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Resumen

Antecedentes

El término autismo toma importancia en psiquiatria desde que Bleuler lo utilizara para
describir sintomas de aislamiento social y tendencia al mundo interno en pacientes entonces
diagnosticados con esquizofrenia. El término se continud utilizando como sindnimo de
esquizofrenia infantil. En la década de los cuarenta y luego en los setenta del siglo pasado, se
mostrd evidencia de que se trataba de una entidad distinta de la esquizofrenia infantil. La
investigacion actual evidencia que muchos sintomas del autismo se traslapan con sintomas de
psicosis, asi como con sintomas negativos de esquizofrenia. Estudios de genética y de
neuroimagen sefialan que el autismo y la esquizofrenia comparten algunas alteraciones.
Algunos pacientes con trastornos del espectro autista pueden presentar alteraciones formales
del pensamiento e ideas paranoides o megalomania, asi como sintomas catatonicos sin tener
una enfermedad psicotica clara. Pacientes esquizofrénicos pueden tener problemas en el
neurodesarrollo similares a las vistas en nifios con trastornos autistas. Las clasificaciones
diagnosticas actuales no proveen mayor informacion al respecto. S6lo una tiene una
especificacion para el diagnostico de esquizofrenia en personas con trastornos del espectro
autista. Sin embargo, no se contemplan otros trastornos psicéticos, como las psicosis afectivas

0 los trastornos psicoticos transitorios.
Objetivo

Analizar la fenomenologia y caracteristicas clinicas de las psicosis en pacientes con trastornos

del espectro autista. Asi mismo, proponer futuros objetivos de investigacion.
Metodologia

Se realiza un reporte de un caso a partir de la revision de un expediente clinico. Posteriormente
se analizan las caracteristicas clinicas y el diagnostico diferencial a la luz de una revision
bibliografica del tema. Luego se realizan recomendaciones sobre el proceso de diagnostico en

estos casos y sobre posibles areas de investigacion en el futuro a nivel nacional.

Conclusiones

Vi



Los fendmenos psicdticos en personas con trastornos del espectro autista se deben diferenciar
de preocupaciones ansiosas u obsesivas, de pensamientos estereotipados, alteraciones del
funcionamiento neurosensorial, pobre produccion del lenguaje, expresiones espontaneas de
procesos de pensamiento internos y formas idiosincraticas de expresion y uso del lenguaje,
como el uso de neologismos, en especial en edades tempranas o cuando hay discapacidad
intelectual. Las causas afectivas y traumaticas son mas frecuentes que los trastornos del
espectro esquizofrénico. Se debe de tener en cuenta la etapa del desarrollo, junto con el retraso
en el mismo que pueda presentar el paciente mediante una historia del desarrollo detallada, vy,
de ser posible, pruebas psicodiagnoésticas, para hacer un adecuado diagndstico diferencial.
Algunas alteraciones cognitivas y del lenguaje y socializacion podrian distinguir a los
problemas del neurodesarrollo en el autismo y en la esquizofrenia infantil. Se concluye ademas
que las clasificaciones diagndsticas actuales no proveen criterios adecuados para el

diagnostico de trastornos psicoticos transitorios en esta poblacion.
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1 Introduccion
1.1 Justificacion

Lo trastornos neuropsiquiatricos son los mayores contribuidores a la carga global de
enfermedades en nifios y adolescentes; ademads, los que mayores gastos en discapacidad y uso
de servicios de salud producen en ese grupo etario. Un conjunto importante de estos trastornos
esta representado por los trastornos psicoticos o del espectro esquizofrénico (TEE), la
discapacidad intelectual y los trastornos del espectro autista (TEA), los tres estan considerados
trastornos del neurodesarrollo. La proporcion de trastornos psicdticos que tuvieron su inicio
antes de la edad adulta, como trastorno del neurodesarrollo que se le considera actualmente,

va desde un 11% a un 18% de los casos en algunas series, hasta en una tercera parte en otras.

Dada la carga socioecondémica de los trastornos psicéticos y autistas se hace relevante para la
sociedad contemporénea su estudio y tratamiento, asi como encontrar formas eficientes para

prevenirlos, atenuarlos y disminuir su impacto en el funcionamiento global del individuo.

Cada dia el autismo es mas reconocido. No hay mas que observar el aumento en la prevalencia
de este diagndstico. En pocos afios, la prevalencia ha pasado de dos casos/10000 habitantes, a
de 7-20/10000 habitantes. Y si se toma en cuenta a personas con algin tipo de trastorno del
espectro autista puede llegar a 9/1000 personas afectadas. Asi, el autismo se ha convertido en
un trastorno prevalente que ahora se puede encontrar en casi todos los centros educativos

modernos.

La relacion entre los trastornos del espectro autista y los trastornos del espectro esquizofrénico
es una relacion historica; sin embargo, es hasta en las ultimas décadas que se intenta dilucidar

las complejas interacciones y semejanzas entre las manifestaciones y neuropatologia de ambas



entidades clinicas. Entre estas se han notado semejanzas en déficits neurocognitivos
relacionados con la cognicidn social, el reconocimiento de emociones, teoria de la mente entre
otros. Asi mismo, esto se puede correlacionar con hallazgos similares en estudios genéticos y

de neuroimagen.

Los trastornos del espectro esquizofrénico se encuentran en el 1% de la poblacion. De estos
casi la tercera parte iniciaron en la adolescencia y esta caracteristica especifica los hace de
peor prondstico a nivel cognitivo y funcional. A pesar de esto, la mayoria de los estudios
realizados en pacientes psicoticos se hacen solo en adultos o tienen poblaciones heterogéneas
que no permiten aplicar los datos encontrados a la poblacion adolescente y con trastornos del
desarrollo, por tanto, no cubren las necesidades particulares de esta poblacion en la practica
clinica. Los estudios realizados en pacientes autistas con cuadros psicoticos ayudan a paliar la
brecha que existe. Dado que el autismo es un problema cuya prevalencia va en aumento,
resulta importante conocer las particularidades de estos pacientes, para, desde la
psicopatologia, tener mejores herramientas para ayudarles a interpretar y a trascender los

fenomenos que les aquejan.

Con mucha frecuencia se observan alteraciones del neurodesarrollo en pacientes con TEE, asi
como fendomenos psicoticos o pseudo-psicoticos en pacientes con TEA. Este traslape es
mucho mas claro en la esquizofrenia de inicio muy temprano (EIMT) o esquizofrenia infantil,
en donde encontrar alteraciones del neurodesarrollo es muy frecuente, asi, los sintomas
positivos de psicosis son mas dificiles de interpretar que en adultos, segun sea la edad
maduracional. Ademads, los sintomas negativos de esquizofrenia se pueden confundir con

sintomas claves del autismo como el aislamiento social, las dificultades en el lenguaje y



socializacidon y poca comunicacion y reciprocidad social, asi como la tendencia a preferir la
vida interna a la externa. Es asi como en la practica clinica diaria se dificulta diferenciar si lo
que se tiene es un trastorno autista con una psicosis agregada o una esquizofrenia con

alteraciones del neurodesarrollo muy marcadas o de inicio muy temprano.

En nuestro pais son escasos los estudios realizados sobre este tema en esta poblacion,
limitdndose, casi en su totalidad, a revisiones bibliograficas de psicosis de inicio temprano que
poco reflejan la realidad propia de estos pacientes. Es asi como iniciar las investigaciones en
este campo puede ayudar a mitigar el impacto de la enfermedad en todos los niveles y tener
mejores estrategias de prevencion primaria, secundaria y terciaria. Un estudio de un caso
clinico representativo con una revision de la bibliografia reciente referente al tema es una
forma adecuada de obtener y sintetizar informacion que proporcione mayor conocimiento para

guiar mas investigaciones en el futuro.
1.2 Planteamiento del problema

Dado el grado de traslape que tienen algunos trastornos psicoticos y trastornos del espectro
autista, en la practica clinica es importante contar con estrategias, conocimientos, habilidades
de observacion e informacion para lograr hacer un adecuado abordaje, diagndstico diferencial

y tratamiento de estos pacientes.

La presente interrogante de investigacion nacid del caso de un joven adolescente quién se
ingresa al Hospital Nacional Psiquiatrico por un cuadro de sintomatologia psicotica y
catatonica relacionada con un evento traumatico, en €l se identificaron problemas en la
produccion y desarrollo del lenguaje y socializacién que impresionaron una esquizofrenia de

inicio muy temprano. Sin embargo, el analisis de la historia de desarrollo evidenci6 que estos



problemas ya eran aparentes en ¢l al menos desde la edad de cinco afios y se hacian mas
marcados con los afios, con lo cual se realiza el diagndstico de trastorno psicotico agudo y

trastorno del espectro autista.

Es asi como la pregunta de investigacion se planted de la siguiente forma ;Cudles son las
caracteristicas de los sintomas psicéticos, positivos y negativos, que presentd este paciente y
como hacer diagnodstico diferencial entre trastornos psicOticos primarios, asi como con

fenomenos no psicoticos usuales, en pacientes con trastornos del espectro autista?.

El presente trabajo trata, mediante la ejemplificacion de un caso clinico, de revisar y discutir,
con base en literatura médica, la relacion que tienen los fendmenos psicéticos y los trastornos
del espectro autista, formas en que se pueden diferenciar clinicamente y revision de los
criterios que dan las clasificaciones diagnosticas actuales para diferenciarlos con miras a
establecer antecedentes para futuras investigaciones y asi ayudar para que la labor clinica en

estos casos sea mas clara y precisa, en beneficio de las personas afectadas por estos trastornos.



1.3 Antecedentes
1.3.1 Internacionales

En los ultimos afios del siglo XX e inicios del XXI, ha habido, ciertamente, esfuerzos por
reducir la brecha del conocimiento entre la psicosis y el autismo. Los estudios realizados en
este tema van desde investigar las asociaciones epidemioldgicas, alteraciones del
neurodesarrollo observadas en la esquizofrenia, comparar estudios de neuroimagen y genética
entre ambos trastornos e identificar diferencias fenomenologicas entre las manifestaciones de
ambas entidades cuando se presentan jovenes con trastornos autistas y quejas de

sintomatologia psicotica.

Por ejemplo, distintos autores investigan la hipotesis del neurodesarrollo de la esquizofrenia,
las alteraciones leves y subsindromicas que se ven durante el crecimiento de las personas con
TEE, otros, el traslape entre algunos de los sintomas de ambas enfermedades. Por ejemplo, se
han estudiado las alteraciones en la cognicion social y en la teoria de la mente en pacientes
esquizofrénicos. En otros estudios comparan estos hallazgos con los encontrados en pacientes
autistas. Otros mas se enfocan en las alteraciones motoras menores pre-psicéticas en jovenes
con trastornos del espectro esquizofrénico y como se parecen en cualidad a los presentes en el

autismo (Cashin, 2016, Dossetor, 2007; Nylander, Lugnegar, Hallerback, 2008).

En 1971, cuando Kolvin publica los resultados de estudios realizados en nifios con
esquizofrenia infantil y sefiala diferencias en sintomas y curso de la enfermedad entre las
psicosis de inicio en la infancia temprana (luego conocida como autismo) y la psicosis de
inicio mas tarde en el desarrollo o ya en la adolescencia (la esquizofrenia), se comienza a

establecer distincion entre ambas entidades. Investigaciones posteriores han identificado



distintas alteraciones del neurodesarrollo premorbidas en nifios con esquizofrenia infantil,
entre ellas: déficits en el desarrollo del lenguaje y el desarrollo motor, problemas de
socializacion hasta en la mitad de los casos, algunos cumplen criterios para trastornos autistas
como sindrome de Asperger o trastorno generalizado del desarrollo (Alaghban-Rad,

McKenna, Gordon, Albus, Hamburguer et al., 1995).

En cuanto a epidemiologia, una revision sistemdtica de Cochran y colaboradores (2013),
resumen distintos reportes de prevalencia de psicosis en pacientes autistas. En una poblacion
de ciento sesenta y tres casos de personas con autismo, solo una cumplio criterios de DSM-III
para esquizofrenia (0,6%), prevalencia similar a la poblacion general. Asi mismo se observo
que algunos estudios longitudinales determinaban una tasa de progresion a esquizofrenia en
pacientes con autismo de 3% a 10%, aunque las poblaciones eran menores a cincuenta
personas. Otro estudio en ochenta y cinco personas con sindrome de Asperger report6é un 21%
de casos de psicosis. Solo tres casos de esquizofrenia siendo la mayoria psicosis afectivas.
Senalan que en poblaciones grandes se han visto tasas de trastornos de espectro esquizofrénico
del 0% al 16% en personas autistas. Otro sefialamiento que realizan es que con frecuencia se
reportan grados elevados de ansiedad y trastornos afectivos. Ademas, acotan que es mucho
mas frecuente ver diagnosticos de trastornos del espectro autista en pacientes esquizofrénicos

que lo contrario. (Cochran, Dvir y Fraser, 2013).

(Sporn et al., 2004), realizan un estudio transversal con setenta y cinco jovenes, todos con
diagnostico de esquizofrenia infantil, que ejemplifica esto. Encontraron una prevalencia para
alglin diagnostico del espectro autista de 26%. No hubo diferencias en cuanto a etnicidad, edad

de inicio de los sintomas o resultados de pruebas neuropsicoldgicas entre el grupo con TEA y



el grupo sin TEA. El grupo con TEA presentd6 mayores dificultades premorbidas en la
socializacion, relaciones con pares, pobre adaptacion escolar, e intereses anormales. Asi
mismo, mas conductas anormales y repetitivas como balancearse, dar vueltas, golpearse la
cabeza o aplaudir. Identificaron que la mayoria de los diagnosticados con TEA tuvieron un
inicio de los sintomas antes de los tres afios. Se reportaron solo dos casos que iniciaron a los
cuatro y a los seis afos. No hubo diferencias en la severidad de los sintomas de autismo y la

edad de inicio de los mismos (Sporn, Addington, Gogtay, Ordofniez, Gornik et al., 2004)

Se han realizado también estudios de neuroimagen, genéticos, epidemioldgicos, post-mortem
y una mezcla de ambos, intentando entender las relaciones entre factores de riesgo y hallazgos
neurobiologicos para dilucidar mecanismos etiopatogénicos, se encontré un traslape
importante entre ambos trastornos. Algunos estudios intentan integrar toda la informacion
disponible para proponer un modelo concordante con la evidencia de la relacion entre el
autismo y la psicosis (Shorter y Wachel, 2013; Cochran, Dvir, Frazier, 2013; Rapaport, Giedd

y Gotay, 2012).

En una revision extensiva de los hallazgos de neuro imagen, histologicos y electrofisiologicos
en autismo, Donovan y Basson (2016), concluyen que hay evidencia de menor volumen
cerebeloso, células de Purkinje mas pequenas en estos pacientes. Asi mismo, un aumento del
crecimiento y volumen de la sustancia gris en los primeros anos de vida, seguido por una
estabilizacion o incluso, aceleramiento de la pérdida de ésta en la adolescencia. Lo mismo se
ha visto en la amigdala, también, un patron general de crecimiento disminuido de la sustancia

blanca. Estudios histologicos muestran la pérdida del patrén normal de microarquitectura de



la corteza cerebral, se observaron células y columnas mds pequeias pero mas cercanas entre

si (Donovan y Basson, 2016).

En una revision sistematica de Rapoport et al., (2009), se resumen algunos hallazgos en comiin
desde la neuroanatomia y la genética entre pacientes autistas y la esquizofrenia infantil,
basados en estudios transversales y longitudinales. Los autores concluyen que desde la
neuroimagen no hay mucho traslape. En la esquizofrenia infantil se ve mas bien una pérdida
acelerada de la sustancia gris, primero generalizada, pero luego mas localizada en los l6bulos
frontal y temporal superior a los 24 afios, como se ve en la esquizofrenia en adultos. Recalcan
que la evidencia indica que este patron se estabiliza en la adolescencia y se hace mas parecido
al de la poblacién general, cuando ocurre la poda neuronal, proceso natural de desarrollo que
se evidencia como pérdida normal de volumen de sustancia gris en la adolescencia. En
autismo, como se menciond, mas bien ocurre un crecimiento acelerado de la sustancia gris,
manifestacion de un proceso normal pero acelerado, especialmente en edades tempranas

(Rapoport, Chaves, Greenstein, Addington y Gotay, 2009).

Asi mismo, un estudio de Mitelman et al., (2016), compara resultados de mediciones
volumétricas de sustancia gris y blanca en sujetos autistas, esquizofrénicos y controles. Se
encontrd que las personas esquizofrénicas tenian menor volumen de sustancia gris y mayor
volumen de sustancia blanca que los sujetos autistas. Las alteraciones fueron mas
pronunciadas en la corteza motora y premotora, frontal anterior, cingulada anterior, giros
fusiforme, temporal medial y superior. Las reducciones en la sustancia blanca en autistas
fueron vistas mas en la region frontal y cingulada anterior. Se concluye que ambos trastornos

presentan alteraciones en las mismas dareas pero diametralmente opuestas. Esto es, que,



mientras en la esquizofrenia hay una reduccion del volumen de sustancia gris y aumento
relativo de la sustancia blanca, en el autismo ocurre lo contrario (Mitelman, Bralet, Haznedar,

Hollander, Shihabuddin et al., 2016).

En cuanto a las distinciones fenomenoldgicas destaca un estudio de Rumsey et al., (1986), en
donde identifican tasas elevadas de pobreza del discurso, bloqueos y perseveracion en
personas con TEA (Rumsay et al., 1986). Luego, en el 2001, Blackshaw y colaboradores
evidenciaron puntuaciones elevadas en escalas de paranoia en personas con sindrome de
Asperger y estas fueron menos elevadas que en psicdticos, pero mas que en personas sanas
(Blackshaw, Kinderman y Hatton, 2001). Estos resultados fueron replicados por Craig y
colaboradores (2002), en un estudio también con pacientes con SA. Ninguno de los dos
estudios encontr¢ alteraciones en pruebas de atribuciones causales de los eventos, alteraciones
que si se encuentran en psicoticos. Ambos estudios concluyen que, si bien se pueden observar
ideaciones paranoides en personas con autismo, éstas no parecen tener el mismo origen
neuropsicoldgico que las vistas en pacientes con trastornos psicoticos (J. Craig, Hatton, F.

Craig y Bentall, 2004).

En cuanto a reportes de casos, Dossetor (2007), reporta una serie de cinco casos en el de
personas autistas que consultan por sintomatologia psicotica. En ninguno de los casos se
diagnostico un trastorno del espectro esquizofrénico. Comenta el autor de los distintos
fendmenos pseudo-psicoticos que se pueden observar en estos pacientes y que se deben, en su
mayoria, a procesos de pensamiento idiosincraticos, malas interpretaciones de las emociones
e intenciones ajenas, uso particular del lenguaje y pensamientos estereotipados. Discute,

ademas, que en la mayoria de los casos se observan niveles elevados de ansiedad asi como



sintomas afectivos como causa de los sintomas psicoticos. Termina relatando como, aunque
es posible, la verdadera comorbilidad de esquizofrenia y trastornos del espectro autista es

menos frecuente que la ansiedad y los sintomas afectivos (Dossetor, 2007).

Finalmente, este afio Cashin (2016), publica un reporte de caso de un trastorno psicotico agudo
en un paciente con un trastorno autista. El mismo se trat6 de una psicosis reactiva a un estresor
reciente. El autor destaca como los fendmenos psicoticos en el autismo se ven con mas
frecuencia en situaciones de estrés y ansiedad elevados y en trastornos afectivos, siendo menos

frecuentes los trastornos del espectro esquizofrénico.

Asi, la literatura internacional, a lo largo de las décadas ha demostrado que los trastornos
autistas comparten muchas similitudes con la esquizofrenia en algunos dominios sintomaticos,
que comparten areas afectadas en estudios de neuroimagen asi como algunas alteraciones
genéticas. Los hallazgos en cuanto a la fenomenologia de los sintomas psicosis en el autismo
son de especial utilidad en el andlisis de estos casos y proveen herramientas para el diagnostico

diferencial.
1.3.2 Nacionales

En Costa Rica no existen estudios analiticos o descriptivos especificos sobre la incidencia,
prevalencia, factores de riesgo asociados o guias de manejo para la atencion de pacientes
autistas con trastornos psicoticos. Tampoco hay en nuestro medio reportes de casos clinicos,
estudios transversales o longitudinales, ensayos clinicos o revisiones sistematicas en relacion
con este tema. De ahi la importancia de generar mas trabajos investigativos sobre el tema que

sienten la base para futuros estudios mas ambiciosos en nuestro pais.
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2 Marco Teorico
2.1 Generalidades

La esquizofrenia es un sindrome clinico, heterogéneo, de etiologia desconocida y que
comprende una serie de dominios psicopatoldgicos diversos que varian de paciente a paciente
(Lin, Wardenaar, Pontillo, de Crescenzo, Mazzone et al, 2016). Es frecuente que la
presentacion clinica y el prondstico se hayan relacionado con multiples factores clinicos y
sociodemograficos. Resultados de previas investigaciones apuntan a una diferencia clinica y
pronostica entre aquellos pacientes que iniciaron la psicosis en la adultez (>18 afios) o en la
adolescencia o nifiez (<18 afios). Estudios indican que los ultimos tienden a tener un curso
mas severo, mas impedimentos sociales y del neurodesarrollo premorbidos, mayor duracion
de psicosis no tratada (DPNT), mayor carga genética y mas sintomas negativos (Lin et al.,

2015; Paruk, Jhazbhay, Singh, Sartorius y Burns, 2015).

En el estudio de Primer Episodio Psicotico en Nifios y Adolescentes en Espafia (CAFEPS, por
sus siglas en inglés), se encontrd una relacion inversa entre la edad del primer episodio y la
severidad de los sintomas. Dicho estudio no encontré diferencia entre el estatus

socioecondmico y la severidad de los sintomas.

Dada la heterogeneidad clinica, las psicosis de inicio antes de la adultez se han clasificado en
psicosis de inicio temprano (<18 afios y >13 afos) y de inicio muy temprano (<12 afios) (Lin,
et al., 2016). La utilidad de esta division aun no es clara y falta mas investigacion al respecto
para definir una edad corte mas adecuadamente. Los estudios hasta el momento han sefialado
un peor prondstico y mayor deterioro en las psicosis de inicio muy temprano, lo que mantienen

el interés en sistemas de clasificacion (Lin et al., 2016). De ahi que aun hace falta mas
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investigacion para lograr detallar cudles son las caracteristicas clinicas y los factores de riesgo
y protectores en los cuales se puede incidir para mejorar la calidad de vida y el funcionamiento

general de esta poblacion, segun las necesidades de este grupo etario particular.

Las caracteristicas clinicas y sociodemograficas de los adolescentes que se presentan con un
primer episodio psicotico han sido menos estudiadas y descritas que en los adultos. Otros
autores se propusieron encontrar aquellos factores de riesgo mas significativos en los primeros
episodios psicoticos de inicio temprano para el desarrollo de trastornos del espectro
esquizofrénico. Utilizaron informacion de un estudio de cohorte prospectivo de dos anos de
duracion. Encontraron que las variables clinicas como mayor severidad de sintomas negativos
y de desorganizacion del pensamiento, alucinaciones y pobre insight, asi como variables
neuropsicoldgicas como pobre atencion, coordinacidén motora y cognicion global, mostraron
el mayor valor predictivo para trastornos del espectro esquizofrénico (Pifia-Camacho, Garcia-

Prieto, Prellada, Castro-Fornieles, Gonzalez-Pinto et al., 2014).

La estabilidad diagnodstica se ha discutido y estudiado bastante. Se ha encontrado, en estudios
con nifios y adolescentes, que el diagnodstico mas frecuente al inicio de una enfermedad
psicotica era de TEE seguido por trastorno afectivo bipolar. La estabilidad diagnostica a dos
afios en general era de un 63.9%. Para el TAB fue de un 02.31% y para trastornos
esquizofrénicos del 90%, 37,5% para trastornos depresivos y 11,79% para trastorno psicotico
no especificado (Castro-Fornieles, Baeza, de la Serna E, Gonzalez-Pinto, Parellada et al.,

2011).

Cotton et al., compararon las caracteristicas del primer episodio psicotico en pacientes con

trastorno esquizo afectivo y pacientes con esquizofrenia y encontraron que lo tltimos tendian
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a tener una mayor edad de inicio, mayor duracion de sintomas prodrémicos, mayor duracion
de psicosis no tratada y sintomas mas severos al ingreso (Cotton, Lambert, Schimmelmann,

Mackinnon, Gleeson et al, 2013).

También se ha mostrado en un grupo de pacientes con diagndstico de trastorno
esquizofreniforme que los mismos mantenian un estatus de remision a los 24 meses, y 13%
fueron rediagnosticados como trastornos afectivos, a diferencia de un diagnodstico de
esquizofrenia que tiende a permanecer estable en el 90% de los casos (Naz, Bromet y Mojtabai,

2002)

Si comparamos esto con los resultados de Singh et al., (2004), quienes estudiaron las
categorias diagndsticas de los trastornos psicoticos transitorios y encontraron que estas
categorias son poco estables y se traslapan entre si (Singh, Burns, Amin, Jones y Harrion,
2004), veremos la importancia de estudiar estos desordenes desde sus inicios ya que este
fenomeno puede indicar que la evolucion no estd definida y podria ser modificada al modular
algunos factores biologicos o socio ambientales. Parecidas conclusiones obtienen Castagninni

y Berrios en una revision similar (Castagnini y Berrios, 2009).

Ciertamente, factores ambientales han sido identificados. Se han mencionado entre otros
antecedentes heredo familiares de TEE, complicaciones obstétricas durante el nacimiento,
nacimiento durante los meses de invierno en ciertos paises, psicotrauma, urbanicidad, estatus
migratorio. Asi mismo, el consumo de sustancias, la mas estudiada, cannabis. O’Donaghe et
al., (2015) encontraron que el consumo de cannabis y antecedente de complicaciones
perinatales predicen un inicio mas temprano de psicosis. Factores como urbanicidad, estatus

socioecondmico, lugar y momento de nacimiento no predecian inicio temprano, pero se
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observd que multiples factores tenian un efecto acumulativo (O’Donaghe, Lyne, Madigan,

Lane, Turner et al., 2015).

Se han relacionado algunos factores como de riesgo, en especial en la historia del desarrollo,
para psicosis o0 TEE. Un estudio determin6 que la presencia de preclamsia, el bajo peso al
nacer, uso de forceps, historia parental de psicosis, necesidad de incubadora al nacimiento,
estaban asociadas con temprano inicio de psicosis. De ellas, bajo peso al nacer y uso de forceps
fueron las que mas se asociaron. Uso de drogas estimulantes en los padres se relacion6 con el
inicio temprano de psicosis no asi el uso de otras sustancias, aunque comunmente son usadas
simultaneamente, como discuten los autores (Rubio-Abadal, Ochoa, Barajas, Bafos, Dolz et

al., 2015)

Los sindromes premoérbidos tienen un rol importante en la clinica e investigacion. Han sido
llamados sindrome de psicosis atenuada o sintomas basicos. La presencia de estos, ademas de
deterioro funcional Icon antecedentes hereofamiliares positivos por psicosis, engloban el
término ultra alto riesgo para psicosis. Criterios de alto riesgo se han asociado a una tasa de

conversion a psicosis del 29% (Cascio, Saba, Hauser, Lammers, Al- Yadiri et al., 2015).

Se ha intentado, en los Ultimos afios, encontrar un marcador biologico confiable para inicios
de trastornos psicoticos. En un metaanalisis de Chaumette et al., se evaltia la evidencia
disponible. Se encontrd que en los individuos con ultra alto riesgo para psicosis, los niveles de
cortisol en ayunas se encontraban elevados con respecto de controles. No asi en pacientes que
ya habian sufrido su primer episodio psicético. Los estudios deben ser reinterpretados y

replicados pero por el momento no es fiable como marcador para primeros episodios psicéticos
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la elevacion del cortisol en ayunas (Chaumette, Kebir, Mam-Lam-Fook, Morvan, Bourgin et

al., 2016).

Dado que la hipotesis neurodesarrollista de la esquizofrenia ha tomado relevancia en los
ultimos afios, algunos estudios se han enfocado en los déficits del neurodesarrollo que puedan
presentar estos pacientes. Investigadores en un estudio en treinta y seis personas con psicosis
de inicio temprano comparados con treinta seis personas con diagnostico de migrafia como
controles, encontraron que las primeras tuvieron significativamente mas problemas en el
desarrollo social, trastornos de aprendizaje, coeficiente intelectual menor y disfunciones

motoras menores (Petruzzelli, Margari, Craig, Campa, Martinelli et al., 2015).

Estudios de neuroimagen, genéticos, histologicos, longitudinales o post-mortem han
evidenciado la relacion entre los cambios del neurodesarrollo con la aparicion de trastornos
psicoticos. De forma especialmente interesante para los propositos de este trabajo es la

relacion de algunas de las caracteristicas genotipicas de los TEE con los TEA.

Los trastornos del espectro autista y los del espectro esquizofrénico tienen una larga historia
de asociacion de los unos con los otros. Sin embargo, hay poca consciencia clinica del hecho
y los fendémenos sensoperceptivos y trastornos del pensamiento que se presentan en las
personas con trastornos del espectro autista, son poco conocidos, estudiados y reconocidos en
la practica clinica y de rehabilitacion. Asi mismo, se mantiene como un problema en la

actualidad al considerar el traslape de las manifestaciones observables de ambas entidades.

Por ejemplo, los rasgos autistas se empezaron a describir en pacientes esquizofrénicos. Asi
mismo, los rasgos esquizotipicos de personalidad, que se estudian actualmente a la par de los

trastornos esquizofrénicos, mantienen mucha semejanza con los rasgos autistas especialmente
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en la tendencia a preferir la introversion, el poco contacto social, dificultades en la

comunicacion, ideas idiosincraticas reconocidas por otros como extrafias y a veces inflexibles.

Esto se amplia al conocer que los TEA y los TEE comparten, desde etapas tempranas del
desarrollo, similitudes en las dificultades en las habilidades de cognicion social,
reconocimiento de emociones, teoria de la mente; asi como problemas motores menores.
También la investigacion genética ha demostrado que ambos espectros clinicos comparten
mutaciones en algunos genes, lo que apoya ain mas la idea de que hay una relacion cercana
entre estas dos entidades, aunque en la clinica descriptiva se logre diferenciar bien, en muchos

casos, entre ambas.
2.2 Historia

Desde que Bleuler acufiara el término “autismo” para referirse a una serie de caracteristicas
que observd en pacientes con lo que se conocia como dementia praecox, descrita por
Kraepelin treinta afios antes, y a los que ¢l mismo ayudaria a darle el nombre por el que se le
conoce en la actualidad, esquizofrenia, distintos autores e investigadores han traido nuevos
conceptos acerca de estos fendmenos clinicos, algunos en busca de clasificaciones estrictas y
claras, y otros, los mas modernos, tras el posicionamiento de los sintomas en continuums

fenotipicos (Cashin, 2016).

A partir de las primeras clasificaciones, se notan algunas particularidades que mantienen la
controversia y los problemas a la hora de hacer investigacion en estos temas. Primeramente,
los sintomas de “autismo”, viéndose como fendémeno y no como entidad clinica, como se dijo,
inician con descripciones de Bleuler. El los mostré como manifestaciones especificas de

pacientes, en ese entonces diagnosticados como esquizofrénicos, caracterizados por una
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tendencia hacia el mundo interno, manifestada por poca reciprocidad social, dificultades en la
comunicacion verbal que llegan hasta la alogia. El mismo Bleuler popularizaria el término a

inicios de los afios veinte del siglo pasado (Cashin, 2016)

Como se observa, inicialmente se substrajo un pequefio grupo de sintomas de una entidad
clinica que se consideraba como Unica y distintiva de otras para crear un nuevo concepto. Este
concepto seria usado por Kanner y Asperger a finales de la década de los treintas e inicios de

los cuarentas para crear una nueva entidad clinica, separada de la esquizofrenia.

Tanto Kanner como Asperger utilizaron la palabra autismo para definir los conceptos basicos
de lo que hoy se conocen como TEA en sus estudios de psicopatologia en nifios. Kanner hablo
de una perturbacién autistica del contacto afectivo, mientras que Asperger de psicopatia
autistica. El trabajo del ultimo permaneceria oculto durante la post-guerra hasta que fuera
rescatado por Wing y publicado en inglés en 1981. Asi, la relacion y las caracteristicas
compartidas con la esquizofrenia se perdieron por un tiempo (Cashin, 2016). Gracias en parte
a la influencia de Kanner, los limites que definian el autismo permanecieron relativamente
rigidos. Algunos cambios ocurrieron en consideracion con el elemento de discapacidad
intelectual. Kanner inicié describiendo nifios con inteligencia en general normal; sin embargo,
tan solo unos afios después se adoptd concepcion de que la mayoria tenian alguna discapacidad
intelectual. Wing retoma los estudios de Asperger y acuia el término sindrome de Asperger
que incluyé a personas con habilidades cognitivas normales o superiores al promedio.
También se comenz6 a definir la triada del autismo o triada de Wing, que incluy6 problemas
en lenguaje-comunicacion, flexibilidad e imaginacion y en interaccion social (Nylander et al.,

2008). Durante muchos afios se hicieron esfuerzos desde la neuropsicologia parata tratar de
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definir los limites claros entre estas dos entidades, el sindrome de Asperger y el autismo como
lo describiéo Kanner. Este objetivo probo ilusorio, en especial al tomar en cuenta dificultades
diagnosticas para los clinicos, ya que en la tercera y cuarta versiones del Manual Diagnéstico
Estadistico de trastornos mentales de la Asociacidon Americana de Psiquiatria (DSM-IIl y IV,
pos sus siglas en inglés) los plasmaba como dos desordenes mutuamente excluyentes (Cashin,

2016).

También es interesante desde el punto de vista historico como han sido vistos los trastornos
esquizofrénicos de inicio temprano. Mucho del interés temprano en estas situaciones clinicas
nacié del intento de hacer diagnéstico diferencial entre trastornos psicéticos y autismo en
poblacion infantil, dado que en esta poblacion las presentaciones clinicas tienden a ser distintas
a las del adulto, algunas, dificiles de distinguir de trastornos del desarrollo, en especial si la

anamnesis de los casos es dificultosa (Nylander et al, 2008).

Hasta los afios setenta del siglo pasado, los términos autismo y psicosis infantil eran utilizados
intercambiablemente, casi como sindénimos, incluso, sindnimo con la esquizofrenia infantil.
Los investigadores del momento optaron por dividir las “psicosis infantiles” segun la edad de
aparicion.

Conforme se ha avanzado en investigacion y conocimiento de estas entidades, se ha podido
realizar una distincion bastante clara entre las psicosis y los trastornos autistas. En el DSM-II,
el autismo era referido como esquizofrenia, de tipo infantil y era caracterizado por
comportamiento atipico y retraido, falla para desarrollar una identidad aparte de sus madres y
un desequilibrio en general, inmadurez y tener un desarrollo inadecuado. Sin embargo, trabajo

realizado post-DSM-II por Kolvin y otros investigadores, evidencid que algunos trastornos
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con sintomas de autismo, en especial trastornos con psicosis prevalente que iniciaban antes de
los trece afos, podrian tratarse de esquizofrenia infantil o de inicio muy temprano, entidad que
parecia distinta al autismo en estos aspectos. En 1971, Kolvin publicaria su famoso articulo
La fenomenologia de los trastornos psicoticos, un estudio de treinta y tres nifios britanicos,
doce de los cuales presentaban psicosis que inicid antes de los trece afios. Menciona algunas
caracteristicas clinicas y hace hincapi¢ en las alteraciones del neurodesarrollo, pre psicoticas,
de estos pacientes. Estos y otros estudios ayudarian a mantener a ambos sindromes clinicos

como dos entidades separadas (Dossetor, 2007).

El término trastorno generalizado del desarrollo fue introducido en la tercera version del DSM
en 1980. Se incluyo el “autismo infantil” como una de sus categorias principales, junto con el
mencionado Sindrome de Asperger. E1 DSM-IV mantiene esta clasificacion utilizando todavia
el término general de trastorno generalizado del desarrollo y no es sino hasta la publicacion
del DSM-V en el 2013 cuando, oficialmente para la Academia Americana de Psiquiatria, se
eliminan las fronteras diagnosticas y se define a los trastornos autistas como incluidos en un

espectro de presentacion clinica ( Cashin, 2016; Nylander et al., 2008).

El término TGD, en el DSM-1IV incluia varias entidades como el sindrome de Rett, el autismo
per se, el sindrome de Asperger, el trastorno desintegrativo infantil y el TGD no especificado.
Se establecio la salvedad que para diagnosticar EIT y TGD el altimo debia presentar, ademas,
discurso desorganizado como disgregaciones frecuentes o incoherencia en las ideas, asi como
alucinaciones y delirios por al menos un mes. En la Clasificacién Internacional de
Enfermedades en su décima version (Organizacion Mundial de la Salud, 1992) no menciona

ninguna consideracion especial para diagnosticar EIT y TGD (Dossetor, 2007). Cabe destacar
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que en el DSM-V se engloba al TGD dentro de los TEA (American Psychiatric Association,

2013)

La existencia de alteraciones en ciertas areas del neurodesarrollo en la esquizofrenia no es un
concepto nuevo y la esquizofrenia actualmente es considerado un trastorno del
neurodesarrollo. Multiples estudios han confirmado hallazgos de problemas en
neurodesarrollo que precedian a sintomas psicoticos. Entre ellos déficit en el desarrollo motor,
del lenguaje (produccion, comprension, articulacion, mutismo) y socializacidon, asi como

también déficits congnitivos (Rapoport, Chaves, Greenstein, Addington y Gogtay, 2009).

Cabe destacar que un grupo de nifios que presentan alteraciones en el neurodesarrollo, que
usualmente son clasificados como TGD-no especificado, podrian ayudar a encontrar el
eslabon perdido entre la psicosis y el autismo. Se trata del concepto del Trastorno del
Desarrollo Multiple Complejo (MCDD, por sus siglas en inglés). Se observa en jovenes de
doce a dieciocho afios, con sensibilidad alterada para diversos estimulos, incluidos estimulos
sociales, trastorno del pensamiento, ideas bizarras o mal organizadas, afecto inapropiado y
labilidad afectiva. Inclus, se ha observado que estos pacientes presentan menos dificultades en
sus habilidades sociales que aquellos con TEA. Sin embargo, mayores trastornos de
regulacion afectiva y del pensamiento. Se ha visto que por encima de un 22% a 65%, de estos
pacientes convierten a un trastorno psicotico en la adolescencia tardia o en la adultez temprana

(Rapoport et al., 2009).

De acuerdo con lo expuesto anteriormente, es claro que la psicosis y el autismo han compartido
sintomas e incluso, han sido agrupados bajo el mismo trastorno durante varios afios. Algunas

hipotesis para esto se basan en que ambos pueden ser dos subtipos de un mismo trastorno, que
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comparten ambos dominios sintomaticos aunque sean entidades separadas, que son formas
alternativas del mismo desorden, que hay causalidad compartida que termina en trastornos
distintos, o si se quiere, un modelo dimensional donde se puede ver al autismo y psicosis como

dos extremos de un mismo espectro (Rapaport et al., 2009; Mitelman et al, 2016).
2.3 Trastornos del espectro esquizofrénico: neurodesarrollo y conectividad

La esquizofrenia es un sindrome clinico con diversas manifestaciones, y muchos no la
consideran una sola enfermedad, sino un sindrome clinico amplio de probable etiologia
multifactorial (Nylander et al., 2008). Uno de los modelos modernos de la etiopatogenia de la
esquizofrenia se basa en la teoria neurodesarrollista. En esta también se han incluido los
trastornos autistas y la discapacidad intelectual. Se basa en la hipotesis de que la enfermedad
como tal es la culminacion de un proceso de neurodesarrollo disfuncional que empezo afios
antes del inicio de los sintomas clasicos de la misma. Este proceso de desarrollo del SNC
aberrante inicia desde el crecimiento embrionario y abarca la migracion, proliferacion,
mielinizacion, arborizacion y poda neuronales. Cada uno de estos procesos toma su mayor
importancia en una etapa distintiva del desarrollo. Asi, la migracion y proliferaciéon ocurren
casi en su totalidad antes del nacimiento y, en el otro extremo, la Gltima poda tiende a ocurrir

en la adultez temprana.

Distintas investigaciones en la Giltima década apoyan esta hipotesis; sin embargo, hacen énfasis
en que un modelo dimensional de psicosis estaria mas acorde con la evidencia encontrada que
un modelo categorial. Estudios longitudinales comparativos, genéticos y de neuroimagen con
controles sanos han arrojado evidencia importante, asi como estudios genéticos e histologicos

post-mortem.
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Como se menciond al inicio, se ha demostrado que nifios que llegan a desarrollar esquizofrenia
presentan menor funcionamiento cognitivo y motor en la infancia que sus pares sanos
(Petruzzeli et al., 2015, Rapoport, 2012). Sin embargo, los trastornos tempranos de la
cognicion, lenguaje y aprendizaje se asocian con psicopatologia en general en el adulto y
también son comunes en la poblacion general y por esto podrian no ser utiles como predictores

de TEE, sino, de posible psicopatologia no especificada en el futuro.

Las personas con esquizofrenia exhiben una serie de alteraciones en la cognicion social, teoria
de la mente, reconocimiento de rostros, y en reconocer las emociones propias o de otras incluso
de forma pre psicotica (Pinkman, Hopfinger, Pelphrey et al., 2008). Estas dificultades también
se han descrito ampliamente en personas autistas. Incluso se han relacionado con la
esquizotipia, en donde se ha evidenciado problemas en la comprension facial de emociones
(Brown y Cohen, 2010). Se ha demostrado que personas con rasgos esquizotipicos y autistas
tienen dificultades para reconocer las emociones de otros basandose en expresiones faciales,

marcha o postura (Blain, Peterman y Park, 2016)

La literatura mas reciente rescata algunos estudios longitudinales, uno de ellos realizado en
Gran Bretafia, en el cual sintomas psicéticos fueron examinados en una cohorte de mas de dos
mil nifios britanicos desde la edad de los 5 anos, con evaluaciones continuas hasta los 12 anos.
Encontraron presencia de sintomas psicoticos en el 5% de ellos, cantidad cinco veces mayor
que la prevalencia de esquizofrenia en la poblacion general. Muchos de estos se presentaron
en casos de trastornos de humor y disociales. Asi mismo, los sintomas psicOticos eran
familiares y heredables, se asociaron a condiciones adversas de crecimiento, funcionamiento

cognitivo debilitado, residencia urbana y bajo peso al nacer (Rapoprt et al., 2012). Esta
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evidencia apoya la idea de que los sintomas psicéticos se presentan en un continuum en gran
parte de la poblacion y que factores ambientales y bioldgicos del neuro desarrollo interactuan
entre si para producir resultados particulares en un individuo determinado, algunos de ellos

llegando finalmente a un TEE.

Estudios longitudinales usando técnicas de neuroimagen como resonancia magnética nuclear
funcional (RMNY), imagenes con tensor de difusion (ITD), y estudios de imagen/genética,
aportan mas evidencia de que hay alteraciones neuronales identificables en etapas tempranas
del desarrollo en estos pacientes y durante los primeros afos de inicio de la enfermedad que

cada vez son mas especificas para TEE.

Un estudio cohorte prospectivo, naturalistico, multicéntrico, realizado en centros de atencion
psiquiatrica infanto juvenil en Espafia entre el afio 2003 y el afio 2005, mostré6 cambios
significativos en morfologia cerebral en adolescentes con primer episodio psicético
comparados con controles sanos de su localidad. Se trat6 de una etapa del Child and
Adoldescent First Episode of Psychosis Study (CAFEPS), investigacion que pretende
dilucidar caracteristicas clinicas, factores pronostico, especificidades diagndsticas y cambios
fisiopatoldgicos cerebrales en pacientes durante los primeros dos afios luego de un primer
episodio psicdtico de inicio temprano. Se realiz6 RMN morfolégica con énfasis en los 16bulos
frontal, parietal y temporal asi como los volimenes de sustancia gris (SG) y de liquido céfalo
raquideo (LCR). Los pacientes fueron divididos entre aquellos con diagnosticos del espectro
esquizofrénico, bipolar y otras psicosis no especificadas. En total se estudiaron ciento diez
individuos con PEP y noventa y ocho controles sanos (Arango, Rapado-Castro, Reig, Castro-

Forniels, Gonzalez-Pinto et al, 2012).
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Encontraron que pacientes con TEE mostraron la mayor reduccion en el volumen de sustancia
gris del l16bulo frontal, asi como mayor incremento en el volumen del liquido céfalo raquideo
(LCR), en especial en el lobulo frontal izquierdo. La disminucion global de la sustancia gris,
un poco mas marcada en el lobulo parietal izquierdo, también fueron significativas comparado
con los controles. Los autores también demostraron que la reduccion de la SG frontal izquierda
se asocia a mas hospitalizaciones y el aumento del volumen del LCR con la severidad de los
sintomas negativos. Aquellos diagnosticados con un trastorno del espectro bipolar no
mostraron diferencia comparados con individuos sanos (Arango et al., 2012). Como discuten
los autores, estos resultados se han replicado en estudios transversales con pacientes
esquizofrénicos y pacientes con enfermedad bipolar, tanto adolescentes como adultos,

mostrando consistencia en las manifestaciones de la enfermedad en el tiempo.

Para lograr evidenciar la presencia o no de alteraciones en el proceso de desarrollo neuronal
normal relacionados con la esquizofrenia, resulta interesante volcar la mirada hacia los casos
de inicio muy temprano ya que se puede observar la evolucion de los cambios neurologicos
desde los inicios, poco afectados por la evolucion de la misma o por los efectos de los
tratamientos implementados; asi como comparar los resultados con los de pares sanos o
considerados de alto riesgo para psicosis o esquizofrenia como hermanos de los afectados, en

especial hermanos gemelos, mono o bicigoticos.

Los estudios longitudinales con nifios diagnosticados con EIT revelan una onda de dindmica
de pérdida de sustancia gris acelerada, también, expansion ventricular progresiva y reduccion
del volumen hipocampal. Se ha encontrado que esta onda de pérdida de SG tiende a iniciar

en los lobulos parietales y procede hacia adelante a afectar el 16bulo prefrontal dorsolateral y
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la corteza temporal incluyendo el giro temporal superior ya en los afios de adolescencia. Asi
mismo, hay una progresion de superior a inferior en las zonas mediales. Esto concuerda
interesantemente con el patrén de poda neuronal normal, que se manifiesta como una pérdida
menor de SG y ocurre naturalmente en el neurodesarrollo (Gogtay, Greenstein, Lenane,

Clasen, Sharp et al, 2007).

Gogtay et al., (2008), evaluaron el crecimiento de la materia blanca en pacientes con
esquizofrenia de inicio muy temprano, definida como inicio de los sintomas psicéticos antes
de los trece afios. Se siguid a un grupo de doce nifios con EIT y a doce controles sanos.
Realizaron mapas tridimensionales de las tasas de crecimiento local de materia blanca usando
técnicas de registracion elastica de imagenes. Los pacientes con EIT tuvieron 2,2% menor
crecimiento de materia blanca por afio que los controles sanos. Las mayores diferencias se
encontraron en el hemisferio derecho. Esto se explica por una menor tasa de crecimiento de la
sustancia blanca en el hemisferio derecho que en el izquierdo registrada en EIT pero no en
controles sanos. Las tasas de crecimiento llegaron a 2,6% al afio en los nifios sanos y a un
1,3% en aquellos con EIT. Las tasas de crecimiento se redujeron en todo el cerebro pero
mostrd una progresion de atrés hacia adelante (de parietal a frontal). Este efecto no se asociaba
a un coeficiente intelectual bajo, como podria esperarse (Gogtay, Leow, Klunder, Lee, Chavez

et al, 2008).

Otros estudios en personas con EIT muestran que este patron de reduccion de SG en la
adolescencia tiende a volverse mas localizado en los l6bulos temporal y frontal al llegar a la
edad de veinte afos, como es visto es pacientes adultos, esto sugiere una continuidad en las

caracteristicas de las lesiones de la juventud a la adultez (Rapoport et al., 2012). El mismo
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autor menciona que estudios prospectivos de imagen de personas no psicdticas, hermanos de
pacientes con EIT han mostrado un patron de déficit en SG a nivel prefrontal y parietal que
tiende a normalizarse en la entrada de la adultez/adolescencia tardia, dandole mas fuerza a la
teoria de que existen alteraciones identificables, incluso en periodos del desarrollo que

anteceden por varios afios al primer episodio psicotico (Rapoport et al., 2012).

Un analisis transversal con quince hermanos sanos de EIT mostr6 reduccion de la SG relativa
a treinta y dos controles sanos donde la diferencia mas grande se encontré en el lobulo parietal.
Otra investigacion que midio el grosor cortical en hermanos sanos de EIT comparando con
pares sin esta caracteristica, concluyd que los primeros tenian déficits en grosor de SG de
predomino prefrontal izquierdo y temporal bilateral, asi como menores alteraciones en corteza
prefrontal derecha y parietal inferior. Cabe destacar que la diferencia de estos hermanos sanos
con los controles desaparecid al llegar a la edad de veinte afios (Gogtay et al., 2007), a
diferencia de sus hermanos enfermos en donde no solo la pérdida de SG es mucho mas
marcada sino que tiende a estabilizarse al llegar a la adultez a la zonas prefrontales y temporal
superior, patron que se ve con mas frecuencia en el adulto (Gogtay et al., 2007). Esto sugiere
la presencia de factores protectores, o de “resiliencia” biolégica que protegen a estos hermanos
sanos de desarrollar la enfermedad. Elementos tal vez relacionados con plasticidad neuronal,

o bien, la ausencia o presencia de un factor ambiental nocivo o protector, seglin el caso.

También la sustancia blanca (SB) se ve afectada incluso en individuos sanos, pero con riesgo
familiar de EIT. En el 2012 se realiz6 un estudio longitudinal a cinco afios comparando nifios
y adolescentes familiares de pacientes con EIT con controles sanos. Los estudiados fueron

divididos en grupos etarios. S6lo el grupo etario de siete a catorce afios, demostré un
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crecimiento enlentecido de la SB. Los otros grupos etarios fueron adolescentes de catorce a
dieciocho anos y adultos jovenes de 18 a 28 afos. Este enlentecimiento fue mas prominente
en los lobulos parietales, particularmente en el izquierdo e, interesantemente, se normalizd
cuando los estudiados llegaban a la adolescencia tardia. Esto es similar a lo encontrado en la

pérdida aumentada de SG (Gogtay, Hua, Stidd, Boyle, Weisinger et al, 2012).

Estudios de imagen prenatales y en los primeros afios de vida también han dado informacion
valiosa. Algunos han evaluado el grosor cortical en los dos primeros afios de vida, cuando la
SG aumenta en un 182%. Un estudio evaluo a la progenie de madres con TEE (esquizofrenia
y trastorno esquizo afectivo) y encontrd que estos nifios, pero no las nifias, tenian un aumento
en el volumen del LCR, mayor volumen intracraneal, mayor sustancia gris total y volumen de
los ventriculos laterales comparados con hijos de madres sanas. (Gilmore, Kang, Evans,

Wolfe, Smith et al, 2008).

Estos resultados parecen contra intuitivos ya que como se ha visto en los TEE se ve una
reduccion exagerada de la SG durante el proceso de desarrollo comparado con individuos
sanos. Cabe mencionar aqui que se han mostrado andlogas caracteristicas en ninos de edad
similar, luego diagnosticados con autismo. Actualmente, este es considerado un hallazgo
frecuente en el autismo (Gilmore et al., 2008). Resultados como estos arrojan mas luz acerca

de la posible relacion entre los TEE y los TEA.

La evidencia que se acumula de que hay una reduccion de la SG mayor en estos pacientes
apoya la hipdtesis de que la esquizofrenia se puede ver como un desorden de conectividad.
Esto ha sido apoyado por estudios que confirman una reduccion de marcadores moleculares

sinapticos en personas con esquizofrenia y menor densidad y complejidad de espinas
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dendriticas en estudios patologicos post mortem (Glantz y Kewis, 1997; Glantz y Lewis,

2000).

Una variedad de estudios con RMNf han revelado una conectividad desordenada en redes
complejas hipocampales, prefrontales y cerebelosas-talamico-prefrontales. También se ha
demostrado en sujetos enfermos y sujetos sanos en alto riesgo para esquizofrenia, reduccion
de la efectividad de la conectividad entre el hipocampo y la corteza prefrontal en tareas de
memoria de trabajo (Meyer-Lindenberg y Bullmore, 2011; Henseller, Falkai y Gluber, 2010).
Esto ha sido apoyado por evidencia que muestra niveles reducidos de ARNm de
transportadores de glutamato I y complexina II en personas con esquizofrenia (Eastwood y
Harrison, 2005), asi como niveles de RANm reducidos para la enzima GABA-sintetasa y un
numero reducido de interneuronas GABA en diferentes areas de la corteza, sustentando la
teoria de una sinaptopatia, es decir, una disfuncion en las sinapsis que altera la conectividad

normal de la corteza (Schmitt, Hasan, Gruber y Falkai, 2011).

Estos resultados se han intentado relacionar con los hallazgos en los receptores de glutamato
para proponer una teoria de plasticidad sinaptica anormal centrada en la disfuncién de los
receptores NMDA de glutamato que llevaria a disfuncion de interneuronas GABA y
posteriormente, a disfuncion de otros sistemas de neurotransmisores (Stephan, Friston y Frith,
2010). Los procesos de potenciacion a largo plazo locales y no locales, que se asocian con la
actividad glutamatérgica y con el aprendizaje y la memoria, se han encontrado disminuidos en
pacientes con esquizofrenia, asi apoyan la hipotesis de la conectividad alterada por disfuncion

glutamatérgica (Hasan, Nitsche, Rein, Schneider-Axmann, Guse et al, 2011).
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Modelos matematicos intentan explicar la relacién entre los llamados “nodos” (regiones
cerebrales especificas) y los “filos” (correlacion fisica de la conectividad entre distintas areas).
Se trabaja bajo el supuesto de que la red neuronal trabaja para maximizar la eficiencia y
minimizar el gasto durante la comunicacion. Reciente evidencia sugiere que estas funciones
estan bajo control genético. Estos hallazgos estan acordes con la hipotesis de que puede ocurrir

una poda neuronal excesiva en los TEE (Rapaport, 2012).

En resumen, podemos observar en pacientes esquizofrénicos y en especial, en la esquizofrenia
infantil, evidencia de alteraciones en el neurodesarrollo, previas a la aparicion de la psicosis,
como dificultades en la expresidon y comprension del lenguaje, retrasos en el habla y en el
desarrollo motor, dificultades en la socializacion y comprension de las emociones de otros.
Los hallazgos neuroanatomicos mas relevantes con disminucion del volumen de sustancia gris
en especial en lobulos temporal, frontal y parietal mas marcada en la nifiez y que tiende a
estabilizarse en la adolescencia, corresponde con el patrén de poda sindptica normal, y un
crecimiento enlentecido de la sustancia blanca comparado con pares sanos, que puede ser
consecuencia de una conectividad disfuncional. Esto parece ser evidenciado por estudios

histolégicos y de marcadores de funcion sinaptica.

Asi, la enfermedad parece representar un patrén exagerado de un proceso del desarrollo
normal; es decir, la poda sindptica y reduccion de la sustancia gris en la adolescencia, que se
da de forma temprana y excesiva en estas personas y que conlleva primero a las alteraciones
en el desarrollo motor, social y del lenguaje, y luego, cuando se llega a un nivel de conectividad

muy bajo, da inicio a los sintomas de psicosis.

2.4 Autismo y neurobiologia
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Al autismo se le conoce actualmente como un trastorno del neurodesarrollo caracterizado por
déficits en la comunicacidn, interaccion social reciproca y patrones de comportamiento e
intereses repetitivos, ritualisticos o estereotipados, caracteristicas que se considera son
evidentes al menos desde los tres afios. Como se ha discutido, actualmente se agrupan las
distintas clasificaciones dentro del término trastorno del espectro autista, incluye al sindrome
de Asperger, el autismo infantil clasico y el trastorno generalizado del desarrollo no

especificado (Via, Radua, Cardoner, Happe y Mataix-Cols, 2011).

A este grupo heterogéneo de presentacion clinica se diagnostica, exclusivamente, a partir del
comportamiento. Sin embargo, actualmente hay investigacidén neurologica y neuroanatdmica
que apunta a cambios neurobiologicos distintivos en esta entidad. Incluyen cambios
volumétricos especificos, cuantificados por RMN, cambios en sustancia gris y blanca
especificos, conectividad de largo alcance entre diferentes areas del cerebro por medio de
estudios con imagen por tensor de difusion (ITD) y cambios en la microarquitectura cerebral

evidenciados por estudios post mortem (Donovan y Albert, 2016).

Primeramente, los hallazgos de estudios de neuroimagen que apoyan la hipotesis del autismo
como un trastorno del neurodesarrollo son importantes. Muchas regiones cerebrales han
generado interés investigativo. Estas incluyen el cerebelo, la amigdala, la corteza prefrontal,

asi como alteraciones de la conectividad y de la micro arquitectura de la corteza cerebral.

Estos estudios han demostrado las distintas 4areas afectadas por este neurodesarrollo
disfuncional. Se han mencionado el cerebelo, amigdala, corteza frontal, alteraciones de la

microestructura de la corteza y de la conectividad neuronal.
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Via et al., (2011) realizaron un meta andlisis en el 2011 en donde revisaron los estudios de
neuroimagen en pacientes autistas en los ultimos afios. Se revisaron mas de veinte estudios.
Encontraron que pacientes con TEA tenian una reduccién significativa de la SG en el complejo
hipocampo-amigdalino bilateral, asi como la precuiia bilateral. Algunos aumentos en la SG a
nivel frontal medial inferior. De forma importante no se encontraron diferencias morfologicas
entre pacientes diagnosticados como autistas y aquellos con sindrome de Asperger (Via et al,
2011). Ciertamente, este es uno de los hallazgos que apoya la idea de no mantener a estos dos

fenotipos clinicos como categorias diagndsticas separadas.

El cerebelo es un 6rgano que no solo estd implicado en la coordinacion del movimiento y la
propiocepcion. También juega un papel importante en funciones cognitivas superiores como
el leguaje, procesamiento cognitivo y regulacion afectiva. En el cerebelo fue donde se encontrd
la primera alteracion neuroanatéomica en pacientes autistas: hipoplasia de los l6bulos centrales
del vermis cerebeloso. Estudios volumétricos mas actuales han demostrado volumen cerebelar
reducido en lobulo inferior del vermis, el crus I derecho y el 16bulo izquierdo VIIIB (Stoodley,
2014). Cabe destacar que no todas estas alteraciones se han encontrado en todas las muestras
de pacientes en los diferentes ensayos. Algunos no han encontrado cambios en el volumen

cerebelar y otros mas bien han encontrado hiperplasia en algunas areas (Donovan y Albert,

2016).

Probablemente esto se deba a que el autismo es un trastorno heterogéneo de fenotipos y
genotipos variados y por tanto, los estudios deben ser mas cuidadosos en el reclutamiento de
voluntarios, buscar por manifestaciones clinicas heterogéneas para poder correlacionar

aspectos conductuales especificos con diferentes areas cerebrales afectadas.
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Siguiendo esta linea, un estudio reciente reportd reducciones del volumen de sustancia gris en
el 16bulo VII y crusl/II en pacientes con TEA y demostrd también una correlacion entre los
hallazgos y la severidad clinica de una serie de alteraciones conductuales y cognitivas, que
incluian interaccion social deficitaria, comunicacién y conductas repetitivas (D’Mello y

Stoodley, 2015).

Uno de los cambios neuropatologicos mas consistentes en estudios histologicos post mortem
de estos pacientes es una reduccion del nimero de células de Purkinje, principalmente en el
arquicerebelo y en el neocerebelo posterolateral. Se ha reportado que esta disminucion es
significativa hasta en el 79% de los casos de TEA. El volumen de estas células puede verse
reducido hasta en un 25% y su densidad en un 24%. Dado que estas células representan la
unica aferencia del cerebelo hacia otras estructuras encefilicas, estos hallazgos permiten
reflexionar sobre su posible papel en el autismo. Se ha notado actividad cerebelosa durante
distintas pruebas cognitivas, asi como durante la interaccion social que requiere de mayor
abstraccion, uso de memoria autobiografica episddica y formacion de hipdtesis. Asi, al
tratarse de un modulador de diferentes funciones neurocognitivas, estos mecanismos de
comunicacién entre el cerebelo y distintas estructuras cerebrales, regulan el adecuado

funcionamiento de las distintas actividades ejecutivas y sociales (Donovan y Albert, 2016).

Otra estructura que provoca gran interés al estudiar la fisiopatologia del autismo es la
amigdala. Dada su importante funciéon de controlar la respuesta emocional, el miedo, enojo,
castigo-recompensa, reconocimiento facial y emocional y memoria emocional, la amigdala ha

parecido un buen candidato para explicar varias caracteristicas de las personas con autismo. Y
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ciertamente muchos estudios han tenido resultados sugerentes de que juega un papel

importante.

Shumann y Amaral (2006), han encontrado reducciones en el nimero de neuronas en la
amigdala en estudios post-portem en personas autistas comparadas con controles sanos,

aunque el volumen total de la amigdala estaba conservado (Shumann y Amaral, 2006).

Shumann et al (2009), realizan estudios y reporta cambios en el tamafio relativo de la amigdala
en nifios. Por ejemplo, en un estudio con RM se demostrd que nifios con TEA presentaban un
volumen de la amigdala derecha e izquierda aumentado relativo al volumen cerebral total.
Interesantemente se correlaciono este hallazgo con el grado de déficit en su comunicacion e
interaccion social. Asi, otros estudios también han encontrado un aumento en el tamano
amigdalar en los primeros cinco afios de vida de personas con autismo. Llama la atencién que
en individuos adolescentes esta caracteristica ya no se ve (Shumann, Barns, Lord y Courchense

2009)

Todo parece llevar a la conclusion de que hay un aumento precoz del tamafio amigdalino en
los primeros afios de vida de personas con TEA, el cual, luego se normaliza para la
adolescencia y después se puede incluso revertir hasta llegar a la adultez donde se ha

encontrado un volumen amigdalino reducido en varios casos (Donovan y Albert, 2016).

El lograr explicar como estos cambios influyen en la sintomatologia del autismo se torna
complicado. Un estudio en primates demostrod que esta estructura tiene un rol en los sintomas
de ansiedad que se ven en personas con TEA, pero no se demostrdé mayor influencia en el
funcionamiento social. Sin embargo, estudios mas recientes han identificado subpoblaciones

neuronales en la amigdala que juegan un rol en la sociabilidad. Hay grupos de neuronas
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gabaérgias, inhibitorias y gutamatérgicas exitatorias en la amisdala posterodorsal medial. Las
neuronas gabaérgicas promueven actividades sociales como el acicalamiento social y el
apareamiento. Las neuronas glutamatérgicas promueven conductas asociales como el
autoacicalamiento en lugar del acicalamiento social en primates (Hong, Kim y Anderson,
2014). Parece que estos dos grupos neuronales actian de forma tal que el uno inhibe al otro,
de forma antagonista. Esto parece apoyar la idea de un desbalance exitacion/inhibicion en la

génesis del autismo (Donovan y Albert, 2016).

No es sorpresa tampoco que la corteza prefrontal, especialmente la region pre frontal reciba
tanto interés de parte de los investigadores en el tema de autismo. La corteza frontal controla
una serie numerosa de funciones cognitivas y socio emocionales. Estas incluyen planeamiento,
toma de decisiones, memoria de trabajo, emociones, conducta social, aprendizaje y
comunicacion. Las alteraciones encontradas a este nivel incluyen cambios en la distribucion y
crecimiento de la sustancia gris, desorganizaciéon de la arquitectura cortical y conexiones

neuronales deficientes (Donovan y Albert, 2016).

Uno de los hallazgos mas frecuentes ha sido el crecimiento mayor y anormal de la sustancia

gris del 16bulo frontal en los primeros anos de vida.

Un estudio longitudinal con nifios con TEA demostr6é que podian tener hasta un aumento del
7% del tamafnio total del cerebro, comparado con controles hasta los 2,5 afios de edad; ademas,
un aumento de 10 y 5% en sustancia gris y blanca respectivamente, con el mayor aumento
visto en las cortezas frontal, temporal y cingulada. Esto apoyo los resultados de estudios
previos en donde se reportaba un sobre crecimiento que inicia antes de los dos afios de edad

(Shumann, Bloss, Barnes, Wideman, Carper et al, 2010).
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Mas recientemente se ha puesto atencion a los cambios en el grosor cortical. Un estudio grande
realizado en el 2011 examiné los cerebros de individuos de uno a cincuenta afios y confirmé
un sobre crecimiento de la corteza frontal en los primeros afnos de vida, seguida por una
marcada reduccion del tamafio cerebral en individuos con TEA (Courchesne, Campbell y
Solso 2011). La mayoria de los estudios coinciden en un aumento en el grosor cortical en la
nifiez temprana seguida de una disminucion en el crecimiento y detencion del mismo en la
nifiez tardia que persiste en la adolescencia. Zielinsky et al., (2014) han reportado, en un
estudio longitudinal con noventa y siete hombres con TEA y sesenta y siete sanos,
normalizacion del grosor cortical eventualmente de los ocho a dieciocho afios de edad, que era
precedido por un rapido crecimiento de la corteza frontal en etapas mas tempranas del
desarrollo. Esto, cabe destacar, no necesariamente quiere decir una normalizacion de la

funcionalidad (Zielinsky, Prigge y Nielsen, 2014).

Hay una controversia acerca de si es el grosor cortical o el area de superficie lo que se ve mas
afectado en los trastornos autistas. Un estudio en el 2016 midio el area de superficie cortical
y el grosor de nifios con TEA de 3 afios y los compar6 con controles sanos. Hubo un aumento
significativo en el drea de superficie, lo que no ocurrié con el grosor de la corteza. Entonces
parece que el aumento del volumen cortical frontal se podria dar a expensas del area de
superficie cortical y no tanto del grosor. Aun asi, muchos autores consideran los cambios en
el grosor cortical como uno de los cambios mas constantes en autismo (Ohta, Nordhal y Osif,

2016).

En los tltimos anos, la informacién dada por los estudios clinicos, algunos ya mencionados,

se ha ido sintetizando en busca de una teoria que unifique los hallazgos. Asi, los hallazgos de
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un aumento en el volumen de sustancia gris en lobulos frontal, temporal y parietal, como la
disminucion en el volumen de sustancia blanca en estas areas y en el cuerpo calloso, ha llevado
algunos a pensar que esta disminucién puede darse a expensas de una mayor conectividad
local en la sustancia gris cortical. Ademas, muchos de los genes asociados con el autismo
codifican para proteinas implicadas en la sinaptogénesis, maduracion y adhesion celular.
Estudios histoldgicos han descrito ampliamente una microarquitectura celular en el neocortex
con una organizacion especifica que estd conformada principalmente por conexiones paralelas
a la superficie de la corteza (Ecker, Ronan, Feng, Daly, Murphy et al, 2013). Es asi como la
micorarquitectura del neocortex ha tomado importancia en los ultimos afios para muchos

investigadores.

Los cuerpos neuronales en la corteza estan organizados en lo que se conoce como micro-
columnas en donde las neuronas se colocan una encima de la otra. Desde los afios cincuenta
del siglo pasado, Mountcastles demostré como estas columnas se comportaban como mini
unidades de procesamiento de informacion mediante experimentos electrofisiologicos. Se cree
que la organizacion en micro columnas provee una forma de tener mayor cantidad de
conexiones neuronales utilizando menos axones, permite al mismo tiempo conexiones
moduladoras mas cercanas, especialmente importantes en tareas que requieren de mayor
integracion, memoria de trabajo, y funciones ejecutivas. Por ejemplo, se ha reportado un
espacio reducido entre micro columnas en la corteza prefrontal dorsolateral en las areas de

Brodman 9 y 14 en estudios post-mortem (Donovan y Basson, 2016).

Contrastantemente también hay evidencia de mayor espaciamiento entre columnas en la

corteza auditiva primaria y de asociacion, asi como en la corteza parietal y orbito frontal en
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pacientes con TEA, particularmente en individuos jovenes (McKavanagh, Buckley y Chance,
2015). Estos desarreglos en la estructura de la corteza pueden producir alteraciones de la
conectividad como un desbalance excitacion/inhibicion en unas areas y/o, procesos de

hiperconectividad local e hipoconectividad a distancia (Donovan y Basson, 2016).

Una hipétesis ampliamente aceptada de la génesis del autismo es la del desbalance
excitacion/inhibicidn neuronal. Esta hipotesis pretende explicar algunos sintomas como las
alteraciones en la socializacion, cognitivas, emocional y conductual. Como se ha mostrado,
distintos estudios han evidenciado una conectividad disminuida a larga distancia y una
conectividad aumentada a nivel local. La razén excitacion/inhibicién puede ser afectada por

agentes que causan la formacion de las sinapsis (Casanova, 2007)

Este desbalance, seglin algunos autores, puede deberse a una disminucién de la actividad
glutamatérgica y un aumento, relativo o absoluto también, de la actividad gabaérgica. En el
neocortex esta actividad estd regulada por células piramidales glutamatérgicas excitatorias y
neuronas inhibitorias gabaérgicas parvalbumina (PV), positivas y es modulada por
microcolumnas. Estas microcolumnas consisten en agregados neuronales y sus conexiones

eferentes y aferentes (Casanova, 2007).

En los TEA hay una activacion de la microglia, parches de corteza desorganizados y displasia
cortical focal (neuronas piramidales mas pequefias, menor numero de interneuronas). También
se ha propuesto una alteracion de la migraciéon radial de las neuronas durante el
neurodesarrollo temprano que resulta en heterotopias, es decir, distintos tipos celulares
ubicados en lugares atipicos o anormales dentro de las minicolumnas (Uzunova, Pallanti y

Hollander, 2015).
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Asi, muchos han denominado al autismo como una minicolumnopatia. Las heterotopias
también pueden ser subependimarias y subcorticales donde se ha propuesto pueden ser la causa
de crisis convulsivas, retrasos del neurodesarrollo, dislexia, trastorno obsesivo compulsivo y
TEA. Asi, esta minicolumnopatia, en el autismo, se ha caracterizado por presentar
minicolumnas, mas pequeiias, pero mas agregadas entre si. Estas alteraciones podrian causar
un déficit del control inhibitorio, sobrecarga de las aferencias sensoriales y pobre
discriminacion de estimulos evidenciado por la actividad gamma oscilatoria alterada al EEG
en locus frontales en estos pacientes (Casanova, El-Baz, Kamat, Dombrosk, Khalifa et al.,

2013).

Interesantemente, el sistema inmunologico podria tener un rol modulatorio del balance
excitacion/inhibicién. Antigenos del Complejo Mayor de Histocompatibilidad (CMH) se han
encontrado en dendritas y axones corticales durante el desarrollo neurologico. Estos regulan
negativamente la densidad de dendritas, el establecimiento de conexiones neuronales, la fuerza
de sinapsis excitatorias pero no de las inhibitorias. Las interleucinas IL-1B, IL-6 y FNT-a
juegan un rol en la formacion de sinapsis. FNT-a modula el trafico de receptores AMPA a
nivel de la glia y se ha visto que ratones tratados con niveles altos de IL-6 despliegan conductas

autistas (Uzunova, Pallanti y Hollander, 2015).

En general el balance excitacion/inhibicion pude verse afectado por distintos factores como
cantidad de receptores GABA y metabotropicos e ionotrdpicos de glutamato, concentraciones
extracelulares de GABA y glutamato asi como de oxitocina, reelina y Arc y niveles de
estrogenos. También proteinas que participan en la transduccion de sefiales intracelulares y

moléculas de adhesion (Uzunova, Pallanti y Hollander, 2015).
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El desbalance excitacion/inhibicion se ha propuesto que puede explicar o llevar a una serie de
disfunciones ya descritos en el autismo. Entre ellas, plasticidad neuronal y aprendizaje
alterados, crisis convulsivas debido al aumento de actividad glutamatérgica, anormalidades
oscilatorias de la red neuronal como alteracion de las oscilaciones gamma vistas en el EEG.
Las oscilaciones gammas son necesarias para la sincronizacion de las descargas neuronales,
en las redes neuronales y el procesamiento sensorial. Pueden tener un rol en la formacion de
memorias a corto y largo plazo, atencion selectiva e integracion multisensorial (Gandal, Edgar,

Erlichman, Metha, Roberts y Siegel 2010).

También se han visto anormalidades del sistema visual como percepcion visual atipica
(sensibilidad a luz brillante, percepciones faciales atipicas), atribuidas a desbalance E/I en
corteza occipital y parietal. Estudios han demostrado que durante la modulacion contextual de
estimulos visuales, los individuos con TEA no presentan oscilaciones tan marcadas de las
ondas gamma como lo hacen individuos sanos. Esto puede indicar un déficit gabaérgico en

estos pacientes (Snijders, Milivojevich y Kemmer, 2013).

La dispraxia general que se describe en estos pacientes también ha intentado ser explicada por
el desbalance E/I. Los circuitos fronto-parietales y sus conexiones subcorticales son
importantes en el aprendizaje de representaciones sensoriales de movimiento, y/o las
secuencias motoras necesarias para ejecutarlos. Esto podria reflejar un desbalance en E/I en
las conexiones fronto-parietales mas especificamente en las cortezas motora y premotora. La
praxis es asociada con disfunciones sociales, comunicativas y conductuales (Dziuk et al.,

2007). Cabe destacar que el desbalance E/I no es ptnico del autismo y se le ha propuesto un
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rol en otros TDN’s como el trastorno de déficit atencional y el trastorno obsesivo compulsivo

(Uzunova, Pallanti y Hollander, 2015).

Un estudio de Ecker et al., (2013) pretendi6 evidenciar esta alteracion de la conectividad al
examinar las diferencias en las caracteristicas geométricas incluyendo el area de superficie y
las distancias entre areas corticales. Bajo la hipdtesis de que las alteraciones en la
microarquitectura de la corteza se ven reflejadas en mediciones geométricas como la distancia
geodésica entre un punto y otro de un érea, los autores realizan estas mediciones en sujetos
con TEA y sujetos sanos. Estas distancias, se pueden correlacionar con los costos de conexion,
esto es, los costos para mantener una conectividad eficiente dentro del area cortical.
Encontraron que estas personas tenian en promedio menores distancias entre zonas que
proveen una mayor cercania y conectividad celulares; o sea, que los costos de conectividad
en un area cortical determinada en estos pacientes tienden a ser menores. Estos hallazgos

fueron mas notables a nivel fronto-temporal (Ecker et al., 2013).

Resulta mas interesante que los autores lograron demostrar que estos hallazgos
correlacionaban con la severidad de los sintomas de ritualismo y repeticion de conductas en
las zonas prefrontales, en la corteza somatosensorial, la corteza motora y premotora. También
se hicieron hallazgos similares en las areas responsables del circuito del “cerebro social”
(l6bulo temporal anterior y giro fusiforme). Los investigadores observaron que se
relacionaban a la severidad de la disfuncion en habilidades sociales de los estudiados. Estas
mismas regiones pueden también tener funciones relacionadas con la teoria de la mente,

reconocimiento de rostros y de la motricidad biolégica (Ecker et al., 2013).
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Se ha sugerido que la funcidon neuronal puede dividirse en una funcidon segregativa y otra
integrativa. Funcion segregativa quiere decir que distintas areas cerebrales procesan distintas
funciones neurocognitivas . La funcion integrativa se refiere a como distintas areas del cerebro
integran la informacion que procesan de forma individual. Es éste ultimo aspecto el que ha
recibido menos atencion en los ultimos afios. Otros autores han tratado de distinguir entre
conectividad estructural (la organizacidn microanatdémica de las conexiones interneuronales)
y la conectividad funcional refierida al estado de funcionalidad de esas conexiones, pues en
general se define como qué tanto la actividad en un area correlaciona con la actividad en otra
area (Horwitz, 2003). Asi, un trastorno neuropsiquiatrico podria causarse por alteraciones en

la organizacion microanatomica o en la funcionalidad de dicha conectividad.

Como se ha mencionado en este trabajo, las dos propuestas mas apoyadas acerca de las
caracteristicas de la conectividad en el autismo es que puede haber una hipoconectividad entre
areas distantes del cerebro (interhemisférica por ejemplo) y una hiper conectividad local

(dentro del mismo hemisferio o grupo neuronal).

En una revision mas reciente de Wass (2011) se sefala evidencia que sustenta la teoria de que
hay una velocidad de crecimiento aumentada de la sustancia gris en los primeros dos afios de
vida de sujetos autistas y la relaciona con los desordenes de la conectividad neuronal. Como
se ha discutido, esta tasa de crecimiento tiende a estabilizarse en edad escolar y a ser similar
al de la poblacion general en la adolescencia. Se hipotetiza que un crecimiento cerebral
acelerado en los primeros afios puede desembocar en un arreglo distinto de la conectividad
cerebral. Esto se ha evidenciado parcialmente en estudios entre especies, indican que, en

cerebros grandes, hay una mayor cantidad relativa de conexiones locales (intrahemisféricas)

41



que distantes (interhemisféricas). Esto parece corresponder con modelos computacionales en
donde se prueba que las conexiones locales son relativamente menos caras que las de larga
distancia, y esta diferencia en costo-efectividad es mas marcada en cerebros con mayor

crecimiento (Wass, 2011).

Estudios de analisis histologicos post mortem han revelado que sujetos con autismo
presentaban mayor densidad de espinas dendriticas comparado con individuos sanos, en
distintos tipos de dendritas y en distintas capas de la corteza cerebral (I, III y V), asi como
distintas regiones corticales (frontal, parietal y temporal). Se ha encontrado que las diferencias
son mas marcadas en la capa II, mas superficial y de maduracion més tardia, cuyas conexiones
se establecen en los primeros afios de vida post natal. A las células piramidales en la capa I1
se les ha implicado en mediar las comunicaciones entre neuronas en un mismo hemisferio.
Curiosamente, las células de la capa V solo presentaron mayor densidad de dendritas en el
l6bulo temporal y no en el frontal o parietal. Las diferencias no se dieron en todos los pacientes
con autismo. Al controlar por edad, se vieron en siete de diez estudiados (Hustler y Zang,

2010).

También parece encontrarse una predominancia en ciertas dareas de esta
hiper/hipoconectividad. Los hallazgos méas importantes se han visto en los 16bulos frontal y
temporal, y con menor importancia en el parietal y en el occipital. Esta diferencia se ha tratado
de explicar observando diferencias en el neurodesarrollo. Al momento del nacimiento las areas
somatosensorial y visual primaria estan desarrolladas en un 33% y a los dos afios en un 100%.
Las células piramidales del l6bulo frontal, de la capa III, en cambio, tienen solo un 3% de su

tamano al nacimiento y a los dos afios un 48%. Esto es consistente con el patron visto en
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personas con autismo, en donde un neurodesarrollo relativamente normal se vuelve
progresivamente disfuncional en los primeros afos de vida (Courchense y Pierce, 2005; Wass,

2015).
2.5 Autismo y psicosis

Los correlatos clinicos que presentan los pacientes con autismo y aquellos con trastornos
psicoticos, en especial los TEE, son admirablemente numerosos. Se ve tanto en similitudes en
sintomas, fenomenologia y conducta como en antecedentes personales del neurodesarrollo que
tienden a compartir estos pacientes. También en la discapacidad intelectual que con mas
frecuencia que en la poblacion general, ambos trastornos han sido asociados. Gran cantidad

de investigadores han tratado de describir y estudiar muchos de estos fendmenos.

Se han encontrado datos importantes acerca de como los rasgos autistas en la nifiez pueden
asociarse o no con experiencias psicoticas en el futuro, y cudl es la calidad de esa relacion. Asi
como la descripcion de la fenomenologia de los sintomas que comparten, para buscar una
forma de distinguir tempranamente una entidad de la otra. También es interesante conocer si
las caracteristicas que comparten estos pacientes a nivel fenotipico tienen correlacion en
alguna parte de la fisiopatologia de cada uno, y de ser asi, qué proporcion de la misma

comparten.

Actualmente, parece claro que la esquizofrenia y el autismo son dos entidades clinicas
distintivas. Sin embargo, el diagnostico diferencial en algunos casos puede complicarse, en
especial a edades tempranas. Estudios longitudinales y de cohortes han demostrado leves
problemas en el neurodesarrollo en aquellos que desarrollaran esquizofrenia, principalmente

retraso del desarrollo motor y déficits en lenguaje receptivo y funciones cognitivas. También,
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clasicamente, se han descrito problemas en la socializacion, ajuste social e intereses dirigidos
mas hacia el mundo interno, que también son clasicos de autismo. Ademas, la esquizofrenia,
el autismo y otros trastornos del neurodesarrollo se han asociado, como se dijo, a limitacion
cognitiva, son mas frecuentes en hombres, y con frecuencia se asocian a signos neuroldgicos

suaves (Jones, Thapar, Lewis y Zammit, 2012 ).

La epidemiologia de la comorbilidad de los dos desordenes es variable. Un estudio con ciento
sesenta y tres pacientes con TEA encontré un caso irrefutable de esquizofrenia, para una
prevalencia de un 0,6%, similar a la de la poblacion general (Nylander et al., 2008). Otro
estudio no encontrd casos de esquizofrenia en un seguimiento de treinta y ocho pacientes
autistas. Howling (2000), describe seis estudios de comorbilidad de pacientes autistas. Los
grupos eran pequefios, de nueve a cuarenta y tres personas. Se encontraron en total nueve
casos de esquizofrenia indoferenciada, uno de esquizofrenia paranoide, cuatro de catatonia,
uno de trastorno delirante y seis pacientes con quejas de alucinaciones (Howling, 2000). Otro
estudio de ciento veintinueve adultos con TEA encontré que cinco pacientes cumplian con

criterios para esquizofrenia y seis para otros trastornos psicoticos (Nylander et al., 2008).

Como una forma de dilucidar esta relacion, se ha comparado el riesgo para psicosis de personas
consideradas en alto riesgo prodrémico y en personas con criterios para un MCDD. En ambos
se encontraron importantes sintomas prodrémicos, positivos y negativos, de psicosis, aunque
esto fue mas marcado en el grupo de alto riesgo para psicosis. Interesantemente, el 71% de
personas con MCDD también cumplian criterios para alto riesgo para psicosis. Aunque este
y otros estudios demuestran asociacion entre autismo y psicosis, es dificil dilucidar si esto se

debe a un factor de riesgo directo o si, las alteraciones del neurodesarrollo que se pueden ver
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de forma prepsicotica en TEE son confundidas con TEA's (Sprong, Becker, Schotorst, Swaab,

Ziermans et al, 2007).

Otros han estudiado la relacion entre los sintomas de esquizotipia, autismo y psicosis. Gadow
(2013), evalu6 a nifios que eran referidos a servicios especializados por alteraciones del
desarrollo y a consulta psiquidtrica. Se evaluaron rasgos esquizotipicos y autistas en cada uno.
Se encontro una correlacion de moderada a fuerte entre los rasgos de esquizotipia y los déficits
en la socializacidbn en autistas. También la presencia de alucinaciones, ideas delirantes y
pensamiento desorganizado fue minimamente correlacionado con los rasgos autistas. Sin
embargo, la severidad de los sintomas negativos de esquizofrenia fue lo que mas correlaciono

con rasgos autistas, en todas sus dimensiones sintomaticas (Gadow, 2013).

Un estudio longitudinal que utilizé datos del Avon Longitudinal Study of Parents and Children
(ALSPC), una cohorte que se siguid desde el nacimiento. A las madres de ocho mil doscientos
veintitrés nifos, se les consultd sobre rasgos autistas a la edad de siete afnos. De esos seis mil
cuatrocientos treinta y nueve completaron una entrevista semiestructurada para evaluar por
sintomas psicoticos. La segunda evaluacion se realizo a los 12 afios de edad. Encontraron
que habia mayor riesgo de presentar sintomas psicoticos a los doce afios cuantos mas rasgos
autistas reportaran las madres que tenian sus hijos a los tres afios de edad, con un OR=1,33.
Mismos resultados consiguieron con los problemas de lenguaje a la edad de tres afios que
aumentaban el riesgo de psicosis, con OR=1,58 y un OR=2,1 para los que persistian con
problemas del lenguaje a los siete afios. Otras caracteristicas que aumentaron el riesgo de
experimentar psicosis al inicio de la adolescencia fueron la existencia de victimizacion de

parte de los pares y la presencia de conductas ritualistas a la edad de tres afios (un OR=1,69 y

45



OR=3,01 respectivamente). Curiosamente, las dificultades en socializacion no fueron un

factor de riesgo para psicosis (Jones et al., 2011).

El valor del estudio mencionado, radica en parte, en que se tuvieron en cuenta rasgos autistas
leves, incluso, aunque la persona solo tuviera un rasgo, o algunos fueran subsindrémicos, lo
mismo con sintomas psicéticos, que muchos eran leves. Aun asi se demostro relacion entre
ambos clusters sintomatios y la misma fue mas fuerte cuantos mas rasgos autistas detectaran

las madres durante el desarrollo de los estudiados (Jones et al., 2011).

Se discute que estos resultados podrian deberse a vias etiopatogénicas comunes entre la
psicosis y el autismo. Esto es, un efecto directo del dafio neurologico que comparten ambos
trastornos. Otra posibilidad, que no es excluyente, es que los rasgos autistas sean un factor de
riesgo para psicosis. Los TEA pueden generar un nimero importante de estresores vitales.
Llevan al aislamiento, victimizacion de pares y fallo académico, estresores que en otros
estudios se han relacionado a trastornos afectivos, suicidio y sintomas psicoticos de diferente

indole (Jones et al., 2011, Rapaport et al., 2012).

Otra entidad clinica interesante para estudiar la posible relacion entre autismo y psicosis es la
esquizofrenia infantil o de inicio temprano. La prevalencia de ésta tiende a ser

considerablemente mas baja que la de los TEA.

Como ya se menciond, el autismo era considerado una forma de esquizofrenia infantil a
mediados del siglo pasado. En la actualidad se le caracteriza por iniciar antes de los trece
afios, usualmente, después de los siete. Sintomas positivos y negativos de esquizofrenia son
prominentes y el pronostico es pobre. Un estudio de EIT de la UCLA encontr6 que el 39% de

una muestra de treinta y tres pacientes tenia sintomas de autismo incluso afios antes del inicio
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de la esquizofrenia. Desde la publicacion de los resultados de este grupo en 1988, han
estudiado a cincuenta y cinco 55 personas mas usando entrevistas diagndsticas estructuradas.
Encontraron que el 28% cumplian criterios diagnosticos del DSM-III para autismo o TGD

(Rapoport, 2009).

Uno de los estudios en EIT con mayor poblacion se hizo con ciento un nifios con EIT
diagnosticados segun criterios del DSM-IV. Se encontrd que el 1% cumplia criterios para
autismo comoérbido. Un 2% para sindrome de Asperger y un 25% para TGD no especificado,
sumando un 28% de comorbilidad con trastornos del espectro autista. Particularmente el TGD
no especificado fue un diagnostico persistente y estable, tendia a iniciar a los cinco afios y los

sintomas psicoticos iniciaban de tres a cinco afnos después (Rapoport, 2009).

Los resultados encontrados de alteraciones en el neurodesarrollo, pre psicoticas, en personas
con esquizofrenia de inicio temprano se han replicado en muchos estudios. Un estudio cohorte
prospectivo de poblacion pediatrica encontré un patron relativamente especifico de
alteraciones en neurodesarrollo que consistian en disfuncion en el desarrollo neuromotor,
lenguaje receptivo y desarrollo cognitivo, en nifios que posteriormente desarrollarian un
trastorno esquizofreneiforme (Cannon, Caspi, Mofitt, Harrington, Taylor et al, 2002). En este
estudio, se notd, por ejemplo, que los pacientes que desarrollarian un trastorno
esquizofreneiforme empezaban a caminar a una edad mas avanzada que sus pares, no tenian
las mismas habilidades motoras que los otros nifios a los tres y cinco, pero si, a los siete anos.
Tuvieron mayores problemas en el lenguaje receptivo que los otros, pero no en el expresivo,

asi como un CI mas bajo. Los resultados se controlaron con nifios que padecieron de mania
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o trastorno ansioso depresivo mas adelante y en estos no se encontrd diferencia en los rasgos

medidos con los controles sanos (Cannon et al, 2002).

No son muchos los estudios que han comparado a pacientes autistas con sintomas de psicosis
con autistas sin sintomas de psicosis. Un estudio cohorte realizado por el National Institute of
Mental Health de los Estados Unidos (NIMH, por sus siglas en inglés), con mas de doscientas
cincuenta familias, encontrd datos interesantes en noventa y siete nifios con EIT con TEA o
sin TEA. Observaron que aquellos sin TEA tendian a presentar alteraciones en el
neurodesarrollo previas al inicio de la enfermedad, entre ellas: alteraciones del lenguaje en
ritmo, articulacion, produccion, asi como mutismo y retraso en el habla. También tenian
mayor prevalencia de problemas motores como tics, repeticiones, torpeza, retraso en el
desarrollo motor, y, de forma interesante, fallo en alcanzar comportamientos sociales
adecuados para la edad (Rapoport et al, 2009). En aquellos con TEA presente simultdneamente
con EIT, que en la cohorte del NIMH se designaron como TGD-NE, las alteraciones mas
frecuentes en las esferas de comunicacion, socializacion y conductas repetitivas y
estereotipadas, asi como alteraciones sensoriales: habilidad disminuida para iniciar y mantener
conversaciones, aislamiento social, pocos amigos de la edad y poco juego cooperativo en el
area social. En el area del lenguaje lo mas notable fue el uso de lenguaje idiosincratico, retraso
del lenguaje y falta de expresiones faciales. La mitad presentaron ecolalia e intereses y

preocupaciones restrictivas (Rappoport et al, 2009).

Asi mismo, pacientes con esquizofrenia y autismo comparten de forma interesante algunas
areas neuroanatomicas afectadas. Un estudio reciente, compard sujetos autistas,

esquizofrénicos y sanos usando informacion morfométrica con RMN. Se evidenci6 un patrén
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de menor volumen de SG y mayor volumen de SB en sujetos con esquizofrenia que en sujetos
sanos o autistas. En pacientes con autismo se encontré el mismo patron, pero invertido,
menores volimenes de SB y mayores volumenes de SG. Este patron para ambos fue mas
pronunciado en la corteza prefrontal, motora, premotora, giro fusiforme, cingulo anterior y
giros temporales superior y medio. La asimetria normal del hemisferio temporal se borraba
en personas con esquizofrenia y autismo, no asi en controles sanos. Esto parece sefialar que la
esquizofrenia y el autismo, aunque comparten dominios, se tratan de dos extremos de una
patologia del neurodesarrollo que comparte algunas vias etiopatogénicas (Mitelman et al.,

2016).
2.5.1 Genética

Hay alguna evidencia genética que liga el autismo y la esquizofrenia. Deleciones,
disrupciones, y sinsentidos se han identificado en el gen de neurexina 1 tanto en esquizofrenia
como en autismo. El gen MECP2 se ha visto que tiene mutaciones reportadas en el sindrome
de Rett, autismo y un caso reportado en un paciente con esquizofrenia. Del gen CNTNAP2
se han descrito deleciones en pacientes con TEE y tiene evidencia creciente de alteracion en
autismo en estudios de ligamiento, asociacidon y expresion génica. RELN puede presentar
expresion disminuida de ARNm en estudios post mortem en esquizofrenia. Asi mismo,
estudios de ligamiento y expresion genética lo han relacionado al autismo. EL gen DISC 1 se
ha relacionado mas fuertemente con la esquizofrenia; sin embargo, recientemente se han
reportado los mismos haplotipos de este gen en el autismo. (Kim, Kishikawa, Higgins, Seong,
Donovan et al, 2008; Kilpinen, Ylisaukko-Oja, Hennah, Palo, Varilo et al, 2008; Alarcon,

Abrahams, Stone, Duvall, Perederiy et al., 2008).
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2.5.2 Aspectos fenomenologicos

Son particularmente interesantes y utiles para la diferenciacion clinica de estas entidades, las
descripciones de los aspectos fenomenoldgicos de los dominios en los que se traslapan el
autismo y la psicosis, y no solo la EIT per se. Sin embargo, los estudios son escasos y con
poblaciones pequefias. En el caso de las psicosis, los sintomas que mas interesan son los
*delirios, las alucinaciones y el pensamiento desorganizado. La catatonia se ha considerado
clasicamente un sintoma de psicosis; sin embargo, ésta tiende a dar menos problemas de
interpretacion en estos pacientes y es mas reconocida en el autismo (incluso en el DSM-V hay
un indicador, en el diagnostico de TEA, de si hay sintomas catatonicos o no) que los otros

sintomas mencionados.

Algunos autores han cuestionado la habilidad de explorar y catalogar estos fendémenos
claramente en niflos muy pequefios, en las discapacidades intelectuales y en los TGD. Se ha
visto que el establecer la presencia de fenomenos psicoticos clinicamente se hace poco
confiable con un CI menor de 45 o una edad menor de siete afios. Asi mismo, debido a los
problemas cognitivos, las alteraciones en la cognicion social, reconocimiento de emociones,
ideas estereotipadas e idiosincraticas, asi como repetitivas y ritualisticas es usual, se ha
determinado que hay una elevada prevalencia de trastorno formal del pensamiento (TFP) y de

ideas con caracteristicas delirantes en pacientes con TEA (Dossetor, 2007).

Acerca del TFP, generalmente se refiere a una interrupcion del flujo normal y logico del
discurso que se cree, refleja alteraciones e idiosincrasias en las asociaciones de las ideas,
tipicas de los trastornos psicéticos, (van der Gaag, Caplan, van Engeland, Loman y Buitelaar,

2005; Blackshaw et al, 2001)
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En el pasado se han realizado algunas investigaciones respecto de este tema. Rumsey et al.,
(1986), reportaron tasas elevadas de pobreza del discurso, bloqueos y perseveracion en

personas con TEA (Rumsey et al., 1986).

Un estudio longitudinal que corrid por siete afios, evalud la presencia de TFP en nifios con
TEA, asi como si representaba un factor de riesgo para el desarrollo de psicosis. Se obtuvo
que el 60,4% de los individuos presentd6 puntuaciones significativas para presencia de
pensamiento ilogico y el 16,5% asociacion laxa de ideas. Asi mismo, la severidad de TFP se
asocio a la severidad del TEA y no a la aparicion o severidad de psicosis en la adolescencia.
Podria sugerirse con estos resultados que el TFP en el TEA es algo usual que no
necesariamente traducird riesgo de psicosis (Eussen, de Bruin, van Gool, Lowerse, van der

Ende et al, 2013).

En otro estudio, van der Gaag et al, (2005), evaluaron la presencia de trastorno formal del
pensamiento en nifios con TEA, MCDD, trastorno de ansiedad y trastorno de déficit atencional
e hiperactividad (TDAH), y lo compararon con individuos sanos. Encontraron tasas elevadas
de TFP en TEA, MCDD, tasas bajas en TDAH y no evidencia de TFP en personas sanas ni en
ansiosos. Entodos los grupos, la alteraciéon mas frecuente era la del pensamiento ilogico. En
TEA el pensamiento ilogico se vio en el 100% de los casos y la asociacion laxa de ideas en un
71%, en nifios sanos en un 33% y un 0% respectivamente. En el grupo MCDD el pensamiento
ilégico se vio en el 96% y las asociaciones laxas de ideas en un 65%. La asociacion laxa de
ideas no se observo en individuos sanos, solo en un paciente con TDAH, pero si se encontrd
mas en individuos con TEA o MCDD. EI TFP fue significativamente mayor en TEA y MCDD

que en los otros grupos, sin embargo, no hubo diferencias entre ambas categorias (van der
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Gaag et al., 2005). El estudio recalca primero que la presencia de TFP no es patognomonica

de psicosis y que la separacion del TEA y el MCDD es confusa.

Algunos investigadores han aplicado escalas de paranoia y cuestionarios de atribuciones
causales a pacientes con TEA, estos miden la atribucion que le da la persona a la causa de un
fenomeno, ya sea causas internas o externas a €l, y han demostrado que personas con el antes
llamado sindrome de Asperger (SA) pueden presentar ideacion paranoide con frecuencia. En
un estudio que comparo los resultados de estas mediciones entre personas psicoticas y con SA
con personas sanas, los psicoticos tuvieron mayores puntajes en la escala de paranoia; sin
embargo, las personas con SA tuvieron mayor puntaje que los sanos. No se observaron
alteraciones en el test de atribuciones causales en SA ni en sanos, pero si en los psicoticos. En
la prueba de teoria de la mente, tanto los psicdticos como los individuos con SA tuvieron
puntajes significativamente mas bajos que los controles, pero no hubo diferencias entre ellos

(Blackshaw et al., 2001).

Estos resultados fueron replicados por Craig et al, (2002), en un estudio similar donde personas
con SA puntuaron elevado en la escala de paranoia usada y bajo en la prueba de teoria de la
mente. En este grupo tampoco se encontr6 alteracion en las atribuciones causales de los

eventos (Craig et al, 2002).

Otro estudio de Abell y Hare, (2005), evaliia a cuarenta y seis individuos con diagndstico de
sindrome de Asperger y se encontré que presentaban puntuaciones elevadas para ideas
delirantes en especial de contenido grandioso y paranoide. Los factores asociados con la
presencia de estas ideas fueron ansiedad, ansiedad social y auto consciencia. Parece que las

alteraciones en la teoria de la mente y la memoria autobiografica no se asociaron con estas
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ideas. También se encontrd relacion entre las funciones ejecutivas, la mentalizacion o teoria
de la mente y la memoria autobiografica, pero no de éstas con las ideas delirantes. Concluyen
que estas ideas pueden ser usuales en personas con TEA y que esto puede no deberse,
necesariamente, a problemas en la mentalizacidon si no, mas bien, pueden ser secundarias a
sentimientos de ansiedad, baja autoestima y elevada auto observacion y auto consciencia

(Abell y Hare, 2005).

Estos hallazgos son interesantes a la luz de un estudio de Larson et al., (2016), en donde se
comparan ciento diecis€is pacientes con TEA con psicosis con pacientes con TEA sin psicosis.
Se encontr6 que los sintomas psicoticos mas frecuentes son alucinaciones e ideas delirantes,
estos son mas frecuentes que la desorganizacion del pensamiento. Ademas, se demostrd que
las psicosis tendian a tener sintomas afectivos, la mayoria exhibiendo sintomas depresivos o
de mania. EI diagnostico mas frecuente fue de psicosis atipica o trastorno psicotico no
especificado en personas con TEA seguido de psicosis afectiva, en personas sin TEA fueron
los TEE. Curiosamente encontraron que personas con TEA y psicosis tendian a tener menos
niveles de intereses y conductas estereotipadas y ritualistas que sus pares con TEA sin psicosis

(Larson, Jones, Tantam, Lan, Baron-Cohen et al, 2016).

Lo anterior parece indicar que: las personas con TEA pueden tener alteraciones de diferente
intensidad en el curso tanto como en el contenido del pensamiento, pueden ser catalogadas
como psicoticas pero que mas bien reflejan las alteraciones en el funcionamiento de la teoria
de la mente, las funciones ejecutivas y el reconocimiento de las emociones propias y de otros,
asi como por la influencia de estereotipias del pensamiento y, preocupaciones intensas e

inusuales. Aunque estos fendmenos parecen ser mas evidentes en situaciones de estrés,
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ansiedad y trastornos afectivos, esto hace pensar que el estado emocional y la exposicion al
estrés tienen mas injerencia en su aparicion. Asi mismo, un elevado nivel de auto consciencia
y auto observacion, es de las caracteristicas que mas se asocian a contenidos inusuales del

pensamiento y TFP en personas con TEA.

En resumen, hay evidencia importante de que los fendmenos autisticos y psicoticos comparten
algunos dominios, en especial, las alteraciones en el neurodesarrollo, la introversion, los
déficits en la socializacion y en el reconocimiento de intenciones y emociones en otros.
También, aunque menos estudiado, se traslapan en los dominios de alteracion del contenido y
curso del pensamiento, aunque no siempre se deba esto a fendmenos psicoticos, sino, a
manifestaciones de formas peculiares de pensar, estereotipias del pensamiento,
externalizacion de procesos interiores del pensamiento, alteraciones sensoriales y dificultad

para reconocer los propios fendmenos corporales y del pensamiento como suyos.

Desde el punto de vista neurobioldgico, se puede interpretar que los TEE y los TEA son
manifestaciones exageradas de dos procesos del neurodesarrollo normales. En los TEA el
aceleramiento en la velocidad de crecimiento de la corteza en los primeros afos de vida, que
es normal, se ve acrecentado de forma importante y causa, probablemente, desdrdenes en la
microarquitectura y la conectividad, macrocefalia, alta conectividad local y poca conectividad
a distancia. Asimismo, en los TEA se observa un proceso acelerado de pérdida de SG y puna
neuronal que también resulta normal en la adolescencia pero que etas persona exhiben de
forma exagerada desde muy temprano. Esto genera conectividad cortica local disminuida y

disminucion de la capacidad de filtrar informacion desde diferentes areas corticales (la
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conectividad a distancia se ve favorecida con respecto de la local, aunque esto no quiere decir

que esté aumentada de forma absoluta).

Se pueden colocar ambos desérdenes en un continuum con cada uno en ambos extremos de
alteraciones del neurodesarrollo diamétricamente opuestas; sin embargo, se pueden traslapar
en algunos dominios. Cabe destacar, que, segiin algunos estudios, los factores emocionales, el
estrés y el trauma pueden proporcionar el mayor riesgo de desarrollar psicosis en personas con

autismo.
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3 Objetivos

3.1 Objetivo general

Analizar los fendmenos psicoticos en personas con trastornos del espectro autista y la
asociacion de estos con trastornos del espectro esquizofrénico mediante la exposicion de un

caso clinico y la revision de la literatura médica sobre el tema.

3.2 Objetivos especificos

2.2.1 Mostrar las semejanzas clinicas en los signos y sintomas que comparten los
trastornos del espectro autista con los trastornos psicoticos y la evidencia clinica y

neurobiologica que da cuenta de estas.

2.2.2 Reconocer diferencias entre verdaderos fenomenos psicoticos y otras alteraciones
del pensamiento y neurosensoriales observables en pacientes con autismo con miras a realizar

un adecuado diagnostico diferencial.

2.2.4 Crear posibles areas de investigacion sobre este tema en nuestro pais.
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4 Metodologia de investigacion

La revision del caso clinico se realiz6 mediante la revision del expediente clinico del
paciente seleccionado. Se escogié un caso de un primer episodio psicético de inicio temprano
en un varén adolescente con rasgos autistas que fue ingresado al Hospital Nacional
Psiquiatrico. Se realiz6 una anamnesis exhaustiva del caso, segun la informacidén disponible
en el expediente clinico, de los antecedentes clinicos personales y familiares asi como de los
estudios de gabinete y de imagen que se realizaron en dicha hospitalizacion. El expediente
clinico se extrajo de los archivos del Hospital Nacional Psiquiatrico de Costa Rica y se reviso
en las instalaciones del mismo con la autorizacion del personal médico y administrativo de la
institucion. Asi mismo, la confidencialidad de la informacion se garantizo. Sélo el investigador
tuvo acceso al expediente clinico durante la revision. La informacion obtenida fue guardada
con clave en el computador privado del investigador, clave que solo ¢l mismo poseia. Todos
los datos personales de la persona duena del expediente fueron codificados durante la

extraccion de la informacion pertinente para el estudio.

La recopilacion de la bibliografia se realiz6 mediante la busqueda en bases de datos de

articulos cientificos en linea. Se utilizaron las bases de datos “pubmed”, “tripdatabase”,

“EBSCOhost”, “PubPDF”, “Science Direct” y “Ovid”. Se digitaron los términos de busqueda:

“autismo”, “trastornos del espectro autista”, “autismo y psicosis”’, “psicosis de inicio

temprano”, “esquizofrenia de inicio temprano”; “esquizofrenia y neurodesarrollo”, “genética
b a2 (13 L b 2

y esquizofrenia” y “genética y autismo”.

La informacion obtenida es sintetizada en la descripcion del caso clinico y luego es utilizada

para analizar y discutir los aspectos fenomenologicos y diagndsticos de las psicosis en
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autismo, encontrar correlaciones con lo examinado en la literatura y dar recomendaciones del

proceso diagnostico y para futuras investigaciones.
1. Ciriterios de inclusion y exclusion

No se hizo distincion entre los tipos de estudios. Se incluyeron articulos de revision
sistematica, metaanalisis, reportes de casos, estudios descriptivos y analiticos longitudinales o

transversales.
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5 Resultados
5.1 Reporte de caso

La descripcion del siguiente caso esta basada en los datos provenientes del expediente clinico,
obtenido de los archivos del Hospital Nacional Psiquidtrico. Describe el primer y Unico
internamiento del paciente en ese centro de salud, que como se verd, se vio truncado por
solicitud de salida exigida de parte de su cuidador primario. Asi, alguna informacion ttil para
el mejor andlisis no estéa disponible en la fuente citada. Dicha falta sera discutida en el analisis

posterior.
5.1.1 Ficha de identificacion

Se trata de un joven, masculino, de trece afos, costarricense, soltero, vecino de una zona rural.
Vive con sus dos padres y dos hermanos, un varéon de doce afios y una nifia de diez afios.
Estudiante de primaria, cursa el sexto grado en la escuela de su localidad. Es catélico y diestro.
5.1.2 Antecedentes personales patologicos
- 5.1.2.1 Médicos

El paciente no habia padecido de alguna enfermedad médica importante hasta el momento.
No cuenta tampoco con un control médico regular. No ha sido tributario de tratamientos
médico farmacologicos relevantes. No tiene historia de enfermedades infecciosas propias de
la infancia.

- 5.1.2.2 Psiquiatricos

No se registran atenciones previas en psiquiatria, ni padecimientos psiquidtricos

diagnosticados previamente o atendidos en atencion primaria o servicios de emergencia. Las
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alteraciones que posteriormente se evidenciaran en la historia longitudinal del paciente no
fueron atendidas previo a su ingreso. Fue visto por psiquiatria de su area de atraccion cuarenta
y tres dias previo a su ingreso, por lo que ello se discutira como parte del padecimiento que lo

llevo a consultar.
5.1.3 Antecedentes quirirgicos

El paciente no habia sufrido traumatismos clinicamente significativos, tampoco patologias de

indole quirtirgico ni ha sido sometido a procedimientos quirdrgicos.
5.1.4 Antecedentes personales no patologicos

El paciente contaba con las inmunizaciones que ofrece el plan de la Caja Costarricense de
Seguro Social. No habia tenido transfusiones sanguineas previo a su ingreso. No habia
padecido alergias a farmacos, alimentos u otras sustancias. Tanto ¢l como la familia negaron
sospecha o historia de consumo de alcohol, tabaco y otras sustancias psicoactivas como

marihuana, cocaina, anfetaminoides y otros estimulantes, opioides o inhalantes.
5.1.5 Antecedentes heredofamiliares
- 5.1.5.1 Médicos
Hipertension arterial en un tio materno
- 5.1.5.2 Psiquiatricos

Depresion en un tio materno, menciona la madre. Ningun informante logra dar detalles
de donde fue atendido este familiar, tampoco sobre diagnosticos especificos ni

tratamientos.

5.1.6 Antecedentes perinatales del desarrollo
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Se obtiene del expediente que el paciente fue producto de un embarazo planeado y deseado.
La madre llevd control prenatal en la clinica de su comunidad y tenia 34 afios al quedar
embarazada. Describen un parto vaginal, de término y sin complicaciones. Acerca de las
medidas antropométricas al nacer como peso, talla, circunferencia cefalica o puntuacion de
APGAR, no se logran obtener durante su estancia. Tampoco se logra determinar con precision
los momentos y fechas en los cuales el joven cumpli6 o no con hitos del desarrollo, cuya
obtencion no es importante desde el punto de vista clinico. Asi, informacion sobre reflejos
primitivos, control de la cabeza, sedestacion, bipedestacion, adquisicion del lenguaje verbal,

control de esfinteres, desarrollo motor no se pudo obtener.

Esto se explica en el mismo por incapacidad de los padres de dar esta informacion, ya sea por
desconocimiento genuino, por olvido o factores socio-culturales, negligencia de los datos o
documentos de salud del joven, estado emocional de los mismos ante el internamiento del

menor lejos de casa o mezcla de estos u otros factores.
5.1.7 Historia longitudinal

Los padres inician relacion de pareja cuatro afios antes del nacimiento del joven. Fueron
novios por seis meses y se casaron por decision propia. La madre tiene secundaria completa
y ha sido ama de casa. Al momento de la evaluacion del joven tiene 49 afios. El padre tiene
la primaria completa y ha laborado como ayudante de cocina en un hotel y mas recientemente,
de mocero en un restaurante. Trabaja lejos del hogar y visita éste cada dos a tres semanas
durante fines de semana. Nunca han tenido separaciones voluntarias, solo por las

circunstancias laborales descritas.
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El embarazo del joven fue planeado, deseado. Madre llevé control prenatal en la clinica de su
comunidad. No menciona mayor problema médico en el momento. “Algunas nauseas y
vomitos en el primer trimestre”. Perdié peso los primeros tres meses, pero no de forma
importante. Relata que fue un parto vaginal, espontaneo, sin complicaciones, que al nacer
midi6 alrededor de 48cm y que el peso “estaba en el limite” (se considera que quiere decir el
limite inferior del peso normal, esperado). Recibid lactancia materna durante el primer afio de
vida. Se describe que luego la informante no logra recordar otros datos importantes del
desarrollo, “Mama no logra recordar a qué edad camind y a qué edad habld. Tampoco sabe

sobre el control de esfinteres”.

El joven ha estado bajo el cuido de su madre durante la mayor parte de su vida. Hasta los
cuatro afios durmi6 en el cuarto de los padres, en otra cama. Describen que en el primer afio
de vida era tranquilo “comia y dormia a sus horas...no lloraba mucho”. En la etapa prescolar
es descrito como callado y nervioso, aunque no se detalla mas a fondo las caracteristicas de
este nerviosismo. Ademads, la madre parece no recordar datos de adquisicion o de problemas

del lenguaje.

Lo préximo que se sabe de la vida del paciente es que fue escolarizado a los cinco afos cuando
ingresa a maternal. Viajaba en buseta. Se logrd adaptar, pero no socializaba. Jugaba solo. En
el kinder terminaba los trabajos y seguia instrucciones, pero no hacia amigos, continuaba
jugando solo. No compartia los juegos con otros y defendia mucho su espacio personal. No
permitia que otros tocaran sus juguetes, ni en el kinder ni en su casa. El mayor y casi Uinico
amigo era su propio hermano menor. Siempre parecid ser un poco mas sociable con su familia,

pero no asi en ningln otro contexto. Con su hermana menor, quién es portadora de una
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trisomia XXI, se ha llevado bien, aunque interactia poco con ella, es tolerante. No asi su

hermano, quién la rechaza y ha dicho que €l no tiene una hermana.

Al entrar a la escuela la madre acota que “aprendi6 a leer rapido”, con “notas entre 80 y 90”.
Dado que pasaba callado y casi no hablaba, siempre tuvo buenas notas en conducta, aunque
en la casa si tendia a pelear con el hermano y a hablar un poco mas. En clases no era capaz de
exponer oralmente. No queda claro si por alguna dificultad en la comunicacion o por temor.
Era disperso. La docente lo sentaba en la fila de pupitres del frente. Segtn la madre, nunca
ameritd apoyo extracurricular. Notas promedio de setenta mas adelante en la escuela, eran lo

usual.

Siempre fue aislado, no tenia amigos y le costaba compartir el juego con otros. Madre nunca
logro especificar por qué, solo que no parecia tener las mismas habilidades que sus pares, “no
sabia”. Sin embargo, esto se agudizo al llegar el quinto grado. Se acentu6 incluso en el nicleo
familiar, donde usualmente era mas comunicativo. Guarda mas distancia de la gente, se

encierra en si mismo y lo siguidé haciendo asi.

El afio previo al ingreso al Hospital Nacional Psiquiatrico cursaba sexto grado. Se le
dificultaba la redaccion y tuvo problemas por notas muy bajas en Espafiol. Ese afio le dieron
adecuacion curricular en esa materia. Empez6 aun asi a bajar las notas. Finalmente pasa el afio

con dificultad.

De la entrada al colegio en el 2014 se dice poco. Continta con los déficits en la socializacion
y lo comienzan a increpar jovenes mayores. Por ejemplo, en una ocasion le habia comentado

a la madre que habia observado a jovenes de afios superiores consumiendo drogas y que en
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algunas oportunidades le habian ofrecido, pero ¢l las rechazd. También que en el colegio lo

molestaban por ser delgado y pequeiio.

En setiembre del 2014 revela que dos jovenes lo habian “tocado” después del desfile del Dia
de la Independencia (15 de Setiembre). Ocurrié en un parque cerca de su casa donde también
se comercializan drogas ilegales: unos hombres en motocicleta “le tocaron los genitales y el

trasero”.

Ese mismo afio JMP le dijo a su madre que era un joven de otra seccidon del mismo colegio,
pero la informante no logré recordar detalles de lo dicho por ¢1. Luego, al indagarle al joven
¢éste referia que no recordaba tampoco. Antes de ese evento el padre se mantuvo carifioso,
pero en general distante ya que solo llegaba algunos fines de semana de sdbado a domingo.
En la comunidad vive cerca la familia materna. En especial, dos primos, pero el usuario no
socializa con ellos. Cuenta con diez tios maternos. La familia paterna reside en el canton de

Desamparados en San José y mantienen una relacion distante.

La entrevista con la maestra del afio previo al ingreso del paciente aporta nuevos datos. Indica
que siempre mantuvo un basal muy bajo. “desde el inicio tenia problemas de socializacion, no
se integraba al grupo y no tenia amigos”. Deambulaba de un lado a otro siguiendo a los demas.
Tiende a olerle el pelo y la cabeza a las personas. Permanece la mayor parte del tiempo con
la boca abierta. Puede hacer contacto visual en ocasiones, pero habla muy poco y casi solo
“palabras sueltas”. Desde setiembre del afio previo al ingreso no se entiende lo que dice, se
sale de clases, se toca los genitales y realiza gestos obscenos. Incluso, estuvo un mes bajo

acompafiamiento de la madre en clases.
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De acuerdo con la madre JMP siempre ha sido un joven solitario, con dificultad para socializar.
El tiempo de recreo lo ocupaba compartiendo con el hermano de una edad similar. Tampoco
tenia las herramientas para integrarse a juegos de grupo, los compafieros lo terminaban
rechazando (“vayase usted no sabe jugar”). No se le atribuyen trastornos de conducta y era

respetuosos con los adultos.

Se dice también que el usuario es duefio de una veintena de peluches, que por afios ha utilizado
para jugar solo o con el hermano. En algin momento hubo juego imaginativo, recreando
escenas de su vida diaria con los peluches. En los tltimos afios nada mas los ordena y los
contempla. Otros objetos que disfrutaba eran “los carritos”, los cuales los padres los definen
como ‘“‘su pasion”. Asi mismo, es parte de su costumbre olerle el pelo a las personas, en
especial a la madre, asi como tocarlo, acariciarlo y separarlo. Tiende hacer esto en cualquier
circunstancia, sin importar lo inadecuado socialmente que pueda ser. La madre lo recordaba
como algo normal, “le gusta...”. No reporta particularidades en cuanto a alimentacion o suefio.

Tampoco movimientos estereotipados o conductas ritualistas.

Cabe destacar de nuevo la dificultad de los informantes de dar datos precisos, fechas, inicio y
evolucion de los sintomas. Se desprende del expediente clinico: *...la madre no aporta datos,
fechas ni establece puntos de relacion con otros acontecimientos. No puede decirnos ni

siquiera la edad precisa en la que camino”.
5.1.8 Padecimiento actual

A partir de ese 15 de setiembre del afio 2014 el paciente se torna mas callado de lo habitual.
Un abuelo fallece el 26 de ese mes; ante este evento lo notaron muy triste, “lloré mucho”.

Poco después comenz6 a no bafiarse. Decia que el agua estaba sucia. Dejo de tomar agua.
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No se lavaba los dientes. Dejo de comer hasta por dias. Hablaba dormido. Fue valorado por

medicina general del primer nivel y enviado a psicologia de su area de atraccion.

Durante esta etapa pasé varios dias sentado en una silla de la que no se movi6é a menos que lo
movieran. Pasaba en silencio. “Decian que era mutismo selectivo”, acota la madre. Soélo
ingeria suplementos dietéticos. Llegd a depender de la madre casi totalmente para el cuido
personal. Previo a esta etapa de inhibicion psicomotriz hubo un periodo en donde se mostraba
muy preocupado por tener una voz mas fuerte, “voz de hombre”. Fue atendido por una
psicologa con la que €l no hablaba. El joven le preguntaba a la madre si le habia cambiado la
voz constantemente, hasta que un dia dejé de hablar. En una oportunidad, durante lo peor de
la crisis en el hogar, le comenta a la madre “tengo el pene grande”, explica la misma que estaba

iniciando la pubertad.

Ya para noviembre lo tuvieron que sacar del colegio por que se salia de clases y lloraba mucho
si se quedaba solo ahi. Por ese tiempo manifestaba ideas de muerte “me quiero ir al cielo”,
muchas veces en referencia a querer estar con el abuelo que habia fallecido. Mejor6 un poco

al sacarlo del centro educativo.

Se decidio, entonces, no escolarizarlo durante el 2015 por su declaracion de abuso sexual. La
familia intentd cambiarlo de escuela usando una ayuda econdmica estatal que esperaban
obtener pero que al final no se dio. Durante ese tiempo estuvo un poco mas tranquilo en casa.
Acompafiaba a la madre en las tareas del hogar. Cuando le comienzan a decir que
probablemente va a tener que volver al colegio empieza a ponerse mal de nuevo. Y tres meses
previos a su ingreso fue llevado a consultar al primer nivel de atencién de nuevo y medicado

con fluoxetina a dosis de 20mg cada dia, por “episodio depresivo”. No mejoro.
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Luego de este periodo de inhibicidon psicomotora, un mes previo a su ingreso, comienza un
periodo de agitacion. Tenia dificultades para acatar las indicaciones, se reia solo por ratos y
hablaba mucho, insistentemente. Tenia periodos donde comia mucho y otros donde no comia,
pero permanecia activo. Le hacia gestos a la gente. Ademas, les pasaba tocando los oidos y

soplandoles el cuello, “soplando gérmenes”.

Familia consulta de nuevo a la clinica de la localidad donde el joven se torna mas agitado y
ademas agresivo, por lo que es enviado al hospital méas cercano. Ahi permanece bajo
observacion por parte del servicio de psiquiatria por cuatro dias sin mejoria del cuadro de
agitacion, aun haciendo uso de neurolépticos (haloperidol y prometazina) parenterales. Por
esta razon es enviado al Hospital Nacional Psiquiatrico, al ser evidente que requeriria un

internamiento mas prolongado.
5.1.9 Examen mental al ingreso

El usuario ingresa sujetado a la camilla de la ambulancia. Luce acorde con la edad cronologica
pero también se le nota adelgazado; gritando y luchando con las sujeciones. Hiperbulico. Sin
alteraciones en la ejecucion del acto visibles. Un lenguaje dificil de valorar por la agitacion;
no se anotan mayores alteraciones. Su relacidon con el entrevistador es escasa, hostil. De
afecto lavado. Un pensamiento poco productivo. Cuando habla es perseverante y en ocasiones
se anota que se disgrega. No estructura ideas delirantes, tampoco ideas suicidas u homicidas.
No presenta alteraciones de la sensopercepcion. Consciente. Orientado en persona.
Hipervigil, hipotenaz. La memoria no pudo ser explorada por falta de colaboracion. Su

capacidad intelectual tampoco, asi como el calculo, la capacidad de abstraccion ni el
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vocabulario o manejo de informacidn general. Su juicio critico se determind disminuido y €l

sin poseer ninguna introspeccion de su crisis.

Se ingresa con diagnostico de observacion por episodio depresivo severo y antecedente de

abuso sexual a la unidad de cuidados intensivos por su estado de agitacion psicomotriz.
5.1.10 Evolucion durante hospitalizacion

Al ingreso se realizaron exadmenes de laboratorio generales. Los resultados de hemograma
completo, pruebas de funcion renal, glicemia, electrolitos fueron normales al ingreso. Téxicos
en orina estuvieron negativos por las drogas tamizadas (cannabis, cocaina, anfetaminoides,
opioides, benzodiacepinas y alcohol). Present6 un aumento de la aspartato amino-transferasa

(AST), en 243 U/L, alanina amino-transferasa en 60 U/L y fosfatasa alcalina en 217 U/L.

Se ingresa y fue tratado con haloperidol y prometazina via intramuscular cada doce horas para

manejo de su agitacion.

La primera nota describe que tuvo un buen patron de suefio pero sin capacidad de acatar
indicaciones basicas, ya que tenia un estado de inquietud importante. Se le ve deambular por
el servicio sin dedicarse a un objetivo claro. Se le nota muy inatento y poco colaborador en
las entrevistas, responde de distintas formas a la misma pregunta. Se describe que intenta
decir el nombre y parece que algo se lo impide, luego repite su nombre completo una y otra
vez. Las primeras interacciones con otros en el servicio se limitaban a preguntar por su madre
y que cudndo se iba a ir, pero esto luego de muchos intentos de que haga una conversacion

normal. No estructura ideas delirantes.

La primera noche se le not6 un aumento leve de la temperatura corporal, de 37,5°C. Se valora

por internista del servicio quién solicita descartar infeccion por hepatitis. Se inicia medicacion
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psiquiatrica oral; perfenazina como antipiscdtico y Fluoxetina como antidepresivo asi como
hidroxizina para mejorar trastorno del suefio secundario. Se decide trasladar a pabellon de

adolescentes para mejor manejo.

Los siguientes dias se describe que pasa lloroso, preguntando por la madre. En ocasiones muy
inquieto con franca agitacion y ansiedad, a pesar de los multiples intentos de contencion
verbal. Hace algunos intentos de fuga abortados rapidamente por el personal. Se describe
desorganizado en conducta y lenguaje. “Me pide que quiere ir de vuelta al cuarto, pero al
momento dice que quiere seguir hablando, pero no lo hace...por el grado de desorganizacion
su cuadro recuerda a esquizofrenia infantil o psicosis de otro origen”. Observan, ademas, un
“discurso incoherente”. Ameritd dosis bajas de clonazepam en momentos necesarios para
manejo de su agitacion. También, casi a diario, fue necesario sujetarlo en una silla por hasta
dos horas. Asi se decide hacer un cambio répido de antipsicotico a risperidona, y dejar un

esquema de ansiolitico (clonazepam) a dosis fija.

Con esto se anota que pasd un poco mas tranquilo, lo que no quiere decir organizado. Mas
bien, su conducta extrafia se persiste. Se mantiene muy inquieto y con alteraciones
conductuales que incluyen el juego con heces. Ademas “nada llama su atencion”, y “gusta de
bafiarse con desodorante en spray”; siempre hace caso omiso de las palabras e indicaciones de

199 <c

otros. Cuando se frustra se torna soez “hijueputaaaa... veni, veni”, “me pica el culillo...me
9% €6

pican los huevillos”. Llama a su madre por su nombre propio, “dofna Ledaaa!...”, “puta, puta,

puta, diga”.

Cuatro dias luego de su ingreso se decide aumentar dosis de risperidona a y se agrega acido

valproico en suspension. Al dia siguiente pas6é la mayor parte del tiempo sujetado y en
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aislamiento. Intenta escaparse “a cada rato”, jala el cable del control de la puerta, grita y llora
todo el dia, “duerme mal y habla incoherencias”. Se describe “alerta, consciente, discurso
delirante no estructurado, abiertamente psicotico y agitado”. Asi mismo, se reporta cifras
tensionales con tendencia a la baja (92/68mmHg). Se le adjudica este efecto al clonazepam
por lo que se suspende y se prescribe difenhidramina por la noche, como hipnotico. Se
aumenta al mismo tiempo dosis de acido valproico en suspension. Por la conducta desplegada
en pabellon de adolescentes fue necesario trasladar de nuevo a UCI para proteger al usuario y

otros.

En ese servicio los dias siguientes se describe muy inquieto e inatento. Sin lograr mantener
una conversacion coherente ya que solo da respuestas cortantes y luego se va a otro lugar. Por
ejemplo, en plena entrevista podia irse hasta la puerta de emergencias, leia el letrero “salida
de emergencias” y se devolvia. Pedia en otras ocasiones oler la cabeza del médico y luego
que el mismo se la oliera a ¢1. Se suspende difenhidramina y se indica hidroxizina, intentando

mejorar la ansiedad.

Con esto pasa un poco mas calmo, no agresivo y mas manejable, aunque siempre tiende a la
hiperbulia y a tornarse bullicioso. La entrevista con €l es muy unidireccional. So6lo responde
cuando quiere y lo que le interesa. Pregunta mucho si puede oler la cabeza a otros. Al tratar
de indagar sobre el contenido del pensamiento no contesta o responde que quiere irse. Si se
indaga sobre eventos traumaticos se pone a llorar y gritar y a llamar a la madre. Al calmarlo
pide que le huelan el cabello. Se anota un posible neologismo que se intenta transcribir
fonologicamente como “iribrikon”, algo que dijo que iba a jugar, pero no explicd qué era. Se

decide suspender la hidroxizina ya que s6lo lograba embotarlo y no lo tranquilizaba, se prefiere
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manejar la angustia con benzodiacepinas (lorazepam a dosis de Img bid vo ya que el mismo

problema habia presentado con el clonazepam.

Posteriormente, cursa varios dias en similar condicion. Se le describe inquieto. Entra y sale
de los consultorios sin razon clara. Se comunica minimamente con otros y sus respuestas,
como es usual son escasas. En ocasiones, grita de forma desesperada y subita que le estan
haciendo dafio. Luego llama a su madre. Se describen gestos infantiles y primitivos, a veces
movimientos paleoquinéticos y estereotipias, asi como lloriqueos frecuentes. En esos
momentos se torna pegajoso e inadecuado con el personal. Abraza a las personas y busca que
lo consuelen. Se describe por estos dias problemas para ubicarse espacialmente. A pesar de
que se le reiter6 muchas veces desde su ingreso en donde se encontraba, diez dias después del
mismo sigue mencionando que esté en la clinica de su localidad o “CAIS” o en el colegio del

pueblo.

Después de nueve dias con risperidona a misma dosis, con poca respuesta, ha tomado sin

presentar efectos adversos, se decide aumentar dosis.

Se intent6 realizar EEG y estudio de tomografia axial computarizada (TAC) con y sin medio
de contraste, pero los primeros dias fue dificil ya que el usuario permanecia muy agitado. No
se logré sedar con dosis maxima de hidrato de cloral o con lorazepam. Fue necesario usar
neurolépticos (haloperidol y prometazina) de forma parenteral para lograr disminuir la
agitacion. Finalmente fueron realizados con éxito. Aunque al paciente se le explicaron los
procedimientos de forma reiterada, persistia con dificultades para comprenderlos y acatar las

indicaciones.
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Acerca de su funcionamiento ejecutivo y motor se hacen algunas observaciones. Intenta jugar
con la computadora del consultorio, pero sélo llega a tocar el “click” del “mouse” de forma
repetitiva. En un programa de dibujo solo hizo algunos trazos simples. Le es muy dificil
seguir indicaciones de dos o mas pasos, aunque en los momentos donde esta tranquilo logra
seguir 6rdenes de un paso. De forma voluntaria, un dia, dibuja una casa y un arbol. Llama la

atencion que dibuja un arbol con poco follaje, sin raices y una casa transparente y sin base.

Posterior al aumento de risperidona se le nota una mejoria. Se le ve mds sonriente en
ocasiones. Hace menos crisis de llanto y angustia, dice que se siente bien, se acerca mas a
otros y deja de preguntar por su madre. Su manejo en general se describe mas sencillo y cada
vez es menos frecuente sujetarlo. Sin embargo, persiste inquieto, siempre tendiendo a explorar
su entorno, jugar con algun objeto que le llame la atencion para luego abandonarlo y seguir
deambulando. Contintia también la tendencia a entrar a los consultorios sin avisar y dar vueltas
sobre si mismo. Igual sigue respondiendo lacénicamente en las entrevistas, solo logra dar bien
sus datos personales y decir que se siente bien. Si se not6 que sus conductas inadecuadas con
otros le podrian traer problemas. Perseguia a otros pacientes y les hacia “bromas” que
consistian en susurrarles malas palabras al oido, o soplarles el cuello por la espalda, esta
conducta lo ponia en situacion de riesgo. Con algunos accesos de risa inadecuados. A veces
se defeca en el cuarto, y parece que lo hace de forma voluntaria, como algo natural. Se decide
ajustar dosis de 4cido valproico. Pocos dias después se aumenta dosis de risperidona y se
comienza a prescindir del uso de lorazepam hasta suspenderlo, en parte porque, a veces, se le

veia muy embotado, lo cual no altera mucho su estado.
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Se intenta indagar frecuentemente y por todos los medios si ha experimentado fendmenos
sensoperceptivos andmalos, pero no contesta, no refuta ni confirma esto. Asi la anamnesis y
la exploracion y descripcion de lo que experimenta el paciente es dificil. Un dia lo visita el
padre y al dia siguiente no pudo decir quién lo habia visitado, pero dos dias después dice que
lo recuerda, sonrie y se pone a correr. Ademas, continuaron las entrevistas familiares. Llamoé
poderosamente la atencion que la madre reportara al principio de su internamiento que tenia
un funcionamiento normal para su edad sin alteraciones en los diferentes dominios cognitivos
y de socializacion; sin embargo, en una de sus visitas por este tiempo declardé que lo veia

“como €l es”.

Ante su leve mejoria y el hecho de que su madre lo encuentra mejor “como es ¢1”, se traslada
a pabellon de adolescentes. Se comienzan tramites para realizar RMN. Asi mismo, el reporte
de EEG fue normal. También las serologias por hepatitis fueron negativas, el ELISA por HIV
no reactivo y los niveles de ceruloplasmina plasmatica eran normales. Para descartar un
trastorno neuropsiquiatrico relacionado a infeccion por estreptococo se hizo medicion de la

anti estreptolisina O, la cual fue negativa.

Este cambio de ambiente gener6 que le volviera cierta ansiedad, aunque parce claro que no se
muestra tan angustiado como antes y sigue indicaciones sencillas. Siempre dando vueltas en
circulos. Se hace una sesion con el padre pocos dias después y el mismo relata que su hijo
estd “perfectamente normal”. Parece que hay poca comprension de la necesidad de continuar

el internamiento o de los procedimientos médicos, a pesar de la informacion amplia que se

brinda.
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De nuevo hay un leve empeoramiento en los dias que siguieron a su llegada al pabellon, a
pesar de que al inicio estuvo mas calmo. El 26 de junio se describe que no acata indicaciones
y que empezo a golpear a otros pacientes. Se decide aumentar dosis de valproato. Tres dias
después persiste con estas conductas. Se detectan niveles subterapéuticos de valproato por lo

que se sube la dosis.

Para inicios de julio su conducta se resume asi: “JMP se comporta intranquilo. Da vueltas por
el servicio sonriendo. A veces intercambia con otros menores algunas palabras, se rie sin
motivo, hay que darle indicaciones constantes sobre lo que uno desea que haga. Hace
movimientos repetitivos como dar saltos o balancearse cuando se emociona...es poco lo que
habla...se mete el dedo en la nariz y el ano y lo huele...cuando le llamo la atencion da una
vuelta y se va”. También se anota “no logra mantener una conversacion sencilla, sus periodos
de atencion son muy cortos...la interaccion con sus pares sigue siendo inadecuada...les huele
el trasero o se toca los genitales y quiere que otros lo huelan”. Se decide dejar dosis fija de
clonazepam. Se aumenta dosis de risperidona, y, al notarlo con datos de extrapiramidalismo
de probable origen medicamentoso (tremor en reposo distal y leve signo de rueda dentada

positivo en miembros superiores) se prescribe biperideno con lo que resuelve el mismo.

Los dias posteriores continila mas calmo. Logra sentarse algunos minutos a dibujar y escribir
algunas frases. Mantiene similar su inatencion y las conductas repetitivas y la tendencia a la
hiperactividad. Padres notan la mejoria e insisten en su salida y en que ellos podran cuidarlo

en casa mientras se recupera.

Al repasar la historia, se consideré6 dudoso poder afirmar que el joven tenia un desarrollo

neurolégico, social y emocional acorde con un joven de su edad de trece afios. Sus conductas
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repetitivas, estereotipadas y sus déficits en la comunicacion e interaccion social, asi como la
necesidad de recibir estimulos sensoriales particulares como el olor del pelo de las personas,
apuntaban mas claramente a un trastorno del espectro autista, fue devuelto a la familia ante la
insistencia de ésta de querer tenerlo en casa, se comienzan a dar recomendaciones para manejo
en casa. Se pacta con los padres que su egreso sera posible luego de realizar una RMN, ya

que la misma podria aclarar dudas acerca del diagnostico diferencial.

Finalmente, esperaron a que se realizara dicho estudio. El dia de su cita fue pre medicado
con midazolam via intravenosa. Sin embargo, el usuario se torna inquieto de nuevo y no se

logré hacer el estudio en esa ocasion.

Después de esto la familia solicita poder llevarselo a casa, considerando que le hard mejor
estar en un ambiente familiar. Finalmente solicitan una salida exigida del centro de salud.
Ante la mejoria del usuario y el deseo de sus padres se otorga el egreso. El joven egresa alerta,
eutimico, siempre mostrando las conductas anotadas. Con un discurso laconico y cortante sin
estructurar ideas delirantes ni suicidas u homicidas. Tampoco hubo datos al egreso de
trastornos sensoperceptivos. Hipervigil, hipotenaz. = Consciente, orientado en persona.
Impresiona con limitacion intelectual. Juicio critico debilitado. Con limitada capacidad de
introspeccion. El tratamiento médico al egreso consistia en risperidona, acido valproico,

biperideno y difenhidramina como hipndtico.

5.2 Resultados de pruebas de imagen, gabinete y psicodiagndstico

5.2.1 TAC de cerebro con y sin medio

“Sin alteraciones en sistema ventricular. Cambios de discreta atrofia cortical”

5.2.2 Pruebas psicodiagnosticas
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Se realiza la prueba de dibujo de figura humana, dibujo de familia, test de inteligencia no

verbal TONI-2 y test gestaltico de Bender.

“En el test de la figura humana se obtiene una edad de maduracion de seis afios y once meses,
lo cual es menor a su edad cronoldgica. Entre los elementos cualitativos se encontré un pobre
auto concepto con problemas en el control de impulsos, poca expresion de la afectividad y una

tendencia a la infantilizacion”.

“En el dibujo de la familia se observa una clara agrupacion de los miembros, pero también
indicios de agresividad y un acercamiento a la figura materna a la que diferencia claramente
de los miembros masculinos. No hay un adecuado afianzamiento a la realidad. De esta forma

también se observan dificultades en la autoestima".
“En cuanto al test gestaltico de Bender, el joven lo realiza con dificultad. Comete errores de

desproporcion, separacion y distorsion de las imagenes lo cual puede ser un indicador de lesion

neurologica”.

“En el test de inteligencia no verbal tuvo un puntaje de 11, que sugiere un coeficiente
intelectual de 79, lo que indica un funcionamiento bajo aun en tareas que no requieren la
mediacion del lenguaje, por lo que confirma, tal y como se ha observado a nivel cualitativo,
dificultades cognitivas relacionadas con la resoluciéon de problemas, y el razonamiento

abstracto figurativo™.
5.2.3 Electroencefalograma

EEG en vigilia reportado como normal.
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6 Discusion

El proposito de la siguiente discusion es analizar las caracteristicas clinicas del cuadro
presentado anteriormente, los aspectos sociodemograficos y posibles factores de riesgo
particulares, reflexionar sobre la fenomenologia del autismo y la psicosis y las formas en las
que se traslapan, también sobre las dificultades que puede traer hacer un diagnostico
diferencial. Asi mismo, sobre los correlatos neuroanatdémicos y neurofisiologicos que podrian
relacionar a ambas entidades. Finalmente se disertara sobre el tratamiento y futuras areas de

investigacion del tema en nuestro pais.

El caso anterior es el de un usuario joven, masculino de trece afios, con primaria completa;
quien tiene dos hermanos menores y vive con su madre y su padre. La familia tiene una
situacion socioeconomica algo dificil, viven solo del salario del padre pero logran cubrir sus
necesidades basicas. El joven fue ingresado al HNP, referido del servicio de psiquiatria mas
cercano a su localidad donde estuvo internado por cuatro dias, por un cuadro que al inicio
pareci6 ser de unos ocho meses de evolucion, luego de un evento traumatico. Fue tocado en
los genitales por dos muchachos mayores en un parque de la localidad. Posteriormente, fallece

un abuelo.

Se describe primero un cuadro de inhibicidén psicomotora, con mutismo, lo que parecia
negativismo (“se quedaba viendo no hacia nada, aunque uno le dijera, habia que moverlo a la
fuerza”), hipoactividad, permanecia sentado en un solo lugar por un tiempo considerable.
Ademas, presentaba algunas ideas de poder ser contaminado con gérmenes o “microbios”. No
queria bafiarse o que lo bafiaran ya que le parecia que el agua estaba contaminada. Rechazaba

los alimentos, pero nunca explicéd la razén. Hablaba, como se dijo, sumamente poco, incluso
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para lo que la familia estaba acostumbrada de ¢l en cuanto a produccion del lenguaje. No se
describe que adoptara posiciones extrafas o incomodas. Tampoco signos de flexibilidad cérea

u otros sintomas de catatonia como ecolalia, ecopraxia o catalepsia.

Parece que esto fue precedido por un estado del &nimo depresivo manifestado por llanto facil
y muy abigarrado en su expresion, los dias siguientes a la muerte del abuelo, que fue

interpretados como reaccion natural a un estresor muy importante.

El cuadro parecid6 estabilizarse por unos meses cuando lo sacaron del colegio, pero vuelve con
los mismos sintomas unos cuatro meses previo a su ingreso. No se logré dar cuenta de ese
empeoramiento mas que la insistencia de familia y comunidad de que volviera al colegio y la

imposibilidad en ese momento de matricularlo en otra institucion.

Se siguid esta etapa por una fase de agitacidon psicomotora que fue lo que precipitd su
hospitalizacion. Describen que comenzo6 hablar “mas de la cuenta” algo extrafio en €l, y lo
que decia eran palabras soeces y hablaba de “puta” y “culo”. Pasaba sumamente inquieto,
caminando de un lado a otro, increpando y hablandole insistentemente a los demas. No
acataba indicaciones y su manejo era muy dificil. Se tocaba mucho los genitales y el ano y
jugaba con heces. Comia mucho unos dias pero luego mas bien rechazaba los alimentos.
Tenia insomnio global. Fue en esta etapa donde los padres vieron mayor disfuncion y fue la

causa para consultar.

Acerca de sintomatologia psicotica ésta se manifestd principalmente por conducta y discurso
desorganizados y algunas ideas de contaminacion que, segun los padres, el usuario no
presentaba de forma pre morbida. Debido a sus dificultades de comunicacion y lapsos de

atencion muy cortos, la exploracion fenomenoldgica de sus sintomas fue un reto clinico. La
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exploracion profunda de los temas de contaminacion solamente logrdé angustiarlo mas.
También, por ejemplo, en su hospitalizacion se describe que a veces decia que alguien le queria
hacer dafio. No logro explicar qué significaba esto de los gérmenes para él y la extension de
esta idea, por lo que no se logré determinar si su naturaleza era obsesiva, sobrevalorada o
delirante, aunque su conducta, el hecho de no bafiarse o no tomar agua, apunta a una creencia
intensa, casi irreductible, que modificaba mucho su conducta, caracteristicas que podrian

corresponder a una idea delirante.

Asi mismo, no se logr6é determinar la presencia clara de alteraciones sensoperceptivas. En
ocasiones el paciente parecia no responder solo a estimulos externos. Padres referian que hubo
momentos donde observaban soliloquios en €I, sin lograr precisar qué decia. Sin embargo, al
intentar explorar con €l los sintomas y que describiera estos fenomenos desde su perspectiva
durante la entrevista, el joven cooperé muy poco. La reaccion que se anota de su parte fue la
de ponerse a llorar y llamar a la madre al tocar estos temas asi como el abuso que sufrio de

parte de dos muchachos mayores que €l.

Durante su estadia se notaron conductas repetitivas y estereotipadas y problemas importantes
en la socializacion y el lenguaje que al inicio impresionaban de inicio subagudo y no, como se
determinaria mas tarde, parte de un funcionamiento basal inferior al esperado para su edad
cronologica. Esto principalmente se debio a que el cuidador principal, su madre, probd ser
dificultosa de historiar ya que no lograba precisar sintomas, fechas y momentos claves del

desarrollo tanto normal como disfuncional de su hijo.

Llama la atencién que, con el tratamiento instaurado se logr6é mejorar la agitacion psicomotriz,

el negativismo y las ideas de contaminacion, que no volvid a presentar en su hospitalizacion.
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Sin embargo, las conductas repetitivas, que hacia siempre de la misma manera
(estereotipadas), como dar vueltas en circulos o dar pequeios saltos, asi como la busqueda de
estimulos sensoriales, que cuantitativamente eran intensos y cualitativamente curiosos y
extranos, como oler el cabello a otros sin comprender lo inadecuado de esta conducta

socialmente, no mejoraron de forma satisfactoria con el tratamiento prescrito.

Finalmente, ambos padres declaran que estas conductas son usuales en €l y que asi es “como
es ¢1”. Su maestra del afio previo también aportd6 mas informacion al respecto, acotando que
las mismas conductas observadas mientras estuvo hospitalizado las tenia al menos uno a dos
afnos antes. Los mismos padres recuerdan que siempre le fue dificil hacer amigos, no podia
jugar lado a lado con sus pares, parecia costarle mucho compartir y seguir las reglas de los
juegos en grupos, asi como no poseer las mismas habilidades que sus compafieros. Esta
destreza motora poco desarrollada para su edad fue evidente también durante su ingreso al
compartir con otros muchachos; sus movimientos lo hacian parecer mas infantil comparado

con otros chicos de su edad.

Es interesante que su madre recuerda un deterioro mas marcado en su socializacion a partir
del quinto grado de escuela, cuando tenia alrededor de diez afios de edad. Se volvio mas
callado e introvertido de lo que era y le fue mas dificil socializar. Asi mismo empieza a
disfuncionar académicamente de forma mas marcada. Cuando ingresa a sexto grado, la madre
reconoce dificultades en “redaccion” pero no puede caracterizarlas; solicita a su favor ayuda
académica y le ayudan con una adecuacion curricular no significativa en la asignatura de

Espanol. También llama la atencion que previo al cuadro agudo de inhibicidon/desorganizacion
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que hizo, se mostraba muy preocupado con temas del desarrollo como tener una voz mas

grave, “de hombre”.

Tomando en cuenta todo lo anterior el juicio clinico apunt6 a que era muy poco probable que
el neurodesarrollo del paciente haya sido completamente normal. Esto aunado a los problemas
en la comunicacion y el lenguaje y las conductas repetitivas, llevo a la conclusion diagndstica
de que se trataba de un TGD lo que se observaba mas alld de los sintomas de desorganizacion
de la conducta y el pensamiento. Asi también, los ultimos sintomas se considera sintomas
positivos de psicosis, aunque no se logr6 documentar francamente ningun delirio o
alucinaciéon. Como se menciond, estos sintomas mejoraron de forma importante con el

tratamiento farmacolédgico instaurado.

Por ultimo, es importante mencionar la posibilidad de que el usuario portara también una
limitacion intelectual, evidenciada principalmente por el test de inteligencia no verbal TONI,
en el cual puntuo por debajo de lo esperado para la edad. Esto podria explicar sus dificultades
académicas en sus ultimos afos de escuela, en escritura y en comprension de situaciones
sociales complejas que lo hacian parecer como un nifio, comparado con los jévenes de su edad.
Aun asi, las pruebas se realizan en un momento de crisis y no se logrd darle un seguimiento al
paciente y observar como evoluciona. Ademads, segun la madre, habia logrado pasar los grados
académicos todos los afnos pasados, aunque con la nota minima necesaria en muchos casos.
Asi, una limitacion cognitiva limitrofe o leve es una posibilidad que no se logré descartar

completamente.
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6.1 Sobre el diagnostico

Muchas de las caracteristicas clasicas del autismo son evidentes en las conductas particulares

del paciente. Segun los criterios diagnosticos del DSM-V para TEA, el usuario presentaba lo

siguiente:

1-

Tenia una importante discapacidad en la socializacion, en diversos contextos. Le
costaba compartir el juego imaginativo con otros, comprender las reglas sociales de
interaccion y en general hacer amigos. Asi mismo, tenia muchos problemas para
modular su conducta de forma que pudiera adaptarse a las reglas sociales de
convivencia. Por ejemplo, tendia a demostrar afecto de forma inadecuada, asi como
exhibir conductas no aceptadas socialmente como oler el cabello de otros. Eran
notables importantes fracasos en la comunicacion reciproca con otros, sin lograr

mantener una conversacion normal con alguien.

El usuario también presentaba algunas conductas repetitivas y estereotipadas. Hacia
movimientos en circulos constantemente o pequefios brincos en los momentos donde
se emocionaba de alguna forma o por alguna cosa, siempre de la misma forma. Otro
hallazgo clinico interesante es el interés particular por estimulos sensoriales del
entorno que son inusuales e inadecuados por su calidad o por su intensidad. Esto se
manifestaba principalmente por la intencién de olerle la cabeza, el pelo y a veces los
genitales a otros y, en general, de tocar y jugar con el cabello de los demés sin pedir
permiso. También solicitaba que se lo hicieran a él. Es curioso que presentara un
temor al agua, a ser banado, algo que la madre no notaba antes como el olerle el pelo

a los demas, conducta que ella identifica como una conducta basal y normal en él. Este
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rechazo al agua parece mas bien ser producto de la idea de que podria estar
contaminada mas que por una alteracion de la sensibilidad. Sus intereses en general
eran pocos. El tnico interés intenso y algo inusual era que mas joven tenia muchos
peluches, asi como carros, que los padres consideran la pasion de su hijo, parece que
jugaba mucho con estos juguetes. Los padres nunca lo vieron como un problema,
tampoco la maestra o hermanos mencionan esto como una dificultad, si impresiona
que estos intereses eran de los pocos que tenia y terminan siendo algo inusuales para
un joven que esta entrando en la adolescencia. No se describen tampoco conductas
inflexibles y ritualistas u obsesivas. Tampoco gustos particulares de comida o

hipersensibilidad ante algunos estimulos como téctiles, auditivos o visuales.

Parte de lo interesante del caso es que no queda claro la edad de inicio de estos
sintomas. Es claro que eran algo notable en ¢l desde al menos dos o tres afios antes de
la crisis que precipita su ingreso. Sin embargo, los sintomas deben de estar presentes
desde las primeras fases del periodo de desarrollo. La madre, como se comentd, no
logr6 aportar estos datos. Dijo que habia sido normal su desarrollo, pero al mismo
tiempo dijo lo mismo de los ultimos afios, lo cual no era del todo cierto. Si parece que,
desde que fue escolarizado en el “kinder”, ya le costaba hacer amigos, no participaba
en grupos de juego con pares y le costaba interactuar con los demas. Asi, algunos
datos sugieren un inicio muy temprano de los sintomas. Cabe destacar que el DSM-V
hace la acotacion de que algunos sintomas no podrian notarse hasta que las presiones
sociales o académicas excedan las capacidades adaptativas del individuo. Recordemos

que se trata de una entidad de presentacion heterogénea en la cual las personas que la
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sufren se colocan en un continuum de severidad sintomatica. Podria corresponder, en
este caso, que los sintomas del usuario no eran aparentes hasta que asi se hicieron por
las presiones sociales cada vez mas altas en €I, a la edad de unos diez a once afios, que
fue cuando la madre notd un empeoramiento en las habilidades sociales y del lenguaje.
A esta edad muchos de sus pares ya se esperaba que estuvieran en un proceso de
maduracion que tal vez el joven usuario no logr6 alcanzar. Otra posibilidad, no
excluyente, es que los padres estuvieran pasando un proceso de negacion por tener que
admitir que su hijo padece de un trastorno neuropsiquiatrico, o que los mismos no

notaran problemas en el desarrollo que hubieran sido evidentes a otros.

Es claro que estos sintomas causaban una gran disfuncioén en el usuario, quien no tenia
amigos, le causaban problemas académicos en especial en Espafiol, derivado de sus
problemas de comunicacion y en el lenguaje. No logra jugar y hacer lo mismo que sus
compaieros de la misma edad en procesos de motora gruesa (correr, jugar futbol) y
fina (dibujar y escribir). Ameritd adecuacion curricular y eventualmente fue sacado

del colegio a su solicitud.

Aunque se identificd una posible limitacion intelectual de limitrofe a leve, esto no
impide que se haga un diagnostico de TEA, segiin el DSM-V. Se indica que de
presentar una limitacion intelectual co-morbida debe tener todos los ostros sintomas
de TEA y su nivel de lenguaje debe de estar por debajo de lo esperado para su edad.
Primeramente, no se logré establecer de forma clara una limitacion intelectual. El
paciente estaba en un lugar extraio para ¢l, en el momento de las pruebas, por lo que

se deberian repetir en otro momento. Ademads, se habia mantenido con notas regulares
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en toda su escuela sin necesidad de ayudas académicas. Su limitacion en la
socializacion y comunicacion, en cambio, eran claramente notables y siempre le
provocaron disfuncion, y siempre fue evidente que era mas limitado en esto que sus
pares de la misma edad. El investigador considera que es dificil hacer un diagnostico
de limitacidon intelectual en este joven en este momento, pero si que es necesario

evaluar al usuario por problemas cognitivos a nivel ambulatorio.
Acerca del diagndstico de trastorno psicotico agudo:

1- Se debe de presentar al menos un sintoma psicotico, ya sea alucinaciones, delirios, o
discurso desorganizado, o dos, si solo se trata de conducta extrafia o desorganizada.
En este caso, como se ha mencionado, ha sido dificil determinar la presencia de una
idea delirante. Mencion6 algunas veces creer que el agua estaba contaminada y esto
lo llevaba a desviase de su conducta usual, lo cual podria catalogarse como una idea
falsa, la cual cree con firmeza, irreductible, un delirio. La conducta desorganizada y
con algunos sintomas de catatonia (negativismo, estupor, mutismo) era notable desde
el ingreso y fue la causa principal de consulta, en especial la conducta desorganizada.
También fue muy notable la presencia de un discurso que en ocasiones se describid
como disgregado o incoherente. Esto sigue dando algunas dudas, pues su
comunicacién era muy escaza y su atencion e interés por los otros eran cortos y
cambiantes, por estas razones es dificil determinar si lo observado se debia a un
verdadero trastorno formal del pensamiento o a manifestaciones del vivir mucho mas
en un mundo interno que lo hace no estar al tanto del ritmo de la conversacion que

lleva con otros lo que puede parecer, para observadores, como que se disgrega al
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hablar. Como se menciond previamente, es usual que algunas personas con TEA
manifiesten alguna forma de trastorno formal del pensamiento derivado de algunos
procesos particulares de pensamiento. Por ejemplo, la pobreza del discurso no puede
considerarse un trastorno del pensamiento de indole psicotico ya que es mas facilmente
explicable por el trastorno autista y parecia ser usual en €l previo a la crisis a la que
nos referimos. También, la aparente disgregacion puede deberse a que el joven
manifiesta abiertamente su mundo interno sin consideracion a la conversacion que
mantiene con otros, que en todo momento parecia no interesarle, siguiendo el hilo de

sus propias ideas, desconocidas para quienes lo escuchan, abiertamente.

En cuanto a la duracioén de los sintomas psicoticos, cabe destacar que ésta fue mayor a
un mes, que es el limite de tiempo que establece el DS-V para un TPA. Parece que
hubo una primera crisis de inhibicidon psicomotora, con sintomas catatdnicos e ideas
de contaminacion, precedido por algunos sintomas depresivos como animo depresivo,
llanto facil, insomnio e hiporexia, que durd unos tres meses luego de lo cual se
estabiliza considerablemente y luego viene el periodo de agitacion psicomotora que

dur6 también unos meses, hasta que estuvo hospitalizado.

Se descartaron otros causas orgéanicas o toxicoldgicas para sus sintomas de psicosis. El
examen toxicoldgico en orina resultdé negativo, asi como las serologias por virus de
hepatitis-A, B y C. El ELISA por HIV fue no reactivo. No se encontraron titulos
elevados de antiestreptolosina-O, lo que descartd un sindrome neuropsiquiatrico
relacionado con infeccion por estreptococos. Los niveles de ceruloplasmina fueron

normales, lo que descarta enfermedad de Wilson con manifestaciones
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neuropsiquiatricas. Se descartd presencia de un estatus epiléptico no convulsivo o de
psicosis relacionadas con la epilepsia, con un EEG normal y la ausencia de una historia
o semiologia que sugiera la presencia de crisis convulsivas. Cabe destacar que el
reporte de la TAC indicd que podria haber una atrofia cortical, difusa. Esto llama
mucho la atencién ya que no concuerda con el cuadro del usuario. Como se ha dicho
previamente, es usual mas bien observar un aumento del volumen de SG, en especial
a nivel fronto-temporal en personas con TEA, que se normaliza en los afios de
adolescencia, asi como una disminucion de la SB en general. Se espera que la TAC
no revelara mayores alteraciones ya que éstas son observadas en estudios de
volumétricos por RMN y con ITD, dificiles de dilucidar en una TAC. Las alteraciones
reportadas mas bien corresponderian a un paciente con esquizofrenia. Sin embargo,
en ¢ésta la atrofia tiende a ser mas fronto-temporal y se suele encontrar de forma
concomitante aumento del tamafo de los ventriculos laterales, lo que no fue observado
en el paciente. Por estas razones es que el resultado de la TAC no concuerda con lo
observado en el paciente, ya que no es usual verlo en un TEA, en especial a edades
tempranas, o una psicosis primaria aguda de novo. Tampoco pueden explicarse los
hallazgos por ser secundarios a tratamiento farmacoldgico ya que el usuario nunca
habia sido medicado con antipsicoticos o anticonvulsivantes. Podrian corresponder
estos hallazgos con errores en la interpretacion del estudio o en la toma del mismo.
Hubiera sido de gran utilidad ampliar estos estudios con una RMN, la cual se intentd
realizar, pero no se pudo por dificultades de manejo del paciente y por solicitud de
salida exigida de los padres, lo que vio truncada la posibilidad de seguir estudiando al

usuario.
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4- Como se dijo, sus sintomas no se logran explicar por otro trastorno mental y del
comportamiento. De esto se hablard mas adelante en la seccion de diagnostico

diferencial.

Desde el punto de vista nosologico, el paciente cumplia con los criterios diagnosticos del
DSM-V para TEA. Cumple con todos los criterios para un TPA. Sin embargo, se hace la
aclaracion que estos estuvieron representados por sintomas catatonicos, de desorganizacion de
la conducta, asi como algunas ideas de contaminacién. Algunos sintomas como la presencia
de neologismos y disgregacion del pensamiento, considera el investigador, que no
necesariamente se deben adjudicar a un origen psicotico, ya que no se pudo determinar si eran
manifestaciones de los problemas de comunicacion y lenguaje del usuario, que pueden

aparentar un TFP en pacientes con TEA como indica la evidencia cientifica.

Se hace excepcidn en cuanto al tiempo de evolucion que fue mas de un mes para los sintomas
de desorganizacion de la conducta y el pensamiento. Aun asi, el cuadro fue relacionado muy
especificamente a un estresor agudo, entiéndase el abuso sexual relatado por el menor y, muy
posiblemente en los meses previos a su ingreso, la amenaza de retornar al centro de estudios
donde habian asistido los supuestos perpetradores. No recibidé un tratamiento adecuado
durante todo este tiempo. Segun el DSM-V, si el trastorno persiste por mas de un mes, pero
por menos de seis meses se codifica como trastorno esquizofreneiforme, incluso, tiene el
especificador de que se puede dar como diagnostico provisional mientras se espera la

recuperacion del paciente.

6.2 Sobre los aspectos fenomenologicos
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El diagnéstico de fendémenos psicoticos no es enteramente posible sin antes considerar los
aspectos del neurodesarrollo. Los estudios de casos son muy ricos en este tipo de informacion
ya que proveen datos de las experiencias especificas de los usuarios. Ciertamente los
fendmenos sensoperceptivos y las ideas delirantes deben explorarse con cautela y con muchas
consideraciones en nifios. Se ha reportado, como se comento, que la identificacién de sintomas
de primer rango de esquizofrenia es poco confiable en personas con CI por debajo de 50 o en
nifios menores de siete afos. Hay reportes de que niflos de siete afios 0 menos tienen con
frecuencia ideas ilogicas y pueden hacer asociaciones laxas de las mismas. Las alucinaciones
y delirios deben distinguirse de amigos imaginarios o pretendidos (por ejemplo ser amigo de
algan super héroe de moda), relaciones con algin objeto transicional, preocupaciones o
pensamientos estereotipados, externalizacion concreta de sentimientos o pensamientos, o
pseudo alucinaciones o ilusiones. Esta dificultad en ser un informante confiable de su propio
estado mental se intensifica mas aun cuando se trata de nifios con problemas del desarrollo y
TEA, debido a las dificultades de comunicacion inherentes y al tener ideas y conductas
particulares, por tema o intensidad, estereotipadas, asi como dificultades de integracion

sensorial.

Es importante mencionar que la consulta en psiquiatria por fendmenos psicoticos en nifios es
relativamente frecuente y sin embargo, un trastorno psicotico en la infancia es algo raro. La
mayoria de estos fendmenos tienden a corresponder a pseudoalucinaciones e ideas
sobrevaloradas o fantasiosas propias de las distintas etapas del desarrollo. Algunos nifios

pueden reportar sensaciones de control pasivo al pasar por algunas etapas del desarrollo motor.
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En los TEA, sus caracteristicas de dificultad para interpretar las emociones propias y ajenas,
de desarrollar una teoria de mente adecuada e intereses estereotipados, hacen que les sea dificil
comprender a lo que se refieren otros al explorar estos sintomas. El simple hecho de que les
sea dificil comprender los estados mentales propios y ajenos los hace poco confiables en
reportar fendmenos como si las alucinaciones vienen desde si o “desde afuera”, por ejemplo,
algo que para ellos seria dificil de comprender. Ciertamente, algunos incluso han sugerido
que pueden haber adultos mal diagnosticados con esquizofrenia que en realidad porten un TEA
(Pearlman, 2000). No es que ambas entidades no puedan coexistir, si lo pueden hacer; sin
embargo, es muy dificil determinarlo y los TEA son estadisticamente mucho mas frecuentes
que la esquizofrenia. Con respecto a neologismos o trastorno formal del pensamiento, también
son vistos con frecuencia en TEA's y trastornos del lenguaje. También la catatonia puede

presentarse hasta en el 17% de pacientes con TEA.

Como se menciond, es posible que personas con TEA exhiban distintas formas de TFP y de
ideacion paranoide y referencial, sin relacionarse éstas con un origen psicotico. En especial,
el TFP es mas un producto de fendmenos idiosincraticos del pensamiento, externalizacion de

pensamientos sin mucha consideracion, expresion del mundo y de vivencias internas.

Algunos fendmenos con los que se debe hacer diagndstico diferencial de psicosis son
fendmenos imaginarios o de juego, fendémenos disociativos, rumiaciones estereotipadas,
preocupacion ansiosa, ilusiones y flashbacks. En los TEA son de importancia las rumiaciones
estereotipadas, las ilusiones, los fendmenos imaginarios y las preocupaciones ansiosas. Las
estereotipias pueden ser de varios tipos, motoras, del pensamiento, del lenguaje, sensoriales,

de intereses, memorias, rutinas y habilidades. Asi, ciertos contenidos intensos, repetitivos,
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inusuales y poco flexibles del pensamiento pueden relacionarse mas a estereotipias del

pensamiento que un fendémeno psicético en personas con autismo.

En el caso que nos ocupa, se evidencid algun grado de trastorno formal del pensamiento
manifestado por pobreza del discurso, por responder algo que no viene al caso en las
entrevistas, cambios de tema sin considerar al interlocutor. Parece que previamente se
comunicaba de forma mas eficiente con la familia, y esta alteracion fue algo que ellos acotaron
como un cambio en su basal. Es interesante sefialar que algo de esto mejord con el tratamiento,
pero hacia finales de su estancia hospitalaria ain se le notaban algunos problemas para
hilvanar ideas con coherencia durante las conversaciones, las que mantuvieron en todo
momento la monotonia y la unidireccionalidad que las caracterizaba. No fue posible
determinar la proporcion de este curso inusual del pensamiento que se debia quizas a una

psicosis, y la que se debia a su forma particular de ser y relacionarse.
6.3 Sobre el diagnostico diferencial

En este caso, se debe hacer diagnostico diferencial con un episodio depresivo mayor. Es claro
que hubo algunos sintomas depresivos justamente al inicio del cuadro, dias después de los dos
estresores mayores, la muerte del abuelo y el evento traumatico. Se describe llorando mucho,
apatico, inhibido con insomnio e hiporéxico. No se logréo determinar el contenido del
pensamiento en ese momento. Se desconoce si habia ideas de culpa inapropiadas, de
minusvalia o negativas de si mismo u otros. Si mencionaba algo que sugeria que pensaba en
la muerte, “quiero irme con mi abuelo”, aunque esto tomado en su contexto sociocultural y el
duelo que sufria podria ser una manifestacion natural del mismo. Se desconocen sus creencias

relacionadas con la muerte o suicidio. Algunos de estos sintomas impresionaban catatonicos.
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De los criterios para catatonia del DSM-V el usuario presentaba tres de doce (negativismo,
mutismo y estupor), con lo cual se puede hacer un diagnostico de sindrome cataténico. El
sindrome catatonico, como es conocido, se puede dar por diferentes causas psiquiatricas o
médicas. Tanto un episodio depresivo mayor como un trastorno psicotico agudo pueden dar
sintomas de catatonia. Para diferenciar entre ambos es necesario valorar el tiempo de

instauracion y la evolucion del cuadro, asi como sintomas asociados.

Cabe destacar que estos sintomas no persistieron en el tiempo y mejoraron con retirarlo del
colegio. Ademas, el cuadro que lo llevo a consultar fue mas bien de agitacion psicomotriz,
algo de verborrea, conducta desorganizada y un poco desinhibida, habiendo desaparecido los
sintomas de mutismo, estupor y negativismo. Luego se not6 que sus dificultades en el lenguaje

y la comunicacion eran cronicos y mas bien parte de un TEA.

Con todo esto, parece que hubo un sindrome catatonico con algunos sintomas depresivos. Sin
embargo, no fue ello lo que lo lleva a consultar especificamente y los sintomas casi que habian
desaparecido a su ingreso, por lo que un episodio depresivo mayor con sintomas psicoticos y
catatonicos no explica completamente el cuadro observado a su ingreso. Es importante
mencionar, eso si, la reactividad del cuadro ante los estresores mencionados, caracteristico de

muchos trastornos psicéticos agudos.

Como se ha venido discutiendo ampliamente, la EIMT es un diagndstico diferencial cldsico y
obligatorio en casos como este. Segln los criterios del DSM-V, si existen antecedentes de un
TEA, el diagndstico de esquizofrenia solo se puede realizar si los delirios o los otros sintomas
tanto positivos como negativos estan presentes por un mes 0 mas, 0 menos si se trato con éxito.

Considero este criterio deficiente al considerar los episodios agudos. Un brote psicotico breve
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podria ser tratado satisfactoriamente por menos de un mes en una persona con TEA sin

necesariamente tratarse de una esquizofrenia.

Si parece util considerar al funcionamiento basal del individuo previo al inicio de los sintomas.
Para diagnostico de esquizofrenia se requiere que el individuo tenga un retroceso en su
funcionamiento psico-social y que no vuelva con facilidad a su funcionamiento previo al inicio
de los sintomas. Los sintomas deben estar presentes por al menos seis meses con un mes de
sintomas positivos. Esto parece ser lo mas util clinicamente para hacer un diagndstico
diferencial. Ciertamente, algunos autores declaran que para distinguir entre ambas entidades
es necesario realizar una historia del desarrollo detallada. El paciente que nos ocupa, ya tenia
un funcionamiento psico-social comprometido previo al inicio de los sintomas y los padres
relatan que observaron una recuperacion casi completa al estado que ellos consideraban
normal. Este funcionamiento comprometido se pudo rastrear desde la edad de 5 afios, (ingreso
al “kinder”, inicio de escolarizacion). Segin la literatura, estas alteraciones pueden ser
evidentes desde los tres afios de edad o después, si las exigencias del medio no lo hacen
aparente. En cambio, no es usual que la esquizofrenia de inicio muy temprano comienza a
manifestarse antes de los siete afios. También los pacientes esquizofrénicos tienden a tener
menor dificultad para expresar sus ideas y experiencias que los pacientes con trastornos

autistas.

En este caso, las dificultades en la expresion y comprension del lenguaje y en la reciprocidad
social, estaban muy por debajo de lo esperado para la edad y se notaban desde la infancia

temprana, sefialan mas hacia la presencia de un trastorno autista. De la misma forma, los

93



intereses intensos y muy restringidos asi como las conductas ritualistas y estereotipadas

prominentes son mas caracteristicas de los TEA.

No parece que haya habido un periodo de sintomas positivos o negativos residuales, ya que
los sintomas de psicosis mejoraron mucho con el tratamiento, aunque esto no se puede afirmar
del todo por desconocer su evolucion al salir del hospital, los padres manifestaron en varias
ocasiones que el joven habia retornado a su condicion usual. Asi mismo, las disfunciones en
el desarrollo y en la socializacion precedia por muchos afios a la psicosis. Con todo, no hay

datos claros que apoyen el diagnostico de una EIMT con la informacion disponible.

Esto ejemplifica muy bien lo valioso que es mantener una actitud prudente al realizar este tipo
de diagnosticos. Asi como considerar que es importante explorar los sintomas psicoticos y
diferenciarlos de otras manifestaciones del trastorno; maxime lo poco frecuente que es la

esquizofrenia de inicio en la infancia.
6.4 Sobre el tratamiento

Los tratamientos recibidos constaron principalmente de antipsicoticos, estabilizadores del
animo y ansioliticos. Se utilizd primeramente perfenazina y luego risperidona como
antipsicoticos, acido valproico como estabilizador del animo, fluoxetina como antidepresivo,

benzodiacepinas como ansioliticos y antihistaminicos como hipnoéticos.

Segun las guias de manejo, en el primer episodio psicético se recomienda uso de antipsicdticos
atipicos o haloperidol a dosis minima tolerable, asi como de coadyuvantes como ansioliticos
e hipnoticos o antiparkinsonianos para manejo de ansiedad y efectos adversos de la
medicacion. Con el uso de risperidona mejor6 mucho la agitacion y las conductas

desorganizadas, asi como la ansiedad y miedo que desplegaba en ocasiones.
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Muchos sintomas fueron mas dificiles de controlar, pero estos parecen ser parte propia de las
caracteristicas del TEA, esto es, que no mejoraron mucho las estereotipias, la inatencion, la
busqueda de estimulos sensoriales inadecuados ni la socializacion, lo que en realidad no se
espera que mejore mucho con antipsicoticos. El uso de fluoxetina, como inhibidor selectivo
de la recaptura de serotonina puede ser beneficioso en el tratamiento de las obsesiones,
conductas ritualistas y estereotipadas. Sin embargo, no fue este el caso del paciente, al menos

no de forma satisfactoria.

Vemos como la respuesta al tratamiento también apunta a una desorganizacion psicotica
transitoria en un paciente con un trastorno autista. De ser las estereotipias y los trastornos del
curso del pensamiento parte de un sindrome psicotico, se hubiera esperado que mejorara junto

con las ideas de dafio y contaminacion y la desorganizacion en la conducta.

Acerca del manejo no farmacologico, la terapia neurosensorial con distintas técnicas podria
ayudar a controlar la conducta de busqueda de estimulos inusuales, o la hipersensibilidad a
otros estimulos. La terapia cognitivo conductual podria facilitar el manejo de la frustracion y

ansiedad y desarrollo de mejores habilidades sociales y de comunicacion.
6.5 Sobre el prondstico

Dado que la evolucion en el hospital se vio truncada por la solicitud de salida exigida de los
padres, no se puede establecer claramente un pronéstico. En la literatura se describe que un

episodio psicotico agudo puede tener una recuperacion total al estado basal del individuo.

El TEA, a diferencia, tiene un curso cronico. Se podria predecir que conforme aumenten las
demandas del medio, la disfuncion del usuario a nivel social y cognitivo-ejecutivo, podria

empeorar. Sin embargo, con el seguimiento médico y terapéutico adecuado y uso de la
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medicacion, asi como con los apoyos académicos y terapéuticos necesarios, muchas
dificultades se podrian paliar. La extension de ello dependera del paciente y los recursos
disponibles, asi como la capacidad de seguimiento con que cuenta el usuario y su red de apoyo.
Al momento de la realizacidon de este trabajo se desconoce la evolucion del usuario luego del

internamiento.
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7. Conclusiones y recomendaciones
7.1 Conclusiones

Las caracteristicas clinicas que presento el paciente a su ingreso hacian pensar, por el grado
de desorganizacion y problemas en el desarrollo del lenguaje y motor, en un trastorno psicético
primario, en especial una esquizofrenia de inicio muy temprano. Sin embargo, al evidenciar
que estas alteraciones tenian un inicio muchos afios antes de la aparicion de los sintomas
positivos, desde al menos los cinco afios, asi como lo importante de las conductas
estereotipadas y repetitivas en su cuadro clinico, se hace diagnodstico de un TEA con una
psicosis aguda, maxime que los sintomas se asociaron a un estresor agudo. Esto concuerda
con los casos reportados en la literatura, en donde se ha visto que las causas mas frecuentes de
psicosis en autismo son los estresores agudos, los niveles elevados de ansiedad y los trastornos
afectivos. Por lo que se concluye que el diagndstico de trastorno psicotico agudo, posiblemente

reactivo, junto con un TEA es aproximacion diagndstica mas adecuada.

Se llega a concluir que las caracteristicas que mas se traslapan entre los TEA y los TEE son el
aislamiento, la poca comunicacion, la asociabilidad y la tendencia a preferir el mundo interno
del externo. Asi mismo, ambas entidades pueden tener alteraciones en el neurodesarrollo
motor, del lenguaje y de las habilidades sociales. Cabe destacar, que también los TEA
presentan con frecuencia fendémenos que llevan por fuerza a pensar en psicosis como trastorno

formal del pensamiento e ideas inusuales e intensas que pueden parecer delirantes.

Desde la biologia se logras explicar esto dado el acimulo de evidencia de estudios
epidemiologicos, genéticos, neurofisioldgicos y neuroanatdmicos apunta a que tanto la

esquizofrenia como el autismo son trastornos del desarrollo neurologico que llevan a una
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conectividad neuronal alterada en ambos casos. Asi mismo impresiona que ambas entidades
despliegan procesos del desarrollo neuroldégico normales pero acelerados, y diametralmente
opuestos. En el autismo vemos un aceleramiento del crecimiento de la sustancia gris en los
primeros afios de vida, siendo el proceso normal un crecimiento pro mas lento. En la
esquizofrenia se ve mas bien una pérdida de sustancia gris acelerada, que parece ser similar
en el patron de pérdida, al visto en el proceso de poda neuronal de la adolescencia, pero mucho

mas intenso.

De esta forma este investigador, concluye, apoyando a otros investigadores, que ambas
entidades se tratan de dos extremos de un espectro de trastornos del neurodesarrollo que
comparten los dominios de alteraciones en la socializacion, lenguaje disfunciones motoras en

el desarrollo y discapacidad intelectual.

Cabe destacar, que otra conclusion que se considera, se desprende del presente trabajo, es que
hay algunas disfunciones del desarrollo que son mas frecuentes en personas con trastornos
autistas que en esquizofrénicos. Principalmente parece que los primeros destacan en
dificultades en la socializacion, tienden a tener menos amigos, a tener mas dificultades para
compartir el juego simbolico y en general menor adaptacion social desde edades tempranas.
Asi mismo, la aparicidn de conductas repetitivas, ritualistas, intereses restringidos, peculiares
e intensos, asi como las estereotipias son mucho mas frecuentes en pacientes con trastornos
autistas. Finalmente, es muy comun que estas anomalias se observen y causen disfuncion
desde al menos los tres afios en el autismo, mientras que en la esquizofrenia de inicio muy
temprano es raro que se consulte antes de los siete afios. No se deja de lado tampoco la

importancia del criterio de que debe haber alucinaciones francas e ideas delirantes por al
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menos un mes para considerar el diagnoéstico de una EIMT. Sin embargo, se concluye que
seria util incluir en las clasificaciones diagnosticas actuales, ademas, las alteraciones del
desarrollo neurolégico distintivas de cada entidad, ya que esto, en muchos casos, termina

siendo para el clinico, la herramienta final para hacer un diagndstico.

También se desprenden algunas consideraciones fenomenolédgicas. Se considera que no todos
los fendbmenos que impresionen psicoticos en pacientes con autismo lo son en realidad. Hay
evidencia contundente de que es comun que estas personas presenten distintos grados de
ideacion paranoide o megalomaniaca, asi como de trastorno formal del pensamiento sin que
medie claramente un trastorno psicotico. También que se debe de tener especial cuidado
cuando hay una limitacién intelectual con CI menor a 70 ya que se ha visto que la
interpretacion de los fendmenos psicoticos en esos casos es confusa y poco confiable, asi como
con una edad menor a siete anos. Los fendmenos que son parte del diagnostico diferencial de
estos sintomas son las preocupaciones obsesivas y ansiosas, las estereotipias del pensamiento
y las alteraciones neurosensoriales, asi como los amigos imaginarios. Si hay dificultades del

lenguaje, en nifios pequetios, pueden verse neologismos y asociaciones laxas de ideas.

El diagnostico diferencial, por ende, se hace dificil. Acerca del trastorno formal del
pensamiento se considera una buena estrategia determinar primero la edad del paciente y el
funcionamiento basal, para obtener un aproximado, clinico, de su edad de desarrollo. Con esto
sabemos que es usual esperar ciertas alteraciones en el mismo en sujetos con edades
maduracionales menores de siete afios o con coeficiente intelectual menor a 70. Esto puede
deberse a que manifiestan procesos de pensamiento internos idiosincraticos y a que no se

adhieren a las reglas usuales de conversacion, aparentando circunstancialidad, disgregacion y
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asociaciones laxas de ideas. Asi, cuando hay dificultades en mantener conversaciones con
otros o la sociabilidad estd muy comprometida es usual que parezca que hay un discurso
desorganizado. Asi, se debe de considerar todos estos escenarios y buscar alteraciones del
pensamiento que sean un cambio con respecto de su estado basal, que sean mas severas de lo
esperables para su edad maduracional (siempre que esta sea mayor a siete afios, ya que previo
a esta edad es mas dificil de identificar fuera del cambio en el estado basal), y que originen un

cambio en la conducta del individuo que sea marcadamente inusual.

De la misma manera, las ideas estereotipadas y las preocupaciones ansiosas en autistas pueden
sur muy inusuales en su contenido y sostenidas con intensidad, lo que da la impresion de ideas
delirantes. En este caso, se concluye que algunos indicadores de psicosis en estos casos
podrian ser que las ideas modifiquen la conducta del individuo con respecto de su basal, que
la confrontacion de los sintomas lo desorganice mas, ya que usualmente las personas con
autismo pueden discutir sus ideas, aunque las sigan manteniendo; y que le causen malestar

importante.

Se propone que al interpretar estos signos y sintomas se tome en cuenta el grado de desarrollo
neurologico y del lenguaje, que es especifico para cada persona en especial si hay sospecha de
alteraciones del desarrollo previas a los sintomas de psicosis. De no ser posible determinar el
origen de los sintomas por dificultades del mismo paciente de relatar sus experiencias, por
ejemplo, es util considerar el estado basal de individuo y el grado de cambio que ha habido en

éste.

Considera el autor, que se debe de tener especial cuidado con la presencia de un trastorno

formal del pensamiento ya que con frecuencia se ve en nifios sanos y es usual verlo en
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pacientes autistas. Especialmente la pobreza del discurso no se deberia de tomar en cuenta

como TFP ya que es de las caracteristicas esenciales que tienen las personas con autismo.
7.1 Recomendaciones

Finalmente, se desarrollan algunas recomendaciones para futuras investigaciones en nuestro
pais, especialmente al considerar que no se cuentan con caracterizaciones propias de nuestro

pais y nuestra poblacion.

Pueden ser tutiles, primariamente, estudios observacionales descriptivos que analicen a una
poblacion mayor de pacientes autistas con psicosis. Luego seria valioso un estudio
comparativo entre psicosis de primera vez en pacientes con autismo y en pacientes sin autismo,
para determinar mejor las caracteristicas clinicas propias de cada poblacion y los factores
asociados a la aparicion de los mismos en nuestro pais, y asi, generar criterios de diagnostico

diferencial que se ajusten a nuestra realidad.

Al conocer mas acerca de los factores de riesgo y sociodemograficos asociados a estas
condiciones en nuestra poblacion, se puede avanzar a realizar estudios longitudinales que
evaluen la estabilidad diagnostica de los diagndsticos de trastornos psicoticos en autistas en
nuestro pais. De esta forma se generaran mas herramientas clinicas de diagndstico y manejo
para el beneficio mayor de las personas portadoras de estos trastornos y reducir el impacto en

su calidad de vida que estas enfermedades producen.
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