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Los déficits en el procesamiento sensorial, investigados por 
primera vez por Kraepelin y Bleuler como posibles mecanis-
mos fisiopatológicos en esquizofrenia, se están redefiniendo 
en el contexto del conocimiento actual sobre los mecanis-
mos cerebrales moleculares y neurobiológicos implicados. 
Los criterios del dominio de la investigación del NIMH consid-
eran estos déficits como intermediarios entre los mecanis-
mos celulares y los síntomas clínicos de la esquizofrenia, 
como las alucinaciones. La inhibición prepulso de las respu-
estas de sobresalto originadas por un tono precedente más 
débil, el bloqueo inhibitorio de la respuesta a estímulos sen-
soriales apareados —caracterizado por medio de la respuesta 
auditiva del potencial evocado P50, y la detección de leves 
desviaciones en patrones de estimulación sensorial que ex-
presan el potencial de negatividad del mal emparejamiento 
(mismatch) cortical, demuestran que existen déficits en los 
mecanismos de procesamiento sensorial temprano, de cuyas 
bases molecular y neurobiológica tenemos cada vez más 

conocimiento. Los déficits en procesamiento sensorial suby-
acen a una disfunción cognitiva más compleja y a su vez están 
afectados por dificultades cognitivas de nivel cognitivo supe-
rior. Estos déficits actualmente se están usando para identifi-
car genes implicados en la transmisión familiar de la esquizo-
frenia y para monitorear efectos de las medicaciones que son 
potencialmente terapéuticos tanto para el tratamiento como 
para la prevención. Esta investigación aporta también un re-
cordatorio clínico de que la percepción sensorial que los pa-
cientes tienen del mundo a su alrededor, incluso durante las 
sesiones de tratamiento, puede ser considerablemente dis-
tinta de las percepciones de los demás. La capacidad de una 
persona de entender e interactuar de forma efectiva con el 
mundo a su alrededor depende en última instancia de una 
experiencia sensorial subyacente de ese mundo.

(Am J Psychiatry 2015; 172:17–31)

Disfunción del procesamiento sensorial en la experiencia 
personal y la maquinaria neuronal de la esquizofrenia
Daniel C. Javitt, M.D., Ph.D.; Robert Freedman, M.D.

Resúmenes y Reseñas
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Objetivo: Los autores evaluaron si una intervención de aten-
ción colaborativa para la depresión en una clínica de obstetri-
cia y ginecología es diferencialmente efectiva comparada con 
los cuidados habituales  para mujeres en desventaja social 
que no tienen seguro de salud o que las cubre un seguro pú-
blico, comparadas con las que tienen un seguro privado.

Método: El estudio fue un ensayo controlado, aleatorizado, 
en dos sedes, con un seguimiento de 18 meses. Se reclutaron 
mujeres que hubieran obtenido un resultado positivo (un 
puntaje de por lo menos 10 en el Cuestionario sobre la  Salud 
de los Pacientes-9) y que cumplieran con los criterios de 
depresión mayor o distimia. Los autores evaluaron si el tipo de 
seguro médico tenía un efecto diferencial sobre los resulta-
dos continuos de la depresión, entre la intervención y la aten-
ción habitual en un período de 18 meses. También evaluaron 
las diferencias entre la intervención y la atención habitual en 
la calidad de la atención para la depresión y en los resultados 
clínicos dicotómicos (una disminución de por lo menos el 
50% en la severidad de los síntomas depresivos y mejoría en la 
Escala de Mejora Global de los Pacientes, evaluada por los 
pacientes).

Resultados: El efecto del tratamiento estuvo asociado signifi-
cativamente con el tipo de seguro médico. Comparadas con 
las pacientes con seguro privado, las que no tenían seguro o 
que tenían el seguro público tuvieron una mayor recuper-
ación de los síntomas de depresión con atención colaborativa 
que con atención habitual en el período de seguimiento de 18 
meses. A los 12 meses de seguimiento, el tamaño del efecto 
de la mejoría de depresión comparado con la atención ha-
bitual entre las mujeres sin seguro o con seguro público fue 
de 0,81 (IC 95%=0,41; 0,95), mientras que para las mujeres 
con seguro privado fue de 0,39 (IC 95%=–0,08; 0,84).

Conclusiones: La atención colaborativa para la depresión, 
adaptada a los servicios de obstetricia y  ginecología, tuvo un 
mayor impacto en los resultados de la depresión para las mu-
jeres con desventaja social sin seguro o con el seguro público, 
comparadas con las mujeres con un seguro privado.

(Am J Psychiatry 2015; 172:32–40)

Un ensayo aleatorizado de atención colaborativa para 
la depresión en clínicas de obstetricia y ginecología: 
Desventaja socioeconómica y respuesta al tratamiento
Wayne Katon, M.D.; Joan Russo, Ph.D.; Susan D. Reed, M.D., M.P.H.; Carmen A. Croicu, M.D.; Evette Ludman, Ph.D.; Anna 
LaRocco, M.S.W., M.P.H.; Jennifer L. Melville, M.D., M.P.H.
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Objetivo: La terapia electroconvulsiva (TEC) es considerada 
por muchos clínicos como el tratamiento  más efectivo para 
la depresión bipolar resistente al tratamiento, pero según el 
conocimiento de los autores, no se ha hecho ningún ensayo 
controlado aleatorizado. Los autores compararon medidas de 
eficacia de la TEC y del tratamiento farmacológico basado en 
algoritmos en la depresión biolar resistente al tratamiento.

Método: Este ensayo multicéntrico, controlado y aleatoriza-
do se llevó a cabo en siete servicios de hospitalización para 
casos psiquiátricos agudos en Noruega e incluyó 73 pacientes 
con trastorno bipolar con depresión resistente al tratamiento. 
Los pacientes fueron asignados aleatoriamente a recibir TEC 
o tratamiento farmacológico basado en algoritmos. La TEC 
incluía tres sesiones por semana por un período de hasta 6 
semanas, ubicación unilateral derecha de electrodos de es-
tímulo, y estimulación de pulsos breves.

Resultados: Los análisis lineales del modelo de efectos mixtos 
revelaron que la TEC fue significativamente más efectiva que 

el tratamiento farmacológico basado en algoritmos. Los pun-
tajes medios al final del período de tratamiento de 6 semanas 
fueron más bajos para el grupo de TEC que para el grupo de 
tratamiento farmacológico: la diferencia fue de 6,6 puntos en 
la Escala de Evaluación de Depresión de Montgomery-Åsberg 
(SE=2,05; IC 95%=2,5–10,6), de 9,4 puntos en la versión de 
30-artículos del Inventario de Sintomatología Depresiva–
Evaluado por un Clínico (SE=2,49; 95% CI=4,6–14,3), y de 0,7 
puntos en la Impresión Clínica Global de Trastorno Bipolar 
(SE=0,31; IC 95%=0,13–1,36). La tasa de respuesta fue signifi-
cativamente más alta en el grupo de TEC que en el grupo que 
recibió tratamiento farmacológico basado en algoritmos 
(73,9% versus 35,0%), pero no hubo diferencia en la tasa de 
remisión entre ambos grupos (34,8% versus 30,0%).

Conclusión: Las tasas de remisión continuaron siendo mod-
estas independientemente de la elección de tratamiento para 
esta retadora enfermedad clínica.

(Am J Psychiatry 2015; 172:41–51)

Depresión bipolar resistente al tratamiento: Un ensayo 
controlado y aleatorizado de terapia electroconvulsiva 
versus tratamiento farmacológico basado en algoritmos
Helle K. Schoeyen, M.D., Ph.D.; Ute Kessler, M.D.; Ole A. Andreassen, M.D., Ph.D.; Bjoern H. Auestad, Ph.D.; Per Bergsholm, 
M.D., Ph.D.; Ulrik F. Malt, M.D., Ph.D.; Gunnar Morken, M.D., Ph.D.; Ketil J. Oedegaard, M.D., Ph.D.; Arne Vaaler, M.D., Ph.D.
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Objetivo: Hasta un 70% de los pacientes con esquizofrenia 
resistente al tratamiento no responden a la clozapina. Se ha 
estudiado el aumento farmacológico de la clozapina, sin ob-
tener resultados llamativos. Los autores examinaron el uso de 
la TEC como potenciación de la clozapina para la esquizofre-
nia refractaria al tratamiento.

Método: En un estudio ciego sencillo, aleatorizado, de 8 se-
manas, se asignaron pacientes con esquizofrenia resistente a 
la clozapina para recibir tratamiento habitual o TEC bilateral 
más clozapina (grupo de TEC más clozapina). Los sujetos del 
grupo de clozapina que no respondieron al tratamiento reci-
bieron un ensayo abierto de 8 semanas de TEC (fase cruzada). 
La TEC se realizó 3 veces por semana durante las 4 primeras 
semanas y dos veces semanales durante las 4 últimas sema-
nas. Las dosis de clozapina se mantuvieron constantes. La re-
spuesta se definió como una reducción del ≥40% de los sín-
tomas, con base en la sub-escala de síntomas psicóticos de la 
Escala de Calificación Psiquiátrica Breve (Brief Psychiatric Rat-
ing Scale), y un puntaje de <3 para severidad y de ≤2 para 

mejoría en la Escala de Impresiones Clínicas Globales (CGI, 
por sus siglas en inglés). 

Resultados: La muestra con intención de tratar incluía 39 par-
ticipantes (grupo de TEC más clozapina, N=20; grupo de clo-
zapina, N=19). Los 19 pacientes del grupo de clozapina recibi-
eron TEC en la fase cruzada. El 50% de los pacientes del grupo 
de TEC más clozapina cumplieron los criterios de respuesta. 
Ninguno de los pacientes del grupo de clozapina cumplió los 
criterios de respuesta. En la fase cruzada, la respuesta fue del 
47%. No se encontraron diferencias entre los grupos en cog-
nición global. Dos pacientes requirieron que se les pospusiera 
una sesión de TEC por motivo de confusión leve.

Conclusiones: La potenciación de la clozapina con TEC es 
una opción de tratamiento segura y efectiva. Se precisa de más 
investigación para determinar la persistencia de la mejoría y la 
necesidad potencial de tratamientos de mantenimiento.

(Am J Psychiatry 2015; 172:52–58)

Potenciación con terapia electroconvulsiva en 
esquizofrenia resistente a la clozapina:  
Un estudio prospectivo aleatorizado
Georgios Petrides, M.D.; Chitra Malur, M.D.; Raphael J. Braga, M.D.; Samuel H. Bailine, M.D.; Nina R. Schooler, Ph.D.;  
Anil K. Malhotra, M.D.; John M. Kane, M.D.; Sohag Sanghani, M.D.; Terry E. Goldberg, Ph.D.; Majnu John, Ph.D.;  
Alan Mendelowitz, M.D.
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Objetivo: Este ensayo controlado aleatorizado evaluó la efi-
cacia de la intervención temprana para prevenir la psicopa-
tología adulta y mejorar el bienestar en los niños con inicio 
temprano de problemas de la conducta.

Método: Se evaluaron los problemas de conducta de niños 
en el jardín de infancia (N=9.594) de tres cohortes (1991-
1993) en 55 escuelas de cuatro comunidades, y se identific-
aron 979 niños con inicio temprano de este tipo de prob-
lemas. Un total de 891 (91%) consintieron en participar (51% 
africano-americanos, 47% europeo-americanos; 69% niños). 
Los niños fueron asignados aleatoriamente, con su grupo es-
colar, a una intervención de 10 años o al grupo control. El 
objetivo de la intervención era que los niños desarrollaran 
competencias sociales que les servirían toda la vida, por me-
dio de formación en competencias sociales, entrenamiento 
del manejo del comportamiento para los padres con visitas al 
hogar, asesorías de compañeros, tutorías de lectura y currícu-
los escolares socio-emocionales. La manualización y la su-
pervisión garantizaron la fidelidad al programa. El 98% partic-
iparon durante el primer grado y el 80% continuaron hasta el 
décimo grado. A los 25 años de edad, se revisaron los expedi-
entes de detenciones (N=817, 92%), y adultos cegados a la 
enfermedad entrevistaron psiquiátricamente a los partici-
pantes (N=702; 81% de los participantes vivos) y a un compa-
ñero (N=535) que conociera al participante.

Resultados: Los análisis de regresión logística por intención 
de tratar indicaron que el 69% de los participantes en el brazo 

control tenían como mínimo un problema psiquiátrico de ex-
teriorización, internalización o abuso de sustancias (con base 
en las auto-entrevistas o entrevistas por pares) a los 25 años, 
en contraste con el 59% de los que fueron asignados a la in-
tervención (odds ratio =0,59; IC=0,43–0,81, número necesa-
rio para tratar=8). Este patrón también se encontró en las 
auto-entrevistas, entrevistas por pares, puntajes utilizando 
una regla “y” para auto-informes e informes por pares, y prue-
bas separadas para problemas de exteriorización, problemas 
de internalización y problemas de abuso de sustancias, y tam-
bién para cada una de las tres cohortes, de las cuatro sedes, 
para los participantes hombres, las participantes mujeres, los 
afro-americanos, los europeo-americanos, y los subgrupos 
de riesgo moderado y de riesgo alto. Los participantes en la 
intervención también recibieron puntajes ponderados por se-
veridad más bajos de condena criminal por violencia (esti-
mación estandarizada=−0,47) y drogas (estimación estan-
darizada=−0,24), y puntajes más altos de bienestar (estimación 
estandarizada=0,19).

Conclusiones: Este estudio ofrece evidencia de la eficacia de 
la intervención temprana para prevenir la psicopatología 
adulta en niños con alto riesgo de inicio temprano de prob-
lemas de la conducta.

(Am J Psychiatry 2015; 172:59–70)

Impacto de la intervención temprana en la 
psicopatología, criminalidad y bienestar  
a los 25 años de edad
Kenneth A. Dodge, Ph.D., Karen L. Bierman, Ph.D., John D. Coie, Ph.D., Mark T. Greenberg, Ph.D., John E. Lochman, Ph.D., 
Robert J. McMahon, Ph.D., Ellen E. Pinderhughes, Ph.D., [for the] Conduct Problems Prevention Research Group  
(Grupo de Investigación en Prevención de Problemas de la Conducta)
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Objetivos: El estudio STRIDE evaluó si una intervención en el 
estilo de vida, adaptada para personas con enfermedades 
mentales graves, reducía el peso y el riesgo de diabetes. La 
hipótesis de los autores era que la intervención STRIDE sería 
más efectiva que la atención habitual para perder peso y me-
jorar el metabolismo de la glucosa.

Método: El diseño del estudio fue un ensayo aleatorizado, 
multicéntrico, con dos brazos paralelos en contextos comu-
nitarios y un plan de salud integrado. Los participantes que 
cumplían con los criterios de inclusión tenían ≥18 años, lleva-
ban ≥30 días tomando agentes antipsicóticos y su índice de 
masa corporal era ≥27. Las exclusiones fueron deterioro cog-
nitivo significativo, embarazo/amamantamiento, hospital-
ización psiquiátrica reciente, cirugía bariátrica, cáncer, ataque 
cardíaco o apoplejía. La intervención hizo énfasis en la reduc-
ción calórica moderada, la dieta DASH (Dietary Approaches to 
Stop Hypertension — Enfoques dietéticos para prevenir la 
hipertensión) y la actividad física. Personal cegado recolectó 
datos al inicio del estudio, a los 6 meses y a los 12 meses.

Resultados: A los participantes (hombres, N=56; mujeres, 
N=144; edad media=47,2 años [DS=10,6]) se les asignó alea-
toriamente atención habitual (N=96) o una intervención gru-
pal por semana durante 6 meses más seis sesiones mensuales 

de mantenimiento (N=104). Un total de 181 participantes 
(90,5%) completaron evaluaciones de 6 meses, y 170 (85%) 
completaron evaluaciones de 12 meses, sin que se obser-
varan diferencia en cuanto al abandono del tratamiento. Los 
participantes asistieron a 14,5 de 24 sesiones en 6 meses. Los 
análisis por intención de tratar revelaron que los participantes 
en la intervención perdieron 4,4 kg más que los participantes 
control entre el inicio y los 6 meses (IC 95%=de –6,96 kg a 
–1,78 kg) y 2,6 kg más que los participantes controles entre el 
inicio y los 12 meses (IC 95%=de –5,14 kg a –0,07 kg). A los 12 
meses, los niveles de glucosa en ayunas en el grupo control 
habían aumentado de 106,0 mg/dL a 109,5 mg/dL y  en el 
grupo de intervención habían disminuido de 106,3 mg/dL a 
100,4 mg/dL. No hubo eventos adversos graves relacionados 
con el estudio, las hospitalizaciones médicas fueron reduci-
das en el grupo de intervención (6,7%) en comparación con el 
grupo control (18,8%).

Conclusiones: Las personas que toman medicamentos antip-
sicóticos pueden perder peso y mejorar los niveles de glucosa 
en ayunas. Un paso futuro importante es el mayor alcance de 
la intervención.

(Am J Psychiatry 2015; 172:71–81)

La intervención “STRIDE” para pérdida de peso y estilo 
de vida para personas que toman medicamentos 
antipsicóticos: Un ensayo aleatorizado
Carla A. Green, Ph.D., M.P.H.; Bobbi Jo H. Yarborough, Psy.D.; Michael C. Leo, Ph.D.; Micah T. Yarborough, M.A.;  
Scott P. Stumbo, M.A.; Shannon L. Janoff, M.P.H.; Nancy A. Perrin, Ph.D.; Greg A. Nichols, Ph.D.; Victor J. Stevens, Ph.D.
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Objetivo: El trastorno obsesivo-compulsivo (TOC) y el síndrome 
de Tourette son trastornos del neurodesarrollo altamente here-
dables y se cree que comparten factores de riesgo genéticos. Sin 
embargo, sigue siendo difícil identificar los genes de susceptibi-
lidad definitivos para estos trastornos etiológicamente comple-
jos. Los autores reportan un estudio de asociación del genoma 
completo (GWAS) combinado de síndrome de Tourette y TOC.

Método: Los autores realizaron un GWAS en 2.723 casos (1.310 
con TOC, 834 con síndrome de Tourette, 579 con TOC y sín-
drome de Tourette/tics crónicos), 5.667 controles apareados por 
ascendencia y 290 tríos de padres e hijo/a con TOC. Se examinó 
el resumen estadístico del GWAS para el enriquecimiento de 
variantes funcionales asociadas con niveles de expresión génica 
en regiones cerebrales. Se hicieron análisis de puntuación poli-
génica para investigar la arquitectura genética de cada trastorno 
y la que compartían.

Resultados: Aunque ningún polimorfismo de un solo nucleótido 
(SNP) alcanzó significancia a nivel del genoma competo, las se-
ñales del GWAS fueron enriquecidas por SNPs estrechamente 
relacionados con variaciones en los niveles de expresión de 
genes  cerebrales (loci cuantitativos de expresión, o eQTLs), su-
giriendo la presencia de verdaderas variantes funcionales que 

contribuyen al riesgo de esos trastornos. Los análisis de puntu-
ación poligénica permitieron identificar un componente poligé-
nico significativo para el TOC (p=2×10−4), que predice el 3,2% 
de la varianza fenotípica en un conjunto independiente de datos. 
En contraste, el síndrome de Tourette tuvo un componente poli-
génico inferior y no significativo que predice sólo el 0,6% de la 
varianza fenotípica (p=0,06). No se detectó ninguna señal poli-
génica común en los dos trastornos, aunque la muestra proba-
blemente carece del poder estadístico necesario para detectar 
una señal modesta compartida. Además, la señal poligéncia del 
TOC resultó significativamente atenuada (p=0,01) cuando se in-
cluyeron en los análisis los casos con TOC y síndrome de To-
urette/tics crónicos simultáneamente.

Conclusiones: Trabajos anteriores han mostrado que el sín-
drome de Tourette y el TOC tienen cierto grado de variación 
genética compartida. Sin embargo, los datos de este estudio su-
gieren que también existen componentes diferenciados en la 
arquitectura genética de cada uno de estos dos trastornos. Adi-
cionalmente, el TOC y el síndrome de Tourette/tics crónicos 
concurrentes pueden tener una susceptibilidad genética subya-
cente diferente de la del TOC solo.

(Am J Psychiatry 2015; 172:82–93)
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