancia se basaron en un estudio 
previo realizado por nuestro grupo (19). Los profesionales clí-
nicos a nivel de maestría o los psicólogos clínicos llevaron a 
cabo la valoración. Médicos o profesionales clínicos con doc-
torado confirmaron después la valoración en reuniones para 
consenso. En todos los sujetos se valoró el antecedente de ma-
los tratos físicos en la infancia y abuso sexual mediante una se-
rie de preguntas de detección en el cuestionario demográfico y 
en CARE. Las preguntas para la valoración consistieron en: a) 
cualquier antecedente de malos tratos físicos o de abuso sexual 
en el curso de la vida; b) en caso positivo, si el abuso fue físico, 
sexual o ambos a la vez; y c) en caso positivo, si el abuso tuvo 
lugar antes de los 15 años de edad. La CARE es una entrevis-
ta que se enfoca en las experiencias adversas ocurridas en las 
primeras etapas de la infancia. Permite valorar en forma retros-
pectiva si hubo o no hubo malos tratos físicos o abuso sexual, 
edad en la que se iniciaron, gravedad, duración y perpetrador 

del abuso entre los 8 y los 18 años de edad. En al valoración del 
abuso sexual hubo un acuerdo del 86,5% entre la CARE y las 
preguntas de valoración (192/222; κ = 0,73, IC del 95% = 0,63 
a 0,81). La gravedad del abuso fue la calificación máxima en 
cualquier episodio de abuso sexual según la escala de CARE. 
La edad a la que se inició el abuso fue la edad más temprana a 
la cual el paciente admitió haber sufrido abuso sexual.

Para valorar las medidas de los rasgos de impulsividad y agre-
sividad, se administró a los participantes el Inventario de Agresivi-
dad de Brown-Goodwin (20), la Escala de Impulsividad de Barratt 
(BIS) (21) y el Inventario de Hostilidad de Buss-Durkee (22). 

El papel que desempeñó el perpetrador del abuso se clasifi-
có en dos grupos: a) el guardián primario en el hogar (herma-
no, padre, padrastro, familiar cercano) o padre no custodio; b) 
extraño (familiar, niñera, vecino y otros adultos que viviesen 
fuera del domicilio). Para quienes habían sufrido abuso de di-
ferentes personas, consideramos como principal perpetrador 
del abuso al individuo que había infligido el abuso más grave.

Análisis estadísticos 

Se utilizaron análisis de la χ2 para explorar la relación de al-
gún intento de suicidio con malos tratos físicos o abuso sexual 
comunicados. En la submuestra de los individuos objeto de abu-
so sexual se compararon los que habían intentado frente a los 
que no habían intentado el suicidio en cuanto a las variables de-
mográficas y diagnósticas y características del abuso utilizando 
análisis de la χ2 y análisis de la varianza. Se llevaron a cabo 
correlaciones bifactoriales dentro de la muestra de las personas 
que sufrieron abuso sexual y que habían intentado el suicidio. 
Utilizamos la correlación de Pearson para analizar la relación 
entre las variables de la respuesta que medía la gravedad de la 
conducta suicida (número de tentativas de suicidio, letalidad de 
la tentativa de suicidio, edad a la que ocurrió la primera tentativa 
de suicidio y el grado de intento de suicidio) y las características 
del abuso (edad al inicio del abuso, malos tratos físicos conco-
mitantes, rol del perpetrador del abuso, gravedad del abuso, du-
ración del abuso y repetición de los episodios de abuso). 

Los modelos de regresión lineal se elaboraron de manera que 
incluyesen las características del abuso que se correlacionaban 
en grado significativo con las variables de respuesta. Se pusieron 
a prueba los efectos principales y las interacciones pero no se de-
tectaron interacciones significativas. El grado de significancia se 
estableció en α = 0,05 (bilateral). En los modelos de regresión se 
introdujeron los trastornos de la personalidad, el género sexual 
y la edad como covariables para el ajuste con respecto a su rela-
ción con las características de las tentativas de suicidio (la edad 
a la que se efectuó la primera tentativa se ajustó con respecto a 
los trastornos de la personalidad y el género sexual únicamente). 
Los análisis de correlación y regresión se repitieron incluyendo 
sólo a las mujeres (93,2%), pero los resultados globales fueron 
similares con y sin los hombres, de manera que se muestran los 
resultados sólo por lo que respecta a la muestra total.

RESULTADOS

Descripción de la muestra

Entre los pacientes que fueron objeto de abuso sexual, los 
que intentaron suicidio y los que no lo intentaron no fueron 
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diferentes en cuanto a raza, edad y otras variables sociodemo-
gráficas (tabla 1). Por lo que respecta a los diagnósticos en el 
curso de la vida, los que intentaron el suicidio tuvieron más 
posibilidades de recibir un diagnóstico de trastornos de la per-
sonalidad (X2 = 16,32; df = 1; p < 0,001), sobre todo el trastor-
no límite de la personalidad (X2 = 15,4; df = 1; p < 0,001). No 
se detectaron diferencias entre los que intentaron y los que no 
intentaron el suicidio en lo referente a TPET o abuso de sus-
tancias. Los grupos no mostraron diferencias significativas en 
la gravedad de la depresión (según se valoró mediante la escala 
HAM-17). Así mismo, las medidas de impulsividad, agresivi-
dad u hostilidad no fueron diferentes entre los que intentaron y 
los que no intentaron el suicidio.

En promedio, el abuso sexual ocurrió antes de los 9 años de 
edad tanto en los que intentaron como en los que no intentaron 
el suicidio y a menudo (54,4%) se presentó simultáneamente 
con el abuso físico. La media de la gravedad se comunicó entre 
5 y 6 (5 correspondió a «coito simulado sobre las prendas de 
vestir» y 6 correspondió a «el niño masturbó al perpetrador 
del abuso o participó en las masturbación del perpetrador o 
en el coito simulado bajo la ropa»). Por lo que respecta a las 
características del abuso, quienes intentaron el suicidio sufrie-
ron abuso sexual por un periodo más prolongado que los que 
no lo intentaron (40,4 frente a 16,7 meses; F = 8,01; df = 1; p 
= 0,005). No se detectó ninguna otra diferencia entre quienes 
intentaron el suicidio y quienes no lo intentaron en lo referente 

Table 1 Socio-demographic, clinical and historical variables in sexually abused suicide attempters and non-attempters

Attempters (n557) Non-attempters (N546) Test results (df51) p

Age (years, mean6SD) 40.16 8.9 40.666.7 F50.92 0.763

Sex (% males) 7.0 6.5 X250.01 0.921

Education (years, mean6SD) 14.06 2.9 14.062.8 F50.001 0.981

Race (% non-Hispanic White) 53.6 65.2 X251.41 0.234

Married (%) 33.3 41.3 X250.69 0.405

Major depression lifetime diagnosis (%) 80.7 93.5 X253.54 0.060

Bipolar disorder lifetime diagnosis (%) 19.3 6.5

PTSD lifetime diagnosis (%) 47.4 37.0 X251.13 0.288

Personality disorder diagnosis (%) 59.3 18.6 X2516.32 0.000

Borderline personality disorder diagnosis (%) 42.6 7.0 X2515.48 0.000

Substance use (%) 61.4 54.3 X250.52 0.470

HAM-D score (mean6SD) 13.56 7.0 12.567.2 F50.50 0.480

Impulsivity (BIS, mean6SD) 63.16 19.5 57.2618.2 F52.34 0.129

Aggression (Brown-Goodwin, mean6SD) 21.16 5.8 20.266.4 F50.464 0.497

Hostility (Buss-Durkee, mean6SD) 39.46 11.8 36.7612.5 F51.18 0.279

Age at onset of abuse (years, mean6SD) 8.006 4.3 8.863.7 F50.91 0.343

Concurrent physical abuse (%) 54.4 54.3 X250.00 0.997

Role of abuser (in home or parent, %) 45.3 32.6 X251.66 0.198

Severity of abuse (CARE, mean6SD) 5.56 6.4 5.965.0 F50.08 0.767

Repeated episodes of abuse (%) 35.1 26.1 X250.96 0.326

Duration of abuse (months, mean6SD) 40.46 47.1 16.7630.1 F58.09 0.005

PTSD – post-traumatic stress disorder; HAM-D – Hamilton Rating Scale for Depression; BIS – Buss-Durkee Hostility Inventory; CARE – Childhood and Adoles-

cence Review of Experiences

Tabla 1. Variables sociodemográficas, clínicas y de antecedentes en personas con antecedente de abuso sexual que intentaron o que no intentaron el suicidio

Pacientes con tentativa 
de suicidio (n = 57)

Pacientes sin tentativa 
de suicidio (n = 46

Resultados de la 
prueba (df = 1)

Edad (años, media ± DE)

Género sexual (porcentaje de hombres)

Escolaridad (años, media ± DE)

Raza (porcentaje de blancos no hispanoamericanos)

Casados (%)

Diagnóstico de depresión mayor en el curso de la vida (%)

Diagnóstico de trastorno bipolar en el curso de la vida (%)

Diagnóstico de TPET en el curso de la vida (%)

Diagnóstico de trastorno de la personalidad (%)

Diagnóstico de trastorno límite de la personalidad (%)

Consumo de sustancias (%)

Calificación en HAM-D (media ± DE)

Impulsividad (BIS, media ± DE)

Agresividad (Brown-Goodwin, media ± DE)

Hostilidad (Buss-Durkee, media ± DE)

Edad de inicio del abuso (años, media ± DE)

Malos tratos físicos concomitantes (%)

Rol del perpetrador del abuso (en el domicilio o progenitor, %)

Gravedad del abuso (CARE, media ± DE)

Episodios repetidos de abuso (%)

Duración del abuso (meses, media ± DE)

TPET, trastorno por estrés postraumático, HAM-D, Escala de Hamilton para la Valoración de la Depresión; BIS, Inventario de Hostilidad de Buss-Durkee; CARE, 
Análisis de Experiencias en la Infancia y la Adolescencia.

df51; p50.005). No other differences were found between
suicide attempters and non-attempters in terms of age at

teristics of the sexual abuse showed no association with the
number of suicide attempts (Table 2). We examined other

Table 2 Correlations (r) between severity of suicidal behavior and abuse characteristics

Age at onset Maximal duration Maximal severity Main abuser Number of episodes Physical abuse

Number of attempts 2.273 (p50.048) .293 (p50.004) .101 (p50.456) 2.171 (p50.222) .259 (p50.052) .187 (p50.163)

Total score (SIS) 2.382 (p50.005) .183 (p50.203) 2.154 (p50.258) 2.190 (p50.178) .200 (p50.139) .141 (p50.302)

Age at first attempt .135 (p50.335) 2.038 (p50.791) 2.298 (p50.024) .114 (p50.418) 2.017 (p50.901) 2.323 (p50.014)

Maximal lethality 2.067 (p50.631) .039 (p50.786) .005 (p50.973) .056 (p50.689) .068 (p50.615) 2.061 (p50.651)

SIS – Suicide Intent Scale
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Tabla 2. Correlaciones (r) entre la gravedad de la conducta suicida y las características del abuso

Número de tentativas

Calificación total (SIS)

Edad de primer tentativa

Letalidad máxima

SIS, Escala de Tentativa de Suicidio.

Edad de inicio Duración máxima Gravedad máxima

Principal
perpetrador 

del abuso Número de episodios
Malos tratos 

físicos
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Table 3 Predictors of severity of suicidal behavior

Response variable Predictor variables Beta t p

Number of suicide

attempts

Age 0.09 0.00 0.99

Sex 0.03 0.66 0.49

Personality disorders 0.36 0.46 0.000

Number of abuse episodes 0.14 0.10 0.30

Duration of abuse 0.151 1.42 0.159

Age at onset of abuse 20.17 20.05 0.67

Age at first suicide

attempt

Sex 0.00 20.00 0.999

Personality disorders 20.09 20.71 0.483

Severity of sexual abuse 20.24 21.70 0.094

Physical abuse 20.24 21.73 0.090

Suicidal intent Age 20.25 21.78 0.083

Sex 0.06 0.47 0.64

Personality disorders 20.06 20.44 0.66

Age at onset of abuse 20.37 22.67 0.011

Tabla 3. Predictores de gravedad de la conducta suicida

Número de tentativas 
    de suicidio

Edad a la primera 
    tentativa de suicidio

Tentativa de suicidio

Edad

Género sexual

Trastornos de la personalidad

Número de episodios del abuso

Duración del abuso

Edad al inicio del abuso

Género sexual

Trastornos de la personalidad

Gravedad del abuso sexual

Malos tratos físicos

Edad

Género sexual

Trastornos de la personalidad

Edad al inicio del abuso

Variable de 
respuesta

Variables 
indicadoras

a edad al inicio del abuso, malos tratos físicos concomitantes, 
rol del perpetrador del abuso, gravedad del abuso y repetición 
de los episodios de abuso (tabla 1).

Características de las tentativas de suicidio

En el grupo de los que intentaron el suicidio, la media del 
número de tentativas fue 1,4 ± 0,49. El inicio más temprano del 
abuso sexual (r = 0,273; p = 0,048) y la duración del abuso (r = 
0,293; p = 0,004) se relacionaron con más tentativas de suici-
dio en el curso de la vida. Así mismo, se identificó una correla-
ción casi significativa entre el número de episodios de abuso y 
el número de tentativas de suicidio (r = 0,259; p = 0,052). Las 
características restantes del abuso sexual no mostraron ningu-
na relación con el número de tentativas de suicidio (tabla 2). 
Analizamos otras características demográficas y clínicas de la 
muestra e identificamos los trastornos de la personalidad y su 
correlación con el número de tentativas (r = 0,462; p < 0,001). 
Después de incluir los trastornos de la personalidad en el mo-
delo de regresión, sólo estos trastornos, y no la edad al inicio 
del abuso sexual o el número de episodios de abuso, pronos-
ticó el número de tentativas (tabla 2). Por tanto, valoramos la 
colinealidad entre la edad a la que se inició el abuso sexual y 
los trastornos de la personalidad. Los individuos con diagnósti-
cos de trastorno de la personalidad por lo general comunicaron 
en promedio una edad menor de inicio del abuso sexual en 
comparación con el resto de la muestra (7,4 frente a 9,1 años, 
respectivamente; f = 3,87; df = 1; p = 0,052).

Cuanto más grave fue el abuso sexual, tanto más pronto ocu-
rrió el primer intento de suicidio (r = - 0,298; p = 0,024). Así 
mismo, la presentación simultánea de abuso físico se relacionó 
significativamente con un inicio más temprano de las tentati-
vas de suicidio (r = -0,323; p = 0,014). Sin embargo, la edad al 
inicio del abuso no se relacionó con la edad a la que se intentó 
por primera vez el suicidio. No surgieron otros hallazgos im-
portantes. Todas las relaciones significativas desaparecieron en 

el modelo de regresión cuando se efectuó el ajuste con respecto 
a trastornos de la personalidad y género sexual; sólo la grave-
dad del abuso sexual se asoció en grado mínimo a la edad en 
que se intentó por primera vez el suicidio (tabla 3).

Sólo se detectó una correlación significativa entre las carac-
terísticas del abuso y el grado de tentativa de suicidio: cuanto 
menor era la edad al inicio del abuso sexual, tanto mayor era 
la tentativa de suicidio (r = -0,382; p = 0,005). Este hallazgo 
persistió incluso después del ajuste con respecto a la edad, el 
género sexual y los diagnósticos de trastorno de la personali-
dad de los participantes en el modelo de regresión (tabla 3). 
Los sujetos menores de 12 años de edad al inicio del abuso 
sexual comunicaron más tentativas de suicidio que los sujetos 
mayores de 12 años (F = 8,35; df = 1; p = 0,006) pero ninguna 
otra diferencia en las características suicidas.

La letalidad de la tentativa más letal (según se valoró me-
diante la Escala de Valoración de la Letalidad del Daño Médi-
co) no se relacionó con ninguna característica del abuso sexual. 
En consecuencia, no se llevaron a cabo análisis de regresión.

DISCUSIÓN

En escasos estudios se han analizado los efectos de diferen-
tes características del abuso en la infancia y su relación con 
las tentativas de suicidio subsiguientes, pese a la interrelación 
bien conocida entre el abuso y la conducta suicida (23,24). Sin 
embargo, el abuso sexual grave, como la penetración vaginal 
o anal en la infancia, parece relacionarse con tasas más altas 
de ideación suicida y tentativas de suicidio que las activida-
des sexuales menos graves, como las ofensas sexuales (6). En 
este estudio, analizamos el efecto de la edad al inicio del abuso 
sexual sobre las características de la conducta suicida en el cur-
so del tiempo. En nuestra muestra sólo el abuso sexual pero no 
el físico, se relacionó con conducta suicida.

Este hallazgo se contrapone a los datos previos sobre el abu-
so físico y el riesgo de suicidio en muestras más extensas (25), 
pero es compatible con informes que indican un mayor riesgo 
de tentativas de suicidio después del abuso sexual en compara-
ción con los malos tratos físicos (5,26). Si bien el abuso sexual 
parece estar relacionado claramente con un aumento del ries-
go de conducta suicida, independientemente de los factores de 
confusión, un estudio previo demostró que la interrelación de 
los malos tratos físicos y la conducta suicida en gran parte po-
dría explicarse por el contexto socioeconómico y familiar en el 
cual ocurrieron los malos tratos (6).

De acuerdo con nuestra hipótesis, un inicio de abuso sexual 
a una edad más temprana se relacionó con una mayor tentativa 
de suicidio. Este hallazgo persistió aun después que se hizo el 
ajuste con respecto a otras variables, como trastornos de la per-
sonalidad, edad y género sexual. Sin embargo, la edad al inicio 
del abuso no se relacionó con ningún otro de los indicadores 
seleccionados de gravedad de la tentativa de suicidio. El que los 
trastornos de la personalidad se relacionaran tanto con la edad al 
inicio del abuso como con el número de tentativas de suicidio en 
el curso de la vida puede explicar por qué la edad al inicio del 
abuso sexual no se asoció al número de tentativas de suicidio en 
el modelo de regresión ajustado. En concordancia con la litera-
tura (11,27,28), la conducta suicida fue más frecuente en indi-
viduos con trastornos de la personalidad. Se han propuesto los 
rasgos de agresión impulsiva como un fenotipo intermedio de 
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suicidio (29) y pueden mediar la relación del trastorno límite de 
la personalidad con la conducta suicida (30,31). No detectamos 
calificaciones más altas de impulsividad, agresividad u hostili-
dad entre los que intentaron el suicidio, pero las diferencias entre 
los grupos no fueron las esperadas, ya que el abuso sexual se co-
rrelaciona con estas medidas y toda la muestra estuvo expuesta 
a este tipo de abuso (19,32-34).

Los mecanismos que vinculan el abuso en la infancia y la 
conducta suicida aún no se han esclarecido, pero es posible que 
el efecto del abuso en la infancia sobre el desarrollo del cerebro 
sea una causa al menos parcial de esta relación. En una extensa 
serie de investigaciones del desarrollo se han valorado las con-
secuencias del traumatismo temprano sobre el funcionamiento 
cognitivo y afectivo. Las personas que sufrieron malos tratos en 
la infancia han mostrado una disminución del desempeño inte-
lectual, alteraciones de las funciones de memoria y ejecutivas 
y disfunciones en campos del funcionamiento afectivo, como 
el procesamiento de recompensas o la percepción emocional 
(35). Por otra parte, el abuso durante la infancia puede alterar 
los procesos de desarrollo relacionados con el fortalecimiento 
de la regulación de las emociones y las habilidades interperso-
nales asociadas (36,37). Se considera que las dificultades en la 
regulación de las emociones confieren riesgo para los trastornos 
mentales subsiguientes (38,39) y pueden mediar la relación del 
traumatismo durante la infancia con la psicopatología del niño 
y el adulto (40-43). Así mismo, hay pruebas de que el abuso 
sexual aumenta la sensibilidad a los sucesos vitales depresóge-
nos subsiguientes (44). El grado en el cual la psicopatología de 
los individuos que sufren abuso, que es un factor de riesgo im-
portante para las conductas suicidas, es un factor mediador de la 
relación entre el abuso en la infancia y la conducta suicida y aún 
no se ha determinado. Las alteraciones cognitivas (45) y la des-
regulación emocional (46) también se han asociado de manera 
independiente a un aumento de la conducta suicida.

El momento en que ocurre el traumatismo físico sexual 
durante la infancia puede determinar los efectos de las ex-
periencias traumáticas sobre el cerebro en fase de desarrollo 
(38,47). Por ejemplo, la repercusión de las reacciones al estrés 
a consecuencia del abuso infantil temprano podrían dar por 
resultado que estos niños tengan estrés crónico y estén muy 
alerta y tengan una regulación del cortisol atípica (41,48). La 
edad más temprana del inicio del abuso también se ha vincu-
lado a una memoria sobregeneralizada más acentuada (49), 
un término que describe una dificultad para recuperar las me-
morias autobiográficas específicas, y a un aumento del riesgo 
de TPET (47). En nuestra muestra, el inicio modal del abuso 
fue inmediatamente antes de los 9 años de edad. Nuestro ha-
llazgo de que cuanto menor sea la edad a la que se inicie el 
abuso, tanto más frecuentes son las tentativas de suicidio, es 
congruente con los estudios antes señalados. Sin embargo, se 
necesitan más investigaciones para dilucidar esto ya que la re-
lación entre la edad de inicio de las experiencias traumáticas 
y sus consecuencias podría no ser lineal. También observamos 
que el abuso sexual que comienza después de los 12 años de 
edad se relacionó con menos tentativa de suicidio a una mayor 
edad. Según investigación del desarrollo, los sistemas cerebra-
les subyacentes a los brotes de crecimiento pueden mostrar una 
mayor susceptibilidad a las influencias ambientales (38). An-
dersen et al (50) comunicaron en una muestra de mujeres que, 
durante determinados periodos, el abuso sexual se relacionaba 

con un volumen más pequeño del hipocampo (a los 3 a 5 años 
de edad) o con disfunciones del cuerpo calloso (a los 9 a 10 
años de edad) y la corteza prefrontal (a los 11 a 14 años de 
edad) (50). La interacción del estrés en una etapa temprana de 
la vida y el pequeño volumen del hipocampo también incre-
mentan el riesgo de depresión (31).

Se han de tomar en cuenta varias limitaciones en el presente 
estudio. El tamaño de la muestra relativamente pequeño difi-
culta la posibilidad de detectar diferencias entre los grupos de 
estudio y los análisis tienen un diseño transversal. El sesgo de 
recuerdo podría presentarse, ya que la media del número de 
años desde el inicio del abuso en la infancia hasta el momento 
de la valoración fue 31,7 ± 9,2. Sin embargo, más estudios en 
este campo también se han basado en los registros retrospecti-
vos del abuso infantil, aun cuando su utilización sea debatida 
(52). Si los factores de la personalidad median los efectos del 
abuso sexual en la infancia sobre la conducta suicida subsi-
guiente, incluidos los trastornos de la personalidad, en el mo-
delo pueden haber originado una subestimación de estos efec-
tos. La pubertad ocurre en promedio entre los 12 y los 13 años 
de edad (53), pero no valoramos la etapa de la pubertad y la 
pubertad temprana se ha relacionado con el abuso sexual (54). 
Por último, no se tomaron en cuenta otros tipos de abuso, como 
el abuso psicológico y emocional (55), y otros factores mode-
radores, como los estilos parentales (56) pueden tener impor-
tancia en la relación entre el abuso y la conducta suicida.

En suma, nuestros análisis revelan que, entre los individuos 
deprimidos, cuanto más temprana es la edad a la que se inicia 
el abuso sexual, tanto mayor es la tentativa de suicidio comuni-
cada por quienes intentan el suicidio. Esto indica que la edad a 
la que se inicia el abuso debiera tomarse en cuenta junto con el 
tipo y la gravedad del abuso al estudiar el riesgo de la conducta 
suicida en poblaciones que sufren abuso sexual.
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Se llevó a cabo una búsqueda sistemática en las bases de datos electrónica de PubMed, Medline y Web of Science con respecto a la prevalencia, las correlaciones 
y los efectos del estigma personal (es decir, la estigmatización percibida y padecida y el autoestigma) en pacientes con trastornos de la gama de la esquizofrenia. 
De 54 estudios (n = 5.871), publicados entre 1994 y 2011, 23 (42,6%) comunicaron tasas de prevalencia y 44 (81,5%) informaron correlaciones o consecuen-
cias de la estigmatización percibida o padecida o autoestigma. Sólo se identificaron dos estudios específicos sobre intervención en el estigma personal. En 
promedio, 64,5% (intervalo: 45,0 a 80,0%) de los pacientes percibieron el estigma, 55,9% (intervalo: 22,5 a 96,0%) padecieron en efecto el estigma y 49,2% 
(intervalo: 27,9 a 77,0%) comunicaron la alienación (vergüenza) como el aspecto más frecuente del autoestigma. Si bien las variables sociodemográficas sólo 
se relacionaron en grado mínimo con el estigma, las variables psicosociales, sobre todo la menor calidad de vida, mostraron correlaciones significativas en 
general y los factores relacionados con la enfermedad mostraron interrelaciones heterogéneas, excepto por la ansiedad social que inequívocamente se asoció a 
estigma personal. Están bien caracterizadas la prevalencia y la repercusión del estigma personal en los desenlaces individuales en pacientes con trastorno de la 
gama de la esquizofrenia y sin embargo son muy diferentes las medidas y los métodos. Por el contrario, lamentablemente se carece de investigación en torno a 
la evolución del estigma personal durante el curso de la enfermedad y, sobre todo, de estudios de intervenciones específicas que debieran realizarse utilizando 
métodos y variables normalizados.

Palabras clave: Esquizofrenia, psicosis, estigma. Autoestigma, estigma personal, estigma percibido, correlaciones.

(World Psychiatry 2013;12:155–164)

La investigación sobre el estigma psiquiátrico hasta en tiem-
pos recientes se ha enfocado principalmente en los conceptos 
de salud mental del público y las reacciones negativas de in-
dividuos o grupos sociales hacia las personas con enfermeda-
des mentales (1-3). Se han identificado varias características 
de enfermedades y pacientes como factores que influyen en 
la estigmatización (4,5) y se han establecido iniciativas contra 
el estigma para disminuir las actitudes estigmatizantes y las 
acciones discriminativas en los individuos y la sociedad en ge-
neral (6,7). Sin embargo, en el último decenio una mejor com-
prensión del proceso del estigma ha desviado la atención del 
estigma del público a la experiencia subjetiva de las personas 
estigmatizadas. La investigación ha identificado variables inte-
rindividuales que podrían incrementar o reducir la repercusión 
del estigma en el individuo (8), al igual que las variables intra-
individuales que modifican la repercusión del estigma sobre 
los resultados relativos a la salud. Este nuevo centro de interés 
se acompañó de un aumento de la serie de investigaciones en 
torno a las intervenciones terapéuticas que abordan las carac-
terísticas intraindividuales e interindividuales en las personas 
con enfermedades mentales y que están dirigidas a reducir la 
prevalencia y los efectos negativos del estigma (9-12).

En los últimos años, la incorporación propuesta del síndro-
me de psicosis atenuada en el DSM-5 ha planteado inquietudes 
en torno a que la estigmatización potencial de los pacientes se 
designe como «con riesgo» (13-16), sobre todo tomando en 
cuenta el considerable número de resultados positivos falsos 
(sólo alrededor de un 30% de los pacientes muestran síntomas 
prodrómicos iniciales putativos que tarde o temprano avanzan 
a la psicosis en los siguientes 2,5 años) (17-19). Esto plantea la 

duda de si las diferentes etapas de los trastornos de la gama de 
la esquizofrenia ―es decir, el síndrome de alto riesgo clínico, 
el primer episodio y la enfermedad crónica― puedan tener una 
influencia diferente del estigma y el autoestigma.

A fin de valorar la investigación en torno al estigma, es 
pertinente una definición precisa de «estigma». En al mayor 
parte de los estudios, la propuesta clásica de Goffman de que 
el estigma es un «atributo que es profundamente desacredita-
dor» y que reduce a quien lo tiene «de una persona integral y 
habitual a una empañada y desmerecida» (20) es la definición 
básica en la que se expanden los autores. Sin embargo, Link Y 
Phelan (21) critican la notable variabilidad de las definiciones 
de estigma que utilizan integrantes de diferentes disciplinas y 
redefinen el estigma como la presentación simultánea de «en-
casillamiento, adopción de estereotipos, separación, pérdida de 
condición y discriminación».

Otra diferenciación terminológica importante es la que 
existe entre el estigma público (es decir, «la población general 
aprueba el prejuicio y manifiesta la discriminación hacia las 
personas con enfermedad mental» (22) y el estigma personal 
(que consta del estigma percibido, el estigma padecido y el 
autoestigma). La percepción o anticipación del estigma hace 
referencia a las creencias de las personas en torno a las acti-
tudes de la población general hacia su condición y hacia ellos 
mismos como miembros de un grupo potencialmente estigma-
tizado (23). El estigma padecido designa la discriminación o 
las restricciones que realmente afrontan las personas afectas. 
Por último, la interiorización y la adopción de puntos de vista 
estereotípicos o estigmatizantes, es decir, de estigma público, 
por el individuo estigmatizado se designan como autoestigma 
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o estigma interiorizado (12). Así mismo, se ha definido el au-
toestigma como un tipo de transformación de identidad que 
podría conducir a la pérdida de creencias previamente soste-
nidas (positivas) en torno a sí mismo, lo cual, a su vez genera 
consecuencias negativas para la persona, como una menor au-
toestima y autoeficacia (14). En este análisis sistemático, nos 
enfocamos exclusivamente en publicaciones que contienen 
datos sobre cualquiera de las tres definiciones antes señaladas 
del estigma personal.

Pese a la importancia del estigma personal, a nuestro enten-
der, hasta el momento no se ha publicado ningún análisis siste-
mático sobre este tema. Por tanto, quisimos analizar sistemática-
mente la prevalencia, las correlaciones y las consecuencias del 
estigma personal en personas que padecen trastornos de la gama 
de la esquizofrenia. Por otra parte, nuestro propósito fue evaluar 
si existen diferencias cuantitativas o cualitativas en el estigma 
personal dependiendo de la fase de la enfermedad, y planteamos 
la hipótesis de que el estigma personal se incrementaría confor-
me aumentase la duración y el padecimiento de la enfermedad. 
También quisimos evaluar si se han valorado las intervenciones 
específicamente dirigidas al estigma personal en pacientes con 
trastornos de la gama de la esquizofrenia. Por último, otro de 
nuestros propósitos fue valorar las fortalezas y las deficiencias 
de la base de evidencia científica actual a fin de identificar lagu-
nas que deban llenarse mediante investigaciones adicionales.

MÉTODOS

Se llevó a cabo un análisis sistemático de la literatura para 
identificar estudios que informan sobre la prevalencia, las co-
rrelaciones y los efectos del estigma personal en pacientes con 
trastornos de la gama de la esquizofrenia. Llevamos a cabo una 
búsqueda electrónica en PubMed, Medline y Web of Science 
para localizar artículos publicados, especializados, utilizando 
las siguientes palabras clave: esquizofrenia»/«psicosis»/ «pró-
dromo»/riesgo ultraelevado»/«riesgo clínico alto» Y «estigma»/
«autoestigma», sin restricciones de tiempo o idioma. Además, se 
revisaron las listas bibliográficas de los artículos identificados y 
de dos revisiones de las escalas de estigma (25,26) y dos aná-
lisis descriptivos del estigma personal (16,27) para identificar 
artículos adicionales. Los artículos a incluirse en este análisis 
debían cumplir todos los siguientes criterios de inclusión: a) in-
formar sobre el estigma personal, no público; b) una mayoría de 
la muestra (≥ 70%) debía tener el diagnóstico de esquizofrenia o 
de un trastorno de la gama de la esquizofrenia, o que los resulta-
dos para este subgrupo diagnóstico se comunicasen por separa-
do; c) datos cuantitativos o semicuantitativos disponibles sobre 
prevalencia, correlaciones o repercusión del estigma personal o 
con respecto a una intervención dirigida al estigma personal.

Por lo que respecta a los datos de prevalencia, se ponderaron 
las medias y los porcentajes para el número de casos incluidos 
en un estudio específico, cuando fue posible. Para calcular los 
porcentajes ponderados de las dimensiones del estigma per-
sonal, sólo se utilizaron proporciones de las calificaciones de 
escala de valoración. Si una escala medía más de dos niveles 
(«sí» frente a «no»), se utilizaron las proporciones comunica-
das de las calificaciones superiores al punto medio de la escala. 
No se resumió la media de las calificaciones de las escalas y 
no se comunica aquí, ya que muy pocos estudios utilizaron las 
mismas escalas o subescalas.

Para clasificar los resultados relativos a la prevalencia de 
estigma previsto/percibido y padecido, utilizamos el modelo 
conceptual implementado en el Inventario de Experiencias 
de Estigma de Pacientes Psiquiátricos (28), que contiene los 
siguientes cuatro dominios: a) interacción interpersonal, b) 
imagen pública de personas con enfermedades mentales, c) 
acceso a roles sociales y d) discriminación estructural. A fin 
de indicar cuál proporción de los pacientes tenía estigma pre-
visto/percibido o padecido siquiera (en por lo menos una de las 
categorías), se creó un dominio global utilizando el dominio 
con la prevalencia más alta comunicada de estigma por estudio 
y muestra.

Para clasificar los resultados en torno al autoestigma, uti-
lizamos las subescalas alienación, aceptación de estereotipo 
(acuerdo de estereotipo), merma de la autoestima y resistencia 
al estigma de la Escala de Estigma Interiorizado de las Enfer-
medades Mentales (ISMI, 25) y la Escala de Autoestigma de las 
Enfermedades Mentales (SSMIS, 22). La subescala resistencia 
al estigma indica la capacidad del individuo para contravenir 
la interiorización del estigma y tiene una correlación negativa 
con todos los demás dominios del autoestigma. Puesto que los 
dominios del autoestigma están interrelacionados e interactúan 
de manera jerárquica, no se creo ninguna categoría global.

RESULTADOS

La búsqueda de «esquizofrenia» Y «estigma» produjo 377 
aciertos, «psicosis» Y «estigma» 136, «pródromo» Y «estig-
ma» 4, «riesgo ultraelevado» Y «estigma» 0, «riesgo clínico 
alto» Y «estigma» 2, «esquizofrenia» Y «autoestigma» 16 y 
«psicosis» Y «autoestigma» 6 aciertos, sumando un total glo-
bal de 541 aciertos. Después de descartar los duplicados, que-
daron 457 artículos, todos en inglés.

Con base en el título y el resumen, se excluyeron 365 artí-
culos debido a la falta de relevancia. La mayor parte de estos 
artículos excluidos se enfocaban en las actitudes del público y 
los estereotipos hacia las personas con trastornos de la gama de 
la esquizofrenia (público, estigma) o la carga para los familia-
res y parientes de pacientes psiquiátricos, o que comunicaban la 
necesidad y la utilidad de las iniciativas antiestigma público en 
torno a las enfermedades mentales o a la esquizofrenia. Algunos 
analizaban la necesidad de «renombrar» la esquizofrenia a fin 
de disminuir el estigma (29). Se añadieron tres artículos después 
de verificar las listas bibliográficas adicionales. Después de ana-
lizar a fondo 95 estudios, 54 artículos, publicados entre 1994 y 
2011, cumplieron nuestros criterios de inclusión (fig. 1).

Prevalencia del estigma personal

Veintitrés (42,6%) de las 54 publicaciones incluidas infor-
maron sobre la prevalencia del estigma previsto (n = 12), el 
estigma padecido (n = 17) o el autoestigma (n = 6). De éstos, 
15 estudios comunicaban principalmente correlaciones del es-
tigma personal, en tanto que la valoración de la prevalencia era 
sólo secundaria. Los tamaños de las muestras fluctuaron de 31 
a 1.229 participantes (total n = 5.871, media: n = 267), la media 
de edad fluctuó de 24,5 años (DE = 6,3) a 54,3 (DE = 16,6) 
años, y el porcentaje de participantes del género masculino 
fluctuó entre un 38% y un 71%. Los participantes en su mayor 
parte eran ambulatorios y sin un foco específico o restricción 
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Artículos
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(n = 44)

Artículos excluidos 
con base en el título 
y el resumen 
(n = 365)

Artículos completos 
excluidos (n = 41)

en las etapas de las enfermedades individuales o la gravedad de 
las enfermedades. Aunque se implementaron encuestas y en-
trevistas hasta en 40 países, la mayoría de los sujetos (71,7%) 
fue valorada en Europa y en Estados Unidos.

Las tasas del estigma previsto/percibido fluctuaron del 
33,7% en la discriminación estructural relacionada con seguro 
médico (28) al 80% en las interacciones personales (30); un 
porcentaje ponderado del 64,5% de todos los pacientes previó/
percibió el estigma en relación con un mínimo de una de las 
categorías especificadas (tabla 1).

Por lo que respecta al estigma padecido, las tasas fluctuaron 
del 6% para el estigma estructural (31) hasta el 87% de los pa-
cientes con rechazo experimentado en las relaciones interper-
sonales (31), y una proporción ponderada del 55,9% de todos 
los pacientes había encontrado estigma en por lo menos uno de 
los contextos notificados (tabla 2).

Un porcentaje ponderado del 52,6% de los pacientes notifi-
có la resistencia al estigma, un 49,2% alienación (vergüenza), 
un 35,2% disminución de la autoestima y un 26,8% acepta-
ción/acuerdo de estereotipo (tabla 3).

Correlaciones y efectos del estigma personal

En 44 estudios (81,5%) se comunicaron correlaciones o 
efectos del estigma personal. De estos, en 24 se analizaron las 

Figura 1. Proceso de análisis 

relaciones con el estigma percibido o padecido y en 23 con 
el autoestigma. Los estudios incluidos se caracterizaron por la 
heterogeneidad de las características de la muestra y los méto-
dos. El tamaño de la muestra fluctuó de 35 a 1.229 participan-
tes (total n = 8.132; media n = 185), la media de edad fluctuó 
de 24,5 (DE = 6,3) a 64,7 (DE = 8,7) años y el porcentaje de 
participantes del género masculino fluctuó entre un 39,7% y un 
100%. En 32 estudios, los participantes del género masculino 
representaron la mayoría. La mayor parte de los estudios uti-
lizaron un diseño de cuestionario con una fecha de medición. 
Los participantes incorporados provenían de todos los tipos de 
centros de asistencia sanitaria, de entornos rurales y urbanos, 
y se hallaban en todas las etapas y gravedad de la enfermedad. 
Casi todos los estudios fueron realizados en Europa, Nortea-
mérica, Australia y Asia, en tanto que no se comunicaron datos 
sobre las poblaciones sudamericanas o africanas.

En general, las variables concernientes al funcionamiento 
psicosocial y el bienestar general de los participantes, como la 
calidad de vida, el empoderamiento, la autoestima y la auto-
eficacia, tuvieron una relación inversa con el estigma personal 
en la mayor parte de los estudios. Los resultados demostraron 
que de todas las variables antes señaladas, la calidad de vida 
fue la analizada con más detalle y se observó que estaba in-
versamente relacionada con el estigma percibido/padecido y 
con el autoestigma en todos los estudios que abordaron esta 
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N Prevalence (%)

Table 1 Prevalence of anticipated/perceived stigmatization
(continued)

Study N Prevalence (%)

Structural discrimination

Insurance Angermeyer et al (28) 101 33.7

Rehabilitation Angermeyer et al (28) 101 42.6

General Cechnicki et al (31) 202 49.0

404 43.6

For total percentage, mean values were weighted for the number of cases

included in a particular study

Tabla 1. Prevalencia de la estigmatización prevista/percibida (continuación)
Prevalencia (%)

Estudio Prevalencia (%)
Discriminación estructural

Seguro médico

Rehabilitación

General

Angermeyer et al (28)

Angermeyer et al (28)

Cechnicki et al (31)

Para determinar el porcentaje total, se ponderaron los valores medios para 
el número de casos incluidos en un estudio específico.

this relationship (52). Other socio-demographic variables
were not associated with perceived/experienced stigma or
self-stigma. This also applied to the treatment setting and to
most of disease characteristics, including the duration of ill-
ness (perceived or experienced stigma only), lifetime number
of hospitalizations, negative s
enced stigma only) and insight.

number of variables with personal stigma. While age was not
correlated with perceived/experienced stigma, results were
contradictory concerning self-stigma. Karidi et al (34) found
higher age to be negatively correlated with self-stigma,
whereas other studies reported that higher age was associated
with poor stigma resistance (54), more discrimination experi-
ence and more stigma-related withdrawal (49). Five of eight
studies reported no association between age and self-stigma.
Also male sex was found to be related to self-stigma in oppos-
ing directions (34,51). Older age of illness onset/first hospi-
talization was negatively correlated with perceived/experi-
enced stigma in one of two studies (48). Findings regarding
self-stigma and age of onset were contradictory, with one
study reporting a positive association (34), one reporting a
negative association (12) and two
ation. Furthermore, duration of il
ative symptoms (self-stigma only), depression (self-stigma
only), treatment compliance (perceived or experienced
stigma only) and social functioning (perceived or experi-
enced stigma only) showed ambiguous associations with
aspects of personal stigma (Table 4).

Personal stigma as predictor of outcome

ceived/experienced stigma (6 studies) and self-stigma (12
studies) as predictor variables for patient outcomes. Per-
ceived/experienced stigma was found to predict higher
depression, more social anxiety, more secrecy and with-
drawal as coping strategies, alo
lower self-efficacy, lower self-esteem, lower social function-
ing, less support and less mastery. Self-stigma predicted more
depression, more social anxiety, lower quality of life, less self-
esteem, less social functioning, less hope, less vocational
functioning, less recovery, l

Table 1 Prevalence of anticipated/perceived stigmatization

Study N Prevalence (%)

Overall Angermeyer et al (28) 101 69.0

Berge & Ranney (30) 31 80.0

Cechnicki et al (31) 202 58.0

Dickerson et al (32) 74 70.0

Ertugrul & Ulug (33) 60 45.0

Karidi et al (34) 150 66.7

Kleim et al (35) 127 64.0

Lai et al (36) 72 51.0

Lee et al (37) 320 69.7

McCann et al (38) 81 74.0

Tarrier et al (39) 35 53.1

Thornicroft et al (40) 732 64.0

1985 64.5

Interpersonal

interaction

Rejection Angermeyer et al (28) 101 64.4

Cechnicki et al (31) 202 58.0

Kleim et al (35) 127 64.0

Lai et al (36) 72 51.0

Avoidance Angermeyer et al (28) 101 66.3

Karidi et al (34) 150 67.7

Others Berge & Ranney (30) 31 80.0

McCann et al (38) 81 74.0

865 63.9

Public image of mentally

ill people

Media coverage Angermeyer et al (28) 101 66.0

Representation in feature

films

Angermeyer et al (28) 101 66.0

General Cechnicki et al (31) 202 41.0

Dickerson et al (32) 74 70.0

478 56.3

Access to social roles

Occupation Angermeyer et al (28) 101 69.0

Berge & Ranney (30) 31 51.6

Cechnicki et al (31) 202 55.0

McCann et al (38) 81 51.4

Thornicroft et al (40) 732 64.0

Partnership Angermeyer et al (28) 101 44.6

Berge & Ranney (30) 31 74.2

Cechnicki et al (31) 202 40.0

Thornicroft et al (40) 732 55.0

Friendship Berge & Ranney (30) 31 53.3

2244 56.8

Table 1
(continued)

Structural discrimination

Insurance

Rehabilitation

General

For total percentage, mean values were weighted for the number of cases

included in a particular study

Tabla 1. Prevalencia de la estigmatización prevista/percibida
Tabla 1.

Estudio Prevalencia (%)

Global Angermeyer et al (28) 

Berge & Ranney (30) 

Cechnicki et al (31)

Dickerson et al (32)

Ertugrul & Ulug (33)

Karidi et al (34) 

Kleim et al (35) 

Lai et al (36) 

Lee et al (37) 

McCann et al (38) 

Tarrier et al (39) 

Thornicroft et al (40)

Angermeyer et al (28)

Cechnicki et al (31)

Kleim et al (35)

Lai et al (36)

Angermeyer et al (28)

Karidi et al (34)

Berge & Ranney (30)

McCann et al (38)

Angermeyer et al (28)

Angermeyer et al (28)    101                 66.0

Cechnicki et al (31) 

Dickerson et al (32)

Angermeyer et al (28) 

Berge & Ranney (30)

Cechnicki et al (31) 

McCann et al (38) 

Thornicroft et al (40)

Angermeyer et al (28) 

Berge & Ranney (30) 

Cechnicki et al (31) 

Thornicroft et al (40)

Berge & Ranney (30)

Interacción in
    terpersonal

Rechazo

Evitación

Otros

Imagen pública de personas 
    con enfermedades mentales

Cobertura de medios de 
    comunicación
Representación en 
    largometrajes
General

Acceso a roles sociales

Ocupación

Asociación

Amistad

Discriminación estructural

Seguro médico

Rehabilitación

General

Para determinar el porcentaje total, se ponderaron los valores medios para 
el número de casos incluidos en un estudio específico.

relación. Los síntomas positivos, la depresión (solamente es-
tigma percibido o padecido) y la psicopatología general fueron 
abordadas en varios estudios y resultaron relacionadas con el 
estigma personal en la mayoría de los casos, en tanto que fue-
ron infrecuentes los estudios dirigidos a actitudes, creencias y 
personalidad de los pacientes, pero produjeron correlaciones 
en su mayor parte significativas (52,53).

El alfabetismo (es decir, la capacidad para leer y escribir) se 
relacionó con el estigma percibido/padecido en el único estudio 
que midió esta relación (52). Otras variables sociodemográfi-
cas no se relacionaron con el estigma percibido/padecido o el 
autoestigma. Esto también se aplicó al contexto del tratamiento 
y a la mayor parte de las características de la enfermedad, tales 
como la duración de la enfermedad (sólo el estigma percibido 
o experimentado), el número de hospitalizaciones en el curso 
de la vida, los síntomas negativos (solamente estigma percibi-
do o experimentado) y la introspección.

Por último, los datos fueron equívocos con respecto a la in-
terrelación entre una serie de variables y el estigma personal. 
Si bien la edad no se correlacionó con el estigma percibido/pa-
decido, los resultados fueron contradictorios por lo que respec-
ta al autoestigma. Karidi et al (34) observaron que una mayor 
edad se correlacionaba negativamente con el autoestigma, en 
tanto que otros estudios comunicaron que la mayor edad se re-
lacionaba con una escasa resistencia al estigma (54), vivencia 
de más discriminación y más aislamiento relacionado con el es-
tigma (49). En cinco de ocho estudios no se comunicó ninguna 
relación entre la edad y el autoestigma. Así mismo, se observó 
que el género sexual masculino se relacionaba con el autoes-
tigma en sentidos opuestos (34,51). La mayor edad al inicio 
de la enfermedad o la primera hospitalización se correlacionó 
negativamente con el estigma percibido/experimentado en uno 
de los dos estudios (48). Los hallazgos en torno al autoestigma 
y la edad de inicio fueron contradictorios; un estudio comunicó 
una relación positiva (34), otro comunicó una relación negati-
va (12) y dos estudios no comunicaron ninguna relación. Por 
otra parte, la duración de la enfermedad (sólo autoestigma), los 
síntomas negativos (sólo autoestigma), la depresión (sólo el 
autoestigma), el cumplimiento del tratamiento (sólo el estigma 
percibido o padecido) y el funcionamiento social (sólo estigma 
percibido o padecido) mostraron relaciones ambiguas con los 
aspectos del estigma personal (tabla 4).

Estigma personal como indicador de resultado

En 15 estudios (27,8%) se comunicaron los coeficientes de 
estigma percibido/padecido (seis estudios) y autoestigma (dos 



159

compliance (both attendance and participation subscales)
(Table 5).

Additional results

on or comparing data of patients i
(i.e., in initial prodrome, first-episode, multi-episode schizo-
phrenia). Only two studies reported explicitly on associations
with personal stigma in first-episode psychosis (39,60). As in
chronic samples, patients i
increased perceived stigma when they had social anxiety
(60). This does not differ from the results concerning the rela-
tionship of self-stigma and social anxiety in a sample of el-
derly patients with multiple illness episodes (mean age
SD

Table 2 Prevalence of experienced stigmatization

Study N Prevalence (%)

Overall Angermeyer et al (28) 101 60.0

Baldwin &Marcus (41) 86 29.0

Botha et al (42) 100 65.0

Brohan et al (43) 904 69.4

Cechnicki et al (31) 202 87.0

Chee et al (44) 306 39.0

Dickerson et al (32) 74 55.0

Ertugrul & Ulug (33) 60 45.0

Jenkins & Carpenter-Song (45) 90 96.0

Karidi et al (34) 150 32.5

Lai et al (36) 72 73.0

Lee et al (37) 320 68.0

Loganathan &Murthy (46) 200 22.5

Sibitz et al (47) 157 37.6

Switaj (48) 153 69.0

Thornicroft et al (40) 732 47.0

Werner et al (49) 86 27.4

3793 55.9

Interpersonal

interaction

Rejection Angermeyer et al (28) 101 60.0

Cechnicki et al (31) 202 87.0

Jenkins & Carpenter-Song (45) 90 18.6

Lee et al (50) 320 48.0

Avoidance Angermeyer et al (28) 101 51.5

Karidi et al (34) 150 32.5

Switaj (48) 153 41.2

Offense Botha et al (42) 100 58.0

Dickerson et al (32) 74 55.0

Loganathan &Murthy (46) 200 22.5

Switaj (48) 153 69.0

Others Botha et al (42) 100 39.0

Cechnicki et al (31) 202 50.0

Jenkins & Carpenter-Song (45) 90 47.7

Karidi et al (34) 150 10.0

Lee et al (37) 320 68.0

Switaj (48) 153 59.0

2659 49.9

Public image of

mentally ill people

Media coverage Angermeyer et al (28) 101 38.0

Dickerson et al (32) 74 43.0

Lai et al (36) 72 46.0

Switaj (48) 153 45.0

Angermeyer et al (28) 101 40.6

Table 2

Representation in

Others

Access to social

Occupation

Partnership

Others

Structural

Insurance

Rehabilitation Angermeyer et al (28)

Others

For total percentage, mean values were weighted for the number of cases

included in a particular study

Estudio Prevalencia (%)

Tabla 2. Prevalencia de estigmatización vivida

General

Interacción
    personal

Angermeyer et al (28) 

Baldwin & Marcus (41) 

Botha et al (42) 

Brohan et al (43) 

Cechnicki et al (31) 

Chee et al (44) 

Dickerson et al (32) 

Ertugrul & Ulug (33) 

Jenkins & Carpenter-Song (45)

Karidi et al (34) 

Lai et al (36) 

Lee et al (37) 

Loganathan & Murthy (46) 

Sibitz et al (47) 

Switaj (48) 

Thornicroft et al (40) 

Werner et al (49)

Angermeyer et al (28) 

Cechnicki et al (31) 

Jenkins & Carpenter-Song (45) 

Lee et al (50)

Angermeyer et al (28) 

Karidi et al (34) 

Switaj (48)

Botha et al (42) 

Dickerson et al 

Loganathan & 

Murthy (46) 

Switaj (48)

Cechnicki et al (31) 

Jenkins & Carpenter-Song (45)

Karidi et al (34) 

Lee et al (37) 

Switaj (48)

Angermeyer et al (28) 

Dickerson et al (32) 

Lai et al (36) 

Switaj (48) 

Angermeyer et al (28)

Evitación

Ofensa

Otros

Imagen pública de 
personas con enfermedades mentales

Cobertura de medios 
    de comunicación

Rechazo

N Prevalence (%)

Table 2 Prevalence of experienced stigmatization (continued)

Study N Prevalence (%)

Representation in

feature films

Others Cechnicki et al (31) 202 38.0

Jenkins & Carpenter-Song (45) 90 24.4

Switaj (48) 153 63.0

946 42.8

Access to social

roles

Occupation Angermeyer et al (28) 101 19.0

Baldwin &Marcus (41) 86 29.0

Cechnicki et al (31) 202 31.0

Jenkins & Carpenter-Song (45) 90 36.0

Lai et al (36) 72 73.0

Lee et al (37) 320 46.8

Thornicroft et al (40) 732 29.0

Partnership Angermeyer et al (28) 101 21.6

Cechnicki et al (31) 202 42.0

Jenkins & Carpenter-Song (45) 90 32.6

Thornicroft et al (40) 732 27.0

Others Thornicroft et al (40) 732 47.0

Thornicroft et al (40) 732 43.0

4192 36.9

Structural

discrimination

Insurance Angermeyer et al (28) 101 15.8

Lai et al (36) 72 40.0

Rehabilitation Angermeyer et al (28) 101 13.9

Lee et al (50) 320 44.0

Others Cechnicki et al (31) 202 6.0

796 26.6

For total percentage, mean values were weighted for the number of cases

included in a particular study

Estudio Prevalencia (%)

Tabla 2. Prevalencia de estigmatización vivida (continuación)

Para determinar el porcentaje total, los valores medios se ponderaron para el 
número de casos incluidos en un estudio específico.

Representación en 
    largometrajes

Otros

Acceso a roles 
    sociales

Ocupación

Asociación

Otros

Discriminación
    estructural

Seguro médico

Rehabilitación

Otros

Cechnicki et al (31) 

Jenkins & Carpenter-Song (45) 

Switaj (48)

Angermeyer et al (28) 

Baldwin & Marcus (41) 

Cechnicki et al (31) 

Jenkins & Carpenter-Song (45) 

Lai et al (36) 

Lee et al (37) 

Thornicroft et al (40)

Angermeyer et al (28) 

Cechnicki et al (31) 

Jenkins & Carpenter-Song (45) 

Thornicroft et al (40)

Thornicroft et al (40) 

Thornicroft et al (40)

Angermeyer et al (28)

Lai et al (36)

Angermeyer et al (28) 

Lee et al (50)

Cechnicki et al (31)

estudios) como variables indicadoras de los resultados para el 
paciente. Se observó que el estigma percibido/padecido pro-
nosticaba más depresión, más ansiedad social y más secretismo 
y aislamiento como estrategias de adaptación, así como menos 
calidad de vida, menos autoeficacia, menos autoestima, menos 
funcionamiento social, menos apoyo y menos dominio. El au-
toestigma pronosticó más depresión, más ansiedad social, me-
nos calidad de vida, menos autoestima, menos funcionamiento 
social, menos esperanza, menos funcionamiento vocacional, 
menos restablecimiento, menos apoyo y menos cumplimiento 
del tratamiento (en las subescalas de asistencia al consultorio y 
participación) (tabla 5).

Resultados adicionales

Nuestra búsqueda en la bibliografía no generó muchos estu-
dios que comunicasen o comparasen datos de pacientes en di-
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found for a significant association with literacy. In contrast, it
is rather evident that psychosocial factors such as quality of
life are inversely associated wi
concerning illness-related variables is rather equivocal. On
the one hand, age of onset, duration of illness and lifetime
number of hospitalizations sh
dictory associations with personal stigma and need to be
examined further. On the oth
depression and general psychopathology were mostly found
to correlate significantly with personal stigma. However, no
illness-related variable was un
personal stigma, except for so
assessed in two studies, one on perceived stigma (60) and
one on self-stigma (66). These results are in line with another
study that was excluded from our review due to the heteroge-
neity of its sample (80). However, the association of depres-
sion and social anxiety with personal stigma may be an artifact
in the sense that depressed people tend to perceive the reac-
tions of their social environment in a negative way. In this
case, the perception of stigmatization would be a symptom of
the underlying pathology rather than an independent variable.

differences concerning the impact of personal stigma on
patients in different stages of the illness. The only two stud-
ies (39,60) explicitly examining samples of first-episode
patients reported results that were similar to those in
chronically ill cohorts. However, these observations cannot
replace quantitative group comparisons. Thus, the evolu-

Table 3 Prevalence of self-stigma/internalized stigma

Study N Prevalence (%)

General self-stigma Brohan et al (43) 904 41.7

Alienation shame Botha et al (42) 100 77.0

Lai et al (36) 72 47.0

Sibitz et al (47) 157 43.9

Werner et al (49) 86 27.9

415 49.2

Stereotype endorsement/

agreement

Botha et al (42) 100 42.0

Sibitz et al (47) 157 15.2

Werner et al (49) 86 30.0

343 26.8

Self-decrement, self-esteem

decrement

Jenkins & Carpenter-

Song (51)

90 20.9

Lai et al (36) 72 53.0

162 35.2

Stigma resistance Botha et al (42) 100 84.0

Brohan et al (43) 904 49.2

Sibitz et al (47) 157 63.3

Werner et al (49) 86 32.5

1247 52.6

For total percentage, mean values were weighted for the number of cases

included in a particular study

Tabla 3. Prevalencia del autoestigma y el estigma interiorizado

Estudio Prevalencia (%)
Autoestigma general

Vergüenza por alienación

Aceptación/acuerdo de 
estereotipo

Autodecremento, 
    disminución de la 
    autoestima

Resistencia al estigma

Brohan et al (43) 

Botha et al (42) 

Lai et al (36) 

Sibitz et al (47) 

Werner et al (49)

Botha et al (42)

Sibitz et al (47) 

Werner et al (49)

Jenkins & Carpenter-
    Song (51)

Lai et al (36)

Botha et al (42) 

Brohan et al (43) 

Sibitz et al (47) 

Werner et al (49)

Para determinar el porcentaje total, los valores medios fueron ponderados 
para el número de casos incluidos en un estudio específico.

ferentes etapas de la enfermedad (es decir, en pródromo inicial, 
primer episodio, esquizofrenia de múltiples episodios). Sólo dos 
estudios comunicaron explícitamente las relaciones con el estig-
ma personal en la psicosis de primer episodio (39,60). Al igual 
que en las muestras crónicas, los pacientes con el primer episo-
dio mostraron un aumento del estigma percibido cuando tenían 
ansiedad social (69). Esto no difiere de los resultados concer-
nientes a la relación del autoestigma y la ansiedad social en una 
muestra de pacientes ancianos con múltiples episodios de enfer-
medad (media de edad = 64,7; DE = 8,7) (66). Así mismo, Los 
resultados de la segunda muestra de pacientes con psicosis de 
primer episodio tenían que ver con las tasas de prevalencia y la 
relación entre los síntomas positivos y el estigma percibido (59) 
y no fueron diferentes de los resultados con respecto a los pa-
cientes en sus etapas de enfermedad más avanzadas (5,48,53).

Por lo que respecta a las intervenciones dirigidas al estig-
ma personal en concreto, la búsqueda sólo generó dos estu-
dios. En el primer estudio no se identificó ningún efecto de 
una psicoterapia cognitiva conductual de grupo durante seis 
semanas sobre la discriminación percibida en 21 pacientes con 
esquizofrenia que fueron objeto de seguimiento por 18 sema-
nas, pero sí una mejora significativa de la autoestima (78). No 
se incluyó ningún grupo de control. El segundo estudio, un 
estudio randomizado y comparativo, analizó el efecto de un 
programa psicoeducativo de grupo culturalmente pertinente de 
10 semanas sobre la percepción del estigma en 48 pacientes 
con esquizofrenia y demostró una disminución significativa de 
la calificación de discriminación percibida y mayores capaci-
dades de adaptación en el grupo experimental (79).

DISCUSIÓN 

Los resultados de este análisis esquemático indican que el 
estigma percibido y vivido así como el autoestigma son fenó-
menos que afectan a un alto porcentaje de pacientes con tras-
tornos de la gama de la esquizofrenia. Un promedio de 64,5% 
de los pacientes tuvo estigma percibido, un 55,9% de hecho 
había padecido estigma y un 49,2% comunicó alienación (ver-
güenza) como el aspecto más frecuente del autoestigma.

Las variables sociodemográficas se relacionaron sólo en 
grado mínimo con el estigma personal, aunque se observó 
cierto indicio de una relación significativa con el alfabetismo. 
Por el contrario, es bastante evidente que los factores psico-
sociales, como la calidad de vida, se relacionan inversamente 
con el estigma personal. El panorama concerniente a las varia-
bles relacionadas con la enfermedad es bastante ambiguo. Por 
una parte, la edad de inicio, la duración de la enfermedad y el 
número de hospitalizaciones en el curso de la vida mostraron 
escasas interrelaciones significativas o contradictorias con el 
estigma personal y la necesidad de analizarse con más detalle. 
Por otra parte, los síntomas positivos, la depresión y la psico-
patología general en su mayor parte resultaron correlacionados 
significativamente con el estigma personal. Sin embargo, nin-
guna variable relativa a la enfermedad se correlacionó de ma-
nera indudable con el estigma personal, excepto por la ansiedad 
social, que se evaluó únicamente en dos estudios, uno sobre el 
estigma percibido (60) y uno sobre el autoestigma (66). Estos 
resultados son congruentes con otro estudio que se excluyó de 
nuestro análisis debido a la heterogeneidad de su muestra (80). 
Sin embargo, la relación de la depresión y la ansiedad social 
con el estigma personal puede ser un artefacto en el sentido de 
que las personas deprimidas tienden a percibir las reacciones 
de su entorno social de una manera negativa. En este caso, la 
percepción de la estigmatización sería un síntoma de la patolo-
gía subyacente más que de una variable independiente.

No pudimos identificar un solo estudio que abordase las 
diferencias concernientes a la repercusión del estigma perso-
nal sobre los pacientes en diferentes etapas de la enfermedad. 
Los únicos dos estudios (39,60) que explícitamente analizaron 
muestras de pacientes con primer episodio comunicaron resul-
tados que eran similares a los de cohortes con enfermedad cró-
nica. Sin embargo, estas observaciones no pueden reemplazar 
a las comparaciones de grupo cuantitativas. En consecuencia, 
la evolución y los efectos del estigma personal en las primeras 
etapas de la enfermedad siguen siendo una cuestión importante 
abierta a la investigación, sobre todo dado el enfoque actual en 
la identificación temprana y prevención de los trastornos de la 
gama de la esquizofrenia y las inquietudes en torno a la estig-
matización del público y, sobre todo, personal de adolescen-
tes y adultos jóvenes a quienes se les puede haber asignado el 
nombre de un trastorno que podrían nunca presentar. Tal inves-
tigación es muy apremiante, dada la introducción del síndrome 
de psicosis atenuada en la Sección 3 del DSM-5 (81).

La búsqueda bibliográfica identificó sólo dos estudios enfo-
cados en el desarrollo o la evaluación de intervenciones dirigi-
das a reducir el estigma personal en pacientes con trastornos de 
la gama de la esquizofrenia. Por otra parte, esto es sorprenden-
te, dada la gran cantidad de investigación sobre las variables 
intrapersonales e interpersonales que modifican el estigma per-
sonal y sobre sus efectos adversos, lo que podría guiar el desa-
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Table 4 Level of the evidence of associations of specific variables with personal stigma

Correlates of perceived/experienced stigmatization Correlates of self-stigma

Existing association

Risk factors (positive

association)

Literacy (52) Harm avoidance (53)

Relatives’ perceived stigma (52) and evaluation of patient’s stigma (52) Positive symptoms (12,64,65)

Belief that illness is a disease (52), due to karma (52) or evil spirit (52) General psychopathology (34)

Number of any (52) and of non-medical causal beliefs (52) Social anxiety (66)

Schizophrenia diagnosis (28,55) Social avoidance (12)

Positive symptoms (5,32,33,35,39,48,52,56,57) Withdrawal as coping strategy (12)

General psychopathology (33,35,48,56,57) Insight in effect of medication (67)

Depression (32,35,48,57–59) or guilt (62) Discrimination experience (62)

Social anxiety (60) Emotional discomfort (64)

Disability (33)

Coping strategy: withdrawal (35,57) or secrecy (35,57)

Discrimination experience (62)

Protective factors (negative

association)

Social integration (32,58,61) Self-directedness (53) and persistence (53)

Quality of life (32,48,55,58,59,61,63) Social integration (64) and support (72)

Empowerment (57,58) Treatment compliance (67–70)

Self-esteem (30,47,59) and self-efficacy (35,57) Hope (65,71) and empowerment (58)

Satisfaction with finances (32) Quality of life (58,65,72,73)

Support (63) Self-esteem (12,54,47,49

Mastery (63) Social (43,62) and vocational functioning (73)

Recovery (62,74)

Lack of association Being married (33,48,58) Being married (58)

Living alone (48,58) Living alone (58)

Education (32,33,40,48) Education (10,54,64,65,75)

Age (33,35,48,52,56,58) Lifetime number of hospitalizations (34,58,64,65)

Male gender (5,32,33,35,40,48,52,58) Diagnosis of schizophrenia (64)

Ethnicity (5) Insight (12)

Residency (52) Medication compliance (76)

Employment (33,35,40,48,52) and income (32,41,52)

No. of systems of therapy used (52)

Hospital type (40,48)

Belief that illness is due to punishment by god (52), black magic (52)

Belief that illness should be treated by a doctor/hospital (52), traditional

healer (52), mantravadi/shaman (52), be cured by going to a temple/

place of worship (52)

Number of treatment beliefs (52) or non-medical treatment beliefs (52)

Duration of illness (48,58)

Lifetime number of hospitalization (48,58)

Negative symptoms (5,32,33,35,48,52,56)

Insight (32,35,40,74)

Mixed/unclear results Age at onset/first hospitalization (48,58) Age (10,34,49,54,58,64,65,75)

Treatment compliance (38,59) Male gender (10,34,45,58)

Social functioning (5,32,58,62) Age at onset/first hospitalization (12,34,58,65)

Duration of illness (34,58)

Depression (12,58)

Negative symptoms (64,65)

161

Tabla 4. Grado de evidencia de las relaciones de variables específicas con el estigma personal 

Asociación existente

Factores de riesgo
    (relación positiva)

Factores protectores 
    (relaciones negativas)

Falta de relación

Resultados mixtos/no claros

Alfabetismo (52)

Estigma percibido de familiares (52) y evaluación del estigma del paciente (52)

Creencia en que el trastorno es una enfermedad (52) debida al karma (52) o a 
    los malos espíritus (52)

Número de alguna (52) y de creencias causales no médicas (52)

Diagnóstico de esquizofrenia (28,55)

Síntomas positivos (5,32,33,35,39,48,52,56,57)

Psicopatología general (33,35,48,56,57)

Depresión (32,35,48,57-59) o culpa (62)

Ansiedad social (60)

Discapacidad (33)

Estrategia de adaptación: aislamiento (35,57) o secretismo (35,57) 

Experiencia de discriminación (62)

Integración social (32,58,61)

Calidad de vida (32,48,55,58,59,61,63)

Empoderamiento (57,58)

Autoestima (30,47,59) y autoeficacia (35,57)

Satisfacción con las finanzas (32)

Apoyo (63)

Dominio (63)

Estado civil casado (33,48,58)

Viviendo solo (48,58)

Educación (32,33,40,48)

Edad (33,35,48,52,56,58)

Género sexual masculino (5,32,33,35,40,48,52,58)

Características étnicas (5)

Residencia (52)

Empleo (33,35,40,48,52) e  ingresos (32,41,52)

Número de sistemas de tratamiento utilizados (52)

Tipo de hospital (40,48)

Creencia en que la enfermedad se debe a castigo de Dios (52) o magia negra (52)

Creencia en que la enfermedad debe tratarla un médico o en un hospital (52), 
    un curandero tradicional (52), un charlatán o chaman (52), curarse con ir a un 
    templo o un santuario (52)

Número de creencias de tratamiento (52) o creencias de tratamiento no médico (52)

Duración de la enfermedad (48,58)

Número de hospitalizaciones en el curso de la vida (48,58)

Síntomas negativos (5,32,33,35,48,52,56)

Entendimiento (32,33,40,74)

Edad de inicio/primera hospitalización (48,58)

Cumplimiento del tratamiento (38,59)

Funcionamiento social (5,32,58,62)

Evitación de daño (53)

Síntomas positivos (12,64,65)

Psicopatología general (34)

Ansiedad social (66)

Evitación social (12)

Aislamiento como estrategia de adaptación (12)

Comprensión del efecto de la medicación (67)

Experiencia de discriminación (62)

Malestar emocional (64)

Autodirectividad (53) y persistencia (53)

Integración social (64) y apoyo (72)

Cumplimiento del tratamiento (67-70)

Esperanza (65,71) y empoderamiento (58)

Calidad de vida (58,65,72,73)

Autoestima (12,54,47,49)

Funcionamiento social (43,62) y laboral (73)

Restablecimiento (62,74)

Estado civil casado (58)

Vive solo (58)

Formación educativa (10,54,64,65,75)

Número de hospitalizaciones en el curso de la vida 
    (34,58,64,65)

Diagnóstico de esquizofrenia (64)

Entendimiento (12)

Cumplimiento de medicación (76)

Edad (10,34,49,54,58,64,65,75)

Género masculino (10,34,45,58)

Edad de inicio/primera hospitalización (12,34,58,65)

Duración de la enfermedad (34,58)

Depresión (12,58)

Síntomas negativos (64,65)

Correlaciones de la estigmatización percibida/padecida Correlaciones del autoestigma
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intervention techniques, the results of this review emphasize
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Table 5 Personal stigma as predictor of outcome

Perceived/ experienced stigma Self-stigma

Depression (58) Depression (58)

Social anxiety (60) Social anxiety (66)

Withdrawal (35) Quality of life (72)

Secrecy (35) Self-esteem (12)

Quality of life (63) Social functioning (43,62)

Social functioning (62) Hope (71)

Self-efficacy (35) Vocational functioning (73)

Self-esteem (77) Recovery (75)

Support (63) Support (72)

Mastery (63) Treatment compliance: attendance (67)

Treatment compliance: participation (69)

Tabla 5. Estigma personal como predictor de resultado 

Estigma percibido/experimentado Autoestigma

Depresión (58)

Ansiedad social (60)

Aislamiento (35)

Secretismo (35)

Calidad de vida (63)

Funcionamiento social (62)

Autoeficacia (35)

Autoestima (77)

Apoyo (63)

Dominio (63)

Depresión (58)

Ansiedad social (66)

Calidad de vida (72)

Autoestima (12)

Funcionamiento social (43,62)

Esperanza (71)

Funcionamiento vocacional (73)

Restablecimiento (75)

Apoyo (72)

Cumplimiento del tratamiento: asistencia 
    al consultorio (67)

Cumplimiento del tratamiento: 
    participación (69)

rrollo de tales intervenciones terapéuticas. De hecho, muchos 
estudios incluidos en este análisis describen las repercusiones 
de sus hallazgos en la creación de intervenciones terapéuticas 
(30). Esto contrasta con las numerosas intervenciones dirigidas 
a reducir el estigma público (6,7). Por otra parte, nuestro enfo-
que en las muestras con trastornos de la gama de la esquizofre-
nia puede haber excluido estudios realizados en muestras más 
generales de personas con enfermedades mentales. Además, es 
posible que hayamos pasado por alto estudios que abordaron de 
manera indirecta el estigma sin mencionarlo de manera explí-
cita. No obstante, la falta de intervenciones dirigidas al estigma 
personal es notoria. De ahí que, aunque las intervenciones psi-
cosociales a menudo comprenden el tema general del estigma 
público y personal en las técnicas de intervención psicoeduca-
tiva y otras, los resultados de este análisis resaltan la necesidad 
de intervenciones para abordar de manera más específica la 
aceptación y la incorporación del estigma por los pacientes e 
incrementar la resistencia al estigma en los pacientes. Esto es 
muy importante pues la eficacia de las iniciativas contra el es-
tigma dirigidas a reducir el estigma público ha sido deficiente 
(82,83). Por el contrario, un estudio preliminar en individuos 
con riesgo clínico elevado para la psicosis señaló que la psico-
educación general ayuda a reducir el autoestigma, lo cual en 
ese estudio no fue el tema de atención principal (84),

Los hallazgos de este análisis han de interpretarse tomando 
en cuenta sus limitaciones. Estas comprenden los tamaños pe-
queños de las muestras en algunos de los estudios incluidos, 
la utilización de diversos diseños y escalas de valoración y la 
selección de resultados y variables predictivas con frecuencia 
muy heterogéneas. Así mismo, por lo general no se contó con 
grupos de comparación, lo que impide valorar la especificidad 
o las diferencias cuantitativas de los hallazgos en pacientes con 
trastornos de la gama de la esquizofrenia en comparación con 
los otros trastornos mentales.

En resumen, el estigma percibido y padecido, lo mismo que 
el autoestigma, es frecuente en pacientes con trastornos de la 
gama de la esquizofrenia. Diez años después que Link y Phe-
lan instaron a la creación de «intervenciones multifacéticas y 
multinivel» para lograr un «cambio real» (21) en los procesos 

relacionados con el estigma, se ha llevado a cabo investigación 
descriptiva pedida sobre los factores y las características sub-
yacentes que brinda información para implementar tales inter-
venciones. No obstante, la implementación práctica de estas 
intervenciones es el siguiente paso importante, para tratar de 
optimizar los resultados a través de una mejor integración so-
cial y funcionamiento. Cabe esperar que el próximo decenio se 
logre avances importantes en esta dirección.
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de interesados que integran el proyecto ROAMER
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Dentro del proyecto ROAMER, financiado por la Comisión Europea, se llevó a cabo una encuesta entre las asociaciones/organizaciones nacionales de psiquia-
tras, otros profesionales de la salud mental, usuarios o cuidadores y residentes de psiquiatría de los 27 países de la Unión Europea, cuyo propósito fue explorar 
sus puntos de vista acerca de las prioridades para la investigación de salud mental en Europa. Ciento ocho asociaciones/organizaciones contestaron el cues-
tionario. Las cinco prioridades en investigación seleccionadas con más frecuencia fueron la detección temprana y el tratamiento de los trastornos mentales, la 
calidad de los servicios de salud mental, la prevención de los trastornos mentales, la rehabilitación y la inclusión social y nuevos fármacos para el tratamiento 
de los trastornos mentales. Todos estos campos, excepto el último, figuraron entre las 10 prioridades de investigación principales de acuerdo con todas las ca-
tegorías de interesados, junto con el estigma y la discriminación. Estos resultados parecen apoyar el argumento reciente de que en la investigación psiquiátrica 
es necesario cierto reequilibrio a favor de los estudios psicosociales y de servicios a la salud.

Palabras clave: Investigación en salud mental, interesados, Europa, proyecto ROAMER.

(World Psychiatry 2013;12:165–170)

Un principio general que una y otra vez se ha afirmado en 
los últimos años en el campo de la atención a la salud (p. ej., 
1, 2) es que los programas de investigación reflejan las nece-
sidades y los valores de las personas que utilizan y pagan por 
los servicios de salud al igual que los de los profesionales que 
trabajan en tales servicios. Es improbable que esto se logre sin 
la participación directa de representantes de las dos categorías 
de interesados en la implementación de estos programas.

Este principio general parece muy relevante en el campo de 
la salud mental, en el que se han comunicado diferentes puntos 
de vista de los diversos grupos de interés en torno a varios 
aspectos, como el objetivo de los servicios de salud mental (en 
concreto, umbrales para el diagnóstico y la intervención), los 
resultados esperados de las intervenciones y las prioridades de 
investigación que se han de adoptar (p. ej., 3,4).

Dentro del marco del proyecto ROAMER («un camino para 
la investigación de la salud mental en Europa» (5) ―un pro-
yecto financiado por la Comisión Europea y concebido para 
establecer una trayectoria exhaustiva y basada en consenso a 
fin de promover e integrar la investigación en salud mental en 
Europa― se ha establecido un programa para «implementar un 
proceso de consulta formal de diversas categorías de interesa-
dos en torno a los campos prioritarios para la investigación en 
salud mental a un nivel nacional y europeo, y con respecto a 
las modalidades más apropiadas para su participación en esta 
investigación».

La primera iniciativa dentro de este programa ha sido la 
ejecución de una encuesta entre asociaciones/organizaciones 
nacionales de psiquiatras, otros profesionales de la salud men-
tal, usuarios y cuidadores y residentes de psiquiatría en los 27 
países de la Unión Europea, con el propósito de explorar sus 
puntos de vista sobre las prioridades para la investigación de 
salud mental en Europa, y la importancia y el grado de desa-
rrollo en su país de diversos campos de investigación en la 
salud mental.

MÉTODOS 

Se elaboró con la participación de los directivos del pro-
yecto ROAMER una lista de asociaciones/organizaciones na-
cionales de psiquiatras, otros profesionales de la salud mental, 
usuarios o cuidadores y residentes de psiquiatría activos en los 
países de la Unión Europea. Se omitió de la lista a las asocia-
ciones y organizaciones cuya dirección electrónica no estuvo 
disponible, o que no se pudieron contactar a causa de que se 
regresaban los mensajes. Se estableció contacto con un total de 
154 asociaciones u organizaciones.

La encuesta fue realizada por vía electrónica utilizando un 
cuestionario muy sencillo, elaborado con la participación de 
los directivos de ROAMER y disponible en 14 idiomas (inglés, 
checo, holandés, francés, alemán, griego, húngaro, italiano, 
polaco, portugués, rumano, esloveno, español y sueco). En el 
cuestionario se pedía a los participantes que identificaran las 
cinco prioridades de investigación en salud mental en Europa 
entre una lista de campos de investigación, y que calificaran en 
una escala de 6 puntos la importancia y el grado de desarrollo 
de cada campo de investigación en su país. Se les permitía a 
los informantes recomendar otras prioridades no contempladas 
en la lista. A cada asociación u organización se le pedía que hi-
ciera su comentario colectivo más que el de algún funcionario 
o miembro individual.

Ciento ocho asociaciones u organizaciones (enumeradas en 
el anexo 1) contestaron el cuestionario. Estas comprendieron 
31 asociaciones de psiquiatras de entre las 34 con las que se 
estableció contacto (91,2%), 32 asociaciones de otros profesio-
nales de la salud mental de entre 52 con las que se estableció 
contacto (61,5%), 23 organizaciones de usuarios o cuidadores 
de entre 44 con las que se estableció contacto (52,3%) y 22 
asociaciones de residentes de psiquiatría de entre las 24 con 
las que se estableció contacto (91,7%). Las organizaciones que 
representaban sólo usuarios, sólo cuidadores y tanto usuarios 
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Table 1 Priorities for mental health research in Europe according to national associations/organizations of stakeholders

Research areas

Total sample

(N5104)a, %

Psychiatrists

(N531), %

Other mental

health professionals

(N530), %

Users/carers

(N523), %

Trainees

(N520), %

Early detection and management of mental disorders 52.4 53.3 60.0 34.8 60.0

Quality of mental health services 43.7 53.3 43.3 43.5 30.0

Prevention of mental disorders 40.8 36.7 53.3 30.4 45.0

New medications for mental disorders** 32.0 46.7 10.0 26.1 50.0

Rehabilitation and social inclusion 32.0 23.3 33.3 39.1 35.0

Stigma and discrimination 29.1 26.7 20.0 39.1 35.0

Increasing access to available treatments 26.2 40.0 30.0 17.4 10.0

New psychological interventions for mental disorders* 23.3 10.0 30.0 39.1 15.0

Relationships between mental and physical health 18.4 20.0 16.7 21.7 15.0

Suicide prevention 18.4 20.0 16.7 17.4 20.0

Environmental risk/protective factors for mental disorders 17.5 16.7 26.7 4.3 20.0

Social and economic impact of mental disorders 16.5 20.0 23.3 8.7 10.0

Mental health and well-being in the general population 15.5 6.7 30.0 13.0 10.0

Users’ perception of illness and treatment impact* 15.5 6.7 10.0 34.8 15.0

Health and well-being of carers** 14.6 6.7 10.0 39.1 5.0

Epidemiology of mental disorders 12.6 13.3 10.0 17.4 10.0

Improving adherence to available treatments 11.7 23.3 3.3 13.0 5.0

Resilience and mental health 10.7 10.0 16.7 13.0 0

Neuroimaging of mental disorders*** 9.7 3.3 3.3 0 40.0

Molecular bases of mental disorders 9.7 13.3 6.7 0 20.0

Clinical characterization of mental disorders* 8.7 20.0 0 4.3 10.0

Genetic risk/protective factors for mental disorders 7.8 13.3 3.3 4.3 10.0

Cognitive dysfunction in mental disorders

and its neural bases*

6.8 0 10.0 0 20.0

Mental health consequences of trauma 1.9 3.3 3.3 0 0

Culture and mental health 1.9 0 6.7 0 0

Animal models of mental disorders 1.0 3.3 0 0 0

aFour associations/organizations did not compile the relevant section of the questionnaire

Bold prints identify the top 10 priorities for each group

Significant differences among groups: *p<0.05; **p<0.01; ***p<0.0001

Tabla 1. Prioridades para la investigación de la salud mental en Europa según las asociaciones y organizaciones nacionales de interesados

Muestra total 
(N = 104)a, %

Psiquiatras
(N = 31), %

Otros profesionales 
de la salud mental 

(N = 30), %

Usuarios/
cuidadores 
(N = 23), %

Residentes
(N = 20), %Áreas de investigación

Detección y tratamiento tempranos de los trastornos mentales

Calidad de los servicios de salud mental

Prevención de los trastornos mentales

Nuevos fármacos para los trastornos mentales**

Rehabilitación e inclusión social

Estigma y discriminación

Más acceso a los tratamientos disponibles

Nuevas intervenciones psicológicas para los trastornos mentales*

Relación entre salud mental y física

Prevención de suicidios

Riesgo ambiental/factores protectores contra los trastornos mentales

Repercusiones sociales y económicas de los trastornos mentales

Salud mental y bienestar en la población general

Percepción de enfermedad y repercusión del tratamiento por los usuarios*

Salud y bienestar de los cuidadores**

Epidemiología de los trastornos mentales

Mejor cumplimiento de los tratamientos disponibles

Resistencia a la adversidad y salud mental

Neuroimágenes de trastornos mentales***

Bases moleculares de los trastornos mentales

Caracterización clínica de los trastornos mentales*

Riesgo genético/factores protectores contra los trastornos mentales

Disfunción cognitiva en los trastornos mentales y sus bases neurales*

Consecuencias del traumatismo en la salud mental

Cultura y salud mental

Modelos animales de trastornos animales

aCuatro asociaciones y organizaciones no llenaron la sección pertinente del cuestionario.
Las cifras en negrita identifican las primeras 10 prioridades de cada grupo.
Diferencias significativas entre los grupos: *p < 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,0001.

como cuidadores fueron incorporadas en la misma categoría 
debido al tamaño pequeño de la muestra.

Se analizaron los datos mediante estadística descriptiva. Las 
diferencias entre las cuatro categorías de interesados se valo-
raron utilizando la χ2 y el análisis de la varianza (ANOVA), 
según procediese.

RESULTADOS

 En la tabla 1 se muestran las prioridades para la investiga-
ción en la salud mental en Europa identificadas por las asocia-
ciones y organizaciones. Tomando en cuenta toda la muestra, 
las cinco prioridades de investigación que más a menudo se 
seleccionaron fueron la detección temprana y el tratamiento 
de los trastornos mentales, la calidad de los servicios en salud 
mental, la prevención de los trastornos mentales, la rehabilita-
ción y la inclusión social y nuevos fármacos para los trastor-

nos mentales. Todos estos campos, con excepción del último, 
figuraron entre las 10 principales prioridades de investigación 
para todas las categorías de usuarios, junto con el estigma y la 
discriminación.

Sólo las organizaciones de residentes en psiquiatría iden-
tificaron algunas áreas de investigación biológicas (es de-
cir, neuroimágenes de trastornos mentales, bases molecula-
res de los trastornos mentales y disfunción cognitiva de los 
trastornos mentales y sus bases neurales) entre las primeras 
10 prioridades de investigación. La investigación sobre las 
nuevas intervenciones psicológicas para los trastornos men-
tales fue seleccionada entre las primeras 10 prioridades por 
los profesionales de la salud mental no psiquiátricos y usua-
rios y cuidadores, pero no por los psiquiatras y los residen-
tes de psiquiatría. Sólo los profesionales de la salud mental 
no psiquiátricos consideraron la investigación sobre la salud 
mental y el bienestar de la población general como una de 
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Table 2 Importance of the research areas according to national associations/organizations of stakeholders

Research areas

Total sample

(N5107)a, m (SD)

Psychiatrists

(N530), m (SD)

Other mental

health

professionals

(N532), m (SD)

Users/carers

(N523), m (SD)

Trainees

(N522), m (SD)

Quality of mental health services* 4.5 (0.7) 4.6 (0.7) 4.5 (0.6) 4.8 (0.4) 4.1 (0.9)

Suicide prevention 4.5 (0.8) 4.6 (0.7) 4.4 (0.7) 4.4 (1.2) 4.5 (0.7)

Early detection and management of

mental disorders

4.4 (1.0) 4.5 (0.6) 4.4 (0.7) 4.0 (1.6) 4.5 (0.7)

Rehabilitation and social inclusion 4.4 (0.9) 4.3 (0.8) 4.3 (0.9) 4.6 (1.1) 4.3 (0.9)

Prevention of mental disorders 4.3 (1.0) 4.5 (0.7) 4.4 (0.8) 4.1 (1.5) 4.2 (0.9)

Increasing access to available treatments* 4.2 (0.9) 4.5 (0.7) 4.3 (0.8) 4.1 (1.1) 3.9 (0.9)

Stigma and discrimination 4.2 (0.9) 4.2 (1.0) 4.0 (0.8) 4.5 (0.9) 4.2 (0.8)

Social and economic impact of mental disorders 4.2 (0.9) 4.1 (1.0) 4.2 (0.8) 4.5 (1.0) 3.9 (0.8)

Relationships between mental and physical health 4.2 (0.8) 4.4 (0.7) 4.1 (0.9) 4.5 (0.7) 4.0 (1.0)

Users’ perception of illness and treatment impact* 4.1 (1.0) 4.0 (0.9) 4.1 (0.9) 4.5 (1.2) 3.9 (0.9)

New psychological interventions for mental disorders** 4.1 (0.9) 3.8 (0.8) 4.2 (0.8) 4.6 (0.7) 3.8 (1.1)

Mental health and well-being in the

general population

4.0 (1.2) 4.1 (0.9) 4.3 (1.1) 4.0 (1.5) 3.6 (1.1)

Environmental risk/protective factors for

mental disorders

4.0 (1.0) 4.0 (1.0) 4.1 (0.8) 4.1 (1.0) 3.7 (1.0)

Health and well-being of carers*** 4.0 (1.0) 3.8 (1.1) 4.1 (0.9) 4.6 (0.8) 3.4 (1.1)

New medications for mental disorders 3.9 (1.2) 4.3 (1.0) 3.5 (1.3) 3.8 (1.3) 3.9 (0.9)

Improving adherence to available treatments 3.9 (1.0) 4.2 (0.9) 3.7 (0.8) 3.6 (1.3) 4.0 (0.8)

Epidemiology of mental disorders 3.8 (1.0) 3.9 (0.8) 3.8 (1.1) 3.8 (1.1) 3.6 (0.8)

Clinical characterization of mental disorders**** 3.7 (1.2) 4.3 (0.8) 3.4 (1.0) 3.1 (1.7) 4.1 (0.7)

Cognitive dysfunction in mental disorders

and its neural bases

3.7 (1.1) 3.7 (0.9) 3.6 (1.1) 3.6 (1.4) 3.9 (1.0)

Resilience and mental health 3.6 (1.1) 3.7 (1.0) 3.8 (1.0) 3.8 (1.4) 3.1 (1.1)

Mental health consequences of trauma 3.6 (1.0) 3.7 (0.9) 3.7 (0.7) 3.4 (1.5) 3.6 (0.8)

Culture and mental health 3.5 (1.0) 3.4 (0.9) 3.5 (1.0) 3.9 (1.2) 3.2 (1.1)

Genetic risk/protective factors for mental disorders 3.4 (1.1) 3.6 (1.1) 3.3 (1.0) 3.3 (1.3) 3.1 (0.9)

Neuroimaging of mental disorders 3.3 (1.2) 3.5 (1.1) 3.1 (1.1) 2.9 (1.5) 3.8 (1.1)

Molecular bases of mental disorders 3.2 (1.2) 3.5 (1.1) 3.0 (1.2) 2.9 (1.5) 3.7 (0.9)

Animal models of mental disorders 2.6 (1.4) 2.8 (1.4) 2.3 (1.3) 2.3 (1.7) 2.9 (1.1)

aOne association did not compile the relevant section of the questionnaire. The importance of research areas was rated on a six-point scale (from 0 – not impor-

tant at all, to 5 – very important)

Significant differences among groups: *p<0.05; **p<0.01; ***p<0.001; ****p<0.0001

Muestra total 
(N = 107)a, m (DE)

Psiquiatras
(N = 30), m (DE)

Otros profesionales 
de la salud mental 
(N = 32), m (DE)

Usuarios/
cuidadores 

(N = 23), m (DE)
Residentes

(N = 22), m (DE)Áreas de investigación

Tabla 2. Importancia de las áreas de investigación según las asociaciones y organizaciones nacionales de interesados

Calidad de los servicios de salud mental*

Prevención de suicidios

Detección y tratamiento tempranos de los trastornos 
    metales

Rehabilitación e inclusión social

Prevención de trastornos mentales

Más acceso a los tratamientos disponibles*

Estigma y discriminación

Repercusiones sociales y económicas de los trastornos mentales

Relaciones entre la salud mental y física

Percepción de la enfermedad y de la repercusión del 
    tratamiento por los usuarios*

Nuevas intervenciones psicológicas para los trastornos mentales**

Salud mental y bienestar en la población general

Riesgo ambiental/factores protectores contra los trastornos 
    mentales

Salud y bienestar de cuidadores***

Nuevos fármacos para los trastornos mentales

Mejor cumplimiento de los tratamientos disponibles

Epidemiología de los trastornos mentales

Caracterización clínica de los trastornos mentales****

Disfunción cognitiva en los trastornos mentales y sus 
    bases neurales

Resistencia a la adversidad y salud mental

Consecuencias del traumatismo en la salud mental

Cultura y salud mental

Riesgo genético/factores protectores contra los trastornos mentales

Neuroimágenes de los trastornos mentales

Bases moleculares de los trastornos mentales

Modelos animales de los trastornos mentales

4.1 (0.9)

4.0 (1.2)

3.8 (0.8)

4.1 (0.9)

4.2 (0.8)

4.3 (1.1)

4.6 (0.7)

4.0 (1.5)

3.8 (1.1)

3.6 (1.1)

aUna asociación no llenó la sección pertinente del cuestionario. La importancia de las áreas de investigación se calificó en una escala de 6 puntos (desde 0 ― ninguna 
importancia, hasta 5 ― muy importante).
Diferencias significativas entre los grupos: *p < 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001; ****p < 0,0001.

las primeras 10 prioridades. La percepción de los usuarios 
respecto a la enfermedad y la repercusión del tratamiento 
y la salud y el bienestar de los cuidadores figuraron entre 
las primeras 10 prioridades de investigación sólo para los 
usuarios y cuidadores, en tanto que el mejorar el cumpli-
miento del tratamiento disponible fue priorizado sólo por 
los psiquiatras.

En la tabla 2 se señala la importancia de los campos de in-
vestigación según la calificaron las asociaciones y organizacio-
nes. Las primeras cinco en términos de importancia percibida 
fueron la calidad de los servicios de salud mental, la preven-
ción del suicidio, la detección y el tratamiento tempranos de 
los trastornos mentales, la rehabilitación y la inclusión social, 
así como la prevención de los trastornos mentales.

En la tabla 3 se informa el grado de desarrollo de las áreas 
de investigación en los países respectivos de acuerdo con la 
opinión de las asociaciones y organizaciones participantes. Los 
campos identificados como los más desarrollados fueron la ca-
racterización clínica de los trastornos mentales, la prevención 
del suicidio, nuevos fármacos para los trastornos mentales, el 
incremento del acceso a los tratamientos disponibles, la detec-
ción oportuna y el tratamiento de los trastornos mentales, la 
calidad de los servicios de salud mental y las relaciones entre 
salud mental y física. Por otra parte, se informó que las menos 
desarrolladas fueron las bases moleculares de los trastornos 
mentales, los factores de riesgo ambiental y protectores de los 
trastornos mentales, la resistencia a la adversidad y la salud 
mental, la prevención de los trastornos mentales, la salud y el 
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Table 3 Level of development of the research areas in their countries according to national associations/organizations of
stakeholders

Research areas

Total sample

(N5106)a, m (SD)

Psychiatrists

(N531), m (SD)

Other mental

health professionals

(N532), m (SD)

Users/carers

(N521), m (SD)

Trainees

(N522), m (SD)

Clinical characterization of mental disorders 3.3 (1.0) 3.3 (1.1) 3.2 (1.1) 3.3 (1.3) 3.4 (0.9)

Suicide prevention 3.0 (1.3) 3.2 (1.1) 3.0 (1.2) 2.2 (1.4) 3.4 (1.2)

New medications for mental disorders 3.0 (1.2) 2.7 (1.2) 3.4 (1.1) 2.8 (1.4) 3.1 (1.1)

Increasing access to available treatments 2.8 (1.1) 2.8 (1.2) 2.6 (1.1) 2.8 (1.1) 3.0 (0.8)

Early detection and management of mental disorders 2.8 (1.1) 2.9 (1.1) 2.6 (0.9) 2.6 (1.3) 3.1 (1.1)

Quality of mental health services 2.8 (1.0) 3.0 (1.1) 2.7 (0.9) 2.4 (1.0) 3.1 (0.9)

Relationships between mental and physical health 2.8 (1.0) 2.8 (1.0) 2.9 (0.9) 2.5 (1.1) 2.6 (1.0)

Epidemiology of mental disorders 2.7 (1.4) 2.5 (1.5) 2.2 (1.4) 2.5 (1.6) 2.9 (1.0)

New psychological interventions for mental disorders 2.7 (1.2) 2.9 (1.1) 2.9 (1.2) 2.2 (1.3) 2.4 (1.1)

Cognitive dysfunction in mental disorders

and its neural bases

2.7 (1.1) 2.7 (1.1) 2.9 (1.0) 2.2 (1.3) 2.9 (1.1)

Improving adherence to available treatments 2.7 (0.9) 2.7 (1.1) 2.6 (1.0) 2.6 (0.7) 2.6 (0.8)

Neuroimaging of mental disorders 2.6 (1.4) 2.5 (1.4) 2.8 (1.4) 1.9 (1.2) 2.9 (1.4)

Stigma and discrimination 2.6 (1.1) 2.5 (1.2) 2.6 (1.0) 2.6 (1.1) 2.9 (0.9)

Rehabilitation and social inclusion 2.6 (1.1) 2.7 (1.1) 2.7 (0.9) 2.2 (1.3) 2.9 (0.9)

Genetic risk/protective factors for mental disorders 2.5 (1.3) 2.5 (1.3) 2.8 (1.2) 2.2 (1.2) 2.2 (1.3)

Mental health and well-being in the general population 2.5 (1.1) 2.5 (1.1) 2.8 (1.0) 2.0 (1.3) 2.4 (1.1)

Mental health consequences of trauma 2.5 (1.1) 2.3 (1.1) 2.7 (1.2) 2.1 (1.1) 2.7 (1.0)

Users’ perception of illness and treatment impact 2.5 (1.0) 2.6 (1.1) 2.4 (1.2) 2.2 (1.0) 2.7 (0.7)

Social and economic impact of mental disorders 2.4 (1.1) 2.4 (1.3) 2.5 (1.0) 2.2 (1.1) 2.3 (1.1)

Molecular bases of mental disorders 2.3 (1.3) 2.0 (1.2) 2.6 (1.5) 1.7 (1.1) 2.6 (1.1)

Environmental risk/protective factors for

mental disorders

2.3 (1.2) 2.6 (1.2) 2.5 (1.1) 1.8 (1.1) 2.2 (1.2)

Resilience and mental health 2.3 (1.1) 2.4 (1.2) 2.5 (0.9) 1.7 (1.1) 2.2 (1.0)

Prevention of mental disorders 2.3 (1.1) 2.4 (1.1) 2.5 (1.1) 1.7 (1.2) 2.4 (0.9)

Health and well-being of carers 2.2 (1.0) 2.3 (1.1) 2.2 (1.0) 2.0 (1.0) 2.1 (1.1)

Culture and mental health 2.0 (1.2) 2.1 (1.4) 1.8 (0.9) 2.1 (1.0) 1.9 (1.3)

Animal models of mental disorders 1.8 (1.4) 2.0 (1.4) 1.9 (1.5) 0.7 (0.8) 2.1 (1.3)

aTwo organizations did not compile the relevant section of the questionnaire. The level of development of research areas was rated on a six-point scale (from 0 –

not developed at all, to 5 – very well developed)

Tabla 3. Grado de desarrollo de las áreas de investigación en sus países según las asociaciones y organizaciones nacionales de interesados

Muestra total 
(N = 106)a, m (DE)

Psiquiatras
(N = 31), m (DE)

Otros profesionales 
de la salud mental 
(N = 32), m (DE)

Usuarios/
cuidadores 

(N = 21), m (DE)
Residentes

(N = 22), m (DE)Áreas de investigación

Caracterización clínica de los trastornos mentales

Prevención de suicidios

Nuevos fármacos para los trastornos mentales

Más acceso a los tratamientos disponibles

Detección y tratamiento oportuno de los trastornos mentales

Calidad de los servicios de salud mental

Relaciones entre salud mental y física

Epidemiología de los trastornos mentales

Nuevas intervenciones psicológicas para los trastornos mentales

Disfunción cognitiva en los trastornos mentales y sus bases 
    neurales

Mejor cumplimiento de los tratamientos disponibles

Neuroimágenes de los trastornos mentales

Estigma y discriminación

Rehabilitación e inclusión social

Riesgo genético/factores protectores de los trastornos mentales

Salud mental y bienestar en la población general

Consecuencias del traumatismo en la salud mental

Percepción de enfermedad y de la repercusión del tratamiento por 
    los usuarios

Repercusión social y económica de los trastornos mentales

Bases moleculares de los trastornos mentales

Riesgo ambiental/factores de protección para los trastornos mentales

Resistencia a la adversidad y salud mental

Prevención de los trastornos mentales

Salud y bienestar de cuidadores

Cultura y salud mental

Modelos animales de trastornos mentales

2.4 (1.1)
2.3 (1.3)

2.3 (1.2)

2.4 (1.3)
2.0 (1.2)

2.6 (1.2)

2.5 (1.0)
2.6 (1.5)

2.5 (1.1)

2.2 (1.1)
1.7 (1.1)

1.8 (1.1)

2.3 (1.1)
2.6 (1.1)

2.2 (1.2)

aDos organizaciones no llenaron la sección relevante del cuestionario. El grado de desarrollo de los campos de investigación se calificó en una escala de 6 puntos (de 0 ― ningún 
desarrollo, a 5 ― muy buen desarrollo).

bienestar de los cuidadores, la cultura y la salud mental y los 
modelos animales de trastornos mentales.

DISCUSIÓN

Estos resultados parecen apoyar el argumento reciente (6) 
de que puede ser necesario cierto reequilibrio a favor de los 
estudios psicosociales y de servicios de salud en la investiga-
ción psiquiátrica. De hecho, los únicos campos de investiga-
ción incluidos entre las primeras 10 prioridades por todas las 
categorías de interesados fueron la detección y el tratamiento 
tempranos de los trastornos mentales, la calidad de los servi-
cios de salud mental, la prevención de los trastornos mentales, 
la rehabilitación y la inclusión social y el estigma y la discrimi-
nación. Entre los diversos campos de investigación biológica 
propuestos en el cuestionario, sólo tres (es decir, estudios de 
los trastornos mentales mediante neuroimágenes, bases mole-

culares de los trastornos mentales y disfunción cognitiva en los 
trastornos mentales y sus bases neurales) fueron priorizados y 
únicamente por los residentes de psiquiatría. Ningún campo 
de investigación biológica fue avalado como prioridad por los 
usuarios y los cuidadores.

La caracterización clínica de los trastornos mentales fue 
calificada como el primero o el segundo campo de investiga-
ción más desarrollado en sus países por todas las categorías 
de interesados, si bien sólo los psiquiatras la consideraron 
como una de las primeras 10 prioridades en investigación. 
Esto tal vez refleje una percepción general de que este cam-
po ya ha sido investigado lo suficiente y no representa más 
alguna prioridad, una percepción que no es compartida por 
la mayoría de los psiquiatras, quienes están al tanto de las 
limitaciones de los sistemas diagnósticos actuales y sus re-
percusiones en el ejercicio clínico ordinario y es un tema que 
les inquieta (véase 7).
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Hubo una división entre los usuarios por lo que respecta a 
la prioridad atribuida a la investigación de diversas interven-
ciones de salud mental. De hecho, la investigación en torno 
a nuevas intervenciones psicológicas para los trastornos men-
tales fue seleccionada entre las primeras 10 prioridades por 
profesionales de la salud mental no psiquiátricos y usuarios o 
cuidadores, pero no por los psiquiatras ni los residentes de psi-
quiatría, en tanto que la investigación sobre nuevos fármacos 
para los trastornos mentales fue priorizada por los psiquiatras, 
los usuarios y cuidadores y los residentes de psiquiatría, pero 
no por los profesionales de la salud mental no psiquiátricos. 
Al parecer, si bien los usuarios y cuidadores reciben con bene-
plácito los nuevos avances en las intervenciones psicológicas 
y farmacológicas, los puntos de vista de los profesionales di-
fieren en este sentido, lo cual posiblemente refleja diferentes 
percepciones (o suposiciones) sobre el rol y el potencial de los 
tratamientos actualmente disponibles.

Esta encuesta adolece de algunas limitaciones metodológi-
cas, las cuales se han de reconocer. Las asociaciones y organi-
zaciones fueron invitadas a participar bajo la selección por los 
directivos del proyecto ROAMER. Aunque tratamos de llegar a 
todas las principales asociaciones y organizaciones nacionales 
activas en el campo de la salud mental en diversos países de 
la Unión Europea, es posible que hayamos omitido algunas de 
ellas. Así mismo, descartamos de la lista a las asociaciones y 
organizaciones que no contaban con una dirección electrónica y 
a las que no se pudo llegar debido a que los mensajes se regre-
saron. Aunque esto fue inevitable, es posible que hayamos ex-
cluido algunas asociaciones y organizaciones activas a través de 
este procedimiento. No obstante, la encuesta incluyó más de un 
centenar de asociaciones y organizaciones nacionales, con una 
alta tasa de respuesta y puede considerarse como un primer paso 
para tratar de explorar los puntos de vista de las diversas catego-
rías de cuidadores activos en Europa en torno a las prioridades 
para la investigación en salud mental en el continente.

Desde luego, este es un trabajo que ya se está realizando. 
Los resultados de esta encuesta se están analizando en varias 
reuniones dentro del proyecto ROAMER, y los puntos de vista 
expresados por las diversas categorías de interesados se van a 
integrar con los de científicos europeos activos en el campo 
de la salud mental, con el propósito de llegar a puntos de vista 
comunes y un consenso cuando sea posible.
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Anexo 1 - Asociaciones y organizaciones profesionales 
que participaron en la encuesta de partes interesadas del 
proyecto ROAMER

Asociación Austriaca para Psiquiatría y Psicoterapia, Socie-
dad Psicológica Austriaca, Pro Mente Oesterreich -Federación 
Austriaca para la Salud mental-, Hilfe für Angehörige und Fre-
unde psychisch Erkrankter, Sección de Residentes de Psiquia-
tría de la Asociación Austriaca de Psiquiatría y Psicoterapia 
(Austria); Sociedad de Neurólogos y Psiquiatras Flamencos, 
Asociación Belga para las Ciencias Psicológicas, Asociación 
de Salud Mental Flamenca (VVGG), Vlaamse Vereniging As-
sistenten Psychiatrie (Bélgica); Asociación Psiquiátrica Búl-
gara (Bulgaria); Asociación Psiquiátrica de Chipre, Grupo de 
Defensa de los Enfermos Mentales de Chipre (KIPRO.DI.PS.
A)(Chipre); Asociación Psiquiátrica Checa, Sociedad Psicoló-
gica Checa-Moravia, Unión de Asociaciones de Psicólogos en 
la República Checa, Columbus, Sección de Psiquiatras Jóve-
nes de la Asociación Psiquiátrica Checa (República Checa); 
Asociación Psiquiátrica Danesa, Asociación Psicológica Da-
nesa (Dinamarca); Asociación Psiquiátrica Estoniana, Aso-
ciación de Psicólogos Estonianos. Asociación de Defensa de 
Pacientes Estonianos (EPAA), Sección de Psiquiatras Jóvenes 
de la Asociación Psiquiátrica Estoniana (Estonia); Asociación 
Psiquiátrica Finlandesa, Sociedad Psicológica Finlandesa, 
Asociación Psicológica Finlandesa, Asociación Finlandesa 
para la Salud Mental, Asociación Nacional de Familias que 
promueven la Salud Mental en Finlandia (FINFAMI), Sección 
de Psiquiatras Jóvenes de la Asociación Psiquiátrica Finlande-
sa (Finlandia); Asociación Francesa de Psiquiatría, Sociedad 
de Información Psiquiátrica Francesa, Asociación Francesa de 
Psiquiatras en Ejercicio Privado, Sociedad Psicológica Médi-
ca, Ligue Française pour la Santé Mentale, Advocacy France, 
Association Française Federative des Etudiants en Psychiatrie 
(Francia); Asociación Alemana para la Psiquiatría y la Psico-
terapia, Asociación Psicológica Alemana, Bundespsychothe-
rapeutenkammer, Wissenschaftlicher Beirat Psychotherapie, 
Sección de Psiquiatras Jóvenes de la Asociación Alemana 
para la Psiquiatría y la Psicoterapia (Alemania); Asociación 
Psiquiátrica Helénica, Sociedad Helénica de Neurología y 
Psiquiatría, Sociedad Psicológica Helénica, Asociación Pan-
Helénica de Familias para la Salud Mental, Sociedad para los 
Derechos y Responsabilidades de los Pacientes Psiquiátricos, 
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Asociación Helénica de Residentes en Psiquiatría (Grecia) 
Asociación Psiquiátrica Húngara, Asociación Psicológica Hún-
gara, Pszichiatriai Erdekvedelmi Forum, Sección de Psiquia-
tras Jóvenes de la Asociación Psiquiátrica Húngara (Hungría); 
Sociedad Psicológica de Irlanda, SHINE ―Apoyo a personas 
afectadas por enfermedades mentales, Impero (Organización 
Irlandesa Educativa y Representativa de Pacientes Mentales), 
Comité de Residentes del Colegio de Psiquiatría de Irlanda (Ir-
landa); Asociación Psiquiátrica Italiana, Sociedad Psicológica 
Italiana, Sociedad Italiana de Psicopatología, UNASAM, IDEA, 
Comité de Psiquiatras Cuidadores Tempranos de la Asociación 
Psiquiátrica Italiana (Italia); Asociación Psiquiátrica Latviana, 
SKALBES, Sección de Psiquiatras Jóvenes de la Asociación 
Psiquiátrica Letona (Letonia); Asociación Psiquiátrica Litua-
nia, Asociación Psicológica Lituana, Club13&Co, Sección de 
Psiquiatras Jóvenes de la Asociación Psiquiátrica Lituana (Li-
tuania); Sociedad Luxemburguesa de Psiquiatría, Neurología y 
Psicoterapia (Luxemburgo); Asociación Maltesa de Especialis-
tas en Psiquiatría, Asociación Patológica Maltesa, Asociación de 
Salud Mental de Malta, ANTIDE, Sección de Psiquiatras Jóve-
nes de la Asociación Psiquiátrica Maltesa (Malta). Asociación 
Psiquiátrica de Países Bajos, ANOIKSIS, Asociación de Resi-

dentes Psiquiátricos de Países Bajos (Países Bajos); Asociación 
Psiquiátrica Polaca, Coalición para la Salud Mental de Polonia 
INTEGRACIÓN, División de Residencia Psiquiátrica de la 
Asociación Psiquiátrica Polaca (Polonia); Sociedad Portuguesa 
de Psiquiatría y Salud Mental, Asociación Portuguesa para la 
Salud Mental, Associaçao Portuguesa de Internos de Psiquiatría 
(Portugal); Asociación Rumana de Psiquiatría y Psicoterapia, 
Asociación Rumana de Psiquiatría de la Población, Liga Ruma-
na para la Salud Mental, ALIAT ONG, Asociación Rumana de 
Residentes en Psiquiatría (Rumanía); Asociación Psiquiátrica 
Eslovaca, Liga Eslovaca para la Salud Mental, (República Es-
lovaca), Asociación Psiquiátrica de Eslovenia, Asociación Psi-
cológica Eslovena, Asociación Eslovena para la Salud Mental, 
Humana, Residentes Psiquiátricos de la Asociación Psiquiátrica 
de Eslovenia (Eslovenia), Sociedad Española de Psiquiatría, 
Asociación Española de Neuropsiquiatría, Sección de Psiquia-
tras Jóvenes de la Asociación Psiquiátrica Española (España); 
Asociación Psiquiátrica Sueca, Coalición Nacional para la Salud 
Mental (NSPH), Asociación Sueca de Residentes Psiquiátricos 
(Suecia), Royal College of Psychiatrists, British Psychological 
Society, RETHINK, Hafal, PENUMBRA, Sección de Residen-
tes del Royal College of Psychiatrists (Reino Unido).
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CARTA AL EDITOR

¿En qué posición diagnóstica queda el duelo ahora que todo 
se ha calmado y que se ha aprobado el DSM-5? La Comisión 
del DSM-5 consideró una serie sin precedentes de propuestas 
para identificar trastornos mentales relacionados con el duelo 
donde ahora se ha supuesto que son variaciones normales. Las 
propuestas consideradas en conjunto tienen la posibilidad de 
transformar la conceptuación psiquiátrica del duelo y la res-
puesta del profesional clínico a los pacientes con duelo. Los 
objetivos para la patologización comprendieron tanto síntomas 
depresivos durante el duelo como el propio duelo ―la añoran-
za, la incredulidad y otras experiencias distintivas de duelo―.

Cuatro propuestas relativas al duelo llegaron a la última 
parte del proceso de revisión del DSM-5, un acontecimiento 
importante por sí mismo. Aquí analizo las propuestas, valoró 
su validez y presento las decisiones finales de la Comisión, 
proporcionando un panorama de la posición del duelo después 
del DSM-5.

PROPUESTAS PARA ELIMINAR EL DUELO COMO 
CRITERIO DE EXCLUSIÓN DEL DIAGNÓSTICO DE 
DEPRESIÓN MAYOR

Esta fue tal vez la propuesta diagnóstica más debatida desde 
la despatologización de la homosexualidad. El duelo a veces 
desencadena un trastorno depresivo mayor (TDM). Sin embar-
go, algunos síntomas de depresión, como el ánimo deprimido, 
el insomnio, la disminución del interés y del apetito y la falta 
de concentración, son síntomas de ansiedad general que a me-
nudo se presentan en el duelo normal (1). Por consiguiente, 
el duelo normal puede satisfacer el criterio de cinco síntomas 
durante dos semanas del DSM para el TDM, generando un 
diagnóstico de TDM «positivo falso» incorrecto. La exclu-
sión del duelo (ED) rectificó esta situación al distinguir como 
normales los episodios de depresión relacionados con el duelo 
«no complicados» que comprendían sólo síntomas de ansiedad 
general y que se resolvían con rapidez. Los episodios «compli-
cados» fueron clasificados como TDM, a pesar de la pérdida 
reciente, si comprendían síntomas patológicos como el retraso 
psicomotor, la ideación suicida, la sensación de inutilidad o la 
duración prolongada. La eliminación de la ED significa que los 
síntomas depresivos por ansiedad general durante dos semanas 
después del fallecimiento de un ser querido corresponden al 
diagnóstico de TDM.

El principal argumento para eliminar la ED fue que los casos 
excluidos son exactamente iguales que otros TDM en los crite-
rios de validación de la patología (2). Sin embargo, al revisarse, 
las afirmaciones de que la evidencia derivada de investigación 
apoya tal similitud resultaron infundadas (3). Varios estudios 
nuevos falsificaron la afirmación de similitud, demostrando, 
por ejemplo, que la recidiva de la depresión y la aparición de 
trastornos por ansiedad, que ocurren con altas frecuencias des-
pués del TDM, no se presentan más a menudo en los episodios 
con exclusión de la ED que en las poblaciones que nunca han 
tenido TDM, lo que demuestra la validez predictiva sólida de 

la ED (4-6). Las advertencias de que los trastornos depresivos 
excluidos contendrían tasas elevadas de casos suicidas resultó 
sin fundamento (7). Los estudios demostraron que la depre-
sión relacionada con el duelo no complicado es similar a las 
reacciones no complicadas a otros factores estresantes, lo que 
plantea la cuestión de si debiera eliminarse la ED o expandirse 
a otros factores estresantes (8,9). Estudios recientes responden 
que una exclusión ampliada que se aplique a las reacciones no 
complicadas a todos los factores estresantes importantes tiene 
validez concomitante y predictiva, y la recidiva y otros crite-
rios de validación predictivos no son diferentes de los grados 
de fondo en la población, a diferencia de otros TDM (10,11).

Valoración. Esta es una propuesta inválida y sin apoyo em-
pírico. Se ha demostrado que las reglas de la ED son simultá-
nea y predictivamente válidas y hay una amplia evidencia de 
gran calidad reproducida. Se han falsificado empíricamente las 
afirmaciones especulativas que respaldan la eliminación.

Resultados. La propuesta para eliminar la ED fue aceptada 
por la Comisión del DSM-5. La ED tiene que eliminarse en el 
DSM-5. Fue reemplazada con una nota vaga que señala que 
el duelo normal y las reacciones a otros factores estresantes 
pueden tener síntomas depresivos y el profesional clínico debe 
juzgar el diagnóstico, pero sin criterios de guía, lo que vuelve 
prácticamente imposible la investigación y posiblemente será 
motivo para que se ignore la nota.

PROPUESTA PARA UNA NUEVA CATEGORÍA DE  
TRASTORNO »RELACIONADO CON EL DUELO 
COMPLEJO PERSISTENTE

Hasta el DSM-5, los sentimientos de duelo no depresivos no 
eran abordados por ninguna categoría de trastorno. Sin embargo, 
dos grupos de investigación del duelo han estado colaborando 
para validar el duelo intenso y prolongado como algo patológi-
co, llamado trastorno de duelo «prolongado» o «complicado» 
(12,13). La validación se basó en el riesgo de futuros daños, ta-
les como trastornos, lo que potencialmente confunde el riesgo de 
trastorno con trastorno en sí, o en la afirmación de que el duelo 
en el grupo identificado está «descarriado» o «congelado» en el 
duelo «interminable», una afirmación no fundamentada en evi-
dencia derivada de estudios longitudinales.

Los dos grupos de investigación propusieron diferentes cri-
terios diagnósticos para la categoría propuesta, afirmando los 
dos un fundamento empírico. El DSM-5 resolvió este conflicto 
al crear criterios diagnósticos que combinan efectos de las dos 
propuestas junto con algunos nuevos elementos y recomen-
dando la ubicación en la sección 3 para estudio adicional. Así 
mismo, los criterios de los investigadores del duelo no exigen 
que los síntomas hayan sido continuos desde la etapa del duelo 
agudo, en tanto que el DSM-5 precisa que los síntomas estén 
presentes más días a partir de la muerte del ser querido. Por 
último, el DSM-5 aumentó el umbral de duración después de la 
pérdida desde los seis meses señalados por los investigadores 
del duelo hasta los 12 meses, un umbral mucho más justifi-

Sistema de puntuación del duelo en el DSM-5: valoración 
y resultados de las propuestas para patologizar el duelo
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cable, aunque posiblemente todavía demasiado corto dada la 
evidencia de que muchos individuos todavía están en una tra-
yectoria de curación y no están «descarriados» o «congelados» 
en su duelo en ese momento (14).

Los criterios de síntomas para el trastorno de duelo según el 
DSM-5 precisan por lo menos uno de cuatro síntomas de «an-
siedad de separación» (añoranza, pena intensa, obsesión por el 
finado, obsesión por las circunstancias de la muerte) y por lo 
menos seis de 12 síntomas adicionales que consistan en difi-
cultad para la aceptación, impacto emocional o aturdimiento, 
dificultad para los recuerdos positivos, amargura o ira, auto-
culpabilidad, evitación de recuerdos, dificultades para confiar, 
deseos de unirse a la persona fallecida, tristeza o desapego, 
pérdida de sentido o vacío, confusión de error o sentir que par-
te de sí mismo falleció y dificultad para proseguir con los pro-
pios intereses o planes. Obsérvese que todos estos fenómenos 
pueden ocurrir normalmente durante un duelo agudo, de mane-
ra que es la intensidad prolongada más que una trayectoria de 
resolución lo que indica una connotación patológica.

Valoración. En principio es congruente añadir una categoría 
adecuadamente formulada para el duelo intenso prolongado sin 
una trayectoria normal de adaptación. Los criterios del DSM-5 
mejoraron las propuestas de los investigadores del duelo por 
lo que respecta a la validez nominal y a la mayor congruencia 
con la evidencia de la duración. Sin embargo, las propuestas 
originales habían tenido un historial empírico, en tanto que la 
propuesta transigida en el DSM-5 no tiene un antecedente de 
investigación. Por otra parte, muchos ejemplos de casos in-
dican que la pena con la duración señalada en estos criterios 
establecidos puede representar una meseta a lo largo de una 
trayectoria de curación normal pero más lenta sobre todo cuan-
do la pérdida o su interacción con variables de la personalidad 
o contextuales son muy difíciles. Las propuestas de los investi-
gadores del duelo parecen errar por el lado de la casuística, en 
tanto que está justificada la cautela debido a que esta categoría 
tiene un alto potencial de abuso, sobre todo si el duelo se con-
vierte en blanco para la producción de medicamentos.

Resultado. El trastorno relacionado con el duelo comple-
jo persistente fue aceptado para incluirse en la sección 3 del 
DSM-5, para estudio adicional. Esto permite el diagnóstico 
inmediato bajo «otras categorías especificadas».

PROPUESTA PARA ELIMINAR EL DUELO COMO 
CRITERIO DE EXCLUSIÓN DEL DIAGNÓSTICO 
DE TRASTORNO DE ADAPTACIÓN

El DSM-IV también contenía una exclusión del duelo para 
el diagnóstico de trastorno de adaptación (TA): «los síntomas 
no representan duelo». Dada la eliminación prevista de la ED 
en la depresión mayor, se propuso que también se eliminase la 
exclusión en el TA.

Sin embargo, el TA y el TDM no son análogos en este sen-
tido. El diagnóstico de TA comprende la especificación «con 
ánimo deprimido» («cuando las manifestaciones predominan-
tes son síntomas como el ánimo deprimido, tendencia al llanto 
o sentimientos de inutilidad»), pero a diferencia de la depre-
sión mayor, no hay umbrales de duración o síntomas. En con-
secuencia, eliminar el duelo como criterio de exclusión para el 
diagnóstico de TA significaría que cualquier síntoma depresivo 
subsindrómico como la tristeza y el insomnio en las primeras 

semanas o meses después de la pérdida reuniría los requisitos 
para el diagnóstico de TA. Estos síntomas son casi universales 
en el duelo normal temprano (1). En ninguna investigación se 
ha analizado el duelo como criterio de exclusión para el diag-
nóstico de TA (15).

Valoración. Esta es una propuesta inválida y sin fundamen-
to empírico.

Resultado. Esta propuesta fue rechazada por la Comisión 
del DSM-5. Los criterios de TA del DSM-5 comprenden la ex-
clusión del duelo.

PROPUESTA PARA UNA NUEVA CATEGORÍA DE 
«TRASTORNO DE ADAPTACIÓN RELACIONADO 
CON EL DUELO»

Previendo la eliminación del duelo como criterio de exclu-
sión para el diagnóstico de TA, y por tanto la necesidad perci-
bida de incluir los síntomas de duelo entre los síntomas de TA, 
se propuso una nueva categoría de «TA relacionado con el due-
lo» para el diagnóstico de los síntomas de duelo no depresivos 
persistentes. Esta propuesta ofreció un camino por la puerta 
trasera para introducir el duelo complicado y prolongado en 
el manual.

Los criterios de síntomas propuestos exigían que «por lo me-
nos durante 12 meses después del fallecimiento de un familiar 
cercano o un amigo, el individuo experimentase casi todos los 
días añoranza o anhelo por la persona fallecida, pena intensa y 
dolor emocional u obsesión por el fallecido o las circunstancias 
de la muerte. La persona también puede mostrar dificultades 
para aceptar el fallecimiento, ira intensa en relación con la pér-
dida o una disminución del sentido de sí mismo, una sensación 
de que la vida está vacía o dificultades para planear el futuro o 
realizar actividades o reanudar relaciones».

Esta definición exige sólo un síntoma, sea añoranza «pena» 
u obsesión; los otros «también pueden» estar presentes. Inde-
pendientemente de que se exija uno o algunos síntomas, no 
hay investigación sobre tal categoría y la evidencia existente 
es muy indicativa de invalidez, y muchos o la mayoría de los 
afligidos reúnen los requisitos para el diagnóstico en múltiples 
estudios (16-20). Por ejemplo, Prigerson et al (16) demostra-
ron que la frecuencia de añoranza promedio para todos los afli-
gidos a un año después de la pérdida es de cerca de cada tercer 
día, no diferente del umbral de añoranza de TA patológico pro-
puesto en el DSM de «casi todos los días».

Valoración. Esta es una propuesta inválida y sin fundamento 
empírico.

Resultado. Esta propuesta fue rechazada por la Comisión 
del DSM-5. No aparece la categoría de TA relacionado con el 
duelo en el DSM-5.

CONCLUSIONES

De las cuatro propuestas, las dos que habrían patologizado 
prácticamente todo duelo como trastorno de adaptación fueron 
rechazadas correctamente. El duelo como criterio de exclusión 
de la depresión mayor se eliminó pese a la evidencia excelente 
que respalda su validez, un triunfo de la normatividad del DSM 
sobre la ciencia. Por último, la nueva categoría del trastorno 
relacionado con el duelo complejo persistente, en principio 
una categoría necesaria si se formulase en forma apropiada, 
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se incorporó en la sección 3 del manual para estudio adicional, 
con los criterios ajustados que son más rigurosos que las pro-
puestas originales pero que todavía carecen de especificidad 
adecuadamente demostrada.

En total, la Comisión tomó tres decisiones adecuadamente 
razonables y un error importante con la ED que debiera recti-
ficarse lo más pronto posible. Después del DSM-5, el duelo 
normal sin duda se continuará diagnosticando cuando incluya 
escasos síntomas depresivos. Sin embargo, las reacciones de 
duelo normal que comprenden varios síntomas depresivos por 
ansiedad general se han patologizado incorrectamente. Dado 
lo frecuente que estos sentimientos de depresión son parte de 
un duelo normal, esto hace que un considerable porcentaje de 
las personas afligidas corran el riesgo de un diagnóstico posi-
tivo falso.
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En un número reciente de World Psychiatry (1), I. Melle tra-
tó de dar sentido al caso de Anders Breivik, el noruego conde-
nado por matar a 77 personas en 2012. Tristemente, en el mis-
mo año, Adam Lanza atacó la escuela primaria Sandy Hook en 
Connecticut y mató a 26 personas, incluidos 20 niños.

Los crímenes abominables de esta naturaleza exigen res-
puestas y demandan acción: ¿por qué las personas podrían 
cometer estos horrores y cómo se les puede detener en el futu-
ro? En épocas anteriores tales acontecimientos se atribuían al 
pecado, pero en una época más científicamente iluminada nos 
enfocamos en la enfermedad psiquiátrica, lo que conduce a que 
se exijan acciones «para tratar mejor las enfermedades menta-
les». El enfocarse únicamente en la salud mental, no obstante, 
ofrece una imagen parcial que distorsiona nuestra comprensión 
de estas tragedias. Esta clase de malentendido genera políticas 
deficientes que deterioran más los derechos de los ciudadanos 
designados como enfermos mentales. Proponemos un análisis 
conceptual para comprender mejor estos crímenes, de manera 
que los proveedores de servicios respondan a preguntas de re-
porteros y funcionarios de gobierno en formas que no perpe-
túen más daño.

Los psicólogos sociales teorizan que los seres humanos tie-
nen una necesidad intrínseca de comprender los acontecimien-
tos, sobre todo los que implican vida y muerte; la teoría de la 
atribución, por ejemplo, trata de dar sentido a las acciones de 
asesinos al enmarcarlas en términos de responsabilidad perso-
nal (2). Las personas que cometen crímenes abominables po-
siblemente no son responsables de esta clase de conducta («de 
qué otra manera explicar lo inexplicable») y por tanto sin duda 
son enfermos mentales. Por el contrario, la teoría de la atribu-
ción implica que los atacantes en control son pecadores con 
defectos morales importantes. El enfoque de la psicología en 
las atribuciones del control es paralelo a las cuestiones legales 
sobre la intención criminal. Según la ley, un crimen es carente 
de sentido (y por tanto debido a enfermedad mental) cuando 
su intención no refleja los factores motivadores normales del 
crimen (p. ej., ambición, retribución, necesidad económica, 
presiones por el grupo de compañeros y pasión) (3). Los mo-
tivos normales no están evidentemente presentes en los casos 
de Breivik o Lanza, de manera que se presupone enfermedad 
mental. Sin embargo, la jurisprudencia occidental reconoce 
que no todos los casos de crímenes inexplicables representan 
enfermedad mental. La carencia de locura conduce a la atribu-
ción de alguna clase de defecto moral: pecado.

El pecado, como una explicación de la conducta en su mayor 
parte no contemplado por la psiquiatría y psicología modernas, 
es rechazado por quienes proponen el determinismo psicoló-
gico como S. Freud y B.F. Skinner. Sin embargo, los sustitu-
tivos de enfermedad mental y conducta humana general están 
moderadamente relacionados con la agresividad en el mejor 
de los casos (4). Estas pequeñas magnitudes de efecto tienen 
congruencia fenomenológica para los profesionales de la salud 
mental y los investigadores, quienes saben que es improbable 
que la gran mayoría de las personas con enfermedades men-

tales sean violentas. ¿No podría algún sustitutivo del pecado 
ayudar a explicar mejor la conducta de estos asesinos?

Desde luego, aquí está la dificultad: ¿cómo puede la ciencia 
conductual, divorciada principalmente del pensamiento moral, 
establecer una medida significativa del pecado? No propongo 
una reconciliación conceptual entre el pecado y la enferme-
dad, algún puente interpretativo que se pudiese utilizar para 
dar respuestas a interrogantes en torno a estas tragedias. Al 
igual que la mayoría de los profesionales de la salud mental, 
carezco de las habilidades y credenciales para hacerlo. De ahí 
que necesitamos decir a los reporteros de noticias que busquen 
respuestas: «Yo, como académico de la salud mental, no soy 
un experto en este campo» o, si estoy motivado para volverme 
eficiente, entonces asociarme con los que podrían complemen-
tar la respuesta en salud mental ―especialistas en ética social, 
jurisprudentes académicos o teólogos― grupos que, por cierto, 
están asumiendo mayor prominencia en el ejercicio de la me-
dicina moderna.

Hay quienes podrían cuestionar el daño de un enfoque de 
la salud mental en los crímenes violentos, arguyendo que esta 
es una oportunidad para mejorar los recursos destinados a la 
salud mental (p. ej., 5). Considero que este enfoque de «los 
fines justifican los medios» es problemático, pues daña más 
a las personas designadas como enfermos mentales, al igual 
que la población vejada por este crimen. En primer lugar, la 
investigación muestra que los programas de educación pú-
blica que hacen hincapié en la conexión entre la violencia y 
la salud mental no logran mejorar la aprobación del público 
de mayor financiación para la salud mental (6). Por el con-
trario, los mensajes de medios que vinculan la violencia y la 
enfermedad mental aumentan significativamente las llama-
das discriminatorias para la evitación social, la segregación 
institucional y el tratamiento coercitivo. En segundo lugar, 
cualquier herramienta predictiva de la violencia genera po-
sitivos falsos masivos, lo que conduce a violaciones atroces 
de los derechos civiles (4). En tercer lugar, es probable que 
el temor a ser estigmatizado como violento aleje a las per-
sonas de los servicios necesarios en vez de atraerlas a ellos. 
Por último, aun cuando estas amenazas a los derechos civiles 
estén algo justificadas, sería insostenible la carga que resul-
tase para la policía. El número de personas que tendrían que 
vigilarse para evitar otro caso como el de Sandy Hook fácil-
mente pasaría por alto cualquier esfuerzo combinado de salud 
mental y policía.

Así que, seamos claros en qué es lo que haremos la próxima 
vez que ocurra un crimen trágico y los reporteros noticieros 
nos llamen. La mayoría de nosotros no podemos dar respuesta 
a preguntas de esta índole. Más bien, dirijámoslos al puñado de 
investigadores que han tratado de entender el quiasma entre el 
pecado y la enfermedad. Y apoyemos las tentativas académicas 
para dar sentido a esta división.

Patrick W. Corrigan
Illinois Institute of Technology, Chicago, IL, USA

Comprendiendo los casos de Breivik y Lanza: 
¿pecado y enfermedad?
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Este estudio es parte de una serie que describe el desarrollo 
de la atención a la salud mental de la población de regiones 
de todo el mundo (véase 1-6), producido por una Comisión 
asignada por la WPA como parte del Plan de Acción para 
2008-2011 (7,8). La guía de la WPA sobre Pasos, Obstáculos y 
Errores a Evitar en la Implementación de Atención a la Salud 
Mental de la Población, elaborada por la Comisión, fue publi-
cada previamente en esta revista (9). Aquí describimos estos 
aspectos en relación con Asia Meridional.

Asia Meridional, hogar del 23% de la población del mundo 
y del 40% de las personas más pobres, tiene alrededor de 150 a 
200 millones de enfermos mentales. Durante siglos, los enfer-
mos mentales se trataban en la población de diversas maneras, 
que fluctuaban desde la sujeción física con cadenas hasta el tra-
tamiento con los sistemas antiguos de medicina como Ayurve-
da. Los manicomios u hospitales mentales surgieron con el go-
bierno británico en la India y la colonización en otros países de 
Asia del Sur. Si bien proporcionaban tratamiento y cierto alivio 
al enfermo mental, también eran edificios de descuido, abuso y 
violación de los derechos humanos. Aunque muchos de estos 
hospitales en Asia han experimentado cambios para mejorar, al-
gunos de ellos todavía conservan el carácter antiguo y en gran 
parte custodial en su funcionamiento. En India, los 42 hospitales 
mentales atienden a sólo un 20% de la población, todos en zonas 
urbanas, sin contar con servicios para las vastas zonas rurales.

Las políticas actuales en la región comprenden la imple-
mentación de la atención a la salud mental en la población, la 
incorporación de la salud mental en la atención primaria, para 
garantizar la disponibilidad de medicación, la participación de 
usuarios y familias y un enfoque en los derechos humanos e 
igualdad de acceso a la atención a la salud mental en los dife-
rentes grupos. Entre los países, Bangladesh, Bhutan, Pakistán, 
India y Sri Lanka han logrado algunos avances en la implemen-
tación de esos componentes. Nepal se enfoca en proporcionar 
mínima atención a la salud mental y medicación básica prote-
giendo los derechos humanos y creando conciencia. Maldivas 
no cuenta con políticas, leyes o planes. Varios estudios de la 
región han resaltado el gran número de pacientes no tratados 
en la población. Incluso los servicios existentes son infrautili-
zados debido a los modelos explicativos variados que tienen 
pacientes y familias (9), lo cual da por resultado que busquen 
ayuda en centros de curación religiosos y tradicionales.

En los últimos 30 a 40 años, se ha intentado varias veces 
establecer la atención basada en la población en muchos países 
de la región. En India, las unidades psiquiátricas de hospitales 
generales se iniciaron en la década de 1960, seguida de la ela-
boración del programa de salud mental nacional en 1982. El 
programa tenía contemplado dejar de utilizar hospitales para 
los enfermos mentales y la integración de la atención a la salud 
mental en la atención primaria.

El informe técnico de 1990 de la Organización Mundial de 
la Salud (WHO) (19) también proporcionó un ímpetu para los 
programas de atención a la población. Otra serie de iniciativas, 
como la instauración de clínicas en la población o satélites, los 

programas de atención a domicilio, la capacitación de maestros 
de escuelas, voluntarios o directivos de aldeas para la identifi-
cación temprana de los trastornos mentales, también ayudó a 
impulsar los programas dirigidos a la población.

Las organizaciones no gubernamentales (ONG) también han 
desempeñado un papel en el crecimiento de la atención a la po-
blación. Las ONG en salud mental de India, Maldivas, Nepal y 
Sri Lanka atienden múltiples problemas de salud mental en la 
población. Las actividades frecuentes de la ONG son la defensa 
de los derechos de los pacientes, la promoción de la salud men-
tal, la prevención de los trastornos mentales, la rehabilitación y 
la prestación de servicios directos (11). Algunas ONG tienen sus 
propios programas dirigidos a la población y atienden diversos 
trastornos. En Maldivas, seis ONG participan activamente en el 
trabajo relacionado con la salud mental, lo que comprende reha-
bilitación, programas sociales como la capacitación en destrezas 
cotidianas, la prestación de apoyo psicosocial y la formación de 
resistencia a la adversidad en torno a los problemas sociales. En 
Nepal, el Centro para Salud mental y Orientación, una ONG 
nacional, trabaja a diversos niveles en aspectos preventivos, 
promocionales y curativos de la salud mental de la población. 
También está apoyando a otras organizaciones en sus programas 
psicosociales (12). Es una pena que el trabajo de las ONG sea 
aislado y no lo estén utilizando los gobiernos para colaboracio-
nes entre el sector privado y el público.

La salud mental no es un campo prioritario para muchos 
gobiernos en esta región y por tanto los fondos asignados son 
muy escasos. La financiación nacional o internacional no llega 
fácilmente por lo menos en India. El nuevo plan de cinco años 
del gobierno hindú ha aumentado la asignación de fondos a la 
salud mental. Aunque una gran parte del mismo se invertirá en 
mejorar las condiciones de hospitales mentales, una porción 
también se ha asignado a los programas de salud mental de 
distrito en diversos estados.

Una enorme fuga de cerebros dejó a algunos países de la 
región con mucho menos psiquiatras. Así mismo, se carece de 
otros profesionales de la salud mental, como psicólogos clíni-
cos, trabajadoras sociales y más específicamente de enferme-
ras psiquiátricas. Esto da origen a la necesidad de involucrar 
a trabajadores de la salud al nivel de la población, profesores, 
voluntarios, personas decisivas en la población local y familia-
res, en el proceso de identificación de personas con trastornos 
mentales, realizar remisiones apropiadas y proporción atención 
e intervenciones psicosociales simples. Esto se ha implementa-
do satisfactoriamente en Sri Lanka, donde se establecieron tras 
el tsunami los funcionarios de apoyo a la comunidad, un nuevo 
grupo de trabajadores de la salud menta, luego que resultó evi-
dente que en casi todos los distritos los servicios de atención 
primaria básicos se vieron abrumados y no podían realizar nin-
guna actividad adicional (13).

La capacitación y la formación de capacidades son elemen-
tos decisivos del rompecabezas y deben formar una parte inte-
gral de todas las actividades orientadas a la población. Esto pre-
cisaría el empleo de técnicas de información simples, sesiones 
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de reforzamiento periódico y un componente de evaluación. Es 
necesaria una nueva serie de capacidades que se enfoquen en el 
restablecimiento y la rehabilitación, y para la capacitación de 
una gama más amplia de trabajadores, que comprendan traba-
jadores de atención informal a la población, dentro del contex-
to de las necesidades prácticas de un país (14). Varios países 
en Asia Meridional han creado programas de capacitación para 
diversos grupos como los trabajadores laicos de la población, 
los profesores de escuelas y el personal de atención primaria 
a la salud.

Los médicos de atención primaria existentes en la población 
a menudo no están listos o inclinados a tratar al enfermo men-
tal. Aunque la capacitación mejora sus destrezas, deben estar 
lo suficientemente motivados para asumir la responsabilidad 
adicional de atender a las personas con trastornos mentales. 
Las innovaciones para abordar las dificultades que representa 
el personal inadecuado comprenden el empleo de la telepsi-
quiatría, que está utilizando con éxito en Tamil Nadu, un esta-
do del sur de la India, la ONG Fundación para la Investigación 
de la Esquizofrenia (15,16).

Se necesita la reasignación del presupuesto para la salud 
mental en muchos países, ya que una gran parte del presupuesto 
se invierte en hospitales mentales con pacientes internados por 
periodos prolongados y con un recambio mínimo. Es necesario 
un incremento de la asignación para la atención basada en la 
población y ayudar a las familias a hacer frente al problema.

Una de las desventajas de los programas basados en la po-
blación es la falta de acceso a los servicios. Si no se fortalecen 
los sistemas de atención en la población, muchos pacientes 
continuarán sin recibir tratamiento. Se debe dar prioridad a las 
zonas rurales, ya que la mayor parte de las poblaciones en estos 
países viven en aldeas.

La atención a la población precisa una mezcla correcta de 
destrezas clínicas y conocimiento práctico del trabajo con las 
poblaciones y en ellas. Es decisivo el desarrollo profesional 
continuado y el equipamiento de los profesionales con destre-
zas basado en evidencia. En muchos lugares de esta región, 
esto se traduce en un mayor énfasis en la salud mental a un 
nivel de pregrado.

Ante la carencia de profesionales de la salud mental califi-
cados, muchos países han capacitado a trabajadores de la co-
munidad laicos, como en el caso de los funcionarios de apoyo a 
la población en Sri Lanka. Estos funcionarios han intensificado 
significativamente tanto el acceso global como la cobertura de 
los servicios de salud mental a las poblaciones en los cuatro dis-
tritos, sobre todo en zonas donde previamente el acceso local a 
la atención psiquiátrica era limitado o nulo (debido al conflicto 
civil prolongado o a la falta de estructuras de servicios de salud 
mental) (17). Para la capacitación de los trabajadores de enlace 
con la población, varias organizaciones han elaborado material 
y manuales escritos en los idiomas locales, pero estos también 
deben difundirse ampliamente y utilizarse en la práctica.

Se necesitan programas especiales durante y después de 
desastres y para los sectores social y económicamente margi-
nados, como las mujeres y los niños pobres, sobre todo en las 
zonas rurales. Algunos países como India han elaborado guías 
clínicas y prácticas en este sentido, que deben difundirse am-
pliamente para proporcionar una uniformidad en la atención.

Se deben desarrollar programas de concienciación utilizan-
do los medios de comunicación locales ―prensa, audio (radio 

de la comunidad y visuales ―canales de TV locales) y organi-
zar clases en escuelas, universidades y otras instituciones edu-
cativas. Es evidente la necesidad de componentes promociona-
les y preventivos, por ejemplo, la remisión para la prevención 
del suicidio, el control del estrés en el trabajo, los servicios 
de orientación escolar y universitaria. Los programas de salud 
mental se han de integrar a otros programas de salud, como los 
destinados a mujeres y niños, o de desarrollo rural. Por último, 
para que el sistema sea culturalmente relevante, es importante 
comprender la percepción de las necesidades de salud mental 
de las personas.

Rangaswamy Thara, Ramachandran Padmavati 
Schizophrenia Research Foundation, Chennai, India
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Las acciones para aliviar la repercusión de la crisis econó-
mica en la salud mental propuestas por Wahlbeck y McDaid 
en el número de octubre de 2012 de World Psychiatry (1) real-
mente son reflexivas y realistas. Sin embargo, es importante 
dirigir la atención al hecho de que algunas de estas acciones 
propuestas no tienen un potencial de aplicación global.

Por ejemplo, si bien es verdad que las muertes relacionadas 
con el consumo de alcohol están vinculadas a crisis económi-
cas en determinados países, en otros, notablemente Grecia, la 
crisis ha tenido un efecto opuesto, es decir, la reducción del 
consumo de alcohol y de la conducción en estado de ebriedad 
(2). En estos casos, los precios de las bebidas alcohólicas y las 
restricciones a la disponibilidad de alcohol no tendrían ningún 
propósito ―podrían incluso producir más demanda de bebidas 
alcohólicas por motivos similares a los observados entre 1920 
y 1933 durante la prohibición del alcohol en Estados Unidos.

La depresión es una de las principales consecuencias de las 
crisis económicas. Sin embargo, se ha de tomar en cuenta que 
la depresión clínica es diferente de la tristeza normal. La tris-
teza es una respuesta adaptativa normal a las circunstancias 
adversas. Es lo opuesto, es decir, la falta de respuesta (apatía) 
que en circunstancias adversas podría considerarse anormal, y 
a veces incluso un signo de un problema psicopatológico sub-
yacente (esquizofrenia, trastornos de la personalidad o nega-
ción histérica de la realidad) (3).

Aunque a veces es difícil la diferenciación entre la depresión 
y la tristeza normal (4), es importante tenerla presente. Durante 
periodos de crisis (como la que actualmente está ocurriendo en 
Europa Meridional) los medios de comunicación masiva son 
muy rápidos para afirmar que la sociedad en su totalidad se 
ha deprimido («una sociedad deprimida», «un país deprimido» 
y cosas parecidas). Desde luego, lo que está ocurriendo es un 
fenómeno de adaptación completamente comprensible, que no 
precisa tratamiento sino medidas para combatir las causas que 
lo producen. No tanto sobre la base de una medicina conduc-
tual sino más bien sobre una base política y económica.

Si bien el diagnóstico excesivo de depresión es un proble-
ma, su infradiagnóstico también es un problema relevante. La 
expresión clínica polimorfa y atípica de la depresión es una 
fuente importante de dificultades diagnósticas. La depresión 
puede ocultarse detrás de un gran número de trastornos, que 
fluctúan desde el alcoholismo, el consumo inadecuado de sus-
tancias y el agotamiento hasta la propensión a accidentes, la 
disfunción sexual y una gran variedad de somatizaciones, e in-
cluso síntomas antitéticos («depresión sonriente») (3).

Al parecer una gran proporción de los suicidios que ocu-
rren durante periodos de crisis económicas son cometidos por 
personas que sufren de depresión atípica o típica. En vista de 
esto, es importante detectar muy bien la depresión. Esto es im-

portante de cualquier manera, pero durante periodos de crisis 
económica se convierte en una necesidad absoluta.

Las políticas dirigidas a fortalecer la necesidad del capital 
social deben enfocarse en los factores de resistencia a la ad-
versidad social específicos de la cultura. Por ejemplo, en los 
países de Europa Meridional, la familia (y la población local) 
tradicionalmente ha cumplido un rol sustancial en el bienestar 
social. Por tanto, el apoyo a las poblaciones locales y la insti-
tución de la familia en estos países en tiempos de crisis es una 
prioridad.

Las personas vulnerables en la población y los pacientes 
psiquiátricos figuran entre las personas que tienen más proba-
bilidades de sufrir durante periodos de recesión económica. Es 
paradójico que sean precisamente los servicios para estos gru-
pos (que están en riesgo y por tanto tienen más necesidad de 
protección) los que se recorten durante las crisis económicas. 
Desde luego, esto exige intervenciones de defensa basadas en 
evidencia. Es importante la comunicación con las autoridades 
no tanto sobre bases humanistas sino más bien en un lenguaje 
que comprendan, es decir, en términos de rentabilidad (5,6). La 
investigación adicional sobre la rentabilidad es naturalmente 
necesaria para fortalecer los datos existentes.
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Se ha definido la violencia sexual como «cualquier acto 
sexual, intento de obtener un acto sexual, comentarios o insi-
nuaciones sexuales desagradables, o actos para traficar, o por 
lo demás dirigidos, contra la sexualidad de una persona uti-
lizando la coerción, por cualquier individuo sea cual sea su 
relación con la víctima, en cualquier contexto, incluso pero no 
únicamente en el hogar y el trabajo» (1). La violencia de gé-
nero es un término general más amplio que designa cualquier 
acto nocivo que se perpetre contra una persona en base a dife-
rencias sociales (género) entre hombres y mujeres.

Las tasas de violencia sexual y otras formas de violencia 
de género suelen ser más altas en zonas de conflicto armados 
que en ámbitos sin conflicto (2). La violencia sexual y de gé-
nero durante el conflicto no está restringida a la violación, ni 
la violencia relacionada con el conflicto termina cuando finali-
zan los conflictos. Por otra parte, la prevalencia de la violencia 
sexual por parejas íntimas suele ser más elevada que la de la 
violencia sexual por extraños (3).

La violencia sexual y de género se ha relacionado con una 
alta prevalencia de problemas sociales (como exclusión so-
cial), ansiedad psicológica y trastornos mentales, entre ellos, 
trastornos por ansiedad (p. ej., trastorno por estrés postraumáti-
co), trastornos afectivos y trastorno por consumo de sustancias 
(4).

Se dispone de directrices internacionales acordadas para la 
prevención y la respuesta a la violencia sexual y de género y 
para el apoyo a la salud mental y psicosocial en condiciones 
de urgencia (5,6). Sin embargo, pese a la implementación cre-
ciente de estas intervenciones, existe un amplio vacío entre las 
prácticas populares y el conocimiento sobre la eficacia de las 
intervenciones (7).

Llevamos a cabo un análisis sistemático de la repercusión 
de las intervenciones en salud mental y de apoyo psicosocial 
para los sobrevivientes de violencia sexual y de género durante 
el conflicto armado. Se efectuó una búsqueda en la literatura 
gris (es decir, evaluaciones publicadas en páginas Web, infor-
mes humanitarios, etcétera) y la académica entre el 13 de mayo 
y el 30 de agosto de 2011.

Con respecto a la literatura gris (no controlada por editores 
comerciales) llevamos a cabo una búsqueda en la Internet (Go-
ogle) utilizando territorios identificados en los que se registra-
ron conflictos armados entre 2001 y 2009 como palabras clave 
en combinación con frases booleanas (disponibles a petición) 
para reducir la búsqueda a: violencia sexual y de género, salud 
mental y resultados en el bienestar psicosocial, así como una 
amplia gama de intervenciones. Además, realizamos una bús-
queda en 14 páginas Web de organismos e iniciativas clave en 
este campo para identificar informes pertinentes.

En el caso de la literatura académica llevamos a cabo una 
búsqueda en la Base de Datos de Análisis Sistemáticos de 
Cochrane, Registros de Estudios Controlados Cochrane, Pub-
Med/Medline, PsycINFO y PILOTS. Analizamos las listas bi-

bliográficas de diversos análisis relevantes y de los estudios de 
valoración incluidos. Establecimos contacto con autores clave 
en el campo para investigar si conocían más estudios que cum-
pliesen los criterios de inclusión. Se incluyeron los estudios si 
fueron realizados en sobrevivientes de violencia sexual o de 
género en zonas de conflicto armado, si describían una inter-
vención en la salud mental o de apoyo psicosocial y si comuni-
caban la metodología de la evaluación.

Llevamos a cabo una búsqueda sin limitaciones de fecha y 
limitamos nuestra investigación a los estudios comunicados en 
inglés. La calidad de los artículos se valoró utilizando la lista 
de cotejo de Downs & Black para la valoración de la calidad 
metodológica de los estudios de intervenciones de atención a 
la salud (8).

De 5.684 registros identificados, se valoraron 189 artícu-
los completos para determinar su elegibilidad y siete estudios 
cumplieron los criterios de inclusión (9-15). Uno fue un estudio 
comparativo no randomizado; tres aplicaron diseños preprueba 
y posprueba no controlados; uno fue un estudio de cohortes 
retrospectivas con un grupo de comparación; y dos fueron es-
tudios de casos individuales. Se llevaron a cabo cuatro estudios 
en África Occidental y Central, dos fueron realizados en refu-
giados en Estados Unidos y uno se llevó a cabo en Albania.

Los estudios incluían mujeres exclusivamente y evaluaban 
intervenciones interdisciplinarias más genéricas (es decir, psi-
coterapia de grupo o grupos de apoyo, intervenciones psico-
sociales y económicas combinadas, atención médica y apoyo 
psicológico (o intervenciones psicoterapéuticas especializadas 
(como la psicoterapia cognitiva conductual). La calidad de los 
estudios fluctuó de 12 a 16 de 27 apartados en la lista de cotejo 
de Downs y Black (8), lo que indica limitaciones considerables 
en el diseño del estudio y la notificación.

Una conclusión evidente de este análisis sistemático es que 
el número y la calidad de los estudios realizados no son com-
patible con la importancia del problema. Se desconoce la mag-
nitud en la cual el conocimiento de otros tipos de poblaciones, 
por ejemplo, las afectadas por desastres (7) es generalizable. 
No se identificaron estudios en niños menores de 14 años de 
edad, participantes del género masculino y sobrevivientes de 
violencia de pareja intima/doméstica en zonas afectadas por 
el conflicto, pese a que esta es una forma más frecuente de 
violencia que la violación por grupos armados. Además de su 
escasez relativa, es difícil llegar a alguna conclusión sólida en 
base a los estudios de evaluación identificados, dadas las serias 
limitaciones metodológicas.

No obstante, los siete estudios en conjunto apuntan hacia 
los efectos positivos potenciales de la intervención y no se co-
municaron efectos nocivos del tratamiento. Pese a sus limita-
ciones, los estudios parecen indicar que las evaluaciones de 
las intervenciones populares pueden realizarse en situaciones 
difíciles a través de colaboraciones entre organizaciones aca-
démicas y de implementación. Tales esfuerzos son decisivos 
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para fortalecer la evidencia de la eficacia o el daño potencial 
y proporcionan responsabilidad a los interesados en los con-
textos de la vida real. Se necesita urgentemente esfuerzos de 
investigación más enfocados para identificar los efectos de las 
estrategias específicas que mejoran el bienestar y evitan o tra-
tan los trastornos mentales y los problemas psicosociales en 
personas que han sobrevivido a la violencia sexual y de género 
en ámbitos de conflicto (16).
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El estudio internacional sobre la selección de 
la especialidad en psiquiatría: un informe preliminar

Como parte del Plan de Acción de la 
WPA para 2008-2011 (1), se acordó ex-
plorar los motivos que desaniman a los 
estudiantes de medicina para ingresar en 
la especialidad de la psiquiatría. De he-
cho, en los últimos tres decenios se han 
planteado inquietudes en torno a las di-
ficultades para incorporar estudiantes de 
medicina en psiquiatría (2). Se ha demos-
trado que un alistamiento deficiente está 
sujeto a la influencia de diversos factores 
que pueden abordarse fácilmente (3).

Los psiquiatras potenciales se clasifi-
can en tres grupos principales; a) los que 
escogen la psiquiatría como una especia-
lidad antes de incorporarse a la escuela de 
medicina y que persisten con esta elec-
ción (algunos habrán estudiado medicina 
para cursar la especialidad de psiquiatría; 
esto puede estar vinculado a la exposición 
directa o indirecta a las enfermedades 
mentales o a los profesionales de la salud 
mental; b) los que se deciden durante sus 
estudios en la escuela de medicina, quie-
nes posiblemente sean influenciados por 
los maestros y la calidad de la experiencia 
y el acoplamiento clínicos; c) los que se 
deciden después de titularse o que cam-
bian de parecer tras la exposición a otras 
especialidades por interés, por las pers-
pectivas de la especialidad o por equili-
brio en la vida laboral.

Exploramos estas tres series de facto-
res entre los estudiantes de los últimos 

años de medicina en 20 países a través 
de algunas escuelas de medicina. Se 
utilizaron cuestionarios (en versiones 
de correo electrónico o impresas según 
el método de contacto preferido por los 
informantes) para valorar las actitudes 
hacia la psiquiatría (Actitudes Hacia la 
Psiquiatría ―18 apartados, ATP-18) y 
rasgos de personalidad (minimarcadores 
internacionales en inglés), junto con pre-
guntas sobre los métodos de enseñanza y 
la exposición al tema.

Un total de 2.198 estudiantes contes-
taron los cuestionarios. Un 4,5% de la 
muestra planeaba dedicarse a la psiquia-
tría y otro 15% la consideraron como una 
posible especialidad. Las mujeres tuvie-
ron más probabilidades de considerar la 
psiquiatría que los hombres. Los factores 
clave relacionados con la selección de la 
psiquiatría fueron la exposición personal 
o familiar a las enfermedades físicas o 
mentales. Un 2,7% de la muestra había 
decidido ser psiquiatra antes de ingresar 
a la escuela de medicina y tres cuartas 
partes mantuvieron esta elección hacia 
su año final.

La calidad y la cantidad de la enseñan-
za recibida se correlacionaron positiva-
mente con las actitudes hacia la psiquia-
tría. Los cursos de estudio especiales, 
los cursos optativos, las oportunidades 
de investigación y la exposición en psi-
quiatría, así como los clubes de psiquia-
tría universitarios fueron todos factores 
que se relacionaron significativamente 
con la selección de la psiquiatría. La ex-
periencia clínica de ver y participar en 
la atención a pacientes agudos también 
contribuyó de manera positiva.

Las vías para la selección de la espe-
cialidad deben ser flexibles, alentar es-
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pecialmente a los que desean un mejor 
equilibrio en la vida laboral para que 
escojan la psiquiatría como una espe-
cialidad. Es importante que la WPA, 
junto con las asociaciones nacionales, 
establezcan y mantengan una red inter-
nacional de cursos opcionales para ex-
poner a los estudiantes interesados a la 
investigación clínica y a las opciones de 
normatividad, y que apoyen a los clubes 
psiquiátricos de estudiantes y asociacio-
nes. Las asociaciones nacionales y las 
escuelas de medicina debieran trabajar 
en conjunto para ofrecer a los estudian-
tes de medicina vinculaciones al trabajo 
con investigadores y profesionales clíni-
cos. La WPA necesita establecer un cen-
tro de recursos en línea para incorporar e 
integrar a los interesados.

Se necesita más trabajo para explorar 
las diferencias dentro del mismo país en 
las diversas escuelas de medicina y com-
prender cuáles factores influyen en la 
toma de decisiones. Sería útil repetir el 
estudio en el lapso de algunos años para 
explorar si las intervenciones implemen-
tadas han dado su fruto.
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Actividades educativas de la WPA

La WPA está promoviendo un pro-
grama exhaustivo e interdisciplinario 
que combina investigación y educación, 

EDGARD BELFORT
WPA Secretary for Education

autoaprendizaje y trabajo en equipo. El 
fundamento es el desarrollo de una visión 
profesional, una actitud activa, creativa, 
crítica y ética congruente con las estrate-
gias del plan trienal de la Asociación.

El principal centro de atención está 
siendo la implementación de actividades 

de capacitación regionales, sobre todo 
en Latinoamérica, Asia, África y Europa 
Oriental, así como la adaptación de estas 
actividades a las circunstancias locales, 
trabajando en colaboración con los pre-
sidentes de las asociaciones e institucio-
nes en las regiones. Estamos tratando de 
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identificar temas y problemas de gran 
relevancia para la profesión y las colecti-
vidades. Así mismo, el modelo resalta la 
implementación de redes educativas con 
la participación de expertos en diferentes 
campos de la psiquiatría.

Entre las principales actividades re-
cientes figura el seminario educativo 
sobre trastorno bipolar que tuvo lugar 
en Lima, Perú en mayo de 2012 (al que 
asistieron alrededor de 90 psiquiatras de 
casi todos los países latinoamericanos). 
El programa educativo en respuesta a las 
urgencias, que tuvo lugar en Bali, Indone-
sia, en septiembre de 2012; el programa 
educativo sobre psiquiatría preventiva en 
Bilbao, España, en septiembre de 2012; 
el simposio educativo que tuvo lugar en 
Praga, República Checa, en octubre de 
2012, enfocándose en los psiquiatras 
jóvenes; el simposio educativo de Na-
tal, Brasil, en noviembre de 2012, sobre 
educación y capacitación en la práctica 
médica; el foro educativo que tuvo lugar 
en Buenos Aires, Argentina, en noviem-
bre de 2012 en torno a la identidad de la 
psiquiatría latinoamericana; el seminario 
educativo que se llevó a cabo en Atenas, 
Grecia, en noviembre de 2012 sobre las 
múltiples facetas de la psiquiatría; el 
simposio educativo que tuvo lugar en La 
Asunción, Paraguay, en enero de 2013, 
sobre las perspectivas latinoamericanas 
en torno al abordaje de las necesidades 
mentales; el seminario educativo sobre 
esquizofrenia que tuvo lugar en Cairo, 
Egipto, en enero de 2013; y el simposio 
educativo sobre la lucha contra el estig-
ma y la discriminación que tuvo lugar en 
Guayaquil, Ecuador, en febrero de 2013.

Los materiales educativos disponibles 
en la página Web de la WPA (www.wpa-
net.org) comprenden: el programa de 

aprendizaje electrónico de la WPA, que 
contiene videos y series de diapositivas 
de conferencias científicas destacadas 
de los congresos de la WPA (1); las tres 
series de diapositivas están basadas en 
libros de la WPA que abordan la comor-
bilidad de la depresión en pacientes con 
diabetes, cardiopatía o cáncer (2-4); el 
módulo educativo sobre enfermedades 
físicas en los pacientes con trastornos 
mentales graves (5,6); los documentos 
de guía de la WPA sobre la implemen-
tación de la atención a la salud mental 
en la población (7), cómo combatir la 
estigmatización de la psiquiatría y los 
psiquiatras (8), la atención a la salud 
mental en emigrantes (9) y la promoción 
de la salud mental en niños de personas 
con trastornos mentales graves (10); el 
modelo de la WPA para la educación de 
pregrado y posgrado en psiquiatría y sa-
lud mental; las recomendaciones para las 
relaciones de los psiquiatras y las orga-
nizaciones psiquiátricas con la industria 
farmacéutica (11); las recomendaciones 
sobre los mejores procedimientos al 
trabajar con usuarios de servicios y cui-
dadores (12); el programa educativo de 
WPA/PTD sobre trastornos depresivos y 
el programa educativo de WPA/ISSPD 
sobre trastornos de la personalidad.
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Congresos científicos de la WPA

Desde que fui elegido como Secre-
tario de Congresos de la WPA durante el 
14º Congreso Mundial de Psiquiatría en 
septiembre de 2008, he tenido la opor-
tunidad de trabajar durante el trienio 
2008-2011 bajo la dirección del profesor 
Mario Maj. En el trienio 2008-2011 se 
llevaron a cabo congresos científicos de 
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la WPA en las cuatro regiones de la WPA 
y en todas las 18 zonas de la WPA (1). La 
WPA llevó a cabo un total de 138 con-
gresos científicos. De estos congresos, 
11 fueron patrocinados por la WPA (así 
llamados cuando el comité organizador 
asume la responsabilidad de ser anfitrión 
de un congreso del Comité Ejecutivo 
de la WPA) y 127 fueron congresos co-
patrocinados por la WPA (así llamados 
cuando son organizados por las asocia-
ciones integrantes de la WPA y otras or-

ganizaciones o instituciones cuyas metas 
son armónicas con las de la WPA) (2,3). 
Un impacto científico importante fue 
el número de profesionales de la salud 
mental (psiquiatras, psicólogos, enfer-
meras, médicos de atención primaria) 
que asistieron a los congresos científicos 
de la WPA, representando un total de 
127.417. El trienio terminó con el 15º 
Congreso Mundial de Psiquiatría el se 
llevó a cabo en Buenos Aires, Argentina 
y tuvo una asistencia sin precedente de 
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más de 14.000 delegados (el Congreso 
Psiquiátrico con más asistencia en 2011 
y el Congreso Mundial con más asisten-
cia en al historia de la WPA), así como 
un programa científico extraordinario.

En el trienio actual de 2011 a 2014, 
bajo la dirección del profesor Pedro Ruiz, 
el Comité Operativo de Congresos Cientí-
ficos de la WPA, el cual me honro en pre-
sidir, está integrado por Wolfgang Gaebel 
como copresidente; Sue Bailey, Edmond 
Pi y Rodrigo Cordoba como miembros. El 
comité ha hecho los preparativos para tres 
Congresos Internacionales (uno tuvo lugar 
en Praga, República Checa en 2012, y dos 
tendrán lugar en Estambul, Turquía en ju-
nio de 2013 y en Viena, Austria en octubre 
de 2013. También tenemos siete congresos 
y reuniones regionales (en Kaohsiung, Tai-
wán, 2011, en Bali, Indonesia, 2012; en 
Asunción, Paraguay, 2013; en Bucarest, 
Rumania, 2013; en Guadalajara, México, 
septiembre de 2003, en Kampala, Uganda, 
febrero de 2014; y en Ljubljana, Eslove-
nia, abril de 2014). También tenemos seis 
congresos temáticos (en Granada, España, 
2012; en Tarragona, España, 2012; en At-
enas, Grecia, 2012; en Yereván, Armenia, 
agosto de 2013, en Melbourne, Australia, 
septiembre de 2013; y en Warsaw, Polonia, 
junio de 2013), y por último, pero no me-

nos importante el 16º Congreso Mundial 
de Psiquiatría, que tendrá lugar en Ma-
drid España, del 14 al 18 de septiembre de 
2014.

Ya hemos tenido más de 100 congresos 
copatrocinados por la WPA, organizados 
en colaboración con las asociaciones 
integrantes o asociaciones afiliadas de 
la WPA al igual que otras asociaciones 
cuyas metas y objetivos son armónicos 
con los de la WPA.

El Comité también decidió imple-
mentar y mejorar las tareas y las funcio-
nes de la WPA relacionadas con los con-
gresos patrocinados y copatrocinados, al: 
a) analizar y mejorar la calidad científica 
de los Congresos Científicos de la WPA; 
b) trabajando con el Secretario de Edu-
cación y el Secretario General de la WPA 
para brindar créditos educativos; c) traba-
jando con el Secretario de Finanzas de la 
WPA para mejorar los ingresos económi-
cos y la estabilidad de la WPA a través de 
congresos patrocinados y del estableci-
miento de un código de finanzas para los 
congresos patrocinados por la WPA; (6) 
trabajando arduamente para asegurarnos 
de que haya congresos de la WPA en las 
cuatro regiones y en las 18 zonas de la 
WPA, con especial énfasis en los países 
con medios y bajos ingresos.

Con el intenso interés de las asociacio-
nes integrantes y asociaciones afiliadas a 
la WPA por tener congresos patrocinados 
y copatrocinados por la WPA, parece que 
no sólo tendremos el mismo éxito con los 
congresos de la WPA que en el último 
trienio, sino que es posible que superemos 
ese nivel. Si se cumplen apropiadamente 
estas expectativas y esfuerzos, la WPA 
tendrá un papel importante en la contribu-
ción a la calidad del conocimiento cientí-
fico y la atención psiquiátrica que se of-
rece en todo el mundo, en concreto, en los 
países con medianos y bajos ingresos. El 
número de congresos copatrocinados por 
la WPA está aumentando a un paso con-
stante y esperamos establecer un nuevo 
récord para los congresos de la WPA al 
final de este trienio.
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Contribución de la WPA a la elaboración del capítulo 
sobre trastornos mentales de la ICD-11: una actualización

La WPA está colaborando con la Or-
ganización Mundial de la Salud (WHO) 
para la elaboración del capítulo sobre 
trastornos mentales de 11ª edición de la 
Clasificación Internacional de las Enfer-
medades (ICD) cuya publicación se es-
pera en el año 2015.

Las sociedades integrantes de la WPA 
participaron en la Encuesta Global de 
WPA-WHO sobre las Actitudes de los 
Psiquiatras hacia la Clasificación de los 
Trastornos Mentales (1), que guiará a la 
WHO para mejorar la utilidad clínica de 
la clasificación de los trastornos mentales 
de la ICD. Casi 5.000 psiquiatras de todo 
el mundo dieron su opinión en torno a su 
empleo de los sistemas diagnósticos en 
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el ejercicio clínico y las características 
convenientes de una clasificación de los 
trastornos mentales. Los participantes ex-
presaron preferencia por un sistema más 
sencillo con 100 o menos categorías. Más 
de dos tercios prefirieron una guía flexible 
a un enfoque basado en criterios estrictos. 
Minorías significativas de psiquiatras de 
Latinoamérica y Asia informaron prob-
lemas con la aplicabilidad intercultural de 
las clasificaciones existentes. En general, 
las evaluaciones de la facilidad de uso y 
de lo apropiado de la adaptación para las 
categorías específicas de la ICD-10 fuer-
on muy altas, pero se describió que varias 
categorías tenían una escasa utilidad en el 
ejercicio clínico. Esto es objeto de aten-
ción importante en la revisión de la ICD.

Varias asociaciones integrantes de 
la WPA y expertos están o estarán par-
ticipando en estudios de campo para la 

ICD-11 y en las diversas traducciones y 
adaptaciones del sistema diagnóstico. La 
WPA está contribuyendo de manera ac-
tiva al proceso de armonización entre la 
ICD-11 y el DSM-5.

El ex presidente de la WPA, M. Maj 
que preside al Grupo de Trabajo de la 
ICD-11 sobre trastornos afectivos y por 
ansiedad, recientemente informó (2) 
sobre las convergencias y divergencias 
esperadas en los enfoques de la ICD-11 
y el DSM-5 en la clasificación de los 
trastornos afectivos. Entre las conver-
gencias, es posible que los dos sistemas 
incluyan una mayor activación/energía 
como síntoma definitorio de la manía 
y que reconozcan que un síndrome ma-
niaco/hipomaniaco que surja durante el 
tratamiento antidepresivo y que persista 
después del efecto fisiológico de este 
tratamiento, reúna los requisitos para 
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el diagnóstico de un episodio maniaco/
hipomaniaco. Así mismo, los dos siste-
mas van a proporcionar al profesional 
clínico la oportunidad de reconocer la 
presentación de síntomas de ansiedad 
subsindrómicos en un paciente con un 
episodio depresivo mayor, mediante 
el empleo de una especificación («con 
síntomas ansiosos prominentes» en la 
ICD-11, «con aflicción ansiosa» en el 
DSM-5). Cabe esperar que en la ICD-
11 el trastorno bipolar II se reconozca 
como una entidad diagnóstica distintiva, 
en tanto que en la ICD-10 sólo se men-
cionaba entre «otros trastornos afectivos 
bipolares». Las divergencias esperadas 
entre la ICD-11 y el DSM-5 incluirán 
una caracterización diferente de estados 
mixtos y trastornos esquizoafectivos. 
El duelo como criterio de exclusión del 
diagnóstico de episodio depresivo en el 
DSM-IV se ha eliminado en el DSM-5, 
pero dos notas introducidas en el texto 
deberán atenuar la divergencia con re-
specto a la ICD-11, que va a excluir del 
diagnóstico de episodio depresivo, en 
congruencia con la ICD-10, «las reac-
ciones de duelo normales apropiadas a la 
cultura del individuo afecto».

El presidente de la sección de la WPA 
sobre esquizofrenia, W. Gaebel, quien 
preside al Grupo de Trabajo de ICD-11 
sobre Trastornos Psicóticos reciente-
mente informó (3) sobre las convergen-
cias y divergencias esperadas en los en-
foques de la ICD-11 y el DSM-5 en la 
clasificación de los trastornos psicóticos. 
Entre las convergencias, los dos sistemas 
van a restarle importancia a los síntomas 
de primer orden de Schneider en los cri-
terios diagnósticos para la esquizofrenia 
y omitir subtipos del trastorno. Estos 
subtipos van a ser reemplazados por seis 
especificaciones de síntomas (síntomas 
positivos, síntomas negativos, síntomas 
depresivos, síntomas maniacos, síntomas 
psicomotores y alteración cognitiva) en 
la ICD-11 y por las valoraciones dimen-
sionales correspondientes en el DSM-5. 
Entre las divergencias, se espera que la 
ICD-11 se siga apegando al criterio de 
duración de un mes para el diagnóstico 
de esquizofrenia y que no incluya la al-
teración funcional como un criterio ob-
ligatorio.

World Psychiatry constituye uno de los 
principales canales a través de los cuales 
la colectividad psiquiátrica internacional 
se está actualizando en torno a la elabo-

ración de la ICD-11. Se ha publicado en 
la revista (4) un artículo especial cuyos 
autores son el Grupo Consultivo Inter-
nacional de la ICD-11, el cual resume la 
filosofía de todo el proceso, y también 
el primer informe del grupo de trabajo 
sobre discapacidades intelectuales (5) y 
un análisis de la evidencia científica y 
de las propuestas para la clasificación 
de la ICD-11 de los trastornos de la ali-
mentación y la conducta alimentaria (6). 
Varios estudios producidos por el Grupo 
de Trabajo sobre Trastornos Afectivos y 
por Ansiedad se están reuniendo en un 
suplemento especial de la revista (7). 
Las colaboraciones más relevantes han 
aparecido en números recientes de la re-
vista (8-27). Todos estos artículos están 
disponibles en la página web de la WPA 
(www.wpanet.org). 
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