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BASES NEUROBIOLOGICAS Y
NEUROQUIMICAS DEL TOC

Dr. Carlos Leon Andrade ( Ecuador )

I'n 1878 K. Westphaldescribiolo que conocemos ahora
como trastorno ohsesivo compulsivo,comolaexisten:
ciaderideas parasitas, las cuales permaneciendointac
talainteligenciay sin que exista un estado emotivo o
pasional surge ante la conciencia y se imponen a ella
contra su voluntad, sicndo reconocidas por el propio
enfermo como anormales o extranas asuyo’.

Desde entonces, hastaque en 1967 Fernandez Cordoba

vA.Lopez Ihor publican un trabajo referente a la utili
dad terapeutica de la clomipramina en el trastorno
obsesivo compulsivo (TOC) y luego en 1969, réplica de
los hallazgos el mismo A. Lopez thor y Reynynabe de
Voxrie, porprimeravezse presentatnaalternativafar
macologica para una condicion psiquiatrica conside-
rada como grave y refractaria a todo tratamiento.
Una vez que aparece una terapeutica efectiva, surge las
aproximaciones a una base bioquimica del trastorno.
‘aryena“Tobias en 1972, es el primero en senalarala via
serotoninergica comosegurayfirmementeimplicadaen
la fisiopatogenia del TOC. Los estudios realizados desde
entonces demuestranigualmente la participacionde la
dopaminaylafrecuente asociacion con trastornos neu
rologicos, lo que sugiere alteraciones estructurales.
Entre los trastornos neurologicos asociados al TOC tenemos:
e Corcade Sydenhan

o Parkinsonismo postencefalico

e [esiones toxicas delo ganglios basales

e GillesdelaTourette

e Tumores cerebrales

® tHematomas

e Traumatismos crancales

e Procesos degenerativos

Uno delos trastornos mas atractivos en la correlacion de
aspectos neurobiologicos y estructurales constituye el
PANDAS (Trastorno autoinmune neuropsiquiatrico luego
deinfeccionporestreptococo) loquevendriaaserunava
riable neuropsiquiatrica de la fichre reumatica. Los ele
mentos paracldiagnosticodel PANDAS incluyenlapresen
ciadesintomasobsesivosycompulsivoslos cuales desapar
recen cuando se ha tratado el cuadro infeccioso.

Los criterios diagnosticos de Instituto Nacional de Sa-

lud Mental en EE.UU. para este trastorno abarcan:

e Presencia de TOC y/o tics

e Inicio enlainfancia

e Cursocpisodicodelaseveridad delossintomas, con
exacerbaciones v remisiones explosivas.

e Anormalidades neurologicas (hiperactividad, tics,
movimicntos corciformes) estan presentesduran
te las exacerbaciones.

Importancia del PANDAS

e Sircalmenteeselresultado de un procesoinmune
postinfeccioso,entonces estamos frenteauntras:
Lorrno nedropsiquiatrico que es prevenible.

e (asos de sindrome de la Tourette y/o trastorno
obsesivo-compulsivo refractarios a tratamiento
convencional podrian ser PANDAS y el tratamien-
todelos mismos deberiaserde tipoinmunologico.

e SielsindromedelaTourette yTOC representanal
ternativas neuroconductuales de fiebre reamati-
ca,debenrecibirpenicilina profilacticamenteyreas
lizarigualmente un monitoreo cardiaco.

Hipotesis serotoninérgica del TOC

e [ xistiria primero undeficit presindptico de serotonina
Isto conduciria a una hipersensibilidad de los re
ceplores postsinapticos.



e Los farmacos que aumentan la biodisponibilidad
de serotonina conducen a una regulacion descen
dente de los receptores.

e [stoexplicariaalgunas exacerbaciones sintomati
casdelosprimerosdiasde tratamientovel prolon-
gado tiempo de latencia.

Existe mucha investigacion que apova a la hipotesis se-

rotoninergica como los estudios de 5-HT en plaguetas

(Flamenty col, 1987) v su correlacion con la sintomatolo-

gla.Estudios mas recientes realizados porJoseph Zohas

con el agonista serotoninérgico mCPP demostraron
agravamicnto transitorio de los sintomas mientras que
cnpacientesen tratamiento conclomipraminanose da

la respuesta conductual antes observada .

Otros estudios que apoyan estas hipotesis son los de
lametergolina, unantagonistade5 HT que provocaun
agravamiento de la sintomatologia luego de mejoria
con clomipramina ( Bekenfalt, 1989). Dentro de los es-
tudios con relacion a serotonina se ha llegado a iden-
tificary directamente relacionar con el TOC al recepr
tor 5 HTID el cual como autorreceptor inhibe la libe-
racion de serotonina

La administracion de sumatriptan, un agonista de 5
HTID seasociaconexacerbacion transitoriade sintomas
deTOCenel50%delos pacientes(Zohan, 1996)ves unade
las mas prometedoras sustancias en el tratamiento de
casos refractarios a tratamiento convencional.

Dopaminay TOC

Lacvidenciadelaparticipacionde dopaminacnel TOC,
surge de la participacion de este neurotransmisoren
patologias como Gilles de laTourette, enlacual el 30 %
de los pacientes presentan sintomas de TOC. Ademas,
se ha demostrado un agravamiento de los sintomas
de TOC con agonista DA

Otrosestudiosdemuestranlaasociacionde TOCy tras
Lornos motores como parkinson postencefalico, enel
cual existeunprobable dishalance contrarregulatorio
entre SHIT/DA .

Algunos investigadores y clinicos apuntan tambicen a
la coexistencia de esquizofreniay TOC en lo que se ha
propuesto llamar trastorno esquizoohsesivo, del cual
existirian gradaciones, entre las que sobre salen, por
un lado, un cuadro con franca presentacion psicotica
de tipo esquizofrenia en el que ademas se suman sin-
tomas obsesivocompulsivos y del otro lado del espec
troestariaun cuadro claramente obsesivocompulsivo
alque se anaden sintomas psicoticos,

REUBICACION DEL TOC DENTRO DEL
CONCEPTO DE “ESPECTRO"”

Dr. Otto Dorr Zegers ( Chile)

Inlos ultimos anos se ha hecho masy mas frecuente
clempleoenpsiquiatriadel concepto de’espectro’que
viene asubrayaruna antigua observacion clinicacenel
sentido de que los sindromes psicopatologicos no se
presentan como entidades claras e independientesino
porelcontrariocon multiples transiciones entre ellos.

Noesindiferente paraclresurgimicnto dela teoriadel
espectroelhechodelaconstatacion cadavez masfre
cuente de comorbilidad Enlo que serefiere al TOC los
clasicos trabajos de Rasmussen (1984-1989) han de
mostrado una comorbilidad del trastorno obsesivo-
compulsivo primario vla depresion mavor del 31% en
un corte transversal y del 67% en un corte longitudi
nal. La comorhilidad con fobia simple es del 22%, con
fobiasocial del18%, contrastorno de apetito179%y por
ultimo, con crisis de panico el 12%. Todas esta cifras
aumentan en alrededor de un 30% si el metodo em
pleado para la obtencion de los datos no es solo tna
entrevista semiestructurada, sino la aplicacion del
cuestionario SADS. Ll problema de la relacion dentro
deestasdos formas tan fundamentales del enfermar
humano como son la depresion y la obsesividad se
aplica al constatar que tambicn aparecen sintomas
obsesivos secundarios en depresiones monopolares
consideradas como primarias y esto en una propor
cion no despreciable: 16%. Otro estudio interesante es
cllevado a cabo por Cset (1995) en: 108 pacientes con
un sindrome depresivo evidente v en el cual puede
demostrarquesoloenel % elsindrome se habia pre
sentado en forma pura mientras en el 88% restante el
fenomeno obsesivo aparecen asociados aunsindrome
fobico (13 % ) a un trastorno de personalidad severo
(15%), a enfermedades psicosomaticas en sentido es:
tricto(26%)y asindromesfuncionales, tambicnllama-
dos somatomorfos(329%) Sisc tomasoloelgrupodela
comorbilidad con cuadros psicosomaticos (el 26%
mencionado), casi la mitad de ellos (12% del total de la
muestra) corresponde ala asociacion con trastornos
delapetito mientrasla otra mitad se distribuye entre
torticolis tlcera gastroduodenaly asmabronquial I's
interesante destacar en este estudio la distribucion
porsexos:la mayoria de las mujeres presentaban aso
ciacion de sindrome obsesivocompulsivoy trastornos
delapetito, mientras quealainversa, casitodas las aso:
ciaciones con cuadros motores ocurrian en hombres.
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