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Comentario breve

Aplicacion de los psicofarmacos en
la psicosis de la infancia.
—Resumen historico —

J. Rom i Font

Cambrils

Abordar cualquier aspecto en relacién a la
terapéutica de la patologia psiquidtrica del
nifio y mas concretamente en las Psicosis de
la Infancia presupone tener que hacer algunas
consideraciones previas.

12 Un niflo no es un adulto en miniatura
sino que debe ser considerado como un orga-
nismo en desarrollo y sélo cuando éste llegue
a determinados niveles se convertira en adul-
to. Cualquier sintoma o categoria de diagnos-
tico interferira en el curso normal de su desa-
rrollo.

22 Los objetivos del tratamiento en el nifio,
a diferencia del adulto, consistiran no sélo en
tratar de superar o disminuir los sintomas sino
el de mejorar el desarrollo.

32 Los nifios psicoticos no s6lo manifiestan
a través de sus trastornos comportamentales
la expresion de su cuadro psicético, sino que
en general presentan asociado un retraso en el
nivel de su funcionalismo que se traduce por
dificultades en el aprendizaje. El objetivo del
tratamiento ha de consistir no sélo en supe-
rar sintomas, normalizar funciones, sino ade-
mas crear funciones inexistentes o rudimenta-
rias.

42 En las Psicosis de la Infancia el pronds-
tico es siempre peor que en el adulto cualquie-
ra que sea la modalidad terapéutica aplicada.

5% Actualmente no se puede desconocer ni
negligir en el campo de las psicosis (de la in-
fancia o del adulto) la interrelacion existente
entre las estructuras corticales y los centros
profundos incriminados en la fisiopatogenia
del trastorno.

62 No se puede descartar del todo que me-
diante un abordaje psico o socioterapico diri-
gido a las funciones superiores, se pueda en
razon de sus conexiones con las estructuras ce-
rebrales profundas, regular o corregir una dis-
funcién o llegar a una curacidn.

72 Tratar de oponer la eficacia de los psi-
cofarmacos, en las Psicosis de la infancia, a
la de otras terapéuticas (recurrir a la farma-
coterapia sola o a la psicoterapia sola) consti-
tuyen dos posiciones extremas que solo pue-
den conducir a fracasos y limitaciones terapéu-
ticas.

Cualquier revision histdrica sobre el efecto
de los farmacos en el campo de las psicosis y
en el particular de las Psicosis de la Infancia
obliga a significar unas fechas fundamentales:
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ano 1952 Delay y Deniker comunican que la
«clorpromazina» tiene influencias terapéuti-
cas en las psicosis maniacas y en la esquizo-
frenia; afio 1955 Delay propone el concepto de
«neuroléptico» para designar a la clorproma-
zina y a todos los firmacos de efecto andlo-
£0; 1954 Kline introduce los derivados de la
rauwolfia en el tratamiento de las psicosis;
1958 Jansenn descubre las butirofenonas a las
que atribuye propiedades farmacoldgicas y te-
rapéuticas semejantes a las de las fenotiazinas.

El hecho de que los efectos clinicos de las
fenotiazinas, de la reserpina y de las butaro-
fenonas vayan paralelos a la induccién de una
sintomatologia motora extrapiramidal impu-
so la conviccién de que el efecto clinico del
neuroléptico dependeria estrechamente del
efecto motor extrapiramidal.

El hallazgo de nuevos psicofdirmacos con
mejor eficacia clinica y menos efectos secun-
darios extrapiramidales obligé a la revisién dcl
concepto «neuroléptico».

Se prosigue en la caracterizacién del perfil
farmacologico-clinico de los neurolépticos: se
valoran los efectos sobre la actividad motora,
el comportamiento agresivo, la tensidn afecti-
va, las pseudopercepciones y otros trastornos
psicéticos del pensamiento, los trastornos del
comportamiento y los trastornos esquizofré-
nicos del yo; se concluye que si un farmaco
posee este perfil deberia ser designado como
neuroléptico, independientemente de que ac-
tie o no sobre el sistema extrapiramidal. A
partir de este momento los términos «neuro-
Iéptico» y «antipsicotico» empiezan a em-
plearse como sinénimos.

La introduccién de modificaciones quimi-
cas en los nucleos estructurales de las fenotia-
zinas y la comprobacién de efectos clinicos di-
ferentes segiin las modificaciones obliga a de-
limitar tres subgrupos dentro del grupo de las
fenotiazinas: 1° de cadena lateral alifdtica que
se caracterizan por tener un efecto sedante in-
tenso, por poseer una mayor sintomatologia
vegetativa y dar lugar a una sintomatologia ex-
trapiramidal menor; 2° de cadena lateral pi-
peridinica que tienen un efecto sedante inter-
medio; y 3° de cadena lateral piperazinica que

inducen a una menor sedacidén y efectos vege-
tativos, pero que, en relacion a los dos grupos
anteriores, los sintomas extrapiramidales son
mds intensos y el efecto antipsicotico mds
acentuado.

Se intenta distinguir tipos de neurolépticos
entre los que se pudieran delimitar grupos ca-
racteristicos farmacol6gico-clinicos como ya
se intentaba hacer con los antidepresivos (gru-
po amitriptilina, imipramina, desimipramina).
Las realidades no se corresponden con las ex-
pectancias. Los efectos clinicos de los diver-
sos neurolépticos no se diferenciaban tanto en-
tre si y se conviene en caracterizar a los neu-
rolépticos de acuerdo a la pregnancia de sus
efectos iniciales sedantes, o inductor del suefio,
y a la intensidad de su «accién antipsicéticar.

Para intentar superar las diversas dificulta-
des que seguian presentando las caracteriza-
ciones de los neurolépticos y en el afan de bus-
car una mejor correspondencia farmacologico-
clinica, se propuso considerar a los neurolép-
ticos como un grupo unitario ordenandolos,
para su aplicacién clinica, como farmacos en
forma de «continuum» segtin una efectividad
neuroléptica creciente —«potencia neurolép-
tican— tomando a la clorpromazina como
punto de referencia asignandole una potencia
equivalente a 1. Tal ordenacién aceptada por
la mayoria de autores fue seguida casi ciega-
mente, pero no constituyé obstaculo para que
algunos «clinicos» siguieran observando que
no todos los neurolépticos efectivos en algu-
nos sindromes productivos paranoideo-
alucinatorios y en trastornos del afecto y de
la impulsividad, provocaban la sedacién ini-
cial, pero si que lo hacian al ser administra-
dos a dosis mas fuertes. Esta ordenacién de
los neurolépticos presté una ayuda limitada a
la clinica ya que si bien ciertos fdrmacos res-
pondian a las expectativas derivadas de su
«potencia neuroléptica», otros farmacos no
podian ser conformados de acuerdo con estas
predicciones.

Para paliar las insuficiencias a partir de los
cada vez mds numerosos estudios basados en
las experiencias clinicas se intenté una nueva
clasificacidén segiin pardametros de respuesta
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clinica: ataraxico, antiautista, antidelirante, ex-
trapiramidal y adrenolitico con lo que se creia
poder permitir una mejor y mas rapida carac-
terizacion.

Podriamos seguir enumerando muchisimas
vicisitudes surgidas en el intento de hallar las
caracteristicas que difinieran a los neurolép-
ticos para hacerlos susceptibles de una mejor
aplicabilidad en el tratamiento de las psicosis
y observariamos las ventajas e inconvenientes
que se han derivado al aplicar clinicamente
conceptos que han querido ser transportados
directamente del laboratorio a la realidad cli-
nica. Ello podria justificar la situacion actual
de muchos autores, que confian desmesurada-
mente en las posibilidades terapéuticas de los
psicofarmacos, mientras que otros han llega-
do a negarles toda eficacia y se limitan a con-
siderar sélo los inconvenientes y sus efectos ya-
trogenos.

Los efectos clinicos reductores y sedativos,
hoy muy bien conocidos, que ya figuraban en
la definicién princeps de Delay y Deniker han
contribuido a la elaboracién, por parte de al-
gunos autores, de una imagen peyorativa de
los neurolépticos a los que se les ha querido
etiquetar de «camisa quimica» y poder justi-
ficar, con ello, la reduccion de su aplicabili-
dad en el adulto y especialmente en el nifio por
la atribucion, a los farmacos, de una influen-
cia negativa sobre las funciones cognitivas y
afectivo-emocionales y también por su reso-
nancia neuroendocrina. Pero si somos objeti-
vos ante la realidad actual, podemos consta-
tar que solo la influencia de los farmacos «an-
tipsicoticos» ha permitido la revolucién en la
Psiquiatria mayor sin negar, o negligir, que
también los factores derivados del progreso so-
cial y otras terapias han jugado y juegan im-
portantes papeles.

Apuntamos en todo lo dicho algunas direc-
trices seguidas en el intento de clasificar los
neurolépticos y valorar su eficacia clinica, pero
una relectura atenta de la literatura nos abre
otras perspectivas. Recomendamos una de las
sintensis mas exhaustivas y actuales en el li-
bro publicado por Sonia Dellfus y Michel Pe-
tit «Efficacité et tolerance des Psychotrops

chez ’enfant. 1988» y del cual extraemos mu-
chas de las consideraciones que seguirdn. Ya
en los afios 1956-57 cuando los sintomas ex-
trapiramidales y la bradicinesia se considera-
ban efectos constantes de los neurolépticos, al-
gunos autores comunicaban como algunos far-
macos propuestos como neurolépticos posefan
acciones estimulantes. Broussole en 1956 ha-
bla ya del efecto desinhibidor o psicoestimu-
lante de ciertos neurolépticos, clinicamente.
Los mismos Delay y Deniker, en 1957, sefialan
el interés de ciertos medicamentos en las for-
mas hebefrénicas de las esquizofrenias. En el
afio 1970 Duché y Delagrange sefialan el inte-
rés del Sulpiride en las Psicosis del nifio, en
particular en la hebefrenia y la psicosis infan-
til autistica con efectos positivos sobre la fa-
cilitacion del contacto, la reduccion de las in-
hibiciones y la estimulacién en diversos gru-
pos de actividades. Campbell en 1978 publica
un trabajo, metodolégicamente muy elabora-
do, donde demuestra que un tratamiento con
Butirofenonas aplicado en conjuncion con téc-
nicas de aprendizaje da lugar a resultados su-
periores al tratamiento conductual sélo y que
éste ofrecia también resultados mejores que el
tratamiento educacional cldsico en nifios autis-
tas. Muchisimos serian los estudios que de-
muestran que no s¢ pueden generalizar las con-
secuencias reductoras y sedativas de los trata-
mientos con neurolépticos en los nifios.

Estos trabajos darian lugar a que Deniker
y Ginestet en 1975 propusieran una clasifica-
cion de los neurolépticos en desinhibidores,
polivalentes y sedantes, y que Petit y Colonna,
en 1978, distinguieran 2 grandes tipos de neu-
rolépticos segun su efecto desinhibidor: «neuro-
1épticos bipolares» que ejercen efectos opues-
tos segun la dosis (desinhibidores a dosis dé-
biles y sedativos a dosis elevadas) y «neuro-
lépticos monopolares» que ejercen efectos se-
dativos cualquiera que sea la dosis, con una
intensidad proporcional a las mismas.

Lo que acabamos de comentar con ser im-
portante podria ser criticado en el sentido de
que podrian constituir el reflejo de unas acti-
tudes de los clinicos, pero éstas apreciaciones
clinicas encontraron una correlacion experi-
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mental farmacoldgica. A partir de los afios 60
se pone en evidencia las propiedades estimu-
lantes de ciertos neurolépticos a pequefias do-
sis (Dimascio 1961, Jansenn 1961, Manti y
Hance 1967, Ahlenius y Engel 1971), pero es
fundamentalmente a partir de 1976 que los tra-
bajos de Puesch abren vias de conceptualiza-
cién sobre los neurolépticos. Intentando expli-
car partiendo de la formulacién del «modelo
sindptico binario» y de la existencia de recep-
tores con afinidad especifica D1 y D2, como
ciertos preparados tales como haloperidol, pi-
mozide, sulpiride, tieproperazina que ya se ha-
bian comprobado en clinica que tenian un
efecto «estimulante» a pequefias dosis poten-
ciaban los efectos de la apomorfina mientras
que a dosis elevadas no ejercian tal accién, en
tanto que otros neurolépticos (clorpromazina,
levomepromazina, tioridazina) que clinica-
mente siempre producian efectos reductores,
nunca potencializaban la hipermotilidad pro-
ducida por la apomorfina. El autor atribuyd
los efectos a que en pequefias dosis algunos
farmacos ejercen una funcidn inhibitoria del
bloqueo presindptico, mientras que a dosis
mds fuertes ejercen un bloqueo de los recep-
tores postsindpticos; en tanto que otros pre-
parados cualquiera que fuera la posologia ejer-
cen solo un efecto postsindptico. Estos hallaz-
gos venian a cuestionar la generalizacion del
concepto de «potencia neuroléptica» estable-
cido sélo en consideracién al patrdn clorpro-
mazina y que ain hoy es admitido por mu-
chos autores.

Desgraciadamente estas originales aporta-
ciones han hallado poca resonancia en la apli-
cabilidad clinica y han sido pocos los estudios
terapéuticos realizados que permitieran apor-
taciones de indudable interés clinico con una
base cientifica experimental que merecia, qui-
Z4, mas atencion.

Se tuvo que llegar al afio 1984, trabajos de
Schwartz y col, tras ¢l descubrimiento de que
exist{an no sdlo receptores especificos D1 y D2
pre y postsindpticos sino que también existen
receptores D3 y D4 con especificidades espe-
cilicas, para demostrar que los receptores D3
tienen una afinidad débil para los neurolépti-

cos y que los receptores D4 inhibidores tienen
una afinidad tres veces superior a la de los re-
ceptores D2 especialmente para el Sulpiride y,
a consecuencia de ello, el efecto desinhibidor
podria estar en relacion con un bloqueo ais-
lado de los receptores D4 a dosis débiles mien-
tras que los receptores D2 serian poco o nada
bloqueados al utilizarse dosis débiles.

Evidentemente tales hallazgos vienen a sus-
tentar los resultados que los clinicos habian
comprobado sobre los efectos desinhibidores
o estimulantes de los neurolépticos y que eran
constantemente rechazados o puestos en duda
en razon de la afirmacion constante de los
equivalentes de la clorpromazina. Parece que
se nos abren perspectivas novedosas especial-
mente en el campo de la psiquiatria infantil
y en el de la esquizofrenia con sintomatologia
negativa.

Si nos centramos en el analisis de la litera-
tura cientifica podremos observar que una se-
rie de factores, tal vez, puedan justificar la in-
sufiencia de datos vélidos que justifiquen el
mejor conocimiento de la accién de los neu-
rolépticos en las psicosis del adulto que en las
del nifio. Entre estos factores podemos desta-
car: a) numero de estudios clinicos muy infe-
rior en los nifios, b) muy pocos estudios con-
trolados especialmente hasta el afio 1967 y es-
tos estudios realizados sobre muestras muy
heterogéneas debido, en gran parte, a los pro-
blemas importantes de clasificacién y diagnos-
tico en las Psicosis de la infancia, c) criterios
de valoracion de los resultados basados en eva-
luaciones globales, muchas veces no homogé-
neas, hasta la introduccion de escalas de va-
loraciéon como la ECDEU (CPRS), CBI, y
PTQ, d) escasez de estudios comparativos de
un tratamiento con otro en condiciones deter-
minadas, d) escasez de estudios donde se com-
pruebe si la eficacia de los tratamientos sim-
ples con neurolépticos se mejora al combinarlo
con otro tipo de terapia, €) escasez de estudios
comparativos entre neurolépticos con propie-
dades estimulantes con otros de tipo sedante,
f) escasez de estudios comparativos en diferen-
tes dosis.

Si bien en los estudios terapéuticos en adul-
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tos se consideran metodologicamente minima-
mente validas las condiciones de empareja-
miento por la edad, sexo, gravedad y tiempo
de la enfermedad y la aplicacion de Escalas
objetivas de valoracion, en los estudios tera-
péuticos en la infancia otras variables como
la fisiopatologia y aspectos neurofisiologicos
del S.N.C., perfiles bioquimicos relacionados
con los cuadros patoldgicos, aspectos sobre la
metabolizacién de las drogas (farmacocinéti-
ca), aspectos en relacidn a las dosis adminis-
tradas y variables genéticas, deberian de ser te-
nidas en cuenta; es practicamente solo a par-
tir de los afios 80 que empiezan a disefiarse
estudios en los que se intenta correlacionar as-
pectos clinico-comportamentales, psicoldgi-
¢os, bioquimicos y neurofisidlogicos. No du-
damos que este proceder contribuird en gran
manera a disipar muchas de las dudas actua-
les sobre la verdadera eficacia o limitaciones
de la terapéutica farmacoldgica.

Es dificil en un breve resumen exponer y de-

limitar el verdadero papel que ejercen los psi-
cofarmacos en las Psicosis de la infancia y méds
aun responder con fiabilidad a la cuestion
(ayudan en el tratamiento de la enfermedad
influyendo en los mecanismos fisiopatogéni-
cos o etiopatogénicos subyacentes o solamen-
te actuan sobre cierta sintomatologia que fa-
cilita posteriores abordajes terapéuticos? Pen-
samos que en las circunstancias actuales del
conocimiento psicofarmacoldgico la prescrip-
cion «adecuada» de psicofarmacos en las Psi-
cosis de la infancia puede aportar influencias
muy positivas dentro de un tratamiento «in-
tegral» farmaco-psico-socioterapico que supe-
ran afirmaciones como las de Reiser (1963)
«las drogas que modifican la actividad moto-
ra, la angustia y la reactividad emocional de
un nifio, le aislan atin mas de sus sentimien-
tos interiores y de su mundo externo, y pue-
den borrar sefiales importantes que necesitan
tanto los padres como el terapeuta».



