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introduccion especifica del médulo (objetivos especificos)

Los pacientes con trastornos psicdticos frecuen-
temente presentan trastornos por uso de sustan-
cias (TUS). El consumo de sustancias ensombrece
el curso y el prondstico, y dificulta el tratamiento
psicofarmacoldgico y el abordaje psicoterapéutico.

Existen diversas teorias que podrian explicar la fre-
cuente asociacion de los trastornos psicoticos con
el TUS, que incluirian desde las hipotesis de la auto-
medicacidn hasta las teorias sobre las drogoinduc-
cion de las psicosis cronicas.

Las drogas podrian ser utilizadas por los esquizo-
frénicos para controlar o minimizar la sintomatolo-
gia alucinatoria y la ansiedad, para el manejo de los
estados emocionales negativos, o para buscar los
efectos estimulantes para contrarrestar la sintoma-
tologia negativa y sentirse integrados en su grupo
de referencia.

Por otro lado, se conoce que algunas sustancias
psicoestimulantes como la cocaina, las anfetami-
nas, las metanfetaminas, etc., segun la cantidad, el
tiempo y la via de consumo, pueden mimetizar la
sintomatologia de la esquizofrenia en algunos pa-
cientes. El cannabis, los alucindégenos, las drogas
de sintesis, los hongos y la fenciclidina, entre otras
sustancias, tienen capacidad para producir sinto-
matologia alucinatoria. Ademas, las sustancias de-
presoras como el alcohol o las benzodiazepinas
pueden producir sintomatologia psicotica en los
momentos de abstinencia.

1 e Introduccion

El término de patologia dual se empled por primera
vez en la década de 1990 (Stowell, 1991) para defi-
nir la coexistencia de un trastorno mental, como la
esquizofrenia o las psicosis, y un trastorno por uso
de sustancias (TUS), aunque a nivel internacional
existen varias denominaciones similares (Szerman
et al.,, 2013).

El consumo de drogas en esquizofrénicos es una
realidad clinica observada muy frecuentemen-
te. Los esquizofrénicos duales son especialmente
graves, tanto desde la perspectiva psicopatoldgi-
ca como social. Se conoce gue presentan caracte-
risticas clinicas especificas en relaciéon con los no
duales. La edad de presentacion de la psicosis es
menor en los esquizofrénicos adictos que en los

No se conoce la relacion exacta entre el consumo
mantenido de cada sustancia y la presencia de sin-
tomatologia psicdtica autolimitada, la aparicion de
psicosis cronicas o la esquizofrenia.

Los objetivos de esta unidad docente son:

®* Describir las explicaciones neurobiologi-
cas y epidemioldgicas que sustentan la
relacion entre la esquizofrenia y el TUS.

® Caracterizar las peculiaridades clinicas,
la evaluacion, la influencia en el curso
y el prondstico de los esquizofrénicos
duales.

® Describir el estado actual de las eviden-
cias de los distintos tratamientos psico-
farmacoldgicos utilizados en la esquizo-
frenia o el TUS.

® Conocer los distintos tratamientos psi-
coterapéuticos individuales o grupales
utilizados en pacientes esquizofrénicos
duales.

® Detallar las dificultades relacionadas
con la adhesién y con la atencion inte-
gral de estos pacientes.

®* Plantear modelos y protocolos de inter-
vencion dentro de los modelos asisten-
ciales presentes en nuestro medio para
los pacientes esquizofrénicos con TUS.

que no lo son (Scheller-Gilkey et al., 1999), lo que
se asocia a un peor pronostico. El comienzo de la
sintomatologia suele preceder unos dos aflos de
media a la aparicion de la adiccion (Batel, 2000),
aungue se ha publicado que hasta en un tercio de
los pacientes, el consumo de sustancias es anterior
al primer episodio de esquizofrenia (Lambert et al,,
2005). En cuanto a la sintomatologia y la gravedad,
la mayoria de estudios coinciden en que presentan
mas sintomas positivos (Margolese et al.,, 2004),
mas rehospitalizaciones y mayores tasas de suici-
dio (Swofford et al.,, 2000). Sin embargo, algunos
autores no observan diferencias importantes en la
gravedad de la sintomatologia, comparado con los
esquizofrénicos no abusadores de sustancias (Batel,
2000), e incluso argumentan que es menor, ya que
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uncionamien-
servados (Wilkins,
sociado a mayor pres-
cripcion as de neurolépticos y refractarie-
dad al tratamiento antipsicotico (Batel, 2000; Laudet
et al., 2000). Los patrones de consumo de sustancias
en pacientes esquizofrénicos tienen caracteristicas
propias: la dependencia del tabaco es mas grave y se
desarrolla antes que en la poblacion general (Diwan et
al,, 1998), vy el diagndstico de abuso de alcohol es tan
frecuente como el de dependencia (Batel et al., 1993).

En relacidn con el sexo, también hay diferencias. Las
mujeres esquizofrénicas que consumen téxicos son
especialmente vulnerables a los efectos adversos

del uso de sustancias, apareciendo éstos mas rapi-
damente. La presentacion y la evolucién de la enfer-
medad en estas pacientes es habitualmente peor si
se compara con los varones, al contrario de lo que
ocurre cuando se habla de mujeres esquizofrénicas
no consumidoras (Gearon y Bellack, 2000).

El perfil del paciente esquizofrénico consumidor
de sustancias suele ser de sexo masculino, bajo ni-
vel social y cultural, historia de clinica depresiva, y
predominio de sintomatologia positiva (Swartz et
al.,, 2006). Presenta hospitalizaciones psiquidtricas
a edades mas tempranas y tiene mejor ajuste pre-
morbido y mayores tasas de conductas violentas,
de suicidio y de incumplimiento terapéutico (Scher-
ller-Gilkey et al., 1999).

2- Etiopatogénia de la esquizofrénia dual

Pese a su alta frecuencia, las relaciones etiopatogé-
nicas entre las psicosis y los TUS no han sido perfec-
tamente establecidas (Mueser et al., 1998). Diversas
teorias, unas de caracter mas neurobioldgico, otras
mas de tipo ambiental, han intentado dar respuesta
a la comorbilidad entre la esquizofrenia y los TUS.

En el inicio y el mantenimiento del consumo de sus-
tancias intervienen factores de personalidad (bus-
qgueda de sensaciones) y caracteristicas ambienta-
les (accesibilidad, rasgos culturales, etc.). Términos
como el reforzamiento positivo y negativo y las
conductas aprendidas de caracteristicas ambienta-
les se complementan con teorias mas biologicistas
relacionadas con los fendmenos de adiccion, como
la activacion de los circuitos de recompensa me-
diados principalmente por la dopamina (Green et
al.,, 2007) y en la que intervienen procesos de neu-
roadaptacion y sensibilizacion, entre otros. Todos
estos conceptos se han integrado en las diferentes
hipdtesis o modelos explicativos que intentan expli-
car la elevada comorbilidad entre las psicosis y el
TUS (Dixon et al., 1990):

®* Drogoinduccidn. Esta hipdtesis defien-
de que la interaccion de las drogas con
determinados sistemas neurobioldgicos
malfuncionantes puede provocar efec-
tos no esperados, que de manera pro-
longada podrian conducir a una enfer-
medad neurotdxica (Alamo et al., 1999).

* Vulnerabilidad biolégica entre ambos
trastornos. Se fundamenta en que exis-
ta algun déficit neurobioquimico similar
entre el trastorno mental y el consumo
de sustancias (Extein y Gold, 1993). Esta

involucrado, principalmente, el sistema
de recompensa, que se localiza en el
haz prosencefdlico medial, el area teg-
mental ventral, el hipotadlamo lateral y
algunas areas de la corteza prefrontal
(Corominas et al.,, 2007; Volkow et al.,
2000). Se ha descrito que la disfuncién
dopaminérgica de las neuronas meso-
corticolimbicas, localizadas en el haz
prosencefdlico medio y el nudcleo es-
triado ventral, podria relacionarse con
la sintomatologia negativa en pacientes
con esquizofrenia no tratados (Juckel
et al, 2006; Chambers et al., 2001; Olds
et al., 1988). Ello podria, a su vez, rela-
cionarse con una vulnerabilidad al con-
sumo de sustancias en estos pacientes
(San et al,, 2007).

* Teoria de la automedicacién. Es una
de las hipodtesis mas citadas y conoci-
das (Casas et al., 2000; Khantzian et al.,
1985). Defiende que los pacientes es-
quizofrénicos se ven abocados, de for-
ma directa o indirecta, al consumo de
sustancias como un medio de paliar los
sintomas de su enfermedad: sintomas
negativos, disforia, sintomas depresi-
vos, efectos secundarios de la medica-
cion (antipsicoticos), sintomas extrapi-
ramidales, problemas de sueio (Extein
y Gold, 1993) (Figura 1) o, también,
problemas de relacion social, ya que el
consumo de sustancias en algunos pa-
cientes psicoticos se ha relacionado con
una desinhibicidon y mayor facilidad para
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superar la apatia y sintomas negativos y
mejorar su habilidad (Dixon et al., 1990).

* |ndependencia entre los trastornos.
Una ultima hipotesis se basaria en la
independencia bioldgica entre el otro
trastorno psiquiatrico y el abuso de

drogas. En la actualidad es |
rece tener menor argument
et al., 1998).

Estas hipotesis pueden ser compati
seguramente la combinacion entre
la prevalencia delos psicoticos du

Figura 1. Hipdtesis de la automedicacién.

Adaptado de Chambers et al,, 2001.

3- Epidemiologia

Los pacientes con esquizofrenia son mas vulnera-
bles a desarrollar una dependencia de sustancias.
Los datos epidemioldgicos asi lo demuestran y son
reveladores, aunque no todos los estudios aportan
las mismas cifras (Green et al.,, 2002), lo que pue-
de deberse a diferencias en la identificacion de los
casos, utilizacion de distintos criterios diagndsticos,
de los instrumentos utilizados, de la poblacién es-
tudiada, etc.

El primer gran estudio sobre comorbilidad fue el
Epidemiological Catchment Area (ECA) (Regier et
al., 1990), estadounidense, realizado a partir de una
gran muestra en poblacién general, que confirmd
que mas del 47% de los pacientes con diagndstico
de esquizofrenia habia presentado un diagndstico
comorbido por TUS a lo largo de vida. Otros estu-
dios a destacar son el National Comorbidity Survey
(NCS) (Kessler et al, 1994) y su actualizacion, el
NCS-R (Kessler et al.,, 2005), y el National Longi-
tudinal Alcohol Epidemiological Survey (NLAES)
(Grant, 1996) y su actualizacion, el National Epide-

miologic Survey on Alcohol and Related Conditions
(NESARC) (Compton et al., 2007).

El estudio CATIE (Clinical Antipsychotic Trials of
Intervention Effectiveness), realizado especifica-
mente en pacientes psicoticos, sefala que el 60%
de pacientes presentaba un TUS y el 37% describia
un consumo activo (Swartz et al.,, 2006). Un estu-
dio reciente espanol (Estudio epidemioldgico para
determinar la prevalencia, diagndstico y actitud te-
rapéutica de la patologia dual en la comunidad de
Madrid) (Arias et al., 2013), con una muestra de 837
pacientes atendidos tanto en la red de salud mental
como en la de drogodependencias, encontrd que el
62% cumplian criterios de patologia dual y el 11%
eran psicoticos (Tabla 1).

En los pacientes esquizofrénicos, la sustancia mas
prevalente es la nicotina (cerca del 90%, comparan-
do con el 26% de la poblacidn general), seguida del
alcohol (20-60%); el resto de las prevalencias varia
mucho (Buckley, 1998).

Tabla 1.

Prevalencia de trastorno por uso de sustancias y psicosis en estudios epidemioldgicos

Ao 1980-1984 2006 2008

Muestra 20.219 1.460 837

Ambito General EE.UU. Esquizofrénicos EE.UU. Clinico Espafa
Edad > 18 afios > 18 afnos > 18 afos
Psicéticos duales 47% 60% 1%
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abla 2) se ha esti-
veces mas frecuente en
rénicos que en los que no lo son

paciente
(Roncero et al., 2007). El consumo de estimulantes
legales, como las xantinas (cafeina, teofilina), tam-
bién es muy frecuente en esta poblaciéon (Casas et
al., 2006).

En general se considera que en torno a un 9% de
los pacientes con psicosis consumen psicoestimu-
lantes, aunque existen variaciones entre los distin-
tos paises y continentes (Sara et al., 2015). De todas
las sustancias con propiedades psicoestimulantes,
la anfetamina se considera como la sustancia de
referencia, aunque la cocaina es mas prevalente
(Patkar et al.,, 1999), especialmente en nuestro me-
dio (Grau-Ldépez et al.,, 2014). Ambas sustancias se
caracterizan por aumentar los niveles de dopamina
en el botdn sindptico, aunque por mecanismos de
accion diferentes. Otros psicoestimulantes son el
metilfenidato, el modafinilo, la cafeina y la nicotina.
De forma directa o indirecta, los psicoestimulantes
actuan a nivel dopaminérgico. Los pacientes esqui-
zofrénicos pudieran utilizarlos con efecto terapéu-
tico para paliar sintomatologia psicética (Roncero
et al, 2007). Los pacientes refieren mejora en el
humor, mayor sensacion de energia y claridad en
el pensamiento (Baigent et al., 1995). Por eso, se
han propuesto como candidatos al tratamiento de
la sintomatologia negativa de la esquizofrenia, aun-
gue los resultados publicados hasta el momento no
permiten extraer conclusiones definitivas (Carnwa-
th et al.,, 2002) y siempre se debe valorar el riesgo
de descompensacion psicopatoldgica, dado el co-
nocido efecto psicoactivo y psicomimético de estas
sustancias (Roncero et al.,, 2014).

Esquizofrenia y cocaina

La prevalencia del consumo de cocaina en los esqui-
zofrénicos varia entre el 22 y el 31% (Batel, 2000), o
entre el 15y el 50% (Thoma y Daum, 2013), aunque
hay autores que lo elevan al 50% (Buckley, 1998) por
el crecimiento en los Ultimos aflos de su consumo.

Los esquizofrénicos podrian consumirla para mejo-
rar su estado afectivo, ya que paraddjicamente se
ha sugerido que la cocaina podria reducir la sinto-
matologia positiva y negativa, y mejorar los sinto-
mas depresivos (Laudet et al., 2000). Sin embargo,
el abuso de cocaina se ha asociado a una disminu-
cion de la eficacia de los neurolépticos y aumento
de efectos secundarios, como la distonia aguda vy
tardia (Van Harten et al., 1998). Los esquizofrénicos
dependientes de cocaina tienen mayores niveles
de craving (adicidon) en el periodo temprano de su
tratamiento de la dependencia de cocaina que los
pacientes sin esquizofrenia (Smelson et al., 2004).
El patron de uso de cocaina de los esquizofrénicos

es mas intermitente que en la poblacién general,
lo que se ha relacionado con las variaciones en la
gravedad de la sintomatologia positiva y negativa
(North et al., 1998).

Esquizofrenia y anfetaminas

La prevalencia del consumo de anfetaminas varia se-
gun estudios. Se han descrito prevalencias del 10 al
65% (Nolte et al., 2004) y del 30% (Regier et al., 1990).

El diagndstico diferencial es complejo entre los
pacientes con esquizofrenia que consumen an-
fetminas y los trastosnos psicéticos asociados de
anfetaminas, especialmente de metanfetaminas
(Glasner-Edwards et al., 2014), ya puede producir
un cuadro psicotico con caracteristicas similares a
un cuadro de esquizofrenia, con trastornos forma-
les de pensamiento y afectacion a nivel cognitivo y
de la atencién (Jacobs et al,, 2008; Li et al.,, 2014),
alucinaciones y alteraciones de la conducta (Glas-
ner-Edwards et al., 2014). Con menor frecuencia se
describen sintomas negativos, siendo mas extrafio
observar aplanamiento afectivo o alogia (Feathers-
tone et al., 2007).

Ademas del consumo de metanfetaminas, se ha
asociado al mayor riesgo de desarrollo de esquizo-
frenia en familiares consumidores de pacientes con
esquizofrenia (Li et al,, 2014)

Esquizofrenia y nicotina

La prevalencia de consumo-dependencia de nico-
tina en la poblacién esquizofrénica ronda el 90%
(Buckley, 1998), aunque se debe considerar que hay
variaciones en funcién del género vy la localizacion
geografica (Cao et al, 2016). Baker et al. (2007)
describieron las caracteristicas clinicas y sociode-
mograficas y la gravedad de la adiccion de la ni-
cotina en una muestra de 289 pacientes con esqui-
zofrenia y trastorno esquizoafectivo dependientes
de nicotina. Los pacientes con trastornos psicoticos
fumaban una media de 30 cigarrillos/dia, empeza-
ban a fumar sobre los 18 afos (5 afos antes que
el inicio de la enfermedad psicdtica) e intentaban
abandonar el consumo de cigarrillos dos o tres ve-
ces de media a lo largo de su vida. Se puede afir-
mar que estos pacientes son mas vulnerables a la
nicotina y desarrollan una dependencia mas intensa
y de inicio mas precoz que la poblacion general o
no psiquiatrica, aumentando la posibilidad de sufrir
graves consecuencias médicas relacionadas con su
consumo (De Leon, 1996). El riesgo de fumar mas
de 100 cigarrillos a lo largo de la vida es claramen-
te superior en pacientes con esquizofrenia, cuando
se les compara con poblacién general (odds ratios
4,61), incluso después de ajustar por pardmetros
como sexo, raza, edad y regiéon geografica (Hartz
et al, 2014).
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En los ultimos afos se ha postulado que los pacien-
tes psicoticos fuman como medio de regular su es-
tado de humor y para disminuir los niveles de estrés
(Mobascher y Winterer, 2008), aungue también hay
estudios que contradicen dichas hipotesis (Barnes
et al.,, 2006 ). Otro efecto positivo atribuido al con-
sumo de nicotina en esquizofrénicos es el descenso
de los efectos secundarios de los tratamientos con
antipsicoticos, como los sintomas extrapiramidales
(Goff et al,, 1992). Incluso se ha plateado que la nico-
tina pudiera mejorar la funcidn cognitiva en perso-
nas con alto riesgo de esquizofrenia (Gupta y Mittal,
2014). Por contra, el consumo de nicotina en esqui-
zofrenia se ha asociado a un aumento de sintomas
negativos, ansiedad y depresion, y a un aumento en
las dosis de antipsicdticos al incidir la nicotina en su
metabolismo hepatico (Ziedonis et al., 1994). Parece
que todos estos efectos se relacionan con la estimu-
lacion de la dopamina vy los efectos de la acetilcolina
sobre los ganglios basales.,Por su accién sobre los
receptores anticolinérgicos, la nicotina podria ser
una opcion terapéutica sobre los déficit cognitivos
de la esquizofrenia (Ochoa et al,, 2007).

Esquizofrenia y xantinas

El consumo de xantinas, especialmente cafeina, en
pacientes esquizofrénicos es muy elevado. Se han
descrito prevalencias muy similares al tabaco, de
alrededor del 80-90% (Arrojo-Romero et al., 2015;
Gurpegui et al., 2004). Entre el 45% (Arrojo-Rome-
ro et al,, 2015) y el 59% (Gurpegui et al.,, 2006) con-
sume café diariamente.

Sus efectos se asocian a un descenso de los sinto-
mas de la enfermedad y efectos secundarios de la
medicacion (Gurpegui et al.,, 2006) y a una mejoria
del nivel de alerta (Thompson et al., 2014), pudien-
do tener la cafeina efectos positivos a nivel cogni-
tvo en pacientes con esquizofrenia (Nufez et al.,
2015). El consumo de cafeina es mas intenso que
el de personas no esquizofrénicas y estd asociado
al de tabaco, posiblemente debido a que los com-
ponentes del tabaco inducen su metabolismo en el
citocromo P450 1A2 (Gurpegui et al.,, 2006) y en
pacientes con esquizofrenia la cafeina potenciaria
la concentracion de nicotina (Gandhi et al., 2010).
Sin embargo, se ha planteado que el uso de tabaco
seria un factor de confusidén y que no existiria mas
relacion entre el uso de cafeina y los pacientes con
esquizofrenia que la que existe con otros trastor-
nos mentales (Arrojo-Romero et al., 2015). A pesar
de todos estas incdgnitas, es evidente que es im-
portante detectar y preguntar por los consumos de
cafeina a los pacientes, ya que pueden ser motivo
de ansiedad en casos de intoxicacidn, en cuyo caso
serd importante suprimir o disminuir el consumo.
Tambien se debe evaluar el consumo de las moder-
nas bebidas energéticas, por los posibles riesgos de
descompensacion (Cerimele et al.,, 2010).

El tratamiento de la dependencia de cafeina esta in-
dicado especialmente si se ingiere mas de 1g (o de
ocho tazas de café) al dia. Lo mas recomendado es
la disminucidn gradual del consumo, la sustitucion
por descafeinados o el empleo de sustitutivos de
cafeina en comprimidos (Wilkins, 1997).

3.2 Esquizofrenia y consumo de
sustancias depresoras

Entre las sustancias depresoras del sistema nervio-
so central (Tabla 2) se encuentran el alcohol, el can-
nabis, los opidceos y psicofdrmacos tales como las
benzodiazepinas.

Esquizofrenia y alcohol

El consumo de alcohol es mas prevalente en esqui-
zofrénicos (hasta tres veces mas) que en la pobla-
cion general, entre un 31% (Mohamed et al., 2015),
un 33,7% (Regier et al.,, 1990) y un 60% (Buckley,
1998), segun los estudios, aunque recientemente se
ha descrito una tendencia a la disminucion de estas
prevalencias (Koskinen et al., 2009), situdndolo en
algunos estudios en el 21% a lo largo de la vida (Tho-
ma y Daum, 2013). Presentan un mayor riesgo de
desarrollar problemas con el alcohol los varones jo-
venes afectos de esquizofrenia y con antedecentes
de alcoholismo en la familia (Leposavic et al., 2015).

Los efectos subjetivos del alcohol mas frecuente-
mente apuntados por los propios pacientes son la
mejora del humor, de sus relaciones sociales y de
los sintomas negativos de la enfermedad. También
podrian usar el alcohol con el objetivo de controlar
otros sintomas, como las alucinaciones, aunque en
algunos pacientes se pueden producir los efectos
contrarios (Baigent et al., 1995).

Los pacientes con esquizofrenia paranoide y aluci-
naciones desarrollan adiccién alcohdlica mas fre-
cuentemente que los demas tipos de esquizofrenia
(Batel, 2000). El patron de consumo de alcohol en
los pacientes esquizofrénicos es mas irregular que
en los alcohdlicos sin esquizofrenia (Addington,
1997). Presentan mas alteraciones conductuales,
comportamiento hostil y conductas suicidas. El al-
coholismo es un factor de prediccion de suicidio
en los esquizofrénicos, al igual que en la poblaciéon
general (Heila et al., 1997; Leposavic et al, 2015) vy
de deterioro cognitivo (Leposavi¢ et al., 2015). Los
pacientes esquizofrénicos que consumen alcohol
presentan mayor comorbilidad con otras enferme-
dades médicas. El alcohol altera la efectividad de
los neurolépticos, al aumentar su metabolismo he-
patico y disminuir sus valores séricos.

En el tratamiento de la dependencia alcohdlica en
pacientes con esquizofrenia es importante valorar
la posible interacciéon de los interdictores, como el
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ico. En los
a usar la nal-
et al,, 2005).

Esquizofrenia y cannabis

El cannabis es la droga ilegal mas consumida en la
poblacién general y una de las mas prevalentes en
pacientes psicoticos (McCreadie et al.,, 2002). No se
conoce con exactitud la prevalencia de su consumo.
Algunos estudios la cifran en torno al 30% (Thoma vy
Daum, 2013) y al 40% (Regier et al., 1990), y cerca del
40% de los primeros epidodios (Myles et al., 2016).

La relacion del consumo de cannabis con el desa-
rrollo de psicosis no ha sido totalmente aclarada. Se
acepta que es un factor de riesgo y precipitante en
poblacion vulnerable (Davis et al.,, 2013; Kawohl y
Roéssler, 2008; Roncero et al.,, 2007), e incluso hay
indicios de que podria ser un factor causal en po-
blaciéon no vulnerable (Roncero et al.,, 2007). Son
ampliamente conocidos los efectos psicomiméticos
de los derivados cannabinoides (Kawohl y Rdssler,
2008; D’'Souza et al., 2005).

El consumo de cannabis en la esquizofrenia se ha
asociado a un peor cumplimiento terapéutico vy a
un aumento de sintomatologia psicdtica (Hjor-
thoj et al., 2009) y empeoramiento del prondstico
(Manrique-Garcia et al., 2014). Son también mas in-
tensos los déficit inducidos por la sustancia en las
funciones cognitivas, el aprendizaje, la memoria vy
la vigilancia, y sintomas como la acatisia, rigidez y
discinesias (D’Souza et al., 2005). Sin embargo, los
pacientes que abandonan el consumo de cannabis
después del primer episodio psicético mejoran cla-
ramente su prondstico en relacidon con los que no lo
abandonan (Gonzalez-Pinto et al., 2011) y en sentido
contrario, el consumo de cannabis después del co-
mienzo de la enfermedad es un marcador de riesgo
de recaida (Bergé et al, 2016 ).

El consumo de cannabis en estos pacientes se po-
dria justificar por sus efectos, al menos transitoria-
mente, ansioliticos y antidepresivos (Addington et
al., 1997). Otras hipdtesis defienden que los pacien-
tes con esquizofrenia podrian presentar anomalias
en el funcionamiento del sistema cannabinoide,
haciéndoles mas susceptibles o vulnerables al de-
sarrollo de una esquizofrenia y abuso de cannabis
(Ponce, 2007). No hay evidencias en el tratamiento
de los pacientes esquizofrénicos con consumo de
cannabis, y es principalmente sintomatico (Hjorthgj
et al.,, 2009).

Esquizofrenia y opidaceos

La prevalencia de la dependencia de opidceos en
esquizofrénicos oscila entre el 4-7% (Arias et al,
1997) y el 12% (Buckley, 1998); aunque es parcial-
mente conocida en estudios realizados en pacien-

tes en tratamiento en programas de mantenimiento
con opiaceos, principalmente metadona, la preva-
lencia de trastornos psicoéticos era del 12% (Roncero
et al., 2011). El consumo de opidceos en pacientes
esquizofrénicos se ha relacionado con una reduc-
cion de los sintomas psicéticos durante el consumo,
dado su posible efecto antipsicético y un empeora-
miento en periodos de abstinencia (Pérez de los Co-
bos y Casas, 1992). Tambien se debe considerar el
riesgo de abuso o dependenica de los analgésicos
opidceos en los pacientes con esquizofrenia (Kern
et al.,, 2014)

En el tratamiento de la dependencia de opiadceos
en pacientes psicdticos, los programas de mante-
nimiento con agonistas opidceos son mas recomen-
dables que la desintoxicacion (Haro et al, 2003;
Cervera et al., 1997). Incluso en ocasiones se ha utili-
zado la metadona (Brizer et al., 1985) o la buprenor-
fina (Schmauss et al., 1987), con el fin de potenciar
su efecto terapéutico como antipsicotico afadido al
tratamiento antipsicoético de base.

Esquizofrenia y benzodiazepinas

No se conoce la prevalencia real del abuso o depen-
dencia de benzodiazepinas en psicoticos. Su admi-
nistracion tiene por objeto disminuir la ansiedad,
el insomnio o las dosis de antipsicoticos (Ochoa et
al.,, 2002). Aunque en algunos casos su uso mante-
nido pudiera tener efectos positivos en psicéticos
(Chaudhry et al, 2015), generalmente su prescipcion
se debe hacer con cautela y por periodos de tiempo
limitado, por el riesgo de desarrollar una dependen-
cia. Ademas, el uso cronico de dosis altas se ha aso-
ciado con mayor riesgo de muerte en pacientes con
esquizofrenia (Tiihonne et al., 2015). Para minimizar
los riesgos, se recomienda utilizar benzodiazepinas
de vida media larga, que tienen menos poder adic-
tivo. No hay muchas evidencias cientificas en la li-
teratura en relacién con los trastornos psicoticos y
la dependencia de benzodiazepinas, por lo que las
recomendaciones en el tratamiento se basan prin-
cipalmente en la experiencia clinica (Brunette et
al.,, 2003) y en estudios de pacientes con trastonos
metales graves tras el alta hospitalaria (Lin et al.,
2011). Se aconseja sustituir las de vida media corta
por las de vida media larga para, posteriormente,
iniciar una reduccién gradual, con el fin de evitar un
sindrome de abstinencia. En estudios preliminares,
para la retirada de las benzodiacepinas tambien se
han utilizado sustancias como melatonina (Baan-
drup et al., 2011) y agomelatina (Morera-Fumero y
Abreu-Gonzalez, 2010).

3.3 Esquizofrenia y juego

Los individuos con psicosis tienen un riesgo cuatro
veces mayor de tener un problema con el juego que
la poblacion general (Yakovenko et al,, 2015). Se ha
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Tabla 2. Prevalencia de trastorno por uso de sustancias y psicosis en estudios epidemiolégico.

Cocaina
Anfetaminas 10-65
Nicotina 90
Cafeina 80-90
Alcohol 20-60
Cannabis 12-42
Opiaceos 4-12

descrito una relacién de 1.5 (de cada cinco pacientes
con psicosis, uno tiene problemas de juego) (Desai
et al., 2009). Ademas de escasos, los estudios pu-
blicados en este campo se han centrado casi exclu-
sivamente en la descripcion de la comorbilidad con
otros trastornos psiquidtricos y sus prevalencias. Una
revision reciente ha descrito un riesgo de juego pa-
toldgico en la esquizofrenia por encima de cualquier
otro diagndstico psiquidtrico (Aragay et al., 2012).

Es una comorbilidad que tiende a ser poco explo-
rada en consulta (Yakovenko et al., 2015). Para ello
se han utilizado entrevistas clinicas y cuestionarios,
como el Cuestionario de Juego Patoldgico de South
Oaks (SOGS, South Oaks Gambling Scale), del que
recientemente se ha elaborado una version bre-
ve, el Cuestionario Breve sobre Juego Patoldgico
(CBJP) de tan sodlo cuatro items (Ferndndez-Mon-
talvo et al., 1995).

La comorbilidad esquizofrenia vy j
confiere a estos pacientes de una
(Quigley et al., 2015) tanto por el ef
en la exacerbacion de los sintomas psi
por el impacto de la psicosis en su mant
su efecto a nivel psicosocial (exclusion so
riedad econémica).

En estos pacientes no hay evidencias de reco
daciones terapéuticas a nivel psicofarmacoldgi
(Dowling et al., 2016). En la literatura se describen
casos clinicos aislados (Borras 'y Huguelet, 2007)
y el manejo es principalmente a nivel psicoterapéu-
tico, con intervenciones de tipo cognitivo conduc-
tual y la entrevista motivacional, con resultados
favorables a corto plazo (Yakovenko et al., 2015)
Echeburua et al.,, 2011 ), por lo que son necesarios
mas estudios para acumular una mayor evidencia
cientifica.

4- Evaluacion en esquizofrenia dual

La adecuada caracterizacion de pacientes que pre-
sentan clinica psicoética y consumo de sustancias es
fundamental para poder realizar un adecuado abor-
daje. El principal dilema diagndstico es dilucidar si
el trastorno psicoético asociado al TUS es primario
o inducido. Por ello, es fundamental una evaluacion
clinica exhaustiva para realizar un diagndstico cer-
tero y poder trazar un plan individualizado de tra-
tamiento.

Es necesario considerar el consumo de las sustan-
cias valorando exhaustivamente los siguientes as-
pectos:

a) historia toxicoldgica (edad de inicio, patron
de consumo, abuso/dependencia, evolucion);

b) relacion temporal del consumo con la sinto-
matologia psicdtica;

c) antecedentes familiares de consumo;
d) factores de riesgo y proteccion, y

e) estadiaje del momento de cambio en el que
se encuentra el paciente.

Asimismo, se debe realizar una evaluacion clinica
que incluya:

a) exploracion de la sintomatologia, inicio vy
gravedad de los sintomas psicoticos positi-
VoS y negativos, ideaciéon autolitica, posible
deterioro cognitivo;
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ijonados con la

psicoticos, y
d) tratamientos previos y psicofarmacos.

Para realizar una evaluacion diagndstica, se han de-
sarrollado distintas entrevistas diagndsticas basa-
das en los criterios del DSM-IV (Bobes et al., 2009)
y que se consideran a continuacion.

® SCID (Structured Clinical Interview for
DSM-IV). Permite realizar los diagndsticos
de trastorno primario o inducido por sus-
tancias, pero con la desventaja de que no
proporciona unas guias especificas para la
valoracion de los criterios psicopatoldgicos
propuestos por el DSM-IV. Existen dos en-
trevistas clinicas distintas, una para la valo-
racion de los trastornos del eje | y otra para
el eje ll.

* PRISM (Psychiatric Research Interview for
Substance and Mental Disorders for DSM-
IV). Especialmente disefada para realizar
el diagndstico de comorbilidad en perso-
nas consumidoras de sustancias, en nuestro
medio demuestra tener buenos indices de
fiabilidad y validez en los diagndsticos que
establece (Torrens, 2004). La diferenciacion
que establece entre trastornos primarios e
inducidos esta basada en la secuencia tem-
poral de los acontecimientos y en una ex-
ploracion detallada de los periodos de abs-
tinencia. Se consideran trastornos primarios
cuando ocurren durante un periodo de abs-
tinencia, comienzan antes de un periodo de
intenso consumo o persisten mas de cuatro
semanas tras el cese del consumo. Ademas,
incluye referencias sobre qué drogas son re-
levantes para inducir un episodio psicotico
(Hasin et al., 2006).

e DDSI (Dual Diagnosis Screening Instru-
ment). Es un instrumento de screening ba-
sado en la entrevista PRISM, que evalla de-
presion, mania, psicosis, trastono de panico,
fobia social y fobias especificas a lo largo de
la vida. Ha sido desarrollado por el mismo
grupo que desarrolld la PRISM en espafol y
su tiempo de pasacion es de unos 15-20 mi-
nutos (Mestre-Pintd et al., 2014).

* MINI (International Neuropsychiatric Inter-
view). Se trata de una entrevista diagndstica
estructurada, relativamente breve y de facil
utilizacion que permite explorar los princi-
pales diagndsticos del eje | de acuerdo a los
sistemas DSM o CIE (Sheehan et al., 1998).

También se han desarrollado instrumentos estan-
darizados que permiten valorar la gravedad de la

adiccion, asi como cuestiones relativas al consu-
mo de cada sustancia. Entre ellos cabe citar el ASI
(Adiction Severity Index) y su version europea, el
EuropAS| (European Adiction Severity Index). Es
una entrevista semiestructurada sobre aspectos
de la vida del paciente que han podido contribuir
a su sindrome de abuso de sustancias (Bobes et al,,
2008). Recoge informacion acerca de siete dreas vi-
tales (salud fisica, empleo, drogas, alcohol, situacion
legal, relaciones familiares y salud mental).

Hay toda una serie de cuestionarios, delimitados
por sustancias especificas, que permiten valorar di-
ferentes aspectos de la conducta adictiva. No todos
ellos se han estudiado especificamente en pacien-
tes psicdticos, pero en la practica diaria se utilizan
los siguientes:

e AUDIT (Development of de Alcohol Use
Disorders Identification Test). Permite de-
tectar bebedores de riesgo y explora el con-
sumo de alcohol y los problemas derivados
de él (Saunders et al.,, 1993). Comparando el
AUDIT con el DAST-10 (Drug Abuse Scree-
ning Test) en poblacidn dual, se ha constata-
do la utilidad clinica de ambos instrumentos
para valorar el consumo de alcohol en pa-
cientes con trastorno mental grave (Maisto
et al., 2000).

* SADQ (Severity of Alcohol Dependence
Questionnaire). Es un cuestionario autoad-
ministrado que permite obtener una medida
cuantitativa de la intensidad del sindrome
de dependencia (Rubio y Gil, 1996).

* EIDA (Escala de Intensidad de la Depen-
dencia Alcohdlica). Es un cuestionario au-
toadministrado que evalla sintomas fisicos
y psicolégicos, conductas para aliviar el
sindrome de abstinencia, el consumo de al-
cohol y las dificultades para el control y la
reaparicion de los sintomas con la recaida
(Rubio et al.,, 1998).

* CIWA-AR (Clinical Institute Withdrawal As-
sessment). Administrado por personal sani-
tario, es util para evaluar la intensidad de la
sintomatologia de abstinencia (Sullivan et
al., 1989 ).

®* OCDS (The Obssessive Compulsive Drin-
king Scale). Valora la preocupacion por la
bebida (componente obsesivo) y el con-
sumo (componente compulsivo) (Rubio y
Lopez, 1999).

e EMCA (Escala Multidimensional de Craving
de Alcohol). Mide dos factores del craving,
el deseo y la desinhibicidn conductual, en-
tendida como la falta de resistencia (Guar-
dia et al,, 2004).
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® CSSA (Cocaine Selective Severity Assess-
ment ). Cuantifica la intensidad de la sinto-
matologia inicial de la abstinencia de cocai-
na (Kampman et al., 1998).

® CCQ (Cocaine Craving Questionnaire).
Cuantifica la intensidad de craving de co-
caina en un momento temporal concreto
(CCQ-Now) o durante los ultimos siete dias
(CCQ-General) (Tiffany et al., 1993).

* OOWS y SOWS (Objective Opiate With-
drawal Scale y Subjective Opiate With-
drawal Scale). Evaluan la intensidad de la
sintomatologia de abstinencia a los opia-
ceos (Bradley et al., 1987).

Para evaluar la sintomatologia psicdtica, se pueden
emplear los instrumentos estandarizados habituales:

* PANSS (Positive and Negative Sindrome
Scale). Permite evaluar la esquizofrenia
desde dos perspectivas, una dimensional,
valorando la gravedad de la sintomatologia
positiva, negativa y de la psicopatologia ge-
neral del trastorno, y otra categorial, clasifi-
cando el trastorno esquizofrénico en positi-
vo, negativo o mixto (Kay y Sevy, 1990). Es
el instrumento mas conocido. Es necesario
gue sea administrado por un clinico a modo
de entrevista semiestructurada.

* BPRS (Brief Psychiatric Rating Scale). Se
puede utilizar también como una medida de
gravedad e incluso de subtipificacion (posi-

tivo o negativo) del trastorno esquizofréni-
co (Ventura et al,, 1993).

Recientemente se ha desarrollado un instrumento
especifico para esquizofrénicos duales, la escala Re-
SUS (Reasons for Substance Use in Schizophrenia),
que explora la relacion existente entre motivos para
el uso de sustancias, sintomas psiquiatricos y con-
sumo. Con los datos iniciales, se ha sugerido que es
un instrumento valido y fiable para poblacion dual
psicotica (Gregg et al., 2009).

Si se interviene desde una perspectiva motivacio-
nal, es necesario valorar la motivacion al cambio del
paciente; para ello, existen varios instrumentos:

* URICA (University of Rhode Island Change
Assessment). Parte de |a teoria de los esta-
dios del cambio de Prochaska y DiClemente.
Pretende medir y operativizar en qué fase se
encuentran los enfermos para poder modu-
lar la intervencion terapéutica adaptandola
al correspondiente nivel motivacional. Se
han evaluado las propiedades psicométricas
de la URICA en pacientes esquizofrénicos
dependientes de cocaina, comparandolos
con poblacidn cocaindmana sin diagnostico
comorbido. La fiabilidad y validez es ade-
cuada, lo que apoyaria su uso en esquizofré-
nicos con TUS (Nidecker et al., 2008).

®* RCQ (Readiness to Change Questionnaire).
Sigue la misma linea (Rollnick et al., 1992).

5- Revision de las evidencias cientificas

La aparicion en los ultimos afos de evidencias cien-
tificas sobre caracteristicas clinicas, diagnostico,
farmacos y modalidades de psicoterapias en los
pacientes con diagndstico de trastorno psicotico y
TUS han supuesto un progreso y una optimizacion
del cuidado de los pacientes. Sin embargo, existen
pocos estudios especificos y la mayoria de los ha-
[lazgos son preliminares y estan pendientes de con-
firmacion.

Los pacientes psicdticos duales son un grupo de
poblacion que presenta grandes dificultades para
su estudio debido a las caracteristicas de los pro-
pios pacientes, a las dificultades diagndsticas y a los
problemas metodoldgicos, éticos y logisticos para
realizar estudios y ensayos clinicos aleatorios (ya

sean farmacoldgicos o psicoterapéuticos). Por eso,
es dificil obtener evidencias cientificas de alta ca-
lidad. La realizacién de ensayos clinicos aleatorios
farmacoldgicos en esquizofrénicos duales es muy
dificil. También se debe conocer que la realizacién
de estudios sobre psicoterapia en estos pacientes
no puede tener un control maximo. Se debe desta-
car que los estudios sobre caracterizacion clinica,
por su propia naturaleza, no podran tener nivel de
evidencia superior. Ello explica por qué cuando se
habla de psicoticos duales, parte del conocimiento
y de las recomendaciones se extrapolen a partir de
muestras de esquizofrénicos no duales o de drogo-
dependientes no psicdoticos (Tabla 3). Son necesarios
mas estudios para poder apoyar la experiencia clini-
ca con pacientes duales en evidencias cientificas.
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ticos duales

Buena historia clinica

Control de riesgo suicida

Control de la violencia

Mayor frecuencia de controles médicos y de serologias

Estas, recopiladas sobre clinica, tratamiento farma-
coldégico y modelos de tratamiento, han sido clasifi-
cadas de acuerdo con los niveles de evidencia y los
diversos grados de recomendaciéon (Tabla 4). Los
criterios utilizados son los siguientes:

* Niveles de evidencia:

1. Ensayos clinicos controlados, aleato-
rios y bien disefados, y metanalisis.

2. Ensayos clinicos que tienen pequeias
limitaciones metodoldgicas.

Estudios descriptivos, comparativos y
de casos-control.

Consenso de comités de expertos, in-
formes técnicos de las autoridades sa-
nitarias y series de casos.

* Niveles de evidencia:

Maxima. Nivel de evidencia 1.

2. Alta. Nivel de evidencia 2 y 3.

3. Media. Nivel de evidencia 4.

Tabla 4 Niveles de evidencias cientificas sobre clinica, curso, prondstico y evolucion de los esquizofré-

nicos duales

Edad psicosis menor en trastorno por uso X
de sustancias

Empeoramiento del curso en las mujeres X
Sin relacion entre la gravedad de los X
sintomas del primer brote psicoético y la

presencia o intensidad del consumo

Mayor violencia X

Mayor riesgo de enfermedad infecciosa X
Mayor riesgo de suicidio X

Mas sintomas positivos X
Peor curso X
Peor evolucion X
Peor prondstico X
Peor adhesion al tratamiento X
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6- Clinica

Los esquizofrénicos consumidores de drogas pre-
sentan caracteristicas clinicas diferentes de los es-
quizofrénicos no duales. La edad de presentacion
de la psicosis es menor en los adictos que en los
qgue no lo son (Hall, 2004), especialmente si el to6-
xico consumido es cannabis (Veen et al, 2004).
El comienzo de la sintomatologia esquizofrénica
precede a la aparicion de la adiccion dos afos de
media (Batel, 2000). La gravedad de los sintomas
en el primer episodio no se ha relacionado con la
presencia o intensidad del consumo (Rabinowitz
et al,, 1998).

En relacion con el género, existe una clara influencia
en el comienzo y desarrollo de la enfermedad en los
esquizofrénicos duales. Las mujeres habitualmente
tienen un comienzo de la enfermedad mas tardio vy
tienen mejor funcionamiento premorbido. También
es mas probable que puedan llegar a realizar estu-
dios, tener éxito profesional o incluso a casarse, en
relacion con los esquizofrénicos de sexo masculino.
Habitualmente las mujeres presentan mayor sinto-
matologia afectiva, como la disforia, y mayor vulne-
rabilidad para la paranoia y las alucinaciones (Andia
et al,, 1995). Sin embargo, el curso y la presentacion
de la enfermedad suele ser mas benigno en mujeres
gue en varones; esto desaparece en las esquizofré-
nicas que consumen sustancias, mostrando en ellas
una virulencia muy superior. Respecto a los varones,
las mujeres tienen mayor facilidad para intoxicarse,
llegan a desarrollar una adiccion con mas facilidad
y muestran trastornos relacionados con la sustan-
cia mas precozmente (Schuckit et al., 1995), por lo
qgue son especialmente vulnerables a los efectos
adversos del uso de sustancias, apareciendo la sin-
tomatologia psicdtica mas rdpidamente (Gearon vy
Bellack, 2000). Ademas, presentan mayor riesgo de
infecciones. Las esquizofrénicas duales tienen una
tasa 3,8 veces mayor que los varones de infeccion
por VIH (Krakow et al., 1998). En los varones, la co-
morbilidad también implica un peor prondstico de
la enfermedad a largo plazo (Green, 2005), pues-
to que facilita el mal cumplimiento del tratamiento
(Owen et al.,1996), una mayor resistencia a él (Lau-
det et al.,, 2000) y la apariciéon de efectos secunda-
rios, al igual que en las mujeres.

La comorbilidad entre esquizofrenia y TUS implica
mayor presencia de conductas impulsivas y agresi-
vas (Bailey et al., 1997). En el estudio ECA (Regier et
al., 1990) se observd que la prevalencia de violencia
entre las personas con esquizofrenia era del 12,7%,
del 24,5% entre los que presentaban dependencia
alcohdlica y del 34,7% entre los consumidores de
otro tipo de toxicos.

La hostilidad se midié con la BPRS (Brief Psychiatric
Rating Scale) en una muestra de esquizofrénicos
que seguian controles en consulta externa, y evi-
dencid qgue el 55% de los caracterizados como hos-
tiles eran abusadores de sustancias. Solo el 17% de
los caracterizados como no violentos presentaban
consumo de toxicos (Bartels et al.,, 1991). Cuando
se han estudiado las causas de violencia entre los
pacientes con esquizofrenia, se ha observado gue
las principales son tanto la intoxicacion aguda como
los consumos mantenidos sin signos de intoxicacion
aguda, la presencia de sintomas psicoticos activos
que impliquen sensacion de amenaza o de pérdida
de control (Walsh et al., 2002) y el mal cumplimien-
to del tratamiento (RachBeisel et al., 1999).

Los pacientes con esquizofrenia que son sexual-
mente activos tienen mas probabilidad de presentar
conductas de alto riesgo. Esto implica una prevalen-
cia de VIH y de hepatitis C mayor que en la pobla-
cion general. Carey et al. (1995) observaron que los
pacientes con patologia psiquiatrica presentaban
tasas de infeccion del VIH del 8%, que es muy su-
perior a la poblacion general, mientras que en otros
estudios las prevalencias alcanzaban el 19%.

También se ha objetivado que los pacientes esqui-
zofrénicos duales presentan mayor riesgo de suici-
do (Hawton et al., 2005), aungue se desconoce con
exactitud si el uso de sustancias es un factor de ries-
go independiente (Green et al., 2003).

A nivel psicopatoldgico, se han encontrado sintomas
positivos mas prominentes en esquizofrénicos con
relacion al consumo de sustancias. Algunos autores
han sefalado un incremento de sintomas positivos
al mantenerse el consumo, con una disminucidon de
los negativos (Green et al., 1999), aunque otros no
han observado esta asociacion (Batel, 2000). Hay
estudios que encuentran una menor presencia de
psicopatologia en los abusadores de sustancias. Se
ha propuesto como explicacidon que la conducta de
busqueda de la sustancias requiere un cierto nivel
de funcionamiento, por lo que sélo podrian realizar-
lo pacientes inicialmente menos graves (Wilkins et
al., 1997).

6.1 Curso y evolucion

Dado el amplio uso de sustancias en los pacientes
esquizofrénicos, en ocasiones desde la adolescen-
cia, se debe tener en cuenta la influencia de las
conductas adictivas sobre el desarrollo y el curso
evolutivo de la esquizofrenia, y el impacto sobre las
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una buena
a la presenta-
in de evitar tanto
osticar esquizofrenia en
dores de drogas, como la de ob-

paciente
viar el diagndstico al atribuir todos los sintomas psi-
coticos del paciente al efecto de los toxicos (Smith
y Hucker, 1994).

Los psicoticos duales son pacientes que se carac-
terizan por una mayor gravedad psicopatoldgica vy
social (Tabla 5). Presentan mas recaidas y rehospi-
talizaciones, y peor adherencia a los tratamientos
(Zhornitsky et al.,, 2011). Al mismo tiempo, tienen
mayores tasas de exclusion social y de suicidio,
menor asistencia a los dispositivos de salud y peor
prondstico en comparacion con los pacientes no
duales, ya que ademas a menudo presentan otras
comorbilidades médicas (infeccion por VIH, infec-
cion por el virus de la hepatitis C, etc.).

En su evoluciéon y estabilidad jugaran un papel im-
portante el tratamiento de los sintomas psicdticos.
En la linea de la hipdtesis de automedicacion, aque-
llos pacientes que presentan mas anheonia y peor
adaptacion social serdn mas vulnerables al consu-
mo (Potvin et al., 2008). El prondstico de los pa-
cientes con esquizofrenia es peor si hay consumo
de sustancias (Zipursky, 2014).

En las fases mas premodrbidas de la enfermedad, en
poblacion especialmente vulnerable, se recomienda
una prevencion primaria, que incluya la elaboracion
de programas de deteccion precoz de consumo vy
medidas de intervencion psicosocial (escolariza-
cién, entorno social, coordinacion de los recursos de
salud). Se ha descrito que los pacientes duales po-
drian ser aquellos que, por disponer de mas recur-
sos o mejor funcionamiento premoarbido, pudieran
acceder con mayor facilidad de acceso al consumo,
convirtiéndose en poblacion mas vulnerable. En fa-
ses mas evolucionadas de la enfermedad, en donde
se pueden explorar sintomas subclinicos, es impor-
tante valorar la necesidad de hacer un buen diag-
ndstico diferencial dado el riesgo de solapamiento
de sintomas psicoticos con el consumo, valorar la
necesidad de un tratamiento psicofarmacolégico y
evitar el riesgo de precipitacion de debut de la en-
fermedad que supone el consumo de sustancias. En
fases mas posteriores, la intervencion debe ser mas
de tipo terciario, evitando la recaida en los consu-
mos por el riesgo de descompensacion psicopato-
I6gica y con ello, mayor gravedad y prondstico.

Las adicciones tienen una clara influencia en el cur-
so de la esquizofrenia, ya que la comorbilidad con
trastornos adictivos se asocia con mayor nudmero
de ingresos y urgencias psiquiatricas y mayores ta-
sas de reingreso (San y Casas, 2004; Laudet et al,,
2000). En un estudio prospectivo desarrollado por
Dixon et al. (1998) se evaluaba a lo largo de un afo a
los pacientes con una enfermedad mental grave que

en el momento del ingreso psiquiatrico presentasen
un consumo activo de sustancias. Se comparaba
con pacientes que, aungque habian consumido en el
pasado, no lo hacian en el momento de ingresar, ob-
servando que al ingreso presentaban mas recaidas
de su enfermedad, precisaban mas consultas en los
servicios sanitarios por problemas relacionados con
el consumo vy el de alcohol se habia mantenido du-
rante mas meses. Las pacientes que en el momen-
to de ingresar no estaban consumiendo tenian mas
probabilidades de permanecer estables a lo largo
del afio de seguimiento (Dixon et al., 1998).

En general, el abuso de sustancias es un poderoso
predictor de recaidas en esquizofrénicos (Laudet et
al., 2000), ya sea por su influencia en el curso natu-
ral de la enfermedad, en el peor cumplimiento tera-
péutico, en la necesidad de administracion de dosis
mas elevadas de neurolépticos, en la aparicion de
discinesias tardias, en el mayor nimero de casos re-
fractarios al tratamiento (Batel, 2000) o en la peor
adhesion al seguimiento.

Se han descrito las caracteristicas asociadas con la
comorbilidad de esquizofrenia y TUS, y el perfil de
estos pacientes es el siguiente: hombre joven, con
una primera hospitalizacion a edad temprana, ma-
yor presencia de sintomatologia positiva y menor
de sintomatologia negativa, mayor presencia de
trastornos afectivos, mayor riesgo de suicidio con-
sumado, mejor ajuste premorbido, mayores tasas
de conductas violentas y delictivas, mayor incum-
plimiento terapéutico, un patréon de conductas mar-
cado por la impulsividad, busqueda de novedades,
personalidad antisocial y policonsumo (Grau-Lépez
et al.,, 2012; Scheller-Gilkey et al., 2003), peor fun-
cionamiento social, mayor inestabilidad familiar y
marginacion social, y un acceso deficitario a la red
asistencial (San y Casas, 2004; Casas et al., 2002).

6.2 Modelos de tratamiento

El tratamiento adecuado de los esquizofrénicos
duales comporta una mejoria de los sintomas pro-
pios de la esquizofrenia, una disminucidon de las
conductas de busqueda y consumo de sustancias,
un incremento de la calidad de vida y de la satisfac-
cion del paciente y una mejora de la capacidad cog-
nitiva, lo que conduce a una menor utilizacion de los
servicios sanitarios y un mayor bienestar por parte
de los familiares del paciente (Green, 2005). Sin em-
bargo, los programas especificos para abordar a los
pacientes duales son escasos (Szerman et al., 2014).

Existen tres modelos de abordaje de pacientes dua-
les: en serie, en paralelo e integrado.

® En el modelo de tratamiento en serie o se-
cuencial, el paciente es atendido por una de
las dos redes (de salud mental o de drogode-
pendencias) y debe completar el tratamien-
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Tabla 5

Evolucién y curso de los pacientes con psicosis dual

Fase premadrbida

|los pacientes duales que en los
pacientes psicoticos no consu-
midores, que en parte es lo que
les facilita el acceso al consumo

Mejor adaptacion premodrbida en

Prevencion prim
ciones especial
bles (exclusiéon
dentes familiar
drogodepende
Deteccion de p
go con sintoma

Fase de prédromos

10-20
anos

El consumo de drogas puede
precipitar la manifestacion de la
enfermedad, al mismo tiempo
gue puede enmascarar o mime-
tizar sintomas psicoticos

Se recomiendan
psicoeducativas
en estos pacient
go para favorece
conciencia de la e

No se recomienda
to psicofarmacoldgi
psicosis, a excepcion
sintomas psicoticos at
La intervencidn se centr
prevencion de las recaida
fomentar la adherencia a lo
dispositivos de salud

Fase de progresion

20-30

El consumo de drogas pue-
afos de afectar a la evolucidon y al
prondstico de la enfermedad,
con mayores tasas de recaidas y
rehospitalizaciones

En un paciente con mala
evolucién y mala respuesta al
tratamiento siempre es impor-
tante explorar el consumo de
sustancias

Se debe fomentar la conciencia
de enfermedad y los riesgos del
consumo (psicoeducacion)

El objetivo en estos pacientes
es la abstinencia o, de no ser

Fase de estabiliza- 30-50
cién-recaidas afos y
mas

asi, la estabilizacion o la minimi-
zacion de los riesgos del consu-
mo (reduccion del daio)

to antes de ser atendido en la otra. En el caso
de los esquizofrénicos con TUS, por lo gene-
ral se trataria primero el TUS y se derivarian a
la red de salud mental los casos en remision
0 abstinencia.

En el modelo de tratamiento en paralelo, se
abordan de manera independiente y desde
distintos dispositivos los dos trastornos, es-
quizofrenia y el TUS (Drake et al.,, 2000). En
la practica, muchos pacientes psicoticos con
TUS son excluidos de ambas redes, por pre-
sentar comorbilidad, y no pueden acceder a
los recursos que ambas redes disponen.

El modelo de tratamiento integrado supo-
ne que el paciente es atendido por un Unico
equipo, que aborda tanto el trastorno psico-
tico como el TUS. Desde la década de 1980
(Ridgely et al., 1990), se plantea la necesidad
de dispositivos de tratamiento especificos
para pacientes duales, ya que el enfoque tra-

dicional, que incluia servicios por separado,
se hace insuficiente (Drake y Mueser, 2000).
Se ha sugerido que el tratamiento de los es-
quizofrénicos duales debe realizarse siguien-
do un modelo integrado. Los servicios de
salud mental deben plantearse implementar
programas especificos de patologia dual en
los servicios sanitarios (Laudet et al.,, 2000),
realizar una busqueda activa de estos pa-
cientes (Negrete, 2003) y atender las nece-
sidades, sobre todo, de los mas dificiles y de
peor prondstico (Timko y Moos, 2002).
A pesar de estas propuestas, lo cierto es que toda-
via no hay un consenso sobre el tratamiento de los
enfermos psicoticos duales (Horsfall et al.,, 2009) vy
no todos los estudios son congruentes: mientras al-
gunos defienden la efectividad de los tratamientos
integrados frente al paralelo (Bellack et al., 2006),
otros sefalan la falta de evidencias que supongan
una clara ventaja de los primeros (Cleary et al., 2008;
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e explicaria
la diversidad
eterogeneidad de
g ejemplo, diferencias en
las variable ograficas, los criterios de inclusion,
el marco de tratamiento, la variedad de las interven-
ciones psicosociales y las medidas utilizadas para la
valoracion de resultados (Cleary et al., 2008). Son
necesarios mas estudios que permitan evaluar los
tipos de tratamiento, pero los resultados favorables
en algunos permiten aconsejar el modelo de trata-
miento integrado para pacientes duales con un nivel
de recomendacién de grado B. Inconvenientes im-
portantes de estos modelos de tratamiento es que
son costosos, requieren mas recursos y son de mas
dificil implementacion dentro de los servicios de sa-
lud (Brunette et al., 2008).

No hay un modelo Unico de tratamiento integrado.
Existen diversos programas de atencién integral a
trastornos duales ambulatorios con diferencias en el
contenido e intensidad de las intervenciones (Leh-
man et al,, 1993), en unidades de internamiento (Ba-
chmann et al.,, 1997), en contextos mixtos (Tsuang et
al., 1997) y en hospital de dia (Hanson et al., 1990).

Se ha propuesto que un modelo de tratamiento in-
tegrado deberia incluir (Guardia et al., 1994):

® Hospitalizaciéon completa o parcial a valorar
segun las necesidades de cada paciente. La
hospitalizacion completa estd indicada para
los casos que no se han podido abordar
desde un marco ambulatorio, bien por las
condiciones de gravedad psicopatoldgica
(en los cuales también seria preciso valo-
rar un internamiento forzoso si el paciente
no colabora) o bien por antecedentes de
desintoxicaciones ambulatorias fallidas o
condiciones sociales precarias. En estos
casos se aconseja un ingreso promedio de
2-4 semanas minimo para valorar la psico-
patologia de base fuera de condiciones de
intoxicacion. La hospitalizaciéon parcial pue-
de ser utilizada en aquellos casos con mejor
soporte sociofamiliar y como medio de tra-
bajar una futura vinculacién ambulatoria.

® Determinaciones de drogas en orina para
valorar consumos activos y/o la abstinencia.

* Tratamiento psicofarmacoldgico completo,
tanto de la psicosis como de la adiccion. Es
importante controlar los niveles plasmati-
cos para valorar el cumplimiento y los posi-
bles efectos indeseados.

® Grupos familiares y de pacientes, orienta-
dos a la terapia motivacional y la prevencion
de recaidas.

®* Equipo multidisciplinar entrenado en el cui-
dado del paciente esquizofrénico dual.

En el tratamiento de los psicoticos duales, se deben
conocer las caracteristicas propias de estos pacientes
en comparacion con los pacientes con TUS o psicosis
Unicamente. En ocasiones son pacientes con impor-

tante deterioro cognitivo, con limitaciones para man-
tenimiento de autonomia, condiciones sociales mas
precarias, etc., por lo que los objetivos de tratamiento
han de plantearse a largo plazo y teniendo en cuenta
la vulnerabilidad y el riesgo de recaidas.

Como se ha sefalado en la atencidn de los psicoti-
cos duales, se debe contemplar la participacion de
unidades hospitalarias de agudos y de media estan-
cia, centros ambulatorios, hospitales/centros de dia,
talleres ocupacionales, etc, que deben trabajar en
red con el objetivo de atender de una manera com-
pleta y diacrdnica al paciente (Roncero et al., 2014;
Szerman et al.,, 2014). Por ello, ademas de la organi-
zacion del proceso asistencial se debe contemplar
los aspectos organizativos, la conexidn entre los
dispositivos y su acceso. Sin embargo, los recusos
para los pacientes duales son insuficientes (Szer-
man et al,, 2014) y ademas son poco conocidos por
los profesionales (Roncero et al.,, 2014). Incluso en
Espafa se ha descrito que existen diferencias entre
las distintas comunidades auténomas (Roncero et
al., 2016). Por todo ello se ha sugerido la necesidad
de la realizacion de un registro de recursos dirigidos
a pacientes con patologia dual (Roncero et al., 2016)
gue pueda servir tanto para mejorar el conocimien-
to y facilitar la coordinacion y la disponibilidad de
los recursos ya existentes, como para solucionar los
déficitis asistenciales en cada zona geografica.

6.3 Tratamiento farmacoldégico en
esquizofrenia dual

No hay suficiente literatura contrastada para poder
proponer pautas de actuacion psicofarmacoldgica
definitivas en esquizofrénicos duales. La mayoria de
los estudios indican que los antipsicéticos produ-
cen una clara mejoria de la sintomatologia psicotica
y un efecto moderado sobre la drogodependencia.
Asimismo, los estudios centrados en el control del
craving (deseo de consumir) no son concluyentes.
En los pacientes esquizofrénicos duales, ademas de
los antipsicoticos se utilizan farmacos para tratar
el TUS, como los interdictores, los anticraving, los
agonistas o antagonistas opiaceos y otros farmacos
que son Utiles para el tratamiento de la psicopato-
logia afadida o incluso sobre la dependencia (como
antiepilépticos o antiimpulsivos, antidepresivos vy
otros) (Tablas 6 y 7). Por dicho motivo, la polifarma-
cia, las interacciones farmacoldgicas y la prescrip-
cion fuera de ficha técnica (prescripcion off-label)
son frecuentes en los pacientes psicoticos duales
(Grau-Ldépez et al.,, 2014; Hilton, 2007; Barral et al.,
2014). Grau-Lopez et al. (2014) describieron en
una muestra de 107 pacientes duales que aquellas
personas que tenian diagnodstico de psicosis dual
tenian prescrito mas de 4 farmacos, siendo dichos
pacientes los que mayor nimero de medicamentos
tenian prescritos respecto a los pacientes afectivos
0 ansiosos duales (4,4 + 21 frente a 3,7 + 1,3 frente a
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2,9 +1,2, p < 0,005). Debido a la polifarmacia de los
pacientes duales, son frecuentes las interacciones
farmacoldgicas entre los diferentes farmacos utiliza-
dos y entre las sustancias consumidas y los farmacos
prescritos, lo que dificulta la respuesta y adherencia
al tratamiento farmacoldgico en los pacientes dua-
les (Hilton, 2007). Asimismo como practicamente no
existen farmacos especificos para tratar el TUS, la

prescripcion off-label es frecuente en los
adictos y en patologia dual es la norma,
excepcion. Barral et al. (2014) realizaro
sobre la prescripcion off-label en paci
objetivaron que la mayor cantidad
bre la evidencia cientifica en patol
trastornos psicoticos duales, segui
bipolar dual y trastornos del anim

Tabla 6
nicos duales

Niveles de evidencias cientificas sobre clinica, curso, prondstico y evolucién

Antipsicdticos clasicos

Antipsicoticos i.m.

Clozapina

Olanzapina

Risperidona

Quetiapina

Ziprasidona

Aripiprazol

Amisulpiride

Loxapina inhalada

Disulfiram

Naltrexona

Acamprosato

Metadona

Buprenorfina

Topiramato

Valproato

Carbamazepina

Oxcarbazepina

Lamotrigina

Gabapentina

Pregabalina

X | X | X [ X | X |X]|X

Desimipramina

ISRS

x

Antidepresivos duales

Estimulantes

Benzodiazepinas (evitarlas)

Bupropion (antitabaco)

Vareniclina

Evidencias basadas exclusivamente en estudios con esquizofrénicos duales.

ISRS: inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina.
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en la evidencia cientifica en pacientes con esquizofrenia dual

Se recomienda la utilizacion de antipsicoticos atipicos en el tratamiento de psicoti-
cos duales.

Se recomiendan antipsicéticos con poco efecto anticolinérgico y sedativo. Los an-
tipsicoticos bajan el umbral anticonvulsivo. Precaucién en pacientes en tratamiento
para dependencia de alcohol y/o benzodiazepinas. Entre los antipsicoticos de segun-
da generacién, los que tienen mas evidencias sobre su eficacia en esquizofrénicos
duales son olanzapina, risperidona, clozapina y aripiprazol, probablemente porque
son los antipsicéticos con los que se han realizado mayor n

Umero de estudios.

La clozapina no se considera farmaco de primera eleccidon entre los antipsicoticos
atipicos, debido a la presencia de efectos adversos y a la necesidad de realizar una
estrecha vigilancia.

Los antipsicoticos inyectables de larga duracion mejoran la adhesion y el cumpli-
miento del tratamiento farmacoldgico en psicéticos duales.

Se recomiendan los antipsicéticos intramusculares de segunda generacién debido a
su mejor pefil de efectos secundarios.

La metadona y la buprenorfina son el tratamiento farmacoldgico de primera eleccidon
en pacientes con trastorno por dependencia de opidceos, pero no hay evidencia
cientifica especifica suficiente en pacientes esquizofrénicos dependientes de opia-
ceos sobre su administracion.

Hay evidencias cientificas que avalan la eficacia de los interdictores en pacientes
esquizofrénicos duales. Se recomienda su uso con precaucion ante riesgo de posi-
bles descompensaciones psicopatoldgicas.

La naltrexona se recomienda como fadrmaco de primera eleccidon en pacientes es-
quizofrénicos con trastorno por dependencia de alcohol y, como segunda eleccion,
en pacientes esquizofrénicos con trastorno por dependencia de opiaceos.

En el tratamiento de psicoticos duales con antidepresivos, se recomiendan los inhi-
bidores selectivos de la recaptacion de serotonina, venlafaxina, duloxetina, mirtaza-
pina o bupropion por su menor riesgo de efectos secundarios y su escaso potencial
de abuso.

Se recomienda evitar el uso de benzodiazepinas en pacientes esquizofrénicos dua-
les, dado su potencial adictivo.

Antipsicoticos

Los antipsicdoticos se clasifican en clasicos o de pri-
mera generacion (haloperidol, tiaprida, etc.) y atipi-
cos o de segunda generacion (clozapina, olanzapi-
na, quetiapina, risperidona, paliperidona, aripiprazol,
ziprasidona, asenapina, amisulpiride o nuevas vias
de administracion, como loxapina inhalada). Existen
revisiones sobre la eficacia de los diferentes trata-
mientos antipsicéticos que concluyen que los antip-
sicoticos de primera generacion son escasamente
eficaces en los esquizofrénicos duales porgue no
tienen accidén sobre el TUS; en cambio, los antipsico-
ticos de segunda generacidon tienen mayor efecto, ya
gue mejoran la sintomatologia defectual y pueden
disminuir el craving (Murthy y Chand, 2012; Lubman

et al, 2010; San et al., 2007). También hay estudios so-
bre antipsicdticos de primera y segunda generacion
de administracion intramuscular (Green et al., 2015;
Vazquez et al,, 2014, a y b ; Williams et al., 2015; Rubio
et al,, 2006; Battle et al., 2004, Soyka et al., 2003).

Antipsicoticos de primera generacién o clasicos

La mayoria de los estudios de los antipsicoticos de
primera generaciéon via oral se centran en halope-
ridol, sélo o comparandolo con los antipsicoticos
de segunda generacion. También existen estudios
sobre tiaprida (Shaw et al, 1994) y perfenazina
(Bowers et al.,, 1990).
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Se ha descrito que la administracion de antipsicoti-
cos clasicos aumenta el craving. McEvoy et al. (1995)
documentaron que la administracion de haloperidol
provocaba una peor evolucidn, con aumento del
consumo de toxicos en pacientes esquizofrénicos
duales. Sin embargo, en un ensayo controlado con
16 pacientes alcohdlicos en el que comparaban ha-
loperidol con placebo, se observd que los pacientes
tratados con haloperidol presentaban una disminu-
cion del deseo de consumir drogas (Modell et al,,
1993). Otro ensayo controlado con placebo en el
que se incluyeron a 54 pacientes alcohdlicos cons-
tatdé que los que recibian tiaprida consumian menos
alcohol (Shaw et al., 1994).

Antipsicoticos atipicos o de segunda generacién

A mediados de la década de 1990 comenzaron a
publicarse trabajos en los que se utilizaban es-
tos farmacos (Tabla 8). Predominan los estudios
abiertos y los de observacion, aunque también se
han publicado algunos ensayos clinicos aleatorios.

Se ha descrito que los antipsicoticos atipicos o de
segunda generacidn no aumentan el deseo por el
consumo de drogas, sugiriendo que ayudan a la
remision del TUS en esquizofrénicos duales (Bru-
nette et al,, 2006; Murthy y Chand, 2012). Cabe
destacar un estudio realizado por Scheller-Gilkey
et al. (2003) en el que se reafirma que los antip-
sicoticos atipicos se asocian con menor uso de
sustancias, comparados con los convencionales.
Murthy y Chand (2012) realizaron una revision de
la literatura y observaron que no existe diferencia
entre risperidona y olanzapina, pero clozapina pa-
rece tener una ventaja distinta en reduccion de los
sintomas psicdticos, asi como el abuso de sustan-
cias. Ademas, los antipsicoticos atipicos presenta-
rian las siguientes ventajas (Potvin et al., 2006):
a) actuacion preferencial sobre los sistemas de
recompensa y menor produccion de sintomas ex-
trapiramidales; b) rapida disociaciéon del receptor
D2; c) mayor eficacia sobre sintomas negativos y
depresivos; d) impacto positivo sobre cognicidn,
y e) accion diversificada sobre receptores seroto-
ninérgicos, noradrenérgicos y otros, pudiendo asi
mejorar el humor y la ansiedad.

Clozapina
Es un antipsicotico con accidn sobre receptores de
dopamina D1, D2 y D4, y sobre los sistemas sero-
toninérgicos, adrenérgicos, colinérgicos e histami-
nérgicos.

Un estudio retrospectivo con 331 pacientes diag-
nosticados de esquizofrenia dual a los que siguie-
ron durante 47 semanas de media (Volavka, 1999)
mostro que, al igual que en esquizofrénicos no
duales, clozapina mejoraba la hostilidad y la agre-

sividad. Drake et al. (2000) realizaron un estudio
abierto con 151 pacientes duales con esquizofrenia
o trastorno esquizoafectivo y, tras un seguimiento
de 3 afos, compararon el efecto de la clozapina
con antipsicoticos de primera generacion, obser-
vando tasas de remision del consumo de sustan-
cias en el 67-79% en los tratados con ella frente a
un 34% de los tratados con antipsicoticos conven-
cionales (haloperidol). En un estudio retrospectivo
en el que incluyeron a 58 pacientes esquizofréni-
cos o esquizoafectivos con comorbilidad con TUS,
Zimmet et al. (2000) objetivaron que el 85% de los
pacientes que habian iniciado tratamiento con clo-
zapina y lo continuaban, al cabo de varios meses
disminuia el abuso de sustancias y mejoraba la sin-
tomatologia psicotica. Green et al. (2003) publica-
ron un estudio en el que compararon la clozapina
(n = 33) con la risperidona (n = 8) en pacientes
esquizofrénicos que consumian alcohol y canna-
bis, y observaron que al aflo los pacientes trata-
dos con clozapina tenian tasas de remision esta-
disticamente significativa mas elevadas (54%) que
los tratados con risperidona (13%). En un estudio
prospectivo, Brunette et al. (2006) incluyeron a 95
pacientes esquizofrénicos o con trastorno esquizo-
afectivo con TUS en remision desde hacia 6 meses
y los siguieron durante 10 afos. Los pacientes que
recibian clozapina (n = 25) recaian con menor fre-
cuencia que los que recibieron otros tratamientos
antipsicoéticos. En un estudio prospectivo abierto,
en el que siguieron durante 2 anos a 61 pacien-
tes diagnosticados de esquizofrenia y trastorno
por dependencia de alcohol que habian requerido
una hospitalizaciéon, Kim et al. (2008) observaron
que el 75% de los que habian recibido risperidona
recaian frente al 48% de los que habian recibido
clozapina, por lo que concluyeron que esta uUltima
deberia ser considerada como primera eleccién
en pacientes esquizofrénicos con un trastorno por
dependencia de alcohol. Posteriormente, Machiel-
sen et al. (2012) realizaron un estudio de cohortes
comparando el efecto de tres antipsicoticos (clo-
zapina, olanzapina y risperidona) sobre el craving
a cannabis en 123 pacientes diagnosticados de es-
quizofrenia y trastorno por dependencia de can-
nabis, y observaron que tanto la clozapina como
la olanzapina disminuian el craving a cannabis en
mayor medida que la risperidona.

Aunqgue en general hay pocos estudios controla-
dos y prospectivos, y los existentes cuentan con
muestras reducidas de pacientes (Rubio et al.,
20001, los estudios mencionados y otros sugieren
que la clozapina deberia ser considerada como un
tratamiento de eleccién en pacientes esquizofré-
nicos duales. Sin embargo, la obligatoriedad de
realizar controles periddicos y el riesgo de efectos
adversos graves que se asocian con este farmaco
explicarian por qué en la clinica habitual no es una
primera opcion.
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ia dual

Albanese et al., 1994 | Esquizofrenia y abuso de drogas y alcohol 2 v

Buckley, 1998 Estudio prospectivo 29/ 6 meses I
Pacientes con esquizofrenia o trastorno esquizoafectivo y trastor-
no por uso de sustancias

Sand y Soika, 1997 | Paciente con esquizofrenia con dependencia de alcohol y cannabis Caso unico v

Lee et al.,, 1998 Estudio retrospectivo abierto 204 I
Pacientes con trastorno psicético y trastorno por uso de sustancias

Volavka, 1999 Estudio retrospectivo 331/ 47 semanas I
Pacientes con esquizofrenia y trastorno por uso de sustancias de media

Drake et al.,, 2000 Estudio retrospectivo 151/ 3 afios 1
Pacientes con esquizofrenia y trastorno esquizoafectivo dual

Zimmet et al., 2000 | Estudio retrospectivo 58 / 6 afios 11
Pacientes con esquizofrenia y trastorno esquizoafectivo dual

Kelly et al., 2003 Estudio retrospectivo 45/ 5 afios I
Pacientes con esquizofrenia con/sin historia de abuso de sustan-
cias (19/26)

Green et al.,, 2003 Estudio retrospectivo 41/1afo 1l
Pacientes con esquizofrenia con consumo de alcohol y cannabis

Brunette et al., 2006 | Estudio prospectivo 95 /10 afos I
Pacientes con esquizofrenia y trastorno esquizoafectivo duales en
remision

Kim et al., 2008 Estudio prospectivo abierto 61/ 2 afos 1l
Pacientes hospitalizados con esquizofrenia y dependencia de
alcohol

Machielsen et al., Estudio de cohortes 123 1l

2012 Pacientes esquizofrénicos y dependientes de cannabis

Schnell et al., 2014 Estudio randomizado 30 /12 meses
Pacientes con esquizofrenia y trastorno por dependencia de
cannabis

Olanzapina

Littrell et al.,, 2001 Estudio abierto prospectivo 30 /12 meses I
Pacientes con esquizofrenia y trastorno esquizoafectivo y trastor-
no por uso de sustancias

Tsuang et al., 2002 | Ensayo clinico aleatorio doble ciego. 30/ 24 semanas |
Pacientes con esquizofrenia y dependientes de cocaina

Green et al,, 2004 Estudio prospectivo aleatorio 262 /12 semanas 1l
Pacientes primeros brotes psicéticos y trastorno por uso de
sustancias

Sayers et al,, 2005 Estudio doble ciego prospectivo aleatorio 24 / 26 semanas Il
Pacientes con esquizofrenia y dependencia de cocaina

Smelson et al., 2006 | Ensayo clinico aleatorio doble ciego 31/ 6 semanas |
Pacientes con esquizofrenia y trastorno esquizoafectivo duales

Akerele y Levin, Ensayo clinico aleatorio doble ciego 76 /14 semanas |

2007 Pacientes con esquizofrenia con consumos de marihuana y cocaina

van Nimwegen et al., | Ensayo clinico aleatorio doble ciego 128 / 6 semanas |

2008 Pacientes con trastorno psicotico y dependencia de cannabis

Sevy et al,, 201 Estudio prospectivo randomizado 49 /16 semanas Il
Pacientes con primer episodio de esquizofrenia, trastorno esqui-
zoafectivo, esquizofreniforme y dependencia de cannabis, alcohol
y otras drogas

Machielsen et al., Estudio de cohortes 123 1l

2012 Pacientes esquizofrénicos y dependientes de cannabis

Risperidona

Huang, 1996 Estudio prospectivo 7 /12 semanas vV
Pacientes con esquizofrenia y dependencia del alcohol

Gupta y Basu, 2001 | Paciente con esquizofrenia y dependencia de opidceos y estimulantes Caso Unico v

Casas et al., 2001 Estudio abierto 180 / 6 meses 1l

Pacientes con trastorno psicoticos dependientes de opidceos
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Smelson et al,, 2002

Estudio abierto prospectivo
Pacientes con esquizofrenia dependientes de cocaina

18 / 6 semanas

Albanese y Suh, 2006

Estudio abierto
Pacientes con una dependencia de cocaina y otro trastorno
psiquidtrico

60 (16 con trastorno
psicotico)

van Nimwegen et al.,
2008

Ensayo clinico aleatorio doble ciego
Pacientes con trastorno psicético y dependencia de cannabis

128 / 6 semanas

Sevy et al,, 201

Estudio prospectivo randomizado

Pacientes con primer episodio de esquizofrenia, trastorno es-
quizoafectivo o esquizofreniforme y dependencia de cannabis,
alcohol y otras drogas

49 /16 semanas

Farnia et al,, 2014

Pacientes con psicosis inducida por metanfetaminas recibieron
aripiprazol frente a risperidona

45 / 6 semanas

Green et al,, 2015

Ensayo clinico randomizado doble ciego
Pacientes con esquizofrenia y trastorno por dependencia de
alcohol

95 / 6 meses

Quetiapina

Brown et al., 2003

Estudio abierto
Pacientes con sintomas psicoticos y dependencia de cocaina y
anfetaminas

24 /12 semanas

Weisman, 2003 Paciente con esquizofrenia y trastorno por uso de sustancias Caso unico I\
Potvin et al., 2006 Estudio abierto prospectivo 24 /12 semanas I
Pacientes con un trastorno psicético y trastorno por uso de
sustancias
Zhornitsky et al., 2011 Estudio caso-control 73 /12 semanas 1l
Pacientes diagnosticados de esquizofrenia dual comparados con
pacientes duales sin esquizofrenia y pacientes esquizofrénicos
sin consumo de sustancias
Ziprasidona
Stuyt et al., 2006 Estudio retrospectivo 55/ 90 dias 1l
Pacientes con esquizofrenia o trastorno esquizoafectivo ingresa-
dos que siguieron un programa de tratamiento de patologia dual
Schnell et al,, 2014 Estudio randomizado 30 /12 meses
Pacientes con esquizofrenia y trastorno por dependencia de
cannabis
Aripiprazol
Beresford et al.,, 2005 Estudio prospectivo abierto 10 varones / Il
Pacientes con esquizofrenia y dependencia de cocaina y abuso 8 semanas
de alcohol
Brown et al., 2005 Estudio prospectivo abierto 20 /12 semanas 1]
Pacientes con trastorno bipolar o trastorno esquizoafectivo y
trastorno por uso de sustancias
Desseilles et al., 2008 Paciente con esquizofrenia y dependencia de cannabis Caso unico \%
Sulaiman et al.,, 2013 Ensayo clinico aleatorizado doble ciego 5-10 mg/dia de aripipra- 37 / 8 semanas |
zol frente a placebo
Pacientes psicoticos con trastorno por dependencia de metan-
fetaminas
Rolland et al., 2013 Paciente con dependencia de cannabis y psicosis inducida Caso Uunico Y
Bruno et al,, 2014 Estudio prospectivo 20/ 8 semanas I
Pacientes con trastorno esquizoafectivo y trastorno por depen-
dencia de opidceos
Farnia et al,, 2014 Ensayo clinico aleatorizado doble ciego 45 / 6 semanas
Pacientes con psicosis inducida por metanfetaminas recibieron
aripiprazol frente a risperidona
Amilsulpride
Dervaux y Cazali, 2007 | Paciente con esquizofrenia, dependencia de alcohol y tratamien- Caso unico vV
to con clozapina y amisulpride.
Mafez et al., 2010 Estudio experimental y prospectivo 97 / 9 meses I
Pacientes con trastorno por uso de sustancias y psicosis
Loxapina inhalada
., 2010 14 pacientes duales, 7 psicéticos duales Serie de casos v

Tratamiento agudo con loxapina inhalada para estados de se-
miagitacion
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como la cloza-
gicos y con menor
e producir alteraciones
analitica emia e hiperlipemia), incremento
ponderal y sindrome metabdlico (v. Tabla 8).

Hay varios estudios en psicdoticos duales en los que
se utilizé olanzapina con buenos resultados. Littrell
et al. (2001) realizaron un estudio abierto prospecti-
vo de 12 meses de duracién en 30 pacientes con es-
quizofrenia y trastorno esquizoafectivo y TUS, que
fueron tratados con olanzapina, observando que el
47% mejoraba la adiccion de la sustancia y la psi-
copatologia de su trastorno de base. En un ensayo
controlado de 6 semanas de duracion en 31 pacien-
tes psicoticos a los que se administraba haloperidol
u olanzapina, Smelson et al. (2006) observaron que
el grupo de olanzapina mejoraba mas en las medi-
das de craving y tenia menos resultados positivos
de tdxicos en orina.

Akerele y Levin (2007) efectuaron un estudio do-
ble ciego de 14 semanas de duracidon comparando
la eficacia de olanzapina frente a risperidona en pa-
cientes esquizofrénicos dependientes de marihuana
y cocaina para objetivar si se reducia el craving a
estas sustancias. Concluyeron que, a pesar de que la
risperidona disminuia con mayor eficacia el craving
a toxicos, en el urinoanalisis los positivos a cocaina
eran menores en el grupo con olanzapina que en
el de risperidona, por lo que se sugeria la utilidad
de la olanzapina en el tratamiento de los pacientes
esquizofrénicos duales.

Sin embargo, hay estudios controlados con resul-
tados contradictorios. Sayers et al. (2005) trataron
con haloperidol u olanzapina, de forma aleatoria, a
24 pacientes esquizofrénicos con abuso de cocai-
na sin encontrar ventajas significativas de alguno
de los dos farmacos, salvo en el menor craving de
cocaina en los tratados con haloperidol, lo que no
confirmaba los resultados previos. Van Nimwegen
et al. (2008) realizaron un ensayo clinico aleatorio
doble ciego en 128 pacientes diagnosticados de
esquizofrenia y trastorno por dependencia de can-
nabis a los que trataron con risperidona (n = 65) vy
olanzapina (n = 63): no encontraron diferencias es-
tadisticamente significativas entre ambos farmacos
respecto a la disminucién del craving a cannabis. En
un estudio prospectivo aleatorio de 12 semanas de
duracion en 262 pacientes con un primer episodio
psicotico y trastorno por dependencia de sustancias
en los que se administraba haloperidol u olanzapina
(Green et al.,, 2004), se constatd que los pacientes
con un trastorno por dependencia de sustancias
respondian peor al tratamiento antipsicoético, tanto
de primera como de segunda generacion. Sevy et
al. (2011) también realizaron un estudio prospectivo
randomizado comparando la eficacia de risperido-
na y olanzapina en 49 pacientes diagnosticados de
primer episodio de esquizofrenia, trastorno esqui-
zofreniforme, trastorno esquizoafectivo y trastor-
no por dependencia de alcohol, cannabis y otras
drogas a los que trataron con risperidona (n =21y
olanzapina (n = 28), y observaron que olanzapina y
risperidona tienen la misma eficacia de respuesta a
los sintomas psicoticos, cannabis y consumo de al-
cohol tras 16 semanas de seguimiento ambulatorio.

Tabla 9

Efectos secundarios de los antipsicéticos

CYP450 CYP1A2 Cgss‘?f! CYP1A2 CYP3A4 Excrecion renal
Agranulocitosis ++ 0 0 0 0
Anticolinérgicos +++ +/- ++ +/- é
Efectos extrapiramidales +/- ++ +/- +/- ++
Hipotension ortostatica +++ + +/- ++ +
Hiperprolactinemia 0 ++ +/- +/- +
Incremento QT + + + + +
Sedacion +++ + ++ ++ +
Convulsiones +++ +/- +/- +/- é
Aumento de peso +++ ++ +++ ++ ++

O ausente, +/- minimo, + leve, ++ moderado, +++ importante, ¢ datos insuficientes
Basado en: National Institute for Clinical Excellence (2013) y Barral et al. (2016).
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Risperidona

Derivado benzisoxazdlico, es un neuroléptico ati-
pico no selectivo (antagonista 5HT2/D2). En dosis
altas conduce a una alta ocupaciéon de los recep-
tores D2 y 5-HT2, mientras que en dosis bajas pro-
duce alta ocupacion de receptores serotoninérgicos
pero baja de receptores dopaminérgicos. No tiene
efectos anticolinérgicos, antihistaminicos ni riesgo
convulsivo (a diferencia de clozapina, olanzapina o
quetiapina), y sus efectos sobre la via nigroestria-
da (extrapiramidalismo) y tuberoinfundibular (pro-
lactinemia) son escasos y dependientes de la dosis
(dosis inferiores a 6 mg raramente producen extra-
piramidalismo). Es un farmaco eficaz en sintomas
positivos, negativos, afectivos y cognitivos, segu-
ro, bien tolerado y rapido en la consecucién de sus
efectos. No potencia la accion depresora del alco-
hol o las benzodiazepinas ni de la metadona. Es un
fadrmaco seguro en casos de patologia comodrbida,
como epilepsia, daflo orgdnico cerebral, insuficien-
cia hepatica, diabetes o enfermedad cardiovascular.

En un estudio abierto y prospectivo realizado por
Casas et al. (2001) con risperidona en 181 pacientes
con psicosis y dependencia de opidceos, se obser-
vo que un 50% de los sujetos redujeron el consumo
de heroina, no producia efectos adversos graves y
mejoraba la sintomatologia psicdtica productiva vy
defectual. Smelson et al. (2002) realizaron un estu-
dio abierto en el que observaron que la risperido-
na puede disminuir las recaidas en el consumo en
pacientes con esquizofrenia y abuso de sustancias.
Otro estudio abierto, con 16 varones psicoticos dua-
les tratados con risperidona 2-3 mg/dia (Albanese 'y

Suh, 2006), concretd que en el 81% de los
disminuia el craving a toxicos a los 32
ciar el tratamiento, ademas de no pr
tos extrapiramidales. Sin embargo, M
(2012) han demostrado que la risp
provocar mayor craving a sustanci
nabis respecto a otros antipsicoti
generacion como la clozapina u ol

Hacen falta mas estudios controla
eficacia de la risperidona en el t
coticos duales.

Quetiapina
Es una dibenzotiazepina con perfi
tivamente similar a clozapina y ola
perfil sedativo y anticolinérgico per:
incidencia de sintomatologia extrap
gue menos acatisia produce. Provo
ponderal e hipotension ortostatica, pe
perprolactinemia.

Algunos trabajos sefalan beneficios en |
cion de este farmaco en sujetos con TUS
y Chand, 2012; Zhornitsky et al., 2011; Sattar
2004). En un ensayo piloto se comprobd que al ca
biar el tratamiento con antipsicdticos convenciona-
les en esquizofrénicos duales disminuia el craving
a cocaina y que al presentar sintomas psicoéticos
nuevamente y afadirles quetiapina no aumentaba el
deseo por las drogas, a diferencia de los que siguie-
ron el tratamiento con los convencionales (Brown
et al., 2003). En un estudio abierto en 24 pacientes

ey | cpman | B | oo | cmme | PR
0] 0] 0 0 + +
+/- +/- + - ++ ++
+ +/- + +/- ++ +++
- + ++ - ++ +
- +/- +++ - +/- +++
+ ++ + + + -/+
+ + + +/- +++ ++
+/- é +/- +/- + +
+/- +/- ++ +/- + +
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ohol o can-
gue adminis-
a durante 12 sema-
ustancias y mejoraba la
clinica . un estudio caso-control en 26
pacientes diagnosticados de esquizofrenia dual, 23
pacientes esquizofrénicos sin consumo de sustan-
cias y 24 pacientes adictos a sustancias, Zhornitsky
et al. (2011) observaron que la quetiapina mejoraba
la gravedad de la adiccién en mayor medida en los
pacientes adictos que en los esquizofrénicos duales
y que los pacientes esquizofrénicos duales tenian
mayor presencia de efectos secundarios adversos
(parkinsonismo) que los adictos.

También hay relacionados casos uUnicos, como el de
Weisman (2003), en el que describid a un paciente
con esquizofrenia y trastorno por dependencia a al-
cohol y cocaina que mejoraba con la administracion
de quetiapina.

Sin embargo, debido a las multiples limitaciones de
los estudios (muestra pequefa, estudio abierto, ca-
sos Unicos, etc.), son necesarios mas estudios con-
trolados.

Ziprasidona

Es un benzisoxazol que presenta escasa afinidad
por receptores adrenérgicos, colinérgicos e hista-
minérgicos. Tiene baja incidencia de sintomatologia
extrapiramidal e incremento ponderal. No produce
hiperglucemia ni hiperlipemia, pero si puede provo-
car hiperprolactinemia.

Cleveland et al. (2005) observaron que en mode-
los animales de adiccidn a cocaina, la ziprasidona
atenuaba los efectos letales de esta droga. En un
estudio con 55 pacientes psicoticos duales, Stuyt
et al. (2006) compararon la eficacia de risperidona
con ziprasidona, olanzapina y antipsicoéticos intra-
musculares cldsicos, como el zuclopentixol depot
y la flufenazina depot: encontraron una mejoria de
hasta el 64% en pacientes tratados con ziprasidona
qgue habian completado el programa de tratamien-
to. Schnell et al. (2014) compararon en un estudio
randomizado con 30 pacientes esquizofrénicos y
trastorno por dependencia de cannabis la eficacia
de ziprasidona y la clozapina, observando que con
ambos tratamientos los pacientes disminuian el
consumo de cannabis y ademas el tratamiento con
clozapina se asocid a menos sintomas psicoticos
positivos pero mas efectos secundarios adversos y
peor cumplimiento farmacoldgico.

Aripiprazol

Agonista parcial de los receptores de dopamina D2
y serotonina 5HT1A y antagonista SHT2A, modula el
receptor D2 segun necesidades: en situaciones de
hiperdopaminergia bloquea el receptor actuando

como antagonista y en situaciones de hipodopa-
minergia actla como agonista parcial activando el
receptor. Su accion agonista 5-HT1A y antagonista
S5HT2A le dota de propiedades ansiolitico-antide-
presivas, mejoria de funcidon cognitiva y escasos
efectos motores colaterales. A dosis habituales no
produce sintomas extrapiramidales, incremento
ponderal ni hiperprolactinemia.

En un estudio prospectivo con 20 pacientes diag-
nosticados de trastorno esquizoafectivo depen-
dientes de opidceos a los que se les administré 10
mg/dia de aripiprazol y 200 mg/dia de topiramato
durante 8 semanas, Bruno et al. (2014) observaron
una mejoria a las 8 semanas en sintomas psicoticos
y mejoria en sintomas abstinenciales a opiaceos.
Farnia et al. (2014), en un un ensayo clinico aleato-
rizado doble ciego con 45 pacientes con psicosis
inducida por metanfetamina a los que se les admi-
nistré 15 mg/dia de aripiprazol o 4 mg/dia de rispe-
ridona durante 6 semanas, observaron una mejoria
en sintomas psicoticos, mostrando la risperidona
mayor eficacia en los sintomas psicoticos positivos
y el aripiprazol en la clinica defectual. Sulaiman et al.
(2013), en un ensayo clinico aleatorizado doble cie-
go con 37 pacientes esquizofrénicos dependientes
de metanfetamina a los que se les administrd 5-10
mg/dia de aripiprazol (n = 19) o placebo (n = 18)
durante 8 semanas, observaron una mejoria a las 8
semanas en sintomas psicoéticos y adherencia al tra-
tamiento, aungue no fue mejor que el placebo en el
mantenimiento de la abstinencia a metanfetaminas.
En un estudio prospectivo abierto con 10 pacientes
esquizofrénicos dependientes de cocaina a los que
se les administré 15 mg/dia de aripiprazol durante
8 semanas, Beresford et al. (2005) observaron una
mejoria a las 8 semanas en sintomas psicoticos, con
disminucién del craving. Brown et al. (2005) rea-
lizaron un ensayo con pacientes psicdticos duales
en los que se sustituyd su antipsicotico previo por
aripiprazol, observando que en 17 de ellos que con-
sumian alcohol disminuia el craving y el consumo de
esta sustancia, y en 9 adictos a la cocaina se redujo
el craving, pero no el consumo.

También se han descrito casos Unicos (Rolland et
al., 2013; Desseilles et al.,, 2008) en los que pacien-
tes con esquizofrenia o psicosis inducida y trastorno
por dependencia de cannabis reducian el consumo
de cannabis tras la administracion de aripiprazol.
Sin embargo, deben realizarse mas ensayos clinicos
sobre la utilidad de este farmaco.

Amisulpiride

Es una benzamida con mayor afinidad por recep-
tores D2 que sulpiride. Produce un bloqueo selec-
tivo dopaminérgico D2-D3. Muestra perfil sedativo
y efectos antidepresivos, presentando simultdnea-
mente gran incidencia de hiperprolactinemia. En
dosis altas produce efecto antipsicético por dismi-

. PATOLOGIA DUAL PROTOCOLOS DE INTERVENCION: PATOLOGIA DUAL EN ESQUIZOFRENIA



nucion dopaminérgica mesolimbica, mientras que
en bajas dosis (100-300 mg/dia) produce hiperdo-
paminergia mesocortical y, en consecuencia, efec-
to favorable sobre los sintomas negativos. Su anta-
gonismo sobre receptores D3 (nucleo accumbens)
inhibiria las conductas de busqueda, asi como las
propiedades de asociar estimulos a la cocaina y las
conductas evocadas tras la reexposicion a la cocai-
na y el estrés. Su mecanismo de accion relevante
sobre receptores D3 puede plantear dudas tedricas
sobre su papel en esta patologia (Szerman, 2007).
Se realizd un estudio experimental y prospectivo en
90 pacientes dependientes de sustancias con sin-
tomas psicoticos asociados y se observo que en los
pacientes que cumplieron el tratamiento con ami-
sulpiride hubo una disminucion del craving y una
mejoria global de la funcionalidad psiquica y social
(Manez et al, 2010). Ademas, Dervaoux y Cazali
(2007) describieron a un paciente con esquizofre-
nia y trastorno por dependencia de alcohol que era
tratado con clozapina y se le afadia amisulpride con
buena evolucién.

Paliperidona

Es un bloqueante selectivo de los efectos de las
monoamina. Se une a receptores serotoninérgicos
5-HT2 y dopaminérgicos D2 y bloquea receptores
adrenérgicos alfaly, en menor medida, los recepto-
res histaminérgicos H1y los adrenérgicos alfa2.

La paliperidona ha demostrado su eficacia en los
pacientes psicoticos (Wang et al.,, 2012). Sin embar-
go, los reportes sobre la eficacia de la paliperidona
en pacientes diagnosticados de trastornos psicoti-
cos duales son practicamente inexistentes. Zuccoli
et al. (2014) describieron un caso clinico en el que
a un paciente con una psicosis inducida por keta-
mina se le pautd paliperidona y se consiguié una
remision completa de la psicosis. A pesar de que no
existen evidencias cientificas claras, se han realiza-
do estudios preliminares en el que se aportan datos
sobre la efectividad de la paliperidona en pacientes
psicoticos duales respecto al descenso del craving
y mantenimiento de la abstinencia tras una desin-
toxicacion hospitalaria (Grau-Lépez L et al, 2015,
Ros-Cucurull et al., 2015).

Asenapina

Es un antagonista sobre los receptores D2 y 5-HT2A,
por lo que mejoran los sintomas psicéticos y ma-
niacos, respectivamente. La accién a nivel de otros
receptores como 5-HTI1A, 5-HT1B, 5-HT2C, 5-HT6,
5-HT7, D3 y receptores alfa2-adrenérgicos también
puede contribuir a los efectos clinicos.

A pesar de que la asenapina se ha utilizado efiz-
camente como farmaco antipsicético (Panteleeva
et al., 2015), todavia no se han realizado estudios

sobre la eficacia de la asenapina en pacientes psi-
coticos duales.

Loxapina inhalada

Tiene antagonismo de alta afinidad de los recep-
tores dopaminérgicos D2 y los serotoninérgicos
5-HT2A, por lo que permite un control rapido de la
agitacion de leve a moderada en pacientes agitados
con esquizofrenia o trastorno bipolar.

La loxapina inhalada es un antipsicotico cuya in-
dicacion es mejorar los estados de semiagitacion
de los pacientes atendidos por especialistas. Dicho
fadrmaco ha demostrado su eficacia y tolerabilidad
en estados de semiagitacion de pacientes psicoti-
cos, bipolares e incluso trastornos de personalidad
del cluster B (Popovic et al., 2015; Kahl et al., 2015).
Sin embargo, son escasos los estudios realizados en
pacientes adictos y en pacientes psicoticos duales.
Roncero et al. (2016) han realizado un estudio en el
que describen una serie de 14 casos clinicos de pa-
cientes duales, 7 de ellos psicoticos duales, a los que
se les administro loxapina inhalada en estados de se-
miagitacidon que resultd efectivo y bien tolerado

Antipsicoticos intramusculares

Como se ha descrito previamente, los psicoticos
duales presentan baja adhesion a los tratamientos.
Los antipsicoticos intramusculares de liberacion re-
tardada se convierten en una alternativa farmacolo-
gica a considerar.

Los estudios con neurolépticos de liberacion pro-
longada de primera generacién, como el haloperi-
dol decanoato, no disponible en nuestro medio, el
zuclopentixol y el flupenthixol, han estudiado la efi-
cacia de los mismos sobre el cumplimiento, el segui-
miento clinico, el craving y los sintomas psicoéticos
(Rubio et al,, 2006; Soyka et al.,, 2003). También se
han realizado estudios con antipsicdticos de libe-
racion prolongada de segunda generacion, como
la risperidona inyectable de larga duracion,(ILD) la
paliperidona de palmitato y el aripiprazol mainte-
na, con mejor aceptacion por parte de los pacientes
duales por la menor presencia de efectos secunda-
rios adversos y como factor determinante (Green et
al., 2015; Williams et al., 2015; Vazquez et al 2014b;
Rubio et al.,, 2006; Battle et al., 2004).

En un ensayo clinico (Soyka et al.,, 2003) con una
muestra de 27 esquizofrénicos con trastorno por
dependencia de alcohol a los que se administro 10-
60 mg i.m. de flupenthixol durante 6 meses, se ob-
servo gque disminuia el craving a alcohol pero tenia
escaso efecto en la psicopatologia de los pacien-
tes. Otro ECA (Rubio et al., 2006) compara en 115
pacientes zuclopentixol intramuscular (200 mg de
zuclopentixol depot cada 21 dias + 15-38 mg/dia de
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42,5 mg bi-
a oral) durante
es que utilizaban
controles de orina po-
sitivos a lo eses gue los pacientes a los que se
les prescribid zuclopentixol oral. Battle et al. (2004),
en 34 pacientes con patologia dual grave, principal-
mente psicosis, describen en un estudio abierto con
risperidona ILD una disminucién tanto en el craving
como en la frecuencia de consumo de diversas sus-
tancias (alcohol y cocaina), asi como una mejoria
en diferentes escalas clinicas como la CGl (Clinical
Global Impression) y la BPRS (Brief Psychiatric Ra-
ting Scale), y de discapacidad, como la EEAG (Es-
cala de Evaluacion de la Actividad Global). Green
et al. (2015) realizaron un ensayo clinico randomi-
zado y doble ciego en 95 pacientes esquizofrénicos
con dependencia de alcohol recibian risperidona
ILD frente a risperidona oral y no observaron dife-
rencias estadisticamente significativas en cuanto al
mantenimiento de la abstinencia a alcohol, aunque
los datos sugerian mejor respuesta al tratamien-
to con risperidona intramuscular. No existen datos
concluyentes con los antipsicéticos intramusculares
en pacientes diagnosticados de esquizofrenia dual,
aunque se ha descrito buena tolerancia de los ulti-
mos antipsicdoticos intramusculares, paliperidona de
palmitato y aripiprazol maintena en pacientes psi-
coticos adictos a sustancias (Williams et al.,, 2015).
Recientemente, en un estudio retrospectivo en 57
pacientes esquizofrénicos duales que recibieron pa-
liperidona de palmitato durante un afo, observaron
qgue disminuia el numero de ingresos psiquidtricos
y el nimero de recaidas en el consumo, ademas de
disminuir el nimero de psicofarmacos prescritos,
por lo que en general aumentaba la calidad de vida
de los pacientes. Ademas, realizaron otro estudio
abierto, observacional y no controlado en 35 pa-
cientes psicoéticos duales que recibieron palmitato
de paliperidona o antipsicdticos orales y observa-
ron que los pacientes que recibian palmitato de pa-
liperidona tenian menor craving que los pacientes
que recibian antipsicoticos orales

Farmacos para el tratamiento de la de-
pendencia de nicotina

El 90% de los pacientes psicoticos duales fuman
(Buckley, 1998). Es fundamental conocer los trata-
mientos que se utilizan para la deshabituaciéon de
nicotina. El cambio en el tratamiento de antipsicoti-
cos tipicos a atipicos puede ayudar a los pacientes a
dejar de fumar (Barnes et al., 2006). Desde la pers-
pectiva farmacoldgica, se debe contemplar que el
cese del consumo de tabaco aumenta los niveles de
clozapina y olanzapina y que al comenzar a fumar
se disminuirian los niveles de estos farmacos (Lowe
y Ackman, 2010).

Entre los tratamientos especificos para lograr la
abstinencia del tabaco se encuentran antidepresi-
vOs como bupropion y nortriptilina, agonistas nico-
tinicos como vareniclina y otros sustitutivos de la
nicotina, como los parches y los chicles de nicotina.

El bupropion ha sido aprobado para el tratamiento
de la dependencia de nicotina en poblacién general
y también en pacientes esquizofrénicos, recomen-
dandose su uso (Evins et al,, 2005; George et al,,
2002). Reduce el consumo de tabaco, mejora la cli-
nica negativa y no desestabiliza los sintomas psico-
ticos y depresivos, si bien el beneficio a largo plazo
es modesto y se debe evaluar la evolucion de los
sintomas psicoticos vy el riesgo de convulsiones por
su efecto en la disminucién del umbral convulsivo
(Noordsky y Green, 2003). Un ensayo clinico con
58 pacientes esquizofrénicos en tratamiento con
bupropion junto con parches con nicotina (George
et al., 2008) demostrd que esta combinacion era
bien tolerada y que los resultados eran mejores que
cuando se utilizaba sdélo parches de nicotina. En pa-
cientes con trastorno esquizoafectivo se debe tener
gran precaucion con la prescripcion de bupropion,
evaluando muy detalladamente, la relaciéon ries-
go-beneficio, debido al riesgo de desencadenar un
episodio maniaco.

También se han descrito resultados favorables en el
tratamiento de la dependencia de nicotina en pa-
cientes psicoticos con el agonista nicotinico vare-
niclina (Henningfield et al.,, 2009). Aungque no hay
evidencia cientifica suficiente para recomendarla,
dado el bajo potencial de descompensacion psicoti-
ca con este farmaco, al igual que con los parches de
nicotina, hace que se pueda plantear como opcién
terapéutica para estos pacientes Baker et al., 2006).
También se han descrito resultados favorables en el
tratamiento de la dependencia de nicotina en pa-
cientes psicoticos con el agonista nicotinico vareni-
clina (Henningfield et al.,, 2009). Se esta plantean-
do el uso del cigarrillo electrénico para disminuir el
consumo de tabaco en pacientes con esquizofrenia
(Caponetto et al, 2014) pero, aunque hay algunos
resultados esperanzadores sobre la reduccion del
consumo sin producir descompensaciones psicopa-
toldgicas (Polosa et al., 2011; Caponetto et al., 2013),
aun no se pueden establecer conclusiones definiti-
vas sobre la eficacia y el balance riesgo-beneficio.

Interdictores
Disulfiram y carbimida

Los interdictores como el disulfiram o la carbimida
son fadrmacos empleados en la deshabituaciéon de
alcohol: hay estudios con disulfiram en el tratamien-
to de dependencia de cocaina (Carroll et al., 2004).

Se ha recomendado disulfiram para ayudar a man-
tener la abstinencia (Kingsbury y Salzman, 1990),
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e incluso se ha planteado que puede utilizarse con
seguridad en pacientes con trastornos psiquiatricos
(Mueser et al, 2003). Sin embargo, se ha cuestio-
nado su utilizaciéon en éstos, ya que podria inducir
sintomatologia psicotica (Grau-Lopez et al.,, 2012;
Soyka, 2000). Un metabolito del disulfiram, el die-
tilditiocarbamato, inhibe la enzima dopamina-be-
ta-hidroxilasa, lo que generaria el incremento de la
dopamina y la disminuciéon de la sintesis de nora-
drenalina, que se ha relacionado con la aparicion
de sintomas psicoticos, confusionales y depresivos,
respectivamente (Fisher, 1989). Un ECA de 12 sema-
nas valord la eficacia del disulfiram en pacientes del
espectro psicotico (esquizofrénicos, esquizoafec-
tivos y bipolares) y encontré que el disulfiram era
mas eficaz que el placebo en pacientes psicoticos
dependientes de alcohol pero menos que en pa-
cientes con soélo una dependencia de alcohol (Pe-
trakis et al.,, 2006). Un metabolito del disulfiram,
el dietilditiocarbamato, inhibe la enzima dopami-
na-beta-hidroxilasa, lo que generaria un incremento
de la dopamina y la disminucién de la sintesis de
noradrenalina. El aumento de la dopamina se ha re-
lacionado con trastornos psicoticos y confusionales
y la disminucién de la noradrenalina con la depre-
sion (Fisher, 1989). Aungue con dosis moderadas,
Lake et al. (1977) no encontraron efectos sobre la
dopamina-beta-hidroxilasa, se ha especulado que la
psicosis por disulfiram se debe por su blogueo.

La prescripciéon del disulfiram en pacientes psico-
ticos debe realizarse con precaucion. Se descarta-
ran los pacientes con episodios psicoticos agudos,
depresidn, deterioro cognitivo, conducta impulsiva
o riesgo de suicidio. No se recomiendan dosis ma-
yores de 250 mg/dia, y es muy aconsejable que la
toma de la medicacion sea supervisada.

No hay publicaciones del tratamiento de psicoticos
duales con carbimida.

Farmacos anticraving
Naltrexona

No existe evidencia cientifica suficiente del trata-
miento con naltrexona en pacientes psicdticos dua-
les, ya que los estudios existentes son con muestras
muy pequefas y los resultados no han sido replica-
dos. La administracidon de naltrexona se ha relacio-
nado con una mejoria de los sintomas psicoticos y
las conductas bulimicas y autoagresivas o, también,
de los sintomas de discinesia tardia en pacientes
con esquizofrenia, de forma coadyuvante con el clo-
nazepam, sin que los autores observaran un efecto
positivo sobre la psicosis (Wonodi et al.,, 2004). En
una muestra de esquizofrénicos (n = 18), con dosis
de 50 mg diarios de naltrexona afladidos al trata-
miento con antipsicoticos, se objetivaron resultados
favorables en algunas dimensiones de la psicosis

como el retardo motor, el retraimiento emocional y
la suspicacia y la hostilidad, fundamentalmente en
pacientes con predominio de sintomas negativos
(Marchesi et al., 1995). También se ha descrito la efi-
cacia de naltrexona en esquizofrénicos duales, junto
a antipsicoéticos de segunda generacion y manejo de
contingencias (Roth et al., 2005).

En los pacientes esquizofrénicos con un trastorno
por dependencia de opidceos, la administracion de
naltrexona es de segunda eleccion, por detras de
los agonistas, ya que los opidceos podrian tener un
efecto antipsicotico. Puede estar indicado en psico-
ticos con dependencia leve o consumo perjudicial
de opiaceos, asi como en pacientes especialmente
motivados para la abstinencia.

La eficacia de la naltrexona para la dependencia de
alcohol en pacientes psicoéticos presenta una mayor
evidencia y su efecto pareceria similar a la que pre-
senta en los pacientes no psicoticos, disminuyendo
el consumo de alcohol y las recaidas, sin empeorar
la sintomatologia psicotica (Lubman et al., 2010; Pe-
trakis et al.,, 2006). La naltrexona es mas eficaz que
el placebo y similar al disulfiram en el tratamiento de
dependencia de alcohol en psicoticos duales, pero
menos que en pacientes no duales (Petrakis et al,,
2006). En otro estudio con 19 pacientes esquizofré-
nicos con trastorno por dependencia de alcohol a
los que les administraron 100 mg/dia de naltrexo-
na a dias alternos durante 8 semanas, Batki et al.
(2007) observaron una mejora, tanto de la adiccion
al alcohol como de la psicopatologia positiva y ne-
gativa de la esquizofrenia.

La comodidad posoldgica de la naltrexona, adminis-
trada una vez al dia o incluso a dias alternos, y sus
escasos efectos sobre la psicopatologia y escasas
interacciones con otros psicofarmacos, apoyaria su
eleccion frente a otras alternativas de tratamiento
(Petrakis et al., 2005). La naltrexona seria de primera
elecciéon en alcohdlicos con psicosis concomitante y
habria que considerarlo en un subgrupo de adictos a
opiaceos con esquizofrenia (Azorin et at, 2016).

Acamprosato

No hay datos publicados sobre la eficacia del acam-
prosato en pacientes con dependencia de alcohol y
psicosis, ya que la mayoria de ensayos clinicos so-
bre el farmaco excluyen a pacientes con trastorno
bipolar o esquizofrenia (Swift y Pettinati, 2005). Sin
embargo, debido a su accion farmacoldgica sobre la
via glutamatérgica podria ser eficaz en combinacion
con los antipsicoticos. Ademads, hay estudios que
han defendido que no producen efectos a nivel de
la funcidn cognitiva con un buen perfil de efectos
secundarios (Ralevski et al.,, 2011). Sin embargo, su
posologia es complicada, ya que necesita ser admi-
nistrado varias dosis al dia, lo que supone un incon-
veniente en el tratamiento de psicdoticos duales.
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raving y antipri-
n trastornos por uso
loqueo en receptores opid-
ceos || y es agonista parcial de receptores [, provo-
cando un descenso del consumo del alcohol. La uni-
ca referencia publicada respecto a la esquizofrenia
y el uso de nalmefeno menciona sus propiedades
como antagonista opidceo y su efecto positivo en
el manejo de los sintomas psicoticos en pacientes
estabilizados (Rapaport et al., 1993). No hay eviden-
cias sobre el uso de nalmefeno en pacientes con
esquizofrenia, pero basandose en estudios previos
con otro tipo de pacientes se puede hipotetizar un
efecto beneficioso en esquizofrénicos duales.

Agonistas opidaceos
Metadona

Es un farmaco eficaz y ampliamente utilizado en el
tratamiento de mantenimiento en dependientes de
opiadceos. Se ha descrito un posible efecto benefi-
cioso sobre la psicosis (Brizer et al., 1985), y puede
ser utilizado en psicoticos dependientes de opia-
ceos como potenciador del tratamiento antipsicoti-
co (Avila 'y Alvarez, 1999). Por ese mismo motivo, se
debe ser muy cauteloso en la retirada de metado-
na en estos pacientes por el riesgo de una posible
descompensacion psicoética (Pérez de los Cobos vy
Casas, 1992). Aungue en pacientes dependientes de
opidceos se ha demostrado la eficacia de la meta-
dona en el tratamiento de la dependencia de opia-
ceos, en psicoticos dependientes de opiaceos esta-
ria indicado de primera eleccién, pero la evidencia
cientifica es insuficiente (Azorin et al., 2016).

Buprenorfina

Es un agonista opidceo que ha demostrado su efi-
cacia como sustitutivo en el tratamiento de desin-
toxicacion y mantenimiento de la dependencia a
opiaceos (Roncero et al,, 2008). En dosis entre 8 y
16 mg al dia es bien tolerada y eficaz en la reduccion
del uso de opidceos, con estrecha relacién entre do-
sis utilizada y respuesta. Es util en la reduccion del
consumo de opiaceos ilegales, reduce los efectos
negativos del consumo de drogas -transmision del
VIH y otras enfermedades infecciosas- y disminu-
ye la mortalidad de estos pacientes. Presenta una
buena tolerancia clinica sin mostrar interacciones
significativas con otros farmacos como los antipsi-
coticos, por lo que puede ser una alternativa a la
metadona en pacientes esquizofrénicos duales (Ge-
rra et al.,, 2006). Incluso se ha descrito su posible
efecto antipsicotico en 10 pacientes esquizofréni-
cos que no recibian tratamiento antipsicético (Sch-
mauss et al., 1987). La buprenorfina es un farmaco

de primera eleccidon para la dependencia de opid-
ceos e incluso en el tratamiento de la dependencia
de opidceos en pacientes duales, tal y como algu-
nos estudios apuntan (Griffin et al.,, 2014; Kern et
al., 2014), aunque tampoco hay evidencia cientifica
especifica suficiente.

Morfina

No hay evidencia en el manejo de la morfina como
agonista opidceo sustitutivo en esquizofrenia, aun-
gue tedricamente se han descrito sus propiedades
beneficiosas como potenciador del tratamiento an-
tipsicético por su efecto en receptores opidceos |
(Stefano et al,, 2012), pudiendo proponerse como
tratamiento de mantenimiento en aquellos pacien-
tes en los que otras alternativas -como la metadona
y la buprenorfina/naloxona- hayan fracasado.

Antiepilépticos

Los farmacos antiepilépticos o antiimpulsivos fre-
cuentemente se asocian en pacientes esquizofréni-
cos o delirantes y son imprescindibles en pacientes
afectos de trastorno esquizoafectivo, por su efecto
estabilizador del estado de animo. Algunos pueden
tener un efecto antidepresivo (lamotrigina) y otros
un efecto antimaniaco (valproato, carbamazepina o
oxcarbazepina). Hay escasos estudios controlados
sobre la combinacién de antipsicéticos y antiepilép-
ticos en esquizofrénicos duales. Sin embargo, existe
amplia experiencia clinica en la combinaciéon de es-
tos farmacos. Se debe valorar la necesidad de afa-
dir fdrmacos estabilizadores o antiimpulsivos cuan-
do se detecta la coexistencia de dependencia de
alcohol, cocaina o hipnosedantes. Los antiepilépti-
cos colaborarian en la regulacion de la impulsividad,
el craving o el estado animico, y modularian o dis-
minuirian el fendmeno de la recaida en el consumo
y, por tanto, la consecuente descompensacion psi-
copatoldgica (Ponce y Rodriguez-Jiménez, 2008).

Topiramato

Se ha descrito que puede ser efectivo en el trata-
miento de esquizofrénicos resistentes (Tiihonen et
al.,, 2005) y en esquizofrénicos duales con un tras-
torno por dependencia de alcohol (Huguelet y Mo-
rand-Collomb, 2005). Podria utilizarse para dismi-
nuir o eliminar el consumo de tabaco y alcohol, ya
gue existen algunos datos que apuntan su eficacia
en dichos pacientes (Johnson et al., 2005) también
se ha planteado su utilidad para disminuir el peso
asociado al uso de antipsicdticos (Hahn et al., 2013).
No existen en la actualidad estudios especificos am-
plios que describan el empleo del topiramato en es-
quizofrénicos duales.
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Oxcarbacepina

En pacientes con dependencia de alcohol se ha
comparado la utilidad de la oxcarbazepina frente a
carbamazepina y se ha descrito que la primera es
mejor en la reduccidn de los sintomas de abstinen-
ciay en la reduccioén del craving (Schik et al., 2005).
No existen estudios aleatorios que evidencien la uti-
lidad y el manejo en esquizofrénicos duales.

Carbamazepina

Es util en el tratamiento de la sintomatologia afec-
tiva en pacientes esquizoafectivos y ha sido ensa-
yada en el tratamiento de la desintoxicacion de pa-
cientes con dependencia del alcohol (Mueller et al.,,
1997). No hay estudios aleatorios sobre su utilidad
en el cuidado de esquizofrénicos duales.

Lamotrigina

Se ha estudiado en esquizofrénicos la combina-
cion de lamotrigina con antipsicdéticos tipicos vy
atipicos, sefalandose que puede mejorar la psi-
copatologia (Kremer et al., 2004). Kalyoncu et al.
(2005) presentaron tres casos de pacientes esqui-
zofrénicos con alcoholismo asociado en los que
se administré lamotrigina para potenciar el tra-
tamiento antipsicético con clozapina. Se sugiere
que la combinacién de los dos farmacos puede ser
de ayuda en la reduccién del consumo de alcohol
y del craving en los pacientes con esquizofrenia
y alcoholismo. Sin embargo, no existen estudios
aleatorios que evidencien su utilidad y manejo en
esquizofrénicos duales.

Acido valproico

Ha sido ensayado en pacientes con dependencia de
sustancias y en esquizofrenia. A pesar de que dis-
minuye la irritabilidad, no mejora los trastornos de
dependencia de alcohol. Tiene pocas interacciones
con la metadona, a diferencia de otros antiepilépti-
cos, que disminuyen sus niveles; también se ha plan-
teado que no Induce el metabolismo de tabaco en
pacientes con esquizofrenia (Williams et al., 2010).
No hay estudios aleatorios que evidencien su utili-
dad y manejo en esquizofrénicos duales (Brady et
al,, 2002).

Gabapentina

No hay estudios aleatorios que demuestren su efi-
cacia en esquizofrénicos duales.

Pregabalina

La pregabalina es uno de los ultimos farmacos an-
tiepilépticos, por lo que existen pocos estudios so-
bre su utilidad en psicoticos duales. Johannessen
Landmark (2008) realizé una revision de todos los
antiepilépticos y refirid que la pregabalina actuaria
en la mejoria del TUS por medio de su accion en
la sinapsis glutamatérgica y gabaérgica; posterior-
mente se ha planteado su utilidad como farmaco
antiansiedad en pacientes con esquizofrenia (Tem-
mingh y Stein, 2015). Tambien existen estudios pre-
clinicos en los que se ha utilizado con éxito en el
tratamiento de la psicosis inducida por ketamina en
ratas (Nunes et al., 2012). Sin embargo, no hay es-
tudios que estudien su eficacia en esquizofrénicos
duales.

Zinosamida

Es uno de los antiepilépticos modernos y se ha es-
tudiado su utilidad en el control de la ganancia del
peso relacionado con el uso de antipsicéticos (Gha-
nizadeh et al., 2013), pero no existen estudios en es-
quizofrénicos duales.

Otros farmacos utilizados en esquizofre-
nicos duales

Antidepresivos

Los antidepresivos se han utilizado en la esquizo-
frenia para el tratamiento de sintomas depresivos
y sintomas negativos, o la busqueda de una po-
tenciacion del efecto antipsicotico en pacientes
no respondedores. Asimismo, los antidepresivos se
utilizan con cierta frecuencia en el tratamiento de
los problemas adictivos (cocaina y alcohol, sobre
todo), para intentar actuar sobre la clinica depresiva
concomitante, regular las alteraciones del suefio o
actuar sobre las bases neurobioldgicas de las adic-
ciones (sistemas serotoninérgico, dopaminérgico y
noradrenérgico). Sin embargo, hasta la actualidad
no se ha demostrado utilidad directa sobre la me-
jora del consumo. Los estudios con antidepresivos
en adicciones son mas habituales cuando se trata
de trastornos adictivos asociados a clinica depre-
siva (Szerman, 2007). Los antidepresivos triciclicos
deberian emplearse con mucha precaucion, dado
sus riesgos de producir efectos secundarios de tipo
cardiaco, anticolinérgico o de hipotensién ortostati-
ca. Son mas aconsejables medicaciones con menos
riesgos, tanto por sus efectos secundarios como
por su escaso potencial de abuso, como los inhi-
bidores selectivos de la recaptacion de serotonina
(ISRS), la venlafaxina, la duloxetina, la mirtazapina o
el bupropion (Alvarez y Valderrama, 2007). No obs-
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evaluen su
n TUS.

Antidepresivos triciclicos: desipramina

Wilkins (1997) realizé un estudio doble ciego con 34
pacientes psicoticos dependientes de cocaina de 15
meses de duracidén donde se describié una reduc-
cion del uso de cocaina a lo largo de este tiempo.
Posteriormente, Ziedonis et al. (2005), en un estu-
dio abierto de 12 semanas de duracion, compararon
la desipramina mas tratamiento antipsicético habi-
tual (12 pacientes esquizofrénicos consumidores de
cocaina), con tratamiento antipsicético (15 pacien-
tes). La abstinencia durante las ultimas 6 semanas
del estudio mejord en el grupo tratado con desipra-
mina. Deben realizarse nuevos estudios.

ISRS

En pacientes esquizofrénicos, los ISRS se han aso-
ciado a la terapia antipsicotica para mejorar la sin-
tomatologia negativa; sin embargo, su utilizacion es
controvertida. Se deben valorar las interacciones de
los antidepresivos con los antipsicoticos. Se conoce
que la fluoxetina, utilizada para tratar sintomas de-
presivos en pacientes esquizofrénicos estabilizados
en cuanto a la clinica psicdtica, inhibe el metabo-
lismo de la risperidona y provoca concentraciones
plasmaticas toxicas de ésta (Spina et al,, 2002). No
hay estudios que demuestren la eficacia de los ISRS
en los pacientes esquizofrénicos duales.

Antidepresivos duales

Una revision de Whitehead et al. (2002) en pacien-
tes con esquizofrenia y TUS concluye que, aunque
podria haber cierto efecto beneficioso de los anti-
depresivos duales, no hay evidencias convincentes
para apoyar o rechazar su empleo.

Otros antidepresivos

La agomelatina es un antidepresivo melatoninérgi-
co de nueva generacion que se caracteriza por un
mecanismo de accidon mediante receptores de me-
latonina MT1y MT2 en el nlcleo supraguiasmatico,
ademas de sus efectos serotoninérgicos. Reciente-
mente se ha planteado su efecto beneficiosa en el
manejo del craving en el tratamiento de los trastor-
nos por uso de sustancias (De Berardis et al., 2015),
pero no hay evidencia cientifica que avale su reco-
mendacion especifica en esquizofrénicos duales. La
tianeptina es un antidepresivo con un mecanismo
de accidén novedoso, por via glutamatérgica, que se
ha demostrado en algunos estudios con algun efec-

to beneficioso en el manejo de los sintomas de abs-
tinencia de las benzodiacepinas, alcohol y morfina,
proponiéndose en estos estudios como tratamiento
en las desintoxicaciones (Chu et al,, 2010); sin em-
bargo, tampoco hay bibliografia especifica respecto
al uso de este antidepresivo en la esquizofrenia dual.
Tampoco hay estudios en esquizofrénicos duales de
otros antidepresivos, como mirtazapina, trazodona,
desvelafaxina,etc, utilizados habitualmente para el
tratamiento de la sintomatologia de ansiedad e in-
somnio en drogodependencias.

Estimulantes: anfetaminas

Se ha relacionado la administracion de anfetaminas
en esquizofrénicos con mejoria en la sintomatologia
negativa. Asi lo demuestra un estudio (Van Kammen
y Boronow, 1988) tras administrar dextroanfetamina
i.v. en pacientes psicoticos.

No hay evidencias cientificas en el tratamiento de la
dependencia de estimulantes en pacientes psicoti-
cos. Se ha propuesto el tratamiento sustitutivo con
otro estimulante como alternativa (Baigent et al.,
1995). Existen estudios anecddticos del empleo de
dextroanfetaminas en esquizofrénicos con depen-
dencia de anfetaminas. En un grupo de 8, la mitad
de los pacientes mejoraron claramente, tanto en el
consumo como en los sintomas de la esquizofrenia.
La adhesion al tratamiento también mejord en la
mayoria de los casos. En ninguno de los pacientes
empeorod la psicosis (Carnwath et al., 2002).

Benzodiazepinas

No estd indicada la administracion de benzodiaze-
pinas en trastornos psicoticos duales por su riesgo
de desarrollar dependencia. Se han contraindicado
en numerosos consensos y recomendaciones de
expertos (San y Casas, 2004). Sin embargo, en la
practica clinica diaria su utilizacidon en estos pacien-
tes para tratar la ansiedad es elevada. En estos ca-
s0s, los antipsicoticos atipicos de perfil sedativo po-
drian ser la alternativa terapéutica adecuada (Garay
et al.,, 2015). Son necesarios estudios que permitan
discernir los grupos de pacientes con mayor riesgo
de dependencia, para evitar su prescripcion.

Tratamiento psicoterapéutico

El abordaje psicoterapéutico (Tabla 10) en patologia
dual supone un complemento indispensable de la
farmacoterapia, tanto a nivel individual como grupal
y familiar (NIDA, 1999). Se debe adaptar a cada pa-
ciente y al momento de tratamiento en que éste se
encuentre. La desintoxicacién se considera la prime-
ra etapa, aunque por si misma no supone un cambio
a largo plazo en el empleo de las drogas, al contrario
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que la segunda etapa, de deshabituacion, en la que
la psicoterapia juega un papel fundamental.

El primer paso de la deshabituacion es la estabili-
zacion, en la que se deben explorar las alteraciones
psicopatoldgicas mas emergentes y asimismo, rea-
lizar una adecuada evaluacidon. En esta etapa inicial
cobra especial importancia la relacion paciente-te-
rapeuta, mas aun si cabe en pacientes duales.

Un objetivo principal en el tratamiento psicotera-
péutico es ayudar al paciente a dejar sus antiguos
esquemas de funcionamiento y lograr, median-
te modelado, nuevas experiencias vitales. Las tres
areas que presentan mayores dificultades con la
mayor parte de los pacientes son el manejo de sen-
timientos y la capacidad para inhibir conflictos, los
problemas socioeconémicos y las dificultades para
mantener la abstinencia (Laudet et al.,, 2000).

Con esquizofrénicos duales, se deben plantear una
serie de objetivos prioritarios para la intervencion:

° Elaborar un programa terapéutico indivi-
dualizado con objetivos realistas a corto vy
largo plazo.

o Establecer y mantener la alianza terapéutica.

° Favorecer el cumplimiento farmacoldgico y
la adhesion terapéutica.

®  Conseguir la estabilizacién del cuadro psi-
cotico.

° Favorecer la abstinencia o la reduccion del
consumo.

®*  Trabajar conciencia de enfermedad de am-
bos trastornos.

° Prevenir recaidas.

° Psicoeducar del paciente y la familia, apor-
tando informacién acerca de ambos tras-
tornos y las alternativas terapéuticas.

° Promover la adaptacién a las experiencias
psicoticas y la reduccion de la clinica psico-
tica defectual.

° Mejorar el funcionamiento interpersonal y
social del paciente, promoviendo el cuida-
do de la enfermedad y una vida indepen-
diente dentro de la comunidad.

° Rehabilitar las incapacidades psicosociales
secundarias a la enfermedad.

Aungue se ha planteado la necesidad de realizar
adaptaciones de las terapias para drogodependien-
tes que ademas presentan otros trastornos mentales
graves y viceversa, la experiencia es escasa. Existen
pocos estudios especificos sobre psicoterapia en es-
quizofrénicos duales. Se conoce gque la terapia cog-

nitivo-conductual (TCC), junto con intervenciones
de tipo motivacional en un seguimiento a 18 meses,
mejora significativamente el funcionamiento de psi-
coticos duales y los cambios persisten (Haddock
et al, 2003). Sin embargo, en estudios posteriores
realizados por el mismo grupo en los gue se combi-
nan ambos tratamientos, se ha descrito mejoria en
algunos aspectos, como el consumo de sustancias al
afo del tratamiento, que no se mantenia a los dos
afos, sin encontrar mejoria en términos de reingre-
sos, recaidas, sintomas psicotics, funcionamiento y
autolesiones (Barrowclough et al., 2010). Este tipo de
abordajes ha generado un activo foco de investiga-
cion e incluso se han desarrollado escalas para eva-
luar la adherencia a este tipo de terapias combinadas
entrevista motivacional y TCC (Haddock et al., 2012).

Sin embargo, cuando se realizan estudios de metaa-
nalisis sobre la intervencion psicosocial incluyendo
todo tipo de terapias (TCC, entrevista motivacional,
ambas en conjunto) y se evalla su intensidad y du-
racion (largo plazo) en pacientes duales, no se en-
cuentran diferencias significativas entre ellas (Cleary
et al, 2008). En este sentido, en distintas revisiones
recientes se ha sefialado que no se han encontrado
evidencias, en los pacientes con esquizofrenia dual,
de diferencias en tratamientos psicoterapéuticos
como TCC, entrevista motivacional, manejo de con-
tingencias y combinaciones de todas ellas en relacion
al tratamiento habitual (Bradizza et al., 2014). Este fe-
némeno también se ha observado al estudiar los tra-
tamientos psicosociales en los que no se encuentra
superioridad de unos sobre otros (Hunt et al., 2013).
Se ha hipotetizado que probablemente estos estu-
dios presentan dificultades metodoldgicas tanto para
realizarlos como para evaluar y detectar los benefi-
cios (Bradizza et al,, 2014; Hunt et al,, 2013) porque
estas terapias no se han adaptado a una poblacion
con problemas cognitivos como son los psicoticos
duales (Bradizza et al,, 2014) y porgue en ocasiones
se incluyen pacientes con otras patologias mentales
graves. Tambien pueden existir otros factores de con-
fusion; en este sentido se ha estudiado la importancia
de la relacidon terapeuta-paciente con psicos dual y la
influencia de su percepcién sobre la reducciéon de los
consumos del paciente (Berry et al., 2015).

Las intervenciones psicoterapéuticas orientadas a
la deshabituacion y, por tanto, a la consecucion y
mantenimiento de la abstinencia, son de diversa in-
dole. Aunque frecuentemente se usan tratamientos
que incluyen elementos de distinta procedencia, se
pueden clasificar en: a) cognitivo-conductuales; b)
motivacionales; c) con la familia, y d) dindmicas.

Los enfoques con mayor validez empirica se enmar-
can dentro de la orientacidon cognitivo-conductual. Se
pueden aplicar tanto de modo individual como gru-
pal, ya que la eficacia terapéutica de ambas moda-
lidades de intervencion es similar (Romero-Domin-
guez et al.,, 2016), aungue en grupo es menos costoso.
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Intervenciones cognitivo-conductuales

La TCC parte de la teoria de Beck, que considera
que la presencia de creencias, pensamientos y cog-
niciones disfuncionales deben ser modificadas para
obtener un cambio comportamental que suponga la
sustitucion del sintoma por conductas funcionales.
Se ha utilizado en el tratamiento de la adiccién y en
la sintomatologia psicoética. Bajo el término general
de “tratamiento cognitivo-conductual” se engloban
una serie de técnicas y estrategias de intervencién
psicoldgica llamados “programas multimodales o
multicomponentes”, que incluyen el entrenamiento
en habilidades de afrontamiento, el manejo de con-
tigencias y la prevencion de recaidas.

El manejo de contingencias con terapia farmacold-
gica ha demostrado ser eficaz (Dutra et al., 2008)
en el tratamiento de psicoticos duales, seguido de
la TCC y de la prevencion de recaidas (si bien esta
ultima fue la que evidencié la mayor tasa de abs-
tinencia postratamiento). El tiempo de exposicion
al tratamiento, independientemente de su caracter
individual o grupal, es la variable que predice los
resultados un ano después, de modo que mayores
tiempos de exposicion predicen menor consumo a
largo plazo, por lo que se recomienda prolongar los
tratamientos o desarrollar dispositivos o interven-
ciones de soporte postratamiento o de seguimiento
(Hoffman et al., 1996).

Dentro de los llamados programas multicompo-
nentes, el programa de reforzamiento comunitario

mas terapia de incentivo para la adiccién a la co-
caina combina un paquete de entrenamiento en ha-
bilidades, prevencion de recaidas y terapia familiar
conductual con un mdédulo de manejo de contin-
gencias. Los pacientes reciben valescanjeables por
determinados reforzadores si consiguen mantener-
se abstinentes o cumplir otros objetivos prefijados.
En pacientes dependientes de cocaina, este tipo de
programa ha mostrado su eficacia (Secades Villa
et al., 2006), incrementa las tasas de retencion en
programas ambulatorios y reduce el consumo de
cocaina. En esquizofrénicos con dependencia de
cocaina, los programas con manejo de contigencias
(reforzamiento monetario moderado contingente a
cada control negativo de orina) provocan la reduc-
cion del consumo de cocaina (Shaner et al., 1997).
Ello es concordante con otro estudio sobre el ma-
nejo de contingencias, junto con los antipsicoticos
atipicos y naltrexona (Roth et al., 2005). También se
ha probado con éxito en pacientes esquizofrénicos
consumidores de cannabis. El porcentaje de contro-
les negativos de orina fue significativamente supe-
rior durante el periodo de aplicacion de incentivos
econdmicos contingentes a la abstinencia (Sigmon
y Higgins, 2006).

El Modelo Matrix es otro paquete de tratamiento que
incluye elementos propios de la prevencion de recai-
das, terapia familiar y grupal, psicoeducacion y parti-
cipacion en actividades de autoayuda. Se ha descri-
to que la mayor duracion de la terapia predice mas
tiempo de abstinencia y mayor tiempo de exposicion
y permanencia en el tiempo (Rawson et al., 1995).
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El programa de tratamiento conductual es el BTSAS
(Behavioral Treatment for Substance Abuse in Severe
and Persistent Mental lliness). Consiste en entrevista
motivacional mas manejo de contingencias, basado
en controles de orina, junto con entrenamiento en
habilidades sociales. Ha demostrado efectividad en
un ensayo clinico de 6 meses de duracion (Bellack
et al.,, 2006) con pacientes duales (39,5% de tras-
tornos psicoticos y 55,8% de trastornos afectivos)
frente a terapia de apoyo, con un mayor porcentaje
de controles negativos de orina y mayor adhesion
al tratamiento. Otro ensayo clinico, MIDAS, estudié
la combinacion de la terapia cognitiva, la entrevis-
ta motivacional e intervenciones familiares para el
tratamiento de esquizofrénicos duales, mostrando
resultados satisfactorios (Haddock et al., 2003).

Si existe sintomatologia defectual y deterioro cogni-
tivo asociado a la esquizofrenia, se pueden trabajar
déficit cognitivos basicos e ir ascendiendo jerarqui-
camente hacia procesos cognitivos mas comple-
jos. Se ha planteado la terapia integrada de Roder
para la esquizofrenia para recuperar tales funciones.
Consta de cinco subprogramas jerarquizados de
menor a mayor dificultad: diferenciacion cognitiva,
percepcion social, comunicacion verbal, habilidades
sociales y resolucion de problemas interpersonales
(Roder et al., 1996). No hay experiencia en esquizo-
frénicos duales.

Intervenciones motivacionales

La entrevista motivacional es un complemento que
mejora la eficacia terapéutica de las intervenciones
cognitivo-conductuales en patologia dual (Swanson
et al,, 1999). Miller y Rollnick (2009) la desarrollaron
como tratamiento especifico para las adicciones. La
filosofia de la entrevista motivacional reside en la
ausencia de confrontacion por parte del terapeuta,
que desarrolla una serie de estrategias con el obje-
tivo de favorecer el cambio. La terapia motivacio-
nal permite conocer en pacientes psicdticos en qué
fase del proceso del cambio se encuentra el pacien-
te respecto a ambos trastornos mentales (que no
siempre tienen por qué coincidir).

La entrevista motivacional ha sido adaptada al trata-
miento de esquizofrénicos consumidores de alcohol
(Carey et al, 2007) en un paguete de tratamiento
de 12 sesiones con resultados positivos en compa-
racion con la psicoeducacion, con disminucion del
consumo de alcohol y aumento de la abstinencia
(Graeber et al.,, 2003).

Hay evidencias cientificas para recomendar la en-
trevista motivacional en el tratamiento de los psi-
coticos duales junto con contratos conductuales vy
entrenamiento en habilidades. En un ensayo clinico
aleatorio, dirigido especificamente a psicoticos dua-
les, de 2 afnos de duracion (MIDAS) (Barrowclough
et al., 2009), se evalud la eficacia de la combina-

cion de entrevista motivacional, TCC e intervencio-
nes familiares. El tratamiento combinade mejoraba
sensiblemente la evolucién de los pacientes diag-
nosticados de esquizofrenia con TUS, tanto sinto-
maticamente como en un incremento de los perio-
dos de abstinencia (Barrowclough et al., 2001). En
psicoticos duales, las intervenciones motivacionales
facilitan que exista una elevada tasa de cumplimien-
to terapéutico, favorecen la participacion de los su-
jetos en el tratamiento, incrementan la adhesion y la
retencion, y promueven el cambio. En este sentido
se ha descrito que las entrevistas motivaciones bre-
ves integradas en el tratamiento habitual (Brief Inte-
grated Motivational Intervention, BIMI) realizadas a
pacientes con psicosis dual y trastorno bipolar dual
hospitalizados mejoraron, a los 3 meses, la adheren-
cia al tratamiento (Graham et al., 2015).

Intervenciones familiares

La intervencion familiar, junto con entrevista moti-
vacional y TCC, mejora sensiblemente la evolucion
de pacientes diagnosticados de esquizofrenia con
TUS, reduciéndose la frecuencia e intensidad de la
sintomatologia positiva y aumentando los periodos
de abstinencia (Barrowclough et al.,, 2009; Barrow-
clough et al., 2001). Las intervenciones familiares
desde el modelo cognitivo-conductual, orientadas
a la pareja y a la familia, son principalmente de tipo
psicoeducativo, aunque incluyen los principios de la
modificacién de conducta (identificacion de relacio-
nes conflictivas que provocan consumo de drogas,
reforzamiento de las dinamicas familiares adecua-
das y funcionales, entrenamiento en habilidades de
comunicacion y solucidn de problemas, aumento de
las respuestas asertivas, manejo de contingencias,
etc.). Son necesarios mas estudios sobre las inter-
venciones familiares en pacientes psicoticos duales.

Dentro del ambito de la orientacion sistémica, exis-
ten varios modelos de intervencion familiar en adic-
ciones, siendo los mas destacados los siguientes:

. Terapia familiar multidimensional. Desde
esta perspectiva se considera que la con-
ducta individual se contextualiza dentro de
una red de interconexiones de sistemas so-
ciales que pueden tener su impacto sobre
el uso de drogas, pudiendo convertirse en
factores protectores.

e Terapia familiar multisistémica. Parte de un
enfoque social y ecoldgico de la conducta hu-
mana. Trata de identificar factores que pue-
den promover o atenuar el consumo. Se ela-
bora un plan de intervencion individualizado.

. Terapia familiar breve estratégica. El uso
de drogas se considera como una sefal de
malestar en el funcionamiento familiar. Pa-
rece que favorece el compromiso vy la par-
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dor y que con-
on en el programa
arado con el tratamiento
oatsworth et al., 2001).

En general, los enfoques familiares se han mostrado
eficaces en mejorar la retencion y adhesion de los
pacientes consumidores a los programas terapéuti-
cos, la reduccion significativa del consumo y de los
problemas de conducta asociados, la disminucion
de la sintomatologia psicopatoldgica vy la persisten-
cia temporal de los logros terapéuticos (Ozechows-
kiy Liddle, 2000).

Psicoterapias psicodinamicas

No hay suficientes evidencias empiricas de la efica-
cia de las terapias dindmicas dentro del ambito de
las conductas adictivas y de la patologia dual. Ape-
nas hay estudios o experiencias en esquizofrénicos
duales.

Grupos de autoayuda doce pasos

Existen muchas referencias en adicciones sobre
grupos de autoayuda (como Alcohdlicos Andni-
mos, AA, o Narcdticos Andnimos, NA), aungue no
estd claro el papel de los tratamientos basados
en el modelo de los doce pasos y otros enfoques
de autoayuda en pacientes con trastorno mental
grave consumidores de sustancias. Los grupos de

autoayuda han sido utilizados en pacientes duales
(Magura et al,, 2002) con mejora en la abstinencia,
la adhesioén, la autoeficacia y la calidad de vida (Ma-
gura, 2008). Sin embargo, dentro de los pacientes
duales parece gque son los psicoticos los que menos
se benefician de este tipo de grupos (Bogenschutz,
2005), y sdélo una minoria de los esquizofrénicos
duales se vinculan a los enfoques de autoayuda,
probablemente por los déficit en las habilidades so-
ciales (Noordsky et al., 1996).

Hay pocos trabajos que estudien la utilidad de estos
grupos y no todos los resultados son concordantes.
Cuando se ha evaluado la asistencia a reuniones de
autoayuda, se concluye que la adhesiéon de los pa-
cientes duales es menor que la de los pacientes con
diagnodstico unico 10 meses después del alta hospi-
talaria, tendiendo a participar y a identificarse me-
nos como adictos (Jordan et al., 2002). En otro tra-
bajo realizado en pacientes duales, de 12 semanas
de duracién, se evidenciaba una reduccion del con-
sumo asi como una mayor adhesion al tratamiento
(Bogenschutz, 2005). Otro ensayo clinico aleatorio
comparaba 50 pacientes de 3 meses de tratamiento
con pacientes de 12 meses de seguimiento con la
TCC. Los resultados son contradictorios, ya que la
terapia de doce pasos mejoraba los consumos y au-
mentaba la interacciones sociales, pero empeoraba
los problemas médicos, el estado de salud y el des-
empleo, cuando se compara con la TCC (Brooks y
Penn, 2003). Son necesarios mas estudios (Bogens-
chutz, 2005) que evaluen la utilidad vy la eficacia de
este tipo de intervenciones en psicoticos duales

7. Adhesion y cumplimiento en esquizofrenia dual

Aunque se han utilizado como sindnimos, cumpli-
miento y adhesion terapéutica (Tabla 11) no son tér-
minos completamente equivalentes (Roncero et al.,
2007). La adhesidon enfatiza sobre la autonomia del
paciente en la eleccidn y el mantenimiento del régi-
men terapéutico (Altice, 1998) y el cumplimiento te-
rapéutico sobre las prescripciones clinicas, pudién-
dose hablar mas especificamente de cumplimiento
farmacoldgico.

Al menos un 40% de los pacientes no se adhieren a
sus regimenes terapéuticos. Este fendmeno se pro-
duce con mayor facilidad en los pacientes con en-
fermedades cronicas tanto médicas como psiquia-
tricas, incluyendo las drogodependencias (Roncero
et al,, 2007). Cuando el paciente presenta patologia
dual, se incrementa el riesgo de no adherencia e in-
cumplimiento (Salomon et al.,, 2014; Magura et al,,

2002). El cumplimiento de la medicacidn en los psi-
coticos duales es particularmente bajo (Wilk et al,,
2006; Owen et al., 1996). La relacién entre el consu-
mo de drogas y adhesién es biunivoca, los esquizo-
frénicos que presentan poca adhesidn tienen mas
probabilidad de tomar alcohol u otras drogas (Hud-
son et al, 2004; Lacro et al,, 2002) y viceversa; la
baja adhesion es uno de los factores que diferencia
a los esquizofrénicos duales de los no duales (JOns-
dottir et al.,, 2013; Santamarina y Iglesias, 2001). En
el seguimiento de esquizofrénicos durante al menos
un afo, el 69,3% han sido incumplidores de farma-
cos antipsicdéticos orales en algun punto del segui-
miento (Wilk et al.,, 2006), aunque las cifras de in-
cumplimiento varian entre el 40 y el 50% (Lacro et
al.,, 2002; Kampman et al., 2000). En pacientes que
presentan un primer episodio esquizofrénico, casi
el 30% abandonaban el tratamiento en las primeras
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52 semanas (Perkins et al., 2008). Mas de la tercera
parte de los incumplidores del tratamiento antipsi-
coético tenian un TUS (Wilk et al., 2006).

En esquizofrénicos, el incumplimiento del trata-
miento antipsicdtico estd relacionado con riesgo
de reagudizacion y de rehospitalizacion (Lacro et
al., 2002), peor evolucién, necesidad de urgencias,
arrestos, violencia, victimizacion, peor funciona-
miento mental, peor satisfaccidn, gran uso de sus-
tancias y mas problemas relacionados con el alcohol
(Ascher-Svanum et al., 2006), con bajo insight, ac-
titud negativa a la medicacion, sin adhesidn previa,
abuso de drogas, fases iniciales de la enfermedad,
planes de tratamiento poco elaborados y escasa
alianza terapéutica (Lacro et al., 2002). El bajo insi-
ght estd relacionado tanto con el mal cumplimien-
to (Droulout et al.,, 2003) como con la no adhesion
(Lacro et al, 2002). La no adhesidon el primer afo
la predice durante los 2 aflos siguientes. El mejor
predictor de incumplimiento en el futuro es haber
sido incumplidor los 6 meses anteriores. El uso de
sustancias es el segundo factor que predice el in-
cumplimiento en esquizofrénicos (Ascher-Svanaum
et al.,, 2006). Este factor también se ha demostrado
en pacientes tras su primer episodio (Perkins et al.,,
2008). El conjunto de predictores de incumplimien-
to incluye: incumplimiento previo, uso reciente de
drogas u alcohol, tratamiento previo con antidepre-
sivos y empeoramiento cognitivo autoinformado
relacionado con el tratamiento (Ascher-Svanaum et
al.,, 2006). Otro factor que podria influir es el tipo
de sustancia consumida: los pacientes duales dejan
antes el tratamiento que los pacientes no duales,
sobre todo si consumen cannabis, en comparacion
a los de alcohol, cocaina u opidceos (Smelson et al.,,
2006). Se ha planteado que el consumo disminuye
la eficacia del tratamiento y la adhesién de estos
pacientes, porque esta asociado a un estilo de vida
gque dificulta un adecuado cumplimiento, potencia
los efectos secundarios de los psicofdarmacos, altera

el percepcidn del paciente sobre su salu
ser utilizado como un inadecuado auto
de sus trastornos psicopatoldgicos. E
por qué la probabilidad de afadir u
tipsicotico en los pacientes duales e
(Wilk et al., 2006).

Los motivos para no seguir el tra
rios, y la negacion de la enferme
aducido (Wilk et al.,, 2006). Tam
nado el incumplimiento con el
psicofdrmacos, los efectos secu
y la falta de soporte social (Hu
Dado que el cumplimiento esta
nivel de insight, los programas ps
ayuden a mejorar el insight en es
joran el cumplimiento terapéutico
2003). Para incrementar la adhesi
puesto grupos especificos de autoa
en la toma de la medicacion (Magura

Se han desarrollado distintas escalas e
nicos para evaluar los aspectos relacion
adhesion (Tabla 11); algunas estan basadas
tionarios generales, como The Medication A
ce Questionnaire (Morisky et al., 1986); otras,
el Inventario de Actitudes hacia la Medicacion, e
validada en espafol en poblacidn esquizofrénica
(Robles Garcia et al., 2004). En estas escalas se des-
criben cuatro factores: actitud general, sentimien-
tos subjetivos, expectativas e insight. La actitud ha-
cia el tratamiento con antipsicéticos y la conciencia
de enfermedad son diferentes y se pueden medir
por separado (Kampman et al,, 2000). También se
han desarrollado cuestionarios para detectar los es-
quizofrénicos que tienen mas posibilidades de ser
incumplidores.

Aunque se conoce que el cumplimento es funda-
mental, en esquizofrénicos duales se invierte menos
esfuerzo en explicar la relacidon entre cumplimiento

Tabla 11

Evaluacion de la adhesién y cumplimiento en esquizofrénicos

The self-report questionnaire
Drug Attitude Inventory (DAI)
Validado al espafiol

Hogan et al., 1983
Robles Garcia et al.,
2004

Attitudes towards Neuroleptic
Treatment (ANT)

Kampman et al., 2000

The Medication Adherence Ra-
ting Scale (MARS)

Fialko et al.,, 2008

The Medication Adherence
Questionnaire (MAQ)

Morisky et al., 1986

Brief Evaluation of Medication
Influences and Beliefs (BEMIB )

Dolder et al., 2004
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portancia
acion (Wilk et
ofrénicos duales se
manejo de la no ad-
abordajes psicoldgicos tienden a ser
menos usados, aungue no son menos efectivos en
ellos (Wilk et al., 2006).

El desarrollo de nuevas tecnologias y el uso de los
teléfonos moaviles en los ultimos aflos ha permitido
desarrollar técnicas para fomentar no sélo una mejor
adherencia a los tratamientos sino también mejorar

las intervenciones psicoterapéuticas y la conciencia
de enfermedad en pacientes con esquizofrenia dual
(Firth et al., 2016 ; Ben-Zeev et al., 2014). Ben-Zeev
et al. (2014) realizaron un estudio en 17 pacientes
esquizofrénicos duales que recibieron 137 mensajes
de texto durante 12 semanas de seguimiento, don-
de se les recordaba la toma del tratamiento farma-
coldgico y el 90% de los pacientes reconocid que
dicha intervencion mejoraba el cumplimiento del
tratamiento farmacoldégico y su calidad de vida de
manera secundaria.

8- Atencion de enfermeria en esquizofrenia dual

Debido a su complejidad y dificultad de vinculacion
y seguimiento, el esquizofrénico dual requiere una
atencion especifica e integral del equipo de enfer-
meria. El paciente habitualmente presenta antece-
dentes médico-psiquiatricos graves, relacionados
tanto con el consumo de drogas como con el tras-
torno psicotico.

El papel del equipo de enfermeria incluye tratar
tanto la patologia por adiccion como la psicosis;
para ello, es preciso una formacidén especializada en
salud mental y en drogodependencias. No existen
protocolos de actuacidn especificos para estos pa-
cientes. Se deben implantar programas de abordaje
de enfermeria individuales para identificar, formu-
lar y planear estrategias de intervencion al paciente
dual. La implantacién de los planes de cuidados de
enfermeria proporciona una metodologia cientifica
para la atencién especifica al paciente con esqui-
zofrenia dual. El equipo de enfermeria aborda al
paciente dual con una vision holistica (biopsicoso-
cial y cultural). Dada la complejidad que presentan
estos pacientes, la estandarizacion de los cuidados
de enfermeria debe ser dindmica y sujeta a modifi-
caciones, en funcién de las necesidades que puedan
presentarse.

Realizar un seguimiento integral, planificando el
abordaje desde las distintas perspectivas (psiquia-
trica, médica, psicoldgica, social, psicoeducativa,
de cuidados de enfermeria, etc.), proporciona a la
enfermeria de patologia dual una figura importante
en la ejecucion y toma de decisiones. Es recomen-
dable unificar el abordaje de enfermeria de la pato-
logia psicotica y del TUS vy realizar el seguimiento
de forma integrada, incluyendo psicoeducacion en
salud mental-TUS y educacion para la salud e inter-
venciones de prevencion en ambos sentidos. Dada
la elevada tasa de enfermedades médicas que pre-
senta el esquizofrénico dual, es importarte realizar

controles sanitarios regulares. La deteccion precoz
y la prevencion de enfermedades organicas puede
mejorar el curso y el prondstico de los trastornos
psicoticos y del TUS, y permite la derivaciéon del pa-
ciente a otros recursos médicos.

La complejidad del tratamiento farmacoldgico (poli-
farmacia, cambios frecuentes de posologia, etc.) di-
ficulta el cumplimiento y la adhesién al tratamiento
del paciente con esquizofrenia dual. El seguimiento
de latomay la deteccién de posibles efectos secun-
darios o adversos del tratamiento prescrito puede
facilitar el buen cumplimiento del paciente.

Las funciones de la enfermeria se centran en la va-
loracion y seguimiento constante del paciente con
esquizofrenia dual, incluyendo:

®* vinculacion y adhesion al tratamiento,

® supervision, gestidn, preparacion y adminis-
tracion de farmacos,

® deteccién del consumo de sustancias (reali-
zacion de analisis de orina y de aire espirado),

®* prevencion y deteccidon precoz de recaidas
en el consumo y/o de descompensacion de
la patologia mental,

* control y seguimiento de la sintomatologia
de la psicosis,

® educacioén sanitaria, psicoeducacion,

® coordinacién con centros de referencia es-
pecializados (Centro de Salud Mental, Cen-
tros de Drogodependencias, Unidades de
Enfermedades Infecciosas, etc.),

® abordaje y counselling familiar,

®* asesoramiento y participacion en toma de
decisiones del equipo terapéutico,
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® deteccion de problemas médicos (hiper-
tensién arterial, obesidad, déficit dietético,
valoracion de actividades de la vida diaria,
enfermedades orgadnicas, infecciosas o de
transmision sexual, etc.),

®* control somatico regular:

- signos vitales (presion arterial, frecuen-
cia cardiaca y respiratoria, temperatura,
glucemia), peso e indice de masa corpo-
ral, contorno abdominal,

- analisis de sangre, cribado de serologias

9. Protocolos de intervencion

La patologia dual se ha asociado a mayor grave-
dad psicopatoldgica y psicosocial, con importantes
repercusiones sanitarias. Los pacientes duales tie-
nen mayor riesgo de infecciones asociadas y mas
dificultad de acceso a la red asistencial que otros
pacientes (Osher y Kofoed, 1989). Ello justifica la
preocupacion de los clinicos y gestores por disefar
protocolos de intervencion sensibles a las necesida-
des de estos pacientes.

El enfoque terapéutico de los pacientes diagnosti-
cados de esquizofrenia y TUS presenta diferencias
con respecto al tratamiento de cada uno de los
trastornos por separado (Pérez de los Cobos et al,,
1995):

Interferencias mutuas entre los tratamientos especi-
ficos para la esquizofrenia y la adiccién, en el campo
farmacoldgico y en el psicoterapéutico;

®* baja adhesion al tratamiento;

® carencia de recursos asistenciales especifi-
cos; en ocasiones los pacientes son recha-
zados tanto en dispositivos para el trata-
miento de las drogodependencias como en
centros de asistencia psiquiatrica general;

®* eclevada incidencia de problemas legales,
gue pueden frustrar los abordajes terapéu-
ticos, y

®* problemas sociales, por lo que requieren
una atencién mas continua y una mayor de-
dicacion de los servicios sociales (Solé et
al.,, 2009).

Estas dificultades pueden influir en el acceso de esta
poblacién a los servicios sanitarios y que muchas
veces la atencidon que se les proporcione tenga que
ser en régimen de ingreso (Menezes et al, 1996).
Todas estas caracteristicas y problemas plantean el

(VIH, VHC, VHA, VHB, Lues) y controles
de orina, pruebas para tuberculosis,

® programas de vacunacion (VHC, VHB, VHC,
gripe, etc.),

e fomento de habitos higiénico-dietéticos sa-
ludables.

Sin embargo, estas intervenciones han recibido poca
atencion en los estudios publicados, por lo gue no hay
evidencias cientificas de su eficacia en el tratamiento
de pacientes duales (Rosen y Rosenheck, 1999).

reto y la duda de dénde y como se debe realizar la
atencion de los esquizofrénicos duales.

La existencia de recursos asistenciales en paralelo,
drogodependencias por un lado y salud mental por
otro, ha hecho insuficiente y poco eficaz la asisten-
cia a pacientes duales, sobre todo en los casos mas
graves (Timko y Moos, 2002). En ocasiones esta
compartimentacion de los tratamientos entre varios
dispositivos puede confrontar ideologias y dificul-
tar las coordinaciones, favoreciendo la pérdida de
pacientes.

No hay una linea divisoria clara que delimite los pro-
blemas del abuso de sustancias de los problemas
sociales y sintomaticos caracteristicos de la enfer-
medad (Mueser et al., 1992). Por eso, el tratamiento
del abuso de sustancias en la esquizofrenia necesita
integrarse en uno mas amplio de rehabilitacion psi-
cosocial, con programas de tratamiento especializa-
dos gue integren los elementos tanto del trastorno
psicoético como del TUS. Incluso un modelo de re-
duccion de dafos puede ser mas adecuado que la
abstinencia, sobre todo durante las primeras fases
del tratamiento, cuando el paciente psicético mues-
tra ambivalencia y dudas en la motivacion al cambio
(Bellack et al., 2006).

Todavia no hay un consenso sobre el tratamiento o
protocolos de actuacion en estos pacientes (Hors-
fall et al., 2009). El modelo mas propuesto y que pa-
rece se ha asociado a mejores resultados es el tra-
tamiento integrado (Green et al.,, 2007) que incluye
el manejo psicofarmacoldgico y psicoterapéutico,
seguimiento, prevencidén de recaidas, adquisicidon
o entrenamiento en habilidades sociales (Green et
al.,, 2002), intervenciones de motivacion (Abdulra-
him, 2001) y atencidn a los aspectos de rehabilita-
cidn tanto social como laboral, segln los casos. Este
abordaje esta recibiendo cada vez mas soporte, ya
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sicoticos, control
vivir independientes,
on vital (Drake et al.,, 2016).

empleo

La experiencia de los clinicos indica que los pacien-
tes con trastorno mental grave y TUS se recuperan
en fases de tratamiento que incluyen (Mueser et al.,,
1995): a) importante vinculo terapéutico; b) desa-
rrollo de motivacidn para moderar o eliminar el con-
sumo de sustancias; ¢) desarrollo de estrategias de
cambio activas para poder controlar el uso de dro-
gas o lograr la abstinencia, y d) mantenimiento del
cambio y construccion de apoyos y recursos para
evitar recaidas.

Carey (1989) ha propuesto unas directrices o pre-
misas de planteamiento basico del tratamiento inte-
gral, que pueden desarrollarse en distintos disposi-
tivos asistenciales -centro de atenciéon ambulatoria,
un hospital de dia, unidad psiquiatrica hospitalaria-
y se basa en una atencién multidisciplinar por un
mismo equipo terapéutico:

1. Identificar a los pacientes y sus necesidades, y
realizar una evaluacion cuidadosa del patron de
uso de sustancias y de las alteraciones psicopato-
|6gicas que presenta el paciente. Posteriormente
se debe organizar un plan individualizado de con-
tinuidad de cuidados y seguimiento a largo plazo,
con sistemas rehabilitadores multiples de indole
meédica, legal, vocacional y educacional.

2. Establecer un entorno seguro y de apoyo, libre
de drogas, que favorezca la posibilidad de reali-
zar analisis de orina y sangre para detectar con-
sumos.

3. Aplicar métodos de screening para identificar
cambios en las presentaciones clinicas y poder
detectar y tratar crisis psiquiatricas o relaciona-
das con el consumo.

4. Aplicar tratamiento hospitalario cuando la sinto-
matologia psiquidtrica sea predominante o exis-
ta riesgo de auto o heteroagresividad.

5. Adaptar las estrategias de tratamiento, tanto de
la psicosis como de la adiccidn, y que pueden
incluir:

®* abstinencia como objetivo y no como pre-
rrequisito para iniciar el tratamiento,

®* programa estructurado que rellene el vacio
de la abstinencia a drogas,

®* tratamiento farmacoldgico monitorizado
para evitar abusos, especialmente con ben-
zodiazepinas y anticolinérgicos,

®* técnicas de afrontamiento, como entrena-
miento en habilidades sociales, asertividad,

relajacion y resolucién de problemas en te-
rapia individual o grupal,

® grupos psicoeducativos para pacientes y fa-
miliares, y

®* posibilidad de grupos de autoayuda (tipo
doce pasos).

Por lo general, el tratamiento se debe organizar
desde un punto de vista longitudinal, dividiendo
el proceso en etapas, en cada una de las cuales se
plantean objetivos y estrategias terapéuticas dis-
tintas. El tratamiento efectivo de pacientes con
esquizofrenia dual necesita ser mas tolerante que
las intervenciones tradicionales y debe abordar las
recaidas, refocalizando el tratamiento en una etapa
mas temprana. Un factor clave para la evolucién sa-
tisfactoria del paciente es que si se pasa de un tra-
tamiento en régimen de ingreso a uno ambulatorio,
se haga de forma planificada y coordinada, con el
objetivo de evitar abandonos y rehospitalizaciones
(Hellerstein et al., 1995).

Para detectar qué pacientes psicoticos duales se
beneficiarian de un programa de tratamiento inten-
sivo, se debe conocer el grado de funcionalidad, la
capacidad cognitiva y su autonomia, la gravedad de
las alteraciones psicopatoldgicas (tanto eje | como
eje 1) y la gravedad del TUS. El tratamiento para
estos pacientes deberia ser flexible, atendiendo a
objetivos a medio-largo plazo (no menos de 3 me-
ses), y en los casos en los que la abstinencia no es
un primer objetivo, orientarse hacia un cambio en
las pautas de consumo de droga (dosis, vias usadas,
etc.) (Berglund et al., 2003). El proceso de trata-
miento en pacientes duales es largo y puede durar
afos. Comprender esta cualidad de proceso longi-
tudinal puede evitar crear expectativas poco realis-
tas y ofrecer intervenciones para las que el usuario
aun no estd preparado.

Los objetivos iniciales en el tratamiento de los es-
quizofrénicos duales son facilitar el acceso a los
servicios de salud, realizar un diagnodstico correc-
to, implicar al paciente y a la familia, y establecer
un acuerdo con el paciente para alcanzar la absti-
nencia o el control de consumo de sustancias, en su
defecto, y una comprension de los obstaculos para
mantenerla (San y Casas, 2004). Mantener una ad-
hesion a los dispositivos resulta de un gran esfuerzo
conjunto, tanto por parte de los pacientes como de
familiares y profesionales (Fernandez-Ferndndez vy
Tourino-Gonzalez, 2006).

Se recomienda realizar una primera entrevista psi-
copatoldgica por un clinico entrenado en el cuidado
de pacientes con patologia dual. Se intentard deci-
dir el marco de tratamiento adecuado. Para ello, se
debe valorar la gravedad del consumo vy la psico-
patologia asociada, el riesgo vital, la conciencia de
enfermedad o de las repercusiones del consumo en
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la evolucién del trastorno psicoético, la adhesiéon a
los recursos, etc. El soporte social puede influir en la
decision de realizarlo ambulatorio u hospitalario. Es
importante la valoracién del trabajador social, para
detectar posibles condicionantes ambientales que
puedan estar influyendo en el mantenimiento del
consumo o puedan llegar a ser factores precipitan-
tes de recaida o descompensacion.

Se aconsejara tratamiento en un marco hospitalario
en los casos en gue, habiendo una psicopatologia
activa, hay un riesgo de auto o heteroagresividad,
escasa contencién del medio, ausencia de soporte
familiar, nula conciencia de enfermedad, etc. Se re-
comiendan ingresos de un minimo de 2-4 semanas a
fin llevar a cabo desintoxicacion, estabilizacidon, valo-
raciéon del cuadro psicopatoldgico y vinculaciéon pos-

terior al alta para seguimiento ambulatori
Noordsy, 1995), y proseguir con el proces
litacion (Strickler et al., 2009). Se acons
paciente a recursos intermedios, que
guimiento frecuente y la supervision

Se valorara la sintomatologia psic
gia para intentar valorar si se trat
psicotico primario o inducido po
diagnostico estable en el tiempo
mo de abstinencia de 4 semana
renciar claramente si la psicopat
o secundaria. Tras un primer epi
de consumo seria importante hac
valoracion diagndstica en abstine
de instrumentos estandarizados p
para completar la evaluacion (Figu

Figura 2.

Algoritmo de decisiones para pacientes psicéticos duales.
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Se pueden proponer seis principios basicos para or-
ganizar un programa de intervencion en pacientes
con esquizofrenia dual.

Principio 1

Los programas de tratamiento integrado deben
ser accesibles.

Todo protocolo de intervencion debe favorecer el
contacto con los recursos de atencién de patologia
dual. Las derivaciones han de ser flexibles, y pueden
proceder tanto desde la red de drogodependencias
como de la red de salud mental y atencidn primaria.

Los psicoticos duales presentan mas dificultades
para acceder a los dispositivos de salud (Osher vy
Kofoed, 1989); por eso es importante el facilitar el
contacto.

Principio 2

El tratamiento debe ser individualizado y fo-
mentar la adhesién y la atencién a las necesida-
des especificas.

El plan de tratamiento del paciente dual serd indi-
vidualizado, marcando objetivos realistas de trata-
miento que incluyan la abstinencia o, de no ser po-
sible, la disminucién del consumo de sustancias y la
estabilizacion psicopatoldgica. Los pacientes psico-
ticos duales presentan mayor morbimortalidad en
comparacién con otras poblaciones psiquiatricas,
por lo que se debe coordinar los diferentes disposi-
tivos de salud (Horsfall et al.,, 2009). Para todo ello,
uno de los principales objetivos es el vinculo tera-
péutico con los profesionales del equipo (médicos,
psicologos, enfermeria, trabajadores y educadores
sociales).

Principio 3

Los programas de tratamiento integrado persi-
guen objetivos realistas a largo plazo y minimi-
zar los riesgos del consumo, trabajando la moti-
vacioén para la abstinencia.

En muchas ocasiones, la abstinencia no es un ob-
jetivo a corto plazo. Hay que valorar cada paciente
para promover cambios. Para ello, se deben utili-
zar talleres de psicoeducacion, en los que paciente
pueda aprender a reconocer los efectos nocivos del
consumo vy se trabaje tanto a nivel individual como

en grupos psicoterapéuticos la motivacidn cambio
(terapia motivacional), los grupos de afrontamien-
to. Es importante atender a los pacientes con un
consumo activo para minimizar sus consecuencias,
dentro del concepto de reduccion de dafos (salas
de venopuncion, reparto de jeringuillas, etc.). La
abstinencia es un objetivo de tratamiento, no un
prerrequisito para la inclusion.

Principio 4

Los programas de tratamiento deben ser inten-
sivos.

Se propone un seguimiento intenso, que incluye su-
pervision del tratamiento farmacoldgico, controles
frecuentes de consumo de sustancias (alcotest, uri-
noanalisis), funciones de acompafamiento y aten-
cidn a su situacion social (Drake et al, 2000). Es
mas facil conseguir adhesion dentro de un progra-
ma de seguimiento intensivo, que, ademas, permite
actuar mas eficazmente en la prevencién de recai-
das y abandonos de tratamiento.

Principio 5

Los programas de tratamiento integrado deben
asegurar la continuidad de los cuidados y del
tratamiento de los pacientes.

La perspectiva integradora no debe incluir solamen-
te los conceptos relacionados con las alteraciones
psicopatoldgicas o la adiccidn, sino atender a otras
necesidades de salud (VIH, hepatitis C, hipertension
arterial, obesidad, etc.).

Principio6

Los programas de tratamiento integrado han de
ser ejecutados por un equipo multidisciplinar y
atender las necesidades sociosanitarias de los
pacientes.

Los equipos de tratamiento integral deben estar
formados por personal multidisciplinar, entrenado
en salud mental y en drogodependencias, y ser ca-
paces de elaborar un plan de tratamiento completo
y objetivos terapéuticos a largo plazo, atendiendo
a todas las necesidades de los pacientes. Se deben
integrar en recursos asistenciales que estén dota-
dos adecuadamente, capaces de realizar controles
toxicoldgicos, sanguineos, intervenciones breves,
apoyo en crisis, etc.
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Caso clinico

Varén de 42 aifos que consulta en centro de drogo-
dependencias ambulatorio por consumo de heroi-
na, benzodiazepinas y cocaina, y ademas presenta
sintomatologia psicdtica.

Entre los antecedentes personales destaca separa-
cion conyugal hace 5 afios (vive desde entonces
con sus padres). Es el menor de dos hermanos. Es-
tudid hasta los 14 anos, consiguiendo el certificado
escolar, y posteriormente realizd cursos de infor-
matica. Trabajo en la limpieza, pero desde hace 5
anos es pensionista por enfermedad. Estuvo ingre-
sado en prisidén hace 6 afos.

Entre los antecedentes médicos destaca diagnosti-
co de dislipemia hace 4 meses, en tratamiento con
gemfibrocilo. VHC y VHB positivos. VIH positivo
(CD4 124, CV indetectable) en seguimiento en hos-
pital de tercer nivel, en tratamiento con abacavir
mas lamivudina, lopinavir mas ritonavir y trimeto-
prim/sulfametoxazol (lunes, miércoles, viernes).

Ingresado en unidad de quemados en 1997 tras in-
tento autolitico mediante explosién de gas en do-
micilio.

Entre los antecedentes psiquiatricos destacan
multiples diagndsticos a lo largo de su vida, entre
los que predominaban trastorno psicético no es-
pecificado, trastorno depresivo no especificado y
trastorno de personalidad cluster C. Finalmente,
fue diagnosticado de esquizofrenia paranoide a los
37 anos, requiriendo varios ingresos en unidad de
agudos de psiquiatria de sector de referencia.

Entre los antecedentes adictivos, fuma 25 cigarri-
llos/dia desde los 17 afios. Presentd trastorno por
dependencia de alcohol desde los 26 hasta los 29
afos (actualmente en remisiéon completa) y tras-
torno por abuso de cannabis: dejo de fumar por
efectos adversos caracterizados por sintomatolo-
gia psicdtica y crisis de angustia.

Consumidor de heroina desde los 18 afos, de for-
ma regular desde el inicio, inicialmente via esnifada
y posteriormente via intravenosa (i.v.), llegando a
consumir 3-4 g/dia. Desde hace cinco afios esta en
programa de mantenimiento de metadona toman-
do 80 mg/dia; sin embargo persisten consumos es-
poradicos de heroina.

Consumo de cocaina desde los 23 afos i.v. junto
a heroina, llegando a consumir 3-4 g/dia. Refiere
sintomatologia psicdtica en estado de intoxicacion:
delirio de fornicacidn, perjuicio, autorreferenciali-
dad y alucinaciones auditivas.

A los 24 afos inicié el consumo de benzodiazepi-
nas, pautadas por el médico de cabecera; poste-
riormente, aumentd el consumo sin prescripcion
médica a 20 mg/dia de alprazolam y 6 mg/dia de
clonazepam, y actualmente aparecen sintomas de
abstinencia cuando disminuye la dosis.

Enfermedad actual: explica que durante 5 anos ha
consumido de forma esporadica cocaina y heroi-
na iv. y de forma regular benzodiazepinas. Cuatro
meses antes recayd en el consumo de heroina y
cocaina, y aumento la ingesta de benzodiazepinas.
Durante estos ultimos meses ha consumido 0,5
g/dia iv. de heroina y cocaina y 20-24 mg/dia de
alprazolam mas 6 mg/dia de clonazepam. Ahade
gue se siente nervioso, muy inquieto, sin ganas ni
interés para hacer nada, no tiene capacidad para
disfrutar de las actividades de la vida diaria, y re-
fiere que se siente observado y vigilado por la calle
y, en ocasiones, oye que le llaman y hablan de él.
El tratamiento farmacoldégico habitual del paciente
es 150 mg/dia de venlafaxina, 4,5 mg/dia de rispe-
ridona, 60 mg/dia de mirtazapina y 80 mg/dia de
metadona

Exploracion psicopatoldgica: se muestra cons-
ciente y orientado auto y alopsiquicamente, cola-
borador y normativo. Sin signos de abstinencia a
toxicos, refiere craving 5/10. Se objetivan déficit
cognitivos en las areas de atencion, concentracion
y memoria inmediata. Ansiedad psiquica modera-
da. Aplanamiento afectivo, apatia, abulia. Discurso
|6gico y coherente, sin alteraciones en la forma y
curso del pensamiento. Autorreferencialidad, ideas
delirantes de perjuicio y alucinaciones auditivas.
Hipersomnolencia diurna y clinofilia. Conciencia-
cion parcial de enfermedad.

Durante su seguimiento se realiza una pauta des-
cendente de clonazepam hasta la retirada, se au-
menta el antipsicdtico y se introduce oxcarbaze-
pina. Aparece sintomatologia de abstinencia de
benzodiazepinas y opidceos caracterizada por
sialorrea, miosis, cambios temperatura con piloe-
reccion, calambres y rigidez muscular, y aumento
de la sensibilidad al dolor y a la temperatura. Se
reajusta el tratamiento farmacoldégico aumentando
el tratamiento con metadona a 100 mg/dia, intro-
duciendo biperideno y cambiando la risperidona a
gquetiapina (dado el menor riesgo de efectos extra-
piramidales), y la oxcarbazepina a pregabalina (ya
gue tiene mayor efecto sedativo). Desaparecen las
alucinaciones auditivas y realiza critica de las ideas
delirantes, predominando la sintomatologia defec-
tual psicdtica (abulia, apatia, alogia y anhedonia).
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rapia gru-
Ua la concien-
técnicas de rela-
aliza psicoeducacion y
prevenc idas. El paciente acude una vez
a la semana a enfermeria a buscar el tratamiento
farmacoldgico, que necesita supervision estrecha
(metadona y benzodiazepinas) y dos veces a la se-
mana, a realizar controles de orina. Asimismo, una
vez al mes enfermeria le toma la presion arterial y le
aconsejan habitos dietéticos y de higiene.
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