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TOC, una mirada PINE’

Resumen

El presente (rabajo intenta mostrar
el paradigma PINE (Psicoinmuno-
neuroendocrinolégico) del Trastorno
Obsesivo Compulsivo (TOC). Dicho
paradigma sostiene que diferentes ti-
pos de factores psicoldgicos, ambien-
tales y conductuales pueden afectar
la inmunocompetencia y el sistema
endocrino, donde se le da especial
importancia al rol del estrés. La pers-
pectiva PINE se apoya en la Medicina
Translacional que involucra: 1) una
investigacion que descubre el origen
y mecanismos de la enfermedad; 2) la
identificacion de eventos bioldgicos y
vias de enfermedad; 3) el uso de este
conocimiento para descubrir vy desa-
rrollar nuevos métodos y productos
diagnésticos y terapéuticos.

1 Monografia presentada en la Maestria en
Psicoinmunoneuroendocrinologia, en 2012,
asi como en la 4* Jornada Anual de Psicologia
y 2° Encuentro de Investigadores en Humani-
dades, UdeMM, 2011. En la presente versién
se omiten los apartados: “Estudios al inicio del
tratamiento 2010”; “Estudios 2011” y “Estu-
dios 2012 de la Historia Clinica.
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1. Introduccidn

La ley suprema de la Obsesion es:
“Siembra y cosechards. Cuida tus pen-
samientos... porque se volverdn pala-
bras. Cuida tus palabras... porque se
volverdn actos. Cuida tus actos... por-
que se hardn costumbre. Cuida tus cos-
tumbres... porque forjardn tu cardcter.
Cuida tu cardcter... porque formard fu
destino. Y tu destino serd tu vida”.

El trastorno obsesivo compulsivo
(TOC) se ha convertido en el foco de
numerosos trabajos de investigacion
en el transcurso de las tres dltimas dé-
cadas. El surgimiento del interés por
esta enfermedad se ha dado, en gran
parte, por los resultados favorables
obtenidos en numerosos pacientes
con la farmacoterapia especifica y con
las terapias cognitivo-conductuales.
Antes de 1970, el TOC era conside-
rado una neurosis relativamente rara,
refractaria a todo tipo de tratamiento,
con pocas experiencias terapéuticas
favorables debidamente comprobadas.
Un desarrollo muy importante surgié a
partir de diversas evidencias epidemio-
I6gicas, que demostraron que el TOC
era mucho mds comin de lo que pre-

viamente se suponia. Estudios mues-
tran que la demora media en recibir
el diagnéstico y tratamiento adecua-
do en esta patologia es de 6 a 17 afios
(Samuels J., 1997; Yaryura Tobias, J.
A., 2001; Mayerovitch, J. L., 2003).
Dado que el TOC es un trastorno que
habitualmente permanece en secreto,
reservado a la intimidad del paciente
y s6lo trasciende a sus allegados, si
el clinico comienza a indagar siste-
maticamente sus sintomas y toma por
costumbre usar cuestionarios estanda-
rizados, como el Y- BOCS (Escala de
Yale-Brown, de Evaluacién de Sinto-
mas Obsesivos-Compulsivos) (Good-
man y col. 1989), lo oculto comienza
a develarse y se posibilitan tanto el
diagnéstico como una terapia ade-
cuada, lo que allana el camino hacia
la recuperacion de los afectados.
Estudios genéticos y familiares fue-
ron destacando ademds la influencia
de los antecedentes hereditarios en la
etiopatogenia de la enfermedad.
Técnicas sofisticadas de neuroimage-
nes funcionales, actualmente dispo-
nibles, han sugerido que los circuitos
fronto-estriado-taldmicos se encuen-
tran involucrados en la patogenia del
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TOC y, ademas se han comprobado
anormalidades metabdlicas y de los
neurotransmisores en este trastorno.
El neurotransmisor serotonina y tam-
bién, en menor grado, la dopamina,
han sido los principales implicados en
las respuestas farmacoldgicas obteni-
das desde hace ya un cuarto de siglo
a la fecha. Cuanto mds se investiga,
por un lado mds se aclara y por otra
parte se van planteando nuevas dudas
acerca, por ejemplo, de si el TOC es
una enfermedad orgdnica cerebral o
neuropsiquidtrica propiamente dicha,
0 si es el resultado exclusivo de com-
portamientos disfuncionales aprendi-
dos, sin que existan lesiones discretas
localizadas en el SNC.

Otro de los cuestionamientos actuales
de los investigadores es el siguiente:
“:Es el TOC una patologia homogénea
0 heterogénea con etiologias muilti-
ples? Lo cierto es que la etiopatogenia,
tanto en el TOC como en el resto de
la psiquiatria, es siempre el resultado
de un interjuego multifactorial entre
variables bioldgicas, psicoldgicas y
sociales, asi como también es impor-
tante tener en cuenta las diferencias
cualitativas que otorgan un sello parti-
cular a cada individuo enfermo, y nos
permiten tener presente que, ante todo,
estamos frente a una persona que nece-
sita ayuda, alivio y comprension, mas
alla de los posibles rétulos que poda-
mos darle a su padecer.

2. Fenomenologia del TOC

El TOC es una enfermedad poten-
cialmente discapacitante, que incluye
sufrir pensamientos, impulsos e ima-
genes no deseados y perturbadores
(obsesiones) y/o sentir la necesidad
de completar actos o pensamientos
repetitivos (compulsiones). Como ti-
picamente, ademads, el afectado por
esta enfermedad experimenta inten-

sa ansiedad por padecer los sintomas
mencionados, el TOC es considerado
un Trastorno de Ansiedad; sin em-
bargo, como se verd mas adelante, la
neurobiologia del TOC difiere am-
pliamente de la del resto de los tras-
tornos de ansiedad.

Podemos definir al TOC como un
conjunto de pensamientos, sentimien-
tos y patrones conductuales que son
intrusos, no deseados, muy ansidge-
nos, improductivos, estresantes y casi
imposibles de controlar sin ayuda.
Hay dos tipos de sintomas;

— Sintomas primarios:. constituidos
por obsesiones y compulsiones

— Sintomas secundarios. ansiedad,
depresion, rabia, duda, trastornos del
discurso, cambios perceptivos o per-
turbaciones sexuales.

Tanto obsesiones como compulsio-
nes deben causar un distrés marcado,
consumir mds de una hora por dia o
interferir significativamente con el
funcionamiento habitual, ocupacional
y social, y no deberse a los efectos
fisioldgicos directos de una medica-
cién, sustancia o condicién médica
general.

Salvo en el TOC infantil, en algin
momento del curso de la enfermedad,
la persona reconoce que ambos sinto-
mas son excesivos o irracionales.

2.1. Obsesiones

Conjunto de ideas o imdgenes que do-
minan al individuo y lo conflictian,
ocupando gran parte de su tiempo y
teniendo caracteristicas de pensa-
miento intrusivo.

Habitualmente permanecen guarda-
das en secreto, por considerarlas ab-
surdas o vergonzantes. La persona
cree y descree, al mismo tiempo, de
sus obsesiones.

2.2 Tipos fenomenolégicos
de obsesion

— Contaminacién, sexuales, somdti-
cas, religiosas, agresivas, coleccio-
nismo o acumulacién, necesidad de
simetria y precision, duda o responsa-
bilidad patolégica.

2.3. Compulsiones o rituales

Son actos o pensamientos a los que el
sujeto recurre y cumple de una mane-
ra rigida y formal para intentar aliviar
sus obsesiones.

Las compulsiones pueden dividirse en:
— mentales; urgencia irresistible de
llevar a cabo un acto mental, ej.: con-
tar, repetir un pensamiento, etc.

— motoras: urgencia de desempefiar
determinada secuencia motora.

2.3.1. Tipos fenomenologicos
de compulsiones

Lavado, verificacion, coleccionismo,
repeticion, otras (tocar, saltar, aclarar-
se la garganta, tics, etc.). El coleccio-
nismo patoldgico (hoarding en inglés)
lo padece aproximadamente uno de
cada ocho enfermos de TOC. Si bien
el sintoma es comiin, resulta relativa-
mente raro que domine en la presen-
tacion clinica, por su cardcter usual-
mente egosinténico, lo que nos puede
llevar a pensar que el sindrome forma
parte de un trastorno de personalidad
obsesiva-compulsiva (TPOC), y no
de un TOC. La explicacién neuro-
etolégica del acumular alimentos,
por ejemplo, para prepararse ante la
posibilidad de una tormenta, existe
en muchos animales, y es consistente
con una valoracién del riesgo o la ne-
cesidad de sentirse seguro, que tam-
bién se ve en otros subtipos del TOC.
El cuadro clinico en los casos de ne-
cesidad de orden, simetria y preci-
sién presenta como temor mayor que
algo no sea hecho de la manera co-
rrecta, para asegurarse que esto no se
cumpla reinician la secuencia com-
pleta desde el comienzo. Rachman
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(1980) denomina “lentitud obsesiva”
o “lentitud obsesiva primaria” al em-
pleo inusual, exagerado, del tiempo
para completar incluso las tareas mas
simples, deteniéndose para hacer
algo de la manera mas perfecta posi-
ble. Estos sintomas no se viven como
egodisténicos. Mac Lean, en 1978,
describié evidencias que sugieren
una secuencia o una rutina, en la
cual intervienen los ganglios basales
para controlar el planeamiento motor
y las subrutinas motoras. Una hip6-
tesis al respecto, sostiene que estos
pacientes sufren alguna interferencia
en la funcién del circuito frontal-
limbico-ganglios basales, que per-
turba la direccién del objetivo y los

vuelve incapaces de distinguir entre
la importancia de la subrutina y el
sentido dltimo hacia el cual esta des-
tinado su comportamiento.

Aunque las compulsiones alivien la
ansiedad en el corto plazo, llevan a una
disfunciéon o incapacidad de adapta-
cion, dado que al poco tiempo son se-
guidas por mayor ansiedad, sentimien-
tos de desesperanza, duda y depresion
secundaria. Las obsesiones incremen-
tan la ansiedad, mientras que las com-
pulsiones o rituales intentan reducir la
ansiedad generada por las anteriores.
En el TOC vemos el siguiente circulo
ViCi080:

Tal como han demostrado Rasmussen
y Tsuang en 1986, tanto las frecuen-

DISTRESS
ANSIEDAD
URGENCIA A
(no se tolera) RITUALIZAR
OBSESION COMPULSION
(contenido de (acto mental o de
peligro o dafio) comportamiento
ALIVIO TRANSITORIO DESEMPRNQ
DEL DISTRE§ <€ DELRITUAL

cias como los tipos bdsicos de sinto-
mas obsesivos tienden a permanecer
estables a través de las distintas cultu-
ras y del tiempo.

Una de las caracteristicas es la de
“dualidad” (también llamada “con-
traste” o “sentimiento obsesivo”). El
paciente cree y descree, al mismo
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tiempo, de sus obsesiones. La duda
es una queja comuin y constituye un
sintoma muy relevante de este trastor-
no. La duda en si misma es discapa-
citante, dado que interfiere, enlentece
o impide al afectado realizar activi-
dades, cumplir con sus tareas o0 gozar
de su tiempo libre. El pensamiento

cobra a veces un cardcter magico,
preocupandose continuamente acerca
de la posibilidad de que algo terrible
pueda suceder, aunque €sta sea abso-
lutamente remota, es decir, hay una
evaluacién anormal del riesgo de con-
tingencias negativas.

3. Inicio del TOC

— El inicio es temprano:

¢ Por lo general durante la nifiez o
adolescencia.

¢ 50 % desarrollan TOC antes de los
15 afios.

* 65 % antes de los 25 afios.

—No es comiin el inicio después de los

40 afios.

— Los hombres tienen un inicio mas

temprano que las mujeres, siendo el

trastorno mas frecuente en los varo-

nes que en las nifias, en una relacion

de 2:1 o de 3:1.

4. Demografia del TOC

— Prevalencia mundial: 1-2 % de la
poblacién.

— Hoy se lo considera la cuarta enfer-
medad mental mas frecuente luego de
la depresion, el alcoholismo y el tras-
torno de ansiedad social.

5. Epidemiologia

— La prevalencia estimada es de alre-
dedor del 2 al 2,5 % de la poblacién
total.

—Relacién femenina-masculina: (1:1)
— En algunos estudios comunitarios
se reportaron predominancia de sexo
femenino con TOC (1.5:1). De to-
dos modos, en comparacién con los
otros trastornos de ansiedad (2-3:1) la
predominancia femenina en el TOC
es notablemente menor. En estudios
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de comparacion clinica y genética se
determiné que el TOC es de comienzo
mds temprano entre los varones, quie-
nes tienen mayor tendencia a presen-
tar tics comorbidos, diferente perfil
de sintomas y peor prondstico. Tam-
bién se identificé un polimorfismo
sexual en relacién al gen de la cate-
col-O-metiltransferasa (COMT) lo
que implicarfa que el género contri-
buirfa a una heterogeneidad clinica
y biologica en el TOC. El comienzo
temprano y el curso estable del TOC
también los diferencian del resto de
los trastornos de ansiedad.

6. Etiopatogenia

El origen de esta enfermedad puede
ser mejor comprendido si se adopta el
modelo de “factores contribuyentes”,
que potencialmente pueden contribuir

a desencadenar la enfermedad. Algu-
nos de los factores que han sido pro-
puestos son:

— Predisposicion genética.

— Alteraciones en la neurotransmision
cerebral.

— Sucesos vitales traumaticos o estre-
santes.

— Antecedentes de ansiedad en la in-
fancia.

— Problemas familiares.

— Creencias distorsionadas y aprendi-
zajes erréneos.

7. Comorbilidad

En las muestras epidemioldgicas el
TOC comérbido es 2 veces mds fre-
cuente (1.4 %) que el TOC no comor-
bido (0.7 %)

La importancia de tener en cuenta la
presencia de comorbilidad es que, el

TRASTORNO COMORBIDO PREVALENCIA A LO
LARGO DE LA VIDA

Depresion 66 %

Fobia simple 22 %

TAS 18 %

Trastornos de alimentacion 17 %

Dependencia de alcohol 14 %

Panico 12 %

Sindrome de Tourette 6v20 %

conocimiento de tal evento permite,
luego de categorizar los diferentes
trastornos asociados, efectuar una
adecuada estrategia de tratamiento
farmacoldgico, pero, sobre todo, psi-
coterapéutico, apuntando en primer
lugar al abordaje del trastorno de ma-
yor impacto sobre la actividad global
del individuo.

El problema que intercede de forma
mds comun y que estd asociado con

el TOC es la depresion (Rosenberg,
1968; Goodwin, Guze & Robins,
1969; Swedo & Rapoport, 1989; Ras-
mussen & Fisen, 1992) y los pacientes
con TOC han mostrado anormalidades
biologicas caracteristicas de los grupos
depresivos mds que de los ansiosos;
por ejemplo, no supresion en el test de
supresion de la dexametasona (Carrol
etal., 1982), latencia reducida al movi-
miento rdpido de ojos en el suefio y re-

duccidn de la fase 4 del suefio (Insel et
al., 1982). Ademas, los pacientes TOC
no responden a los agentes ansidgenos
que generalmente exacerban los tras-
tornos de ansiedad; por ejemplo lac-
tato (Gorman et al., 1985), yohimbina
(Rasmussen et al., 1987), inhalacién
del CO2 (Griez et al., 1990) y cafeina
(Zohar et al., 1987).

Por otro lado, Monteiro et al., (1986)
descubrieron que los sujetos con TOC
presentaban resultados normales en
los test de supresion de dexameta-
sona, salvo que los diagnésticos es-
tuvieran complicados por factores
como el alcoholismo, la depresion, la
anorexia nerviosa, el cancer o el ritmo
diurno invertido.

Otros estudios sefialan que el TOC
puede presentar una comorbilidad del
33 al 91.7 % con los trastornos de per-
sonalidad.

8. Neurobiologia del TOC

El TOC es un trastorno de base bio-
l6gica v constituye el paradigma de
una funcion cerebral anormal en una
condicion no psicotica.

El cardcter “pardsito” de los fenémenos
obsesivos-compulsivos fue considera-
do, en su tiempo, por Wernicke como
“ideas autdctonas” y por Clérambault
como “automatismos ideomotores me-
cdnicos”, andlogos a las manifestacio-
nes de los sindromes extrapiramidales
(Freeman y cols., 1965).

El estudio de una epidemia de fie-
bre reumdtica, permitié vincular a la
Corea de Sydenhan, un trastorno de
los ganglios basales, con la presen-
cia de anticuerpos citoplasmaticos
en los nicleos subtaldmico y cauda-
do de los pacientes con Corea que no
se encontraron en los enfermos que
desarrollaron fiebre reumdtica sin
Corea (Husby y cols., 1976). La po-

sibilidad de que algunas formas de
75
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TOC surjan de procesos autoinmunes
cobr¢ validez desde entonces, siendo
corroborada por la presencia de anti-
cuerpos anticerebro en pacientes con
TOC (Rapoport y cols., 1993).

Varios estudios con PET (tomogratia
por emision de positrones) han demos-
trado un aumento del metabolismo de
glucosa en la corteza orbitofrontal, giro
cingulado anterior, nicleo caudado y
tdlamo, el cual se normaliza luego del
tratamiento. Los estudios que incluye-
ron la provocacion de sintomas obse-
sivos-compulsivos (SOC) mostraron
aumento de la actividad en estas mis-
mas dreas del cerebro. Estos hallazgos
han llevado a postular que la expresion
sintomdtica del TOC, estd mediada por
la hiperactividad de dreas especificas
del circuito frontal-subcortical, conec-
tando la corteza orbitofrontal, nicleo
caudado ventromedial, globo pdlido y
el nicleo dorsomedial del tilamo. La
mayorfa de los estudios con provoca-
cion de SOC no demostraron activa-
cion anormal de la amigdala, por estos
motivos se sostiene que la neurobiolo-
efa del TOC difiere ampliamente de la
del resto de los trastornos de ansiedad.

8.1. Modelo neuroanatéomico

Wise y Rapoport (1989) han propues-
to un modelo explicativo cuyo funda-
mento anatémico se centra en los gan-
glios basales (micleo caudado y globo
palido) que funcionalmente se integran
a una red neuronal mds compleja que
incluye a la corteza y al tdlamo dptico,
configurando lo que se conoce como
“circuito  cortico-estriado-cortical”.
Segun este modelo, el nicleo caudado
funcionarfa como una “estacion-filtro
detectora” que atraparia la salida de
comportamientos tipicos, generando
asi, una inhibicién descendente hacia
el eje palido-taldmico, el cual se re-
troalimenta, a su vez, en la corteza. Es
hacia esta estacion-filtro donde con-
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vergen aferencias provenientes de dos
dreas especificas del cortex:

— Areas de asociacién temporales
(emisoras de estimulos del entorno).
— Area 6rbito-frontal y de la regién
anterior del cingulo (estimulos vincu-
lados a la motivacién interna).

Se postula que esta ultima drea, el cin-
eulo, emitirfa sefiales “auténomamen-
te generadas”, independientes del en-
torno, ocasionando, de algtin modo, un
cortocircuito entre las vias aferentes
(sensoriales) y la respuesta (compor-
tamiento) (Eccles y Zeier, 1985). Este
cortocircuito se produce por la hipe-
ractividad metabdlica cortical, la cual
“desinhibe” el sistema de filtro estrio-
palidal liberando asi, conductas mais
primitivas o arcaicas denominadas por
Mac Lean conductas de “subrutina”
(tales como las de asco o chequeo)
muy semejantes a las observadas en
los rituales del TOC. El fallo en el
control inhibitorio de la corteza 6rbito-
frontal darfa lugar a la aparicion de
sentimientos de culpa, depresion, an-
siedad anticipatoria y obsesiones. Por
otro lado, disfunciones a nivel talami-
¢o liberarian impropiamente conduc-
tas automadticas, subrutinas y rituales.

8.2. Vias serotoninérgicas

Desde el rafe dorsal, las vias serotoninér-
gicas se proyectan hacia (Soria, 2006):

— la corteza frontal, donde ejercen
funciones regulatorias del humor.
—los ganglios basales, donde intervie-
nen en los sistemas de regulacion de
los movimientos.

—las dreas limbicas, donde participan
en la modulacién de las emociones,
en particular de la ansiedad.

— Alcanzan también, las regiones hipo-
taldmicas influyendo en la regulacién
de la ingesta, apetito y peso corporal.
— Actian, indirectamente, sobre los
sistemas dopaminérgicos de recom-
pensa modulando la intensidad de los

impulsos sexuales y la capacidad para
experimentar placer. Sus axones alcan-
zan, asimismo, a los centros del suefio
incidiendo en la coordinacién de los
ritmos circadianos de suefio-vigilia.

— Un grupo de neuronas desciende ha-
cia la médula espinal ejerciendo alli
funciones regulatorias homeostdticas
en la seleccion de impulsos sensoria-
les procedentes del funcionamiento
autonémico corporal.

Estas proyecciones conforman un sis-
tema topograficamente amplio que se
corresponde con los roles que se le
atribuyen en la fisiopatologia de nu-
merosas enfermedades, entre ellas el
TOC y la depresion.

8.3. Dopamina (DA) y Sistema
dopaminérgico

La posibilidad de una disfuncién do-
paminérgica en el TOC se apoya en
distintas lineas de prueba, tales como
(Soria, 2006):

— Asociacién con el Sindrome de Gi-
lles de la Tourette (SGT). Aproxima-
damente el 30 % de los enfermos de
SGT presentan sintomas TOC. En
familias con SGT y tics mdltiples, el
indice de TOC es significativamente
mayor (5%) que en la poblacién ge-
neral. Ambas manifestaciones podrian
ser la expresion de un defecto autoso-
mico recesivo (Leonard y cols., 1992),
Cuando el TOC y el SGT se encuen-
tran asociados, presentan baja respues-
ta al tratamiento antiobsesivo y mejo-
rarfa con la adicién de bloqueadores
de dopamina (neurolépticos y antipsi-
coticos atipicos) (Montgomery, 1990;
Goodman y cols., 1992).

— El uso de agonistas DA agrava los
sintomas TOC y dosis altas y prolon-
gadas conducen a estereotipias moto-
ras (Soria, 1996).

— La asociacién entre TOC y otros
trastornos del movimiento se encuen-
tra ampliamente documentada. Se
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asigna a la DA un lugar trascendente
en la interaccidon ganglios basales-
corteza merced a su intervencién en
los sistemas de seleccion y categori-
zacion de impulsos.

8.4. Modelo evolutivo-etologico

La etologia es el estudio cientifico del
comportamiento animal, comporta-
mientos que aparecen sin modelos de
aprendizaje. Konrad Lorenz (1986)
formul6 su teorfa de imprinting, sos-
teniendo que estos conocimientos han
quedado engranados en los circuitos
cerebrales durante el desarrollo filo-
genético. Muchas de las conductas de
los pacientes TOC parecen evocar a
los modelos de accién predetermina-
dos descritos por Lorenz.

Si bien los estimulos psiquicos y am-
bientales cuentan en los sintomas del
paciente, el aspecto ritualizado del
comportamiento y su sorprendente
uniformidad, sugieren una prepro-
gramacion bioldgica. Otros datos que
apoyan la base bioldgica para los TOC
involucran los ganglios basales. Este
grupo de estructuras ubicadas por de-
bajo de la corteza cerebral ha sido, tra-
dicionalmente, considerado como un
conjunto de estaciones de paso entre
los estimulos sensoriales aferentes y
las respuestas motoras y cognoscitivas
procedentes de los centros superiores.
La posibilidad de un cortocircuito:
normalmente, el estimulo sensorial
sigue un camino:

1) parte de la periferia

2) llega a la corteza

3) es evaluado

4) desencadena una respuesta: moto-
ra, cognoscitiva, etc.

En esta hipdtesis se estima la posibi-
lidad de que algunos de estos pasos
pudieran omitirse (un shunt o corto-
circuito) y activarse conductas anti-
quisimas, patrones de comportamiento
preprogramados que se encontrarfan
almacenados en los ganglios basales.

En estado de normalidad, estos im-
pulsos recibirfan el freno cortical. Una
disfuncién impedirfa que esto ocurra,
produciéndose una irrupcién, los im-
pulsos invaden la conciencia (ideas,
imigenes, pensamientos) con su ca-
ricter intrusivo, inevitable, egodistoni-
co. Las dreas mds nuevas (neocortex)
juzgan su absurdidad pero no logran
rechazarlas. La reaccion de alarma por
la intrusién no deseada y la vivencia de
pérdida de control sobre la actividad
mental disparan la alarma y se genera
ansiedad. La obsesion se activa, con-
ductas arcaicas se imponen y surgen
los rituales, al comienzo, como inten-
tos defensivos y aliviadores de tension,
enfrentados a niveles de resistencia
que van cediendo conforme crece la
gravedad. Lo que ayer, en el curso evo-
Iutivo, tuvo un sentido preservacional
(conductas de aseo, verificacion terri-
torial, etc.) surge ahora extemporaneo,
invasor e irreductible.

8.5. Posibles sitios de alteracion
en el TOC (Soria, 2006)

Las anomalias podrian atribuirse a:
1) Un cortocircuito en la llegada del

estimulo sensorial (estrés), que en
lugar de desencadenar una respuesta
cortico-hipofiso-adrenal de alarma,
descargaria a través de los arcaicos
recursos de los ganglios basales.

2) Un déficit funcional en el 16bulo
frontal que no logra imponer un freno
I6gico y racional que silencie los impul-
sos procedentes de los ganglios basales.
3) Una alteracién en la intimidad bio-
quimica de las vias que modulan estas
respuestas.

Sea tnica o mltiple la causa, una vez
desencadenado el circuito, no puede
interrumpirse: el paciente se convier-
te en un escéptico que no concede
crédito a sus percepciones y fracasa
en sus intentos de refutar sus obsesio-
nes por medio de la 16gica.

* Las neuroimdgenes sugieren disfun-
cién en:

— Lobulos frontales

— Ganglios basales

En 1984, Behar y cols., iniciaron ex-
ploraciones con neuroimdgenes en
adolescentes para detectar correlatos
neuroanatémicos de las observacio-
nes clinicas. Combinando evaluacio-
nes neuropsicologicas y tomografia

GANGLIOS BASALES

Progresion
Temporal

Y
LOBULOS FRONTALES

Acopiar
Acicalarse
Tricotilomania
Onicofagia
Rituales
Agresion

Miedo
Dispercepciones
Simetria

Orden
Obsesiones
Hipertrofia moral
Dudas
Verificacion

José A Yaryura-Tobias. Salud Mental 2001
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computarizada (TAC), encontraron
una prevalencia relativa de ventricu-
los cerebrales agrandados, un hallaz-
2o inespecifico que sélo podia suge-
rir, si se lo asociaba a disfunciones en
la neurotransmisién serotoninérgica,
una menor capacidad en la modula-
cién de la conducta.

En 1998, con una metodologia simi-
lar, Luxemberg y cols., sefialaron la
existencia en los pacientes TOC de
micleos caudados de tamafio inferior
al de los controles sanos. Aparece,
entonces, el sustento en neuroimage-
nes de las asociaciones entre TOC y
ganglios basales. Simultdneamente,
la tomografia de emision de positro-
nes (PET) aport6é la posibilidad de
estudiar la actividad metabdlica ce-
rebral por técnicas no invasivas. Sus
hallazgos mostraron que los pacientes
TOC registraban alteraciones funcio-
nales en los 16bulos frontales, en los
ganglios basales o en ambos lugares
a la vez (Baxter y cols., 1988). Los
rangos del consumo cerebral de glu-
cosa resultaron mayores en ciertas
dreas del 16bulo frontal y en el cingu-
lo, la regidn anatémica que conecta al
I6bulo frontal con los ganglios de la
base (Swedo y cols., 1989), correla-
cionando, ademads, la mayor actividad
metabolica con la severidad clinica
(Nordhal y cols., 1989).

Por su parte, los estudios con reso-
nancia magnética nuclear (RMN) se-
fialaron alteraciones sugerentes de un
compromiso en las regiones frontales
(Garber, 1989). El uso de tomografia
computada con emision tnica de fo-
tones (SPECT) contribuyé al mapeo
metabdlico del cerebro con empleo
de trazadores, mostrando, en pacien-
tes con TOC, disminucién en la cap-
tacion del marcador en putamen y
micleo caudado implicando, una vez
mas, a los ganglios basales (Edmons-
ton, 1994).
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9. Estudios en familiares
9.1 Herencia y genética

El 35 % de los familiares de primer
grado de pacientes con TOC de inicio
en la infancia, resultan afectados del
trastorno (Lenane y cols., 1990). Este
dato se confirma si incluye la nocién
de “espectro TOC”, sumando estados
que comparten sintomas, dreas de su-
perposicién ¢ interfases con el TOC
y que, principalmente, responden a
agentes serotoninérgicos.
La mayoria de los farmacos de utili-
dad en el TOC ejercen su actividad a
través del bloqueo de la recaptacion
de serotonina por lo que se ha consi-
derado al transportador de serotonina
(SERT), una proteina localizada en la
membrana presindptica, como la mo-
Iécula diana de estas sustancias. El gen
que codifica el SERT se localiza en el
cromosoma 17ql12 y presenta un po-
limorfismo en la zona promotora con
dos variantes alélicas, la 484 y la 528.
Distintos andlisis de segregacion del
TOC han indicado que un tnico locus
principal, posiblemente dominante,
era lo que mejor explicaba la agrega-
cion familiar (Nestadt y cols.,2000;
Nicolini y cols., 1991).
A nivel psicolégico, destaco dos fac-
tores:
¢ Fuerte dependencia del paciente ha-
cia otra persona, como consecuen-
cia de la falta de decision del mis-
mo. Esto también favorece vinculos
de sobreproteccion en intentos de
“ayudar” al paciente.
¢ Si otro miembro de la familia pre-
senta un TOC o TPDOC, puede re-
forzar la conducta del paciente.
10. Heterogeneidad del TOC

*El TOC se puede pensar como un
sindrome:

— Diferentes edades de comienzo.

— Diferencias en la presentacion sin-

tomatoldgica.

— Diferentes respuestas al tratamiento.
— Diferente vulnerabilidad a estresores.

11. TOC y sistema endécrino

« La mayoria de los investigadores
consideran a las alteraciones hormo-
nales como manifestaciones secunda-
rias del TOC, y no como elementos
generadores del mismo. (Ayuso-Gu-
tiérrez 1990).

¢ El incremento de la prevalencia lue-
2o de la menarca, el comienzo mds
agudo y la presentacion mas frecuen-
te de curso episddico sugieren una
influencia del ciclo reproductivo fe-
menino en la expresion del TOC:

— La fase pre-menstrual (ltitea tardia)
estd asociada con una exacerbacion
de la sintomatologia OC.

— 13% - 36% comienzo durante el
embarazo o post-parto.

— Puede llegar a empeorar durante el
embarazo o post-parto.

— El aborto es factor de riesgo para
comienzo o recurrencia del TOC.

— La incidencia aumenta en las muje-
res durante su vida fértil, superando a
los hombres.

* Si bien el perfil tiroideo suele ser
normal, la prueba TRH/TSH muestra
gencralmente respuesta plana. Tam-
bién lo hace la respuesta de PRL tras
aplicacion de TRH (pero estas obser-
vaciones pueden ser contaminantes de
la depresidn). Sin embargo, hay eleva-
dos niveles de CRH, proporcionales a
los sintomas obsesivos compulsivos,
independientemente de la depresion
que, no obstante, se normalizan con
la administracién de clorimipramina,
molécula con accién antiobsesiva, mas
alla de su accidn antidepresiva.

¢ En modelos animales las conductas
de aseo parecen dispararse en situa-
ciones de novedad y de conflicto.
La inyeccion intracraneal de ACTH
induce tales comportamientos en
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una respuesta dosis-dependiente que
puede impedirse con antagonistas do-
paminérgicos y opidceos, lo que in-
dicarfa una participacion de diversos
grupos de neurotransmisores (Gispen
e Isaacson, 1981).

¢ Investigadores como Catapano y
cols., (1992)y Yaryura-Tobias, (1992),
han disefiado métodos de estudio para
la funcién de la noradrenalina (NA)
en el TOC y estados relacionados,
mediante la valoracion de los ritmos
circadianos de melatonina (ML) y
cortisol (CL). Los niveles normales
de ML suponen la integridad de las
vias NA, en tanto que, una secrecion
alterada podria sugerir una hiposensi-
bilidad de los receptores adrenérgicos
0 una disfuncion en las vias NA. En
muestras reducidas se ha encontrado
que los niveles de ML y CL son inver-
samente proporcionales en pacientes
deprimidos, mientras que en TOC no
tratados, se observé una reduccion de
ML y un aumento de CL.

e Lucey y cols., (1993), valoraron los
niveles de somatotrofina (STH) en
respuesta a piridostigmina, un inhibi-
dor de la colinesterasa. La respuesta
de STH resulté significativamente
elevada en los pacientes TOC, lo que
indica una regulacién ascendente co-
linérgica en esta condicion.

« La evaluacion de somatostatina (ST)
en modelos animales mostré que, al
ser inyectada a nivel central, genera
comportamientos compulsivos. Los
ISRS disminuyen las concentracio-
nes de somatostatina en el cerebro
y, en TOC no tratados aparece anor-
malmente elevada (Altemus y cols.,
1993).

* La presencia dentro del espectro del
TOC y sindromes relacionados, de
miltiples formas que incluyen auto-
lesiones y agresiones al esquema cor-
poral (tricotilomania, mutilaciones,
etc.) induce a pensar en la presencia,
al menos en estas formas, de analge-

sia enddgena inducida por opidceos.

12. TOCy sistema inmune

No hay muchos estudios del compor-
tamiento del sistema inmune (SI) en
TOC, a continuacién detallaré los da-
tos encontrados:

* Datos recientes han demostrado la
presencia de alteraciones inmunol6-
gicas en pacientes adultos que sufren
de TOC.

e Las alteraciones de las células del
SI en pacientes con TOC puede ser
revertida por tratamiento con ISRS y
debe ser considerado como un marca-
dor tal vez relacionado con una con-
dicién de estrés.

¢ Se ha demostrado que los ISRS in-
ducen una normalizacién en los pard-
metros de la alteracion inmunoldgica,
tales como los niveles de 1.6 en plas-
ma y el nimero de células NK, proba-
blemente a través de una reduccién de
la activacion relacionada con el estrés
del eje hipotdlamo-pituitario-adrenal.
(Ravindran, et al. 1995, 1998; Slu-
zewska, et al., 1995).

¢ El TOC durante la infancia se ha
relacionado con una enfermedad au-
toinmune impulsada por un estrep-
tococo B-hemolitico, infeccidn que
afecta las neuronas de los ganglios
basales.

¢ El empeoramiento de la enferme-
dad podria estar asociado con un
proceso inflamatorio extendido por
el SNC a través de citoquinas locales
y sistémicas.

« Las conclusiones sobre las alteracio-
nes inmunolégicas en pacientes adul-
tos con TOC son aun limitadas, aun-
que esta condicién en comparacién
con otros trastornos de ansiedad o del
estado de dnimo, parece que se carac-
teriza por una mayor tasa de infeccio-
nes recurrentes y otras enfermedades

resultantes del SI deteriorado. (Dinn,
et al., 2001).

¢ Otro estudio (Klinger Herndndez,
Dulcey Cepeda. 2005) busco com-
parar las subpoblaciones de linfoci-
tos T(CD4yCDS)yB Bl1yB2)y
su estado de activacion en pacientes
con trastornos obsesivos compulsivos
frente a personas sanas, v se atribé a
las siguientes conclusiones:

1) Existe gran diferencia en las
subpoblaciones de linfocitos B y T en
los pacientes con TOC asociado 0 no
con SGT o CS frente a las personas
normales.

2) La relacién CD4/CDS esta reduci-
da en los pacientes con TOC princi-
palmente por reduccién del ndmero
de células CD4 y expansion del ni-
mero de células CDS.

3) Existe importante activacion de cé-
lulas T.

4) Existe gran aumento en el porcen-
taje de células B1, las cuales estin
referenciadas en la literatura con la
produccién de auto anticuerpos.
Estos resultados sugieren (no conclu-
yen ni demuestran), que el sistema
inmune en los pacientes con TOC,
asociado o no a Gilles de la Touret-
te o Corea, es funcionalmente distin-
to de los controles sanos, existiendo
franca activacion de la autoinmunidad
humoral y celular y aporta elementos
para sustentar la hipétesis etiologica
autoinmune en estas patologias.

e Murphy, Sajid y Goodman (2006),
plantean, en el TOC, una causa auto
inmunitaria, y se apoyan en las si-
guientes evidencias:

— Presencia de células mononucleares
infiltrantes en el érgano o en el tejido
afectado.

— Depésito de complejos antigeno-
anticuerpo en el 6rgano o en el tejido
afectado.

— Presencia en el mismo paciente de
otras enfermedades auto inmunitarias
conocidas.
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— Uso preferencial de determinados
alelos de clase II del complejo mayor
de histocompatibilidad.

— Mejoria de los sintomas con el em-
pleo de fdrmacos inmunosupresores.
— Cifras séricas elevadas de autoanti-
cuerpos IgG.

— Historia familiar positiva de la mis-
ma enfermedad o de otras enfermeda-
des conocidas auto inmunitarias.

Algunos estudios encontraron eviden-
cia de una funcién inmunitaria altera-
da o desequilibrada en pacientes adul-
tos que padecian TOC, pero otros no
pudieron encontrar evidencia humo-
ral de autoinmunidad o de alteracio-
nes de las citoquinas . Estos estudios
destacan la necesidad de una explo-
racion posterior del papel que desem-
pefian los procesos inmunitarios en
el desarrollo v el mantenimiento del
TOC o de los sintomas de tics. Los ta-
mafios muestrales en los estudios pre-
vios han sido, a menudo, pequefios, y
todavia no se ha resuelto el grado de
afectacion de los resultados por la al-
teracion del eje hipotdlamo-hip6fisis
(causada por estrés frente a autoinmu-
nidad), (Tanya K. Murphy et al).

En un estudio en adultos con TOC,
Denys et al. encontraron una dismi-
nucioén significativa en la produccién
de la actividad TNF- y natural killer
(NK) en pacientes que padecian TOC
en comparacion con controles. Los
pacientes que tenfan familiares de
primer grado con TOC presentaban
una actividad NK significativamente
mas baja que los pacientes cuyos fa-
miliares no mostraban TOC. Ademas,
los que tenian un TOC de inicio en la
infancia presentaban cifras significa-
tivamente mds bajas de células NK
que los pacientes con TOC de inicio
en la edad adulta.

¢ Varios investigadores del Diparti-
mento di Psiquiatria, Neurobiologia,
Farmacologia ¢ Biotecnologie de la
Universidad de Pisa, Pisa, Italia, han
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demostrado la presencia de altera-
ciones inmunoldgicas en pacientes
adultos que sufren TOC. El objetivo
de este estudio fue examinar los po-
sibles efectos de 12 meses de trata-
miento con diferentes fairmacos sero-
toninérgicos, como la clomipramina
y los ISRS, en las células inmunol6-
gicas de 18 pacientes con TOC. Tan-
to el nimero absoluto y por ciento
de las células CD4 +, CDS8 +, CD3
+, CD19 + y CD56 + se midieron
en sangre periférica antes y después
del tratamiento. Al inicio del estu-
dio, todos los pacientes mostraron
un aumento significativo de CDS +y
la disminucién de linfocitos CD4 +,
en comparacién con similar grupo de
sujetos de control sanos; después del
tratamiento se observé un incremento
de CD4 + y CD8+, en comparacion
con los valores basales, en paralelo
con la mejoria clinica. Estos datos su-
gieren que las alteraciones de las cé-
lulas del sistema inmune en pacientes
con TOC pueden ser revertidas por
tratamiento con ISRS y debe ser con-
siderado como un marcador estado-
dependiente, tal vez relacionado con
una condicién de estrés.

13. Psicofarmacologia del TOC

La eficacia clinica de los agentes que
interactian con los sisternas serotoni-
nérgicos ha provisto evidencias sobre
una anormalidad serotoninérgica en
el TOC. Los ISRS o Inhibidores de la
recaptacion de Serotonina:

— Presentan actividad antidepresiva,
con un perfil antiobsesivo vinculado
a su capacidad para inhibir de manera
preferencial, selectiva o especifica la
recaptacion de la 5-hidroxi-triptami-
na o serotonina (5-HT), (L6épez-Ibor
Alifio y cols., 1990)

— Requieren dosis mayores (hasta cua-
tro veces) a las usuales en depresion.

— Su tiempo de latencia terapéutico
es mas prolongado, la respuesta favo-
rable aparece entre la sexta y octava
semana.

— Los sintomas muestran una dismi-
nucién parcial y progresiva permi-
tiendo inicialmente, un alivio en el
control que ejercian sobre el enfermo.
La respuesta al placebo es menor al
5% en el TOC (la mds baja en psi-
cofarmacologia), con minima o nula
mejorfa cuando se utilizan otros gru-
pos farmacoldgicos (por ejemplo,
benzodiacepinas o antipsicéticos). La
adicién de precursores (triptéfano, L-
triptofano), asi como también, el uso
conjunto de litio u otros farmacos que
incrementan la presencia de 5-HT en
las sinapsis, potencia la actividad an-
tiobsesiva.

Existe suficiente y concluyente ex-
periencia clinica para afirmar la exis-
tencia de un verdadero efecto anti-
obsesivo, que es independiente de la
actividad antidepresiva para aquellos
fdrmacos que incrementan el recam-
bio de serotonina.

Las opciones de tratamiento moder-
nas producen un alivio parcial para
la mayoria de los pacientes e inclu-
yen a la terapia cognitivo-conductual,
farmacolédgica (ISRS con o sin anti-
psicoticos atipicos asociados) y las
intervenciones neuroquirdrgicas (cin-
gulotomia y estimulacién profunda
del cerebro). De todos modos, a pesar
de estos avances terapéuticos, un 30
% de los pacientes continia siendo
refractario al tratamiento.

A diferencia del trastorno depresivo
mayor enel cual parael mantenimiento
del efecto antidepresivo de los ISRS
se requiere de una biodisponibilidad
pre-sindptica de serotonina, los pa-
cientes con TOC no experimentan
una disminucion del efecto anti-obse-
sivo de los ISRS bajo condiciones de
deplecién de triptéfano/serotonina (5-
HT), lo cual implica cambios en los
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receptores 5-HT post-sindpticos a lar-
2o plazo en el mecanismo de accién
terapéutico de los ISRS en el TOC.
Algunos de estos cambios permiten
entender el mayor tiempo de latencia
de los ISRS en la terapéutica del TOC
(hasta 12 semanas) comparado con el
de la depresién (4-6 semanas).

La ventaja de los antidepresivos, y en
particular, los ISRS, es que ademds
del aumento de serotonina, fomentan
el aumento de BDNF, up regula los
receptores MR (mineralocorticoides),
aumentando la eficacia de los mismos
y regula el eje HPA, estas funciones,
a largo plazo, favorece la neuroplas-
ticidad.

También existe evidencias crecientes
del rol del aumento en la neurotrans-
mision dopaminérgica (DA) a nivel
de los ganglios basales y drea media
del cerebro. Los modelos animales
de TOC y conductas compulsivas son
compatibles con las hipétesis hiperdo-
paminérgicas. En la actualidad conta-
mos con una cantidad importante de
evidencia clinica del rol de los antip-
sicéticos cldsicos v los atipicos como
estrategias de potenciacion en el tra-
tamiento del TOC resistente. Hay que
tener en cuenta que, en estos casos, no
tienen ningun tipo de efectividad como
monoterapia, pero si son ttiles en un
grupo de pacientes con TOC resistente
(especialmente en dosis bajas) como
fdrmacos potenciadores de la accién
antiobsesiva de los ISRS.

Los ansioliticos (benzodiacepinas) no
son efectivos en el tratamiento de los
sintomas nucleares del TOC.

14. Psicologia del TOC
(Modelo Cognitivo)

En el TOC, los elementos cognitivos
nucleares son los siguientes:

¢ Sobreestimacion de la amenaza de
peligro y sentido exagerado de res-

ponsabilidad por dafio eventual.

* Intolerancia a la incertidumbre, con
un excesivo sentido de responsabili-
dad.

* Verificacion de signos de posible da-
fio (errores, contaminacién, agresion).
* Blisqueda de alivio y reaseguro.

* Conductas de reaseguro y evitacion.
* Preocupaciones recurrentes ¢ intru-
sas.

¢ Diversas creencias metacognitivas
como la fusién pensamiento-accion,
que significa que lo malo pensado
serd actuado, o que se causard dafio.

* Sobrestimar la importancia del pen-
samiento v necesidad de controlar-
lo en forma permanente (Shafran y
¢0l.1996).

¢ Salkovskis (1985) sugiri6 que las
obsesiones comienzan como intrusio-
nes normales pero luego son evalua-
das como relevantes en lo personal y
amenazantes. Los pacientes se creen
dotados de un poder para producir o
prevenir hechos (-) v se sienten res-
ponsables de que algo dafiino pueda
ocurrir e intentan neutralizarlo.

* Foa, Kozak y col. (1986) encontra-
ron distintas disfunciones cognitivas,
como: presentar dudas e indecisiones,
sobrestimar el dafio, con creencias
irracionales asociadas al mismo, y
disfunciones en la organizacién ¢ in-
tegracion de la experiencia.

15. Tratamiento
psicoterapéutico

La denominacién de terapia cogniti-
va para el TOC abarca un conjunto de
procedimientos técnicos predominan-
temente cognitivos que tienen por ob-
jetivo cambiar las cogniciones como
condicién para el alivio sintomdtico.

En el marco de la terapia conductual,
un cambio importante en el (rata-
miento del TOC, se dio cuando Victor
Meyer (1966) relatd el tratamiento

de dos casos con un programa com-
portamental que inclufa exposicién
prolongada a las obsesiones (o ideas
intrusivas) y una estricta prevencion
de los rituales: EPR o Exposicion y
Prevencion de la Respuesta. Desde
que fue propuesto, y hasta la actua-
lidad, es el tratamiento para el TOC
que mads estudios sobre su eficacia ha
acumulado. La mejorfa que permite
se explica por dos principios: el de ex-
tincion ( que elimina la contingencia
que liga un estimulo positivo con una
conducta, en este caso, la conducta
de ritualizar con la disminucién de la
ansiedad) y el de habituacion ( es el
resultado de la exposicién repetida al
estimulo aversivo —el estado ansioso
provocado por la idea obsesiva— con
bajos niveles de activacién emocional
—arousal-).

Esta técnica es una intervencioén que
apunta, fundamentalmente a reducir la
ansiedad, de lo que se trata, es que el
paciente pueda reducir la percepcién
de peligrosidad de sus ideas. Para re-
sultados mas duraderos, es importante
combinar esta técnica con un aborda-
je cognitivo, que permita lograr mds
cambios en esos pensamientos.

En 2007, 1a Asociacion Norteamerica-
na de Psiquiatria 0 APA, publicé los
lineamientos pricticos para el trata-
miento de pacientes con TOC y efec-
tud las siguientes recomendaciones:

* Para elegir que modalidad de trata-
miento adoptar, el clinico debe con-
siderar en primer lugar la motivacién
del paciente y su posible habilidad
para cumplir con las indicaciones de
la farmacoterapia con IRSs o TCC
(Terapia Cognitivo-conductual) a
administrar. Cuando elegir cada uno
de estos recursos o ambos integrados,
depende ademds de la naturaleza y se-
veridad de los sintomas, de la existen-
cia de otras enfermedades comorbi-
das, de los resultados previos de otros
tratamientos, de la disponibilidad de
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TCC en el drea de residencia.

* La TCC se recomienda inicialmen-
te si la persona afectada desea hacer
un trabajo activo para recuperarse, lo
cual implica efectuar las tareas vincu-
ladas a esta modalidad terapéutica y
por otra parte no se halla severamente
deprimida, ansiosa o severamente en-
ferma como para colaborar con este
tipo de tratamiento y prefiere no to-
mar medicacion.

« La farmacoterapia sola se recomien-
da en un paciente que no esta en con-
diciones de cooperar en una TCC, ha
respondido bien a un IRSs determina-
do, prefiere emplear s6lo este recurso
0 como una etapa previa a la inclusion
de 1a TCC, en casos severos.

¢ L.a TCC combinada con medicacion
especifica se recomienda si luego de
un periodo razonable, la respuesta a la
monoterapia es insatisfactoria o tiene
problemas de padecer también depre-
sién u otros trastornos comorbidos en
los cuales los IRSs también son efec-
(ivos.

En la revista ANXIA (2009) se pro-
ponen los siguientes ftems para una
adecuada evaluacién psicologica y
psiquidtrica del TOC:

— Valorar los sintomas actuales del
paciente.

— Ponderar la severidad de los sinto-
mas.

— Evaluar los efectos de los sintomas
sobre la funcionalidad y calidad de
vida del paciente.

— Considerar la seguridad del pacien-
te y entorno.

— Estar alerta a la presencia de condi-
ciones comoérbidas.

— Registrar historia del desarrollo per-
sonal, inter-personal, psico-social y
socio-cultural.

— Conocer estresores psico-sociales
pasados, presentes y potenciales.

— Conocer caracteristicas del grupo
primario y socio-cultural de soporte.
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— Evaluar caracteristicas de eje I y II
en familiares.

— Evaluar respuesta familiar a los sin-
tomas del paciente.

— Documentar historia médica y psi-
quidtrica del paciente.

— Obtener una resefia de respuestas al
tratamiento farmacolégico.

16. Caso clinico

¢ Hombre, 56 afios, aspecto prolijo.
Clase media. Casado, dos hijas adop-
tivas de 24 y 26 afios. Su esposa es
médica clinica. Trabaja en factura-
¢ion en una empresa de logistica, des-
empefiando desde su ingreso, hace 7
afios, la misma tarea.

El paciente comienza el tratamiento
psicoterapéutico hace 2 afios presen-
tando, en ese momento, rituales de
chequeo y verificacion, obsesiones de
simetrfa, tics faciales, diversas fobias
especificas (altura, reptiles, espacios
cerrados), ansiedad social y refiere
haber tenido una crisis de panico hace
aproximadamente un afio. Se presenta
con un estado emocional mixto ansio-
so-depresivo, sin embargo, como sue-
le ser caracteristico en pacientes ob-
sesivos, no expresa abiertamente sus
emociones y suele tener un discurso
desafectivizado. Afirma “tener pro-
blemas por todos lados: matrimonio,
trabajo, hijas”.

A los dos o tres afios de casados, de-
ciden adoptar por no poder lograr el
embarazo (recurrentemente su esposa
le critica “no haberla embarazado”,
haciendo referencia a su escasa vida
sexual, no refiere estudios clinicos en
esa época que indiquen problemas en
ambos para concebir). Sus hijas son
hermanas de la misma madre, quien
padecia esquizofrenia, pero de distinto
padre. Al momento de la adopcién te-
nian 1'2 afio y 4 meses. La hija mayor
padece un trastorno de personalidad

antisocial, quien no suele ser constan-
te en tratamientos psicoterapéuticos
y psiquiatricos; con esta hija no tiene
casi dialogo y ha tenido episodios de
agresion fisica y verbal con mi pacien-
te. LLa menor, con quien tiene mas dia-
logo, ha sido diagnosticada como bi-
polar por algunos psiquiatras y como
un trastorno de personalidad border-
line por otros. Ha estado internada en
dos oportunidades por cortarse los bra-
z0s y mufieca. Ninguna de las dos ha
tenido nunca un empleo fijo, solo re-
parto de volantes muy ocasionalmente.
El vinculo con compaiieros de trabajo
es muy limitado, fuera de este ambi-
to, no tiene amigos. .o mismo sucede
€on su esposa, es por eso que los fines
de semana suelen quedarse en la casa.
En cuanto a su familia de origen, s6lo
tiene una hermana menor, quien vive
con su familia y el padre de ambos en
la casa paterna, a quienes mi pacien-
te ve muy esporddicamente. Al padre
hace varios afios le realizaron una
angioplastia. Su madre fallecié cuan-
do el paciente tenia 27 afios, padecia
DBT (tipo 2) y una afeccién cardiaca.
A continuacion refiero frases textuales
del mismo: “Siempre me costd pasar
etapas al crecer, por inseguridades he-
redadas de mis padres (no hagas esto,
porque puede pasar esto otro, y yo les
hacia caso). Mi casa era un matriarca-
do, mi mama siempre comparaba y yo
era el menos favorecido en todo, para
ella no era unico en nada, ni por ser
abanderado, hasta me ha dicho que
no soy hijo de ella, que me habia en-
contrado en un tacho de basura... Me
costé casarme, tomar decisiones, a mi
mamd no le gustaba mi mujer, decia
que era una aforranta porque habia te-
nido otros novios. En mi casa siempre
el tema del sexo era lo prohibido. Nos
casamos virgenes los dos, yo de 25 y
ella 24, tuvimos problemas sexuales
pricticamente desde que nos casamos,
yo siempre fui muy inhibido”.
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Hace mas de 15 afios que no tienen re-
laciones sexuales, ya que su esposa se
niega permanentemente, ambos afir-
man no haber estado con otras perso-
nas, sin embargo, el paciente dice te-
ner una “libido normal” y erecciones
ante fantasias sexuales. Refiere que
para su esposa ¢ hijas es un estorbo,
“pegajoso ¢ invasivo” y que reitera-
damente, cuando hay discusiones,
su mujer suele tomar alcohol demds,
pastillas lo que la lleva a dormir prac-
ticamente todo el fin de semana, y si
no lo hace, amenaza con hacerlo.

El vinculo psicoterapéutico es bue-
no, pero es un paciente resistente al
cambio, poco colaborador en llevar a
cabo las tareas terapéuticas; en la ac-
tualidad ha disminuido notoriamente
sus rituales de verificacion, ha apren-
dido a manejar mejor su ansiedad, la
medicacion le permite dormir ade-
cuadamente en relacidén a los ritmos
circadianos. En cuanto a sus miedos
especificos y desempeiio social, no
ha mejorado significativamente, si
bien aprendié a conectarse mds con
sus emociones. En este tiempo de
tratamiento no hemos logrado, ni los
médicos ni yo, que comience a reali-
zar actividad fisica, a pesar del pedido
casi constante. Lo que no ha mejorado
es el clima familiar, siendo el afio pa-
sado (2011) un factor de mucho estrés
para el paciente, dada la disfunciona-
lidad creciente de dicho sistema. Los
andlisis clinicos de dicho afio, refle-
jan lo anteriormente mencionado.

16.1 Datos actuales

¢ Peso: 90 Kgrs. No ha variado sig-
nificativamente en estos afios.

e Estatura: 1,76

* IMC: 29,12 (Sobrepeso, casi en el
limite de la obesidad)

* TA: 120-80. Esta es la habitual, pero
ha tenido episodios de hipertension
(generalmente en episodios de irrita-
bilidad).

¢ Medicacion:

— Hace aproximadamente § afios esta
tomando: Sertralina (100 mg por dia),
Clonacepam (1 mg por dia), Aspirine-
ta (1 por dia).

— Hace dos afios le realizan una re-
sonancia magnética de cerebro, y le
agregan: Logical (600 mg por dia),
Glucophage XR, Metformina (1500
mg por dia).

— Desde este Diciembre ultimo: Ator-
vastatin y Ezetimibe (10 mg de cada
uno por dia).

 Otros: nunca fumo, dice no exceder-
se con el alcohol, habitos alimenta-
rios alternados entre saludables (en la
casa) y no (en el trabajo).

16.2 Discusion

Considero que deberian solicitarle los
siguientes marcadores: determinar
cortisol basal y post-dexametasona,
con la prueba de inhibicién con dexa-
metasona. Como se trata de un pa-
ciente que se encuentra bajo un estrés
crénico, para completar el estudio del
eje adrenal, se podrian medir la ACTH
y el CRH. También pediria LH, FSH
y testosterona, no solo por estar so-
metido a estrés, sino por su actualidad
e historia de alteraciones en el plano
sexual y reproductivo. Si bien el va-
lor que presentd de testosterona estd
dentro de los pardmetros normales,
es un valor mds cercano al limite in-
ferior. Es comin, en el hombre, que
durante el estrés cambien los niveles
de la misma. En casos de estrés croni-
co, como el del paciente presentado,
puede observarse un descenso de go-
nadotrofinas, debido a una inhibicién
del LHRH por el CRH.

El intenso estrés en varones disminu-
ye la testosterona. Podria decirse que
hay una cooperacion HPA-testicular
activada en el estrés, citoquinas como
IL-1, IL-6 y TNF, pueden estimular la
corticosteroideogénesis, la cual po-
tencia la aromatizacién de andrége-

nos testiculares o adrenales llevando
a una disminucién de andrégenos.

El paciente presenta muchas de las ca-
racteristicas que definen al “sindrome
X 6 “sindrome de obesidad central”,
intolerancia a la glucosa, dislipemia,
hipertensién. En este trastorno, hay
activacion del sistema nervioso sim-
patico, hipersensibilidad del eje HPA,
con aumento de cortisol y otras per-
turbaciones neuroendocrinas como
disminucién de la GH y disminucién
de testosterona. La hiperinsulinemia
que estd asociada a este trastorno, pa-
rece relacionarse con un riesgo incre-
mentado de enfermedad cardiovascu-
lar. Todos datos que perfectamente
dan cuenta del nivel de carga alostati-
ca que padece dicho paciente.
También podria afirmarse que el pa-
ciente se encuentra en un estado de
“prediabetes”, no sélo por los valores
de laboratorio sino por el componente
familiar que presenta (madre) y los es-
tresores a los que estd sometido (sobre
todo psico-sociales) y que de conti-
nuar, podria desarrollar una DBT tipo
2. Estudios clinicos han demostrado
que los pacientes con diabetes tipo 2
de reciente diagndstico (con resisten-
cia a la insulina e hiperinsulinemia),
presentan un incremento significativo
de las cifras tensionales (hipertension)
con relacion a pacientes normoglucé-
micos. Si la glucosa aumenta, inhibe
la somatostatina, v si esto sucede, se
inhibe el sistema inmune.

Desde el punto de vista psicolégico,
el paciente presenta las creencias y
modos de procesar la informacion, ti-
picas del TOC, que son las siguientes:

16.2.1. Procesamiento de la
informacion

Disfunciones cognitivas en 4 dreas

importantes:

— indecision e incertidumbre.

— sobreestimacion de la probabilidad
de recibir un dafio.
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— creencias irracionales asociadas al
dafio.

— dificultades en la organizacién e in-
tegracion de la experiencia.

16.2.2. Creencias nucleares

— “No soy querible”
— “No soy valioso”
— “Soy vulnerable, algo terrible me va
a pasar”
Por otro lado, su vivencia y creencia
de no tener el control sobre las diver-
sas areas de su vida, suelen generar
mayor activacion fisiolégica, lo cual
exacerba su sintomatologia, afectan-
do, a nivel psicoldgico, su autoestima
y sentimiento de autoeficacia.
Serfa importante que comience a rea-
lizar actividad fisica, no sélo porque
ayudaria a socializarlo y aumentaria
su sentimiento de autoeficacia, sino
también porque la misma estd asocia-
da al incremento de la neurogénesis, y
a la disminucién de la activacion del
sistema nervioso simpdtico, contribu-
yendo ademads a disminuir la presién
arterial y la insulinorresistencia. Ade-
mds, un aumento de la actividad fisica
contribuye a elevar el HDL (coleste-
rol de alta densidad, protector para
la ateroesclerosis) y a disminuir los
triglicéridos.

17. Conclusion

El TOC es una enfermedad potencial-
mente discapacitante, afecta a millo-
nes de personas alrededor del mundo
y se manifiesta a través de una amplia
variedad de sintomas, que interficren
significativamente en la vida de quien
lo sufre, como en la de sus familiares
y entorno en general.

El advenimiento de psicofarmacos
antiobsesivos efectivos, junto a un
mayor reconocimiento del trastorno,
contribuyé a un mejor estudio del
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TOC en sus diversas facetas, crecien-
do notablemente la cantidad de publi-
caciones sobre el tema, con numero-
sos aportes provenientes de la clinica,
la epidemiologia, la neurobiologia, la
farmacoterapia y la terapia cognitivo-
conductual.

A pesar que el TOC es considerado
un trastorno crénico, los tratamientos
eficaces logran reducir en promedio
hasta un 70 % de la intensidad de los
sintomas, y en numerosos pacientes
se logra una recuperacion completa.
Por otro lado, la presencia simultdnea
de otras enfermedades psiquidtricas
o médicas generales o de factores de
estrés psicosocial, asi como de tras-
tornos de personalidad o abuso de
sustancias, pueden complicar el tra-
tamiento del TOC y disminuir la res-
puesta terapéutica obtenida.

El neurotransmisor serotonina y tam-
bién, en menor grado la dopamina,
han sido los principales mediadores
quimicos implicados en las respuestas
farmacolégicas.

Actualmente se considera que el ori-
gen del TOC es multifactorial, esto
se debe a la conjuncién de factores
genéticos o hereditarios, con otros
factores derivados del entorno social
0 epigenéticos, como la influencia de
la convivencia familiar a lo largo del
desarrollo evolutivo y de posibles es-
tresores actuales, que pueden activar
0 exacerbar sus manifestaciones sin-
tomaticas.

Considero que tanto esta como todas
las patologias que nos aparecen en la
clinica a los diferentes profesionales
de la salud, manifiestan una compleja
gama de factores y es desde ese lugar
en que hay que abordarlo, es decir,
desde la complejidad y lo interdisci-
plinario, sin olvidarnos tampoco que
no vemos “la patologia” sino a un
particular ser un humano que padece
una patologia.

Ver al TOC desde una mirada PINE,

me permitié ampliar mi visién del
trastorno y entender el por qué de las
indicaciones de otros profesionales
(médicos clinicos, endocrinélogos,
psiquiatras) e incluso, sugerirles la
realizacion de determinados estudios.
Aprendi a valorar un concepto clave,
la alostasis, y saber que mediante
este mecanismo, el SNC comanda a
demanda al SNA, al HHA (eje hi-
potdlamo hipofiso-adrenal), y a su
vez, al sistema cardio-respiratorio,
metabdlico e inmunolégico, con el
objetivo de proteger al cuerpo de los
cambios (estrés interno y externo) y
mantener la homeostasis. Estos siste-
mas se activan en forma simultinea, y
se inactivan en condiciones normales
cuando la situacién de cambio y/o pe-
ligro se extingue. La carga alostdtica
es lo que permite cuantificar y medir
los diversos pardmetros que el orga-
nismo se ve forzado a modificar para
adaptarse a las situaciones, ya sean
cambios fisicos y/o psicosociales, v
del medio ambiente. Si esta situacion
se hace cronica, la inactivacion de los
sistemas es ineficiente, y el organis-
mo continia expuesto a altos niveles
de catecolaminas y corticoides, se
genera una situacién de sobrecarga
alostatica, fomentando el desarrollo
de patologias, como vimos en el caso
clinico presentado.
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