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La ética del riesgo en el abordaje de la psicosis

JA. Inchauspe
“Interrupción del uso de antipsicóticos en las psicosis no afectivas”

0 Introducción. La clínica de los antipsicóticos 
Tras más de cincuenta años sigue muy vivo el debate acerca del balance riesgo/beneficio del uso de antipsicóticos a largo plazo desde diversos puntos de vista, remisión sintomática, efectos secundarios, funcionamiento psico-social, calidad de vida recuperación y percepción subjetiva del consumidor 1-4  El contexto histórico aceptado generalmente es el de una sobreestimación de la efectividad de los antipsicóticos tanto a corto como a largo plazo 5-6 y una infravaloración de sus efectos nocivos.7

Apenas existen estudios rigurosos acerca del uso de antipsicóticos a largo plazo –más de dos años- en el tratamiento de la esquizofrenia.1,6 Para solventar este problema se han utilizado diseños de estudios controlados y aleatorizados de retirada de medicación tras la estabilización de los síntomas.
Estos estudios muestran que la toma de antipsicóticos disminuye el riesgo de recaída y hospitalización frente al placebo a corto plazo y que la interrupción de la medicación antipsicótica aumenta ambos riesgos. Existe consenso al respecto.1,6,8-9. 
Las recaídas tras la interrupción de la medicación antipsicótica, y las dificultades alegadas para volver a la situación previa, son los motivos que sustentan las recomendaciones de mantener la medicación antipsicótica, rechazar los intentos de interrupción de su toma, salvo dudas diagnósticas o problemas de salud manifiestos y, al contrario, promover estrategias que faciliten la adherencia a tomar antipsicóticos.10-12 
Estas últimas son necesarias dada la tendencia de los usuarios a interrumpir la medicación antipsicótica, una constante tanto en ensayos 13 como en la práctica clínica. 14 La falta de adherencia a los antipsicóticos y los intentos de disminución/interrupción realizados a iniciativa propia de los pacientes son una constante, incluso en programas de primeros episodios altamente sofisticados.15-16
Las recomendaciones de las guías clínicas, y la firme creencia de muchos clínicos, de que una persona diagnosticada de esquizofrenia deba estar, como norma, tomando un tratamiento antipsicótico de mantenimiento durante muchos años para reducir el riesgo de recaídas17 se ve confrontada al deseo de muchos usuarios de interrumpir su toma. No solo no se practica el consentimiento informado, por temor a que aumente la angustia del paciente y su deseo de interrumpir la medicación 18 sino que se puede llegar a una auténtica pugna con los profesionales sanitarios que tienden a desarrollar una fuerte contratransferencia respecto a los pacientes que rechazan la medicación “deseando incluso que reciban una lección bajo la forma de una recaída ”19 p. 645. Son conocidas las presiones que pueden ejercer sobre los usuarios sus propios familiares, servicios sanitarios y sociales mediante diversos tipos de coerción informal, no prevista por la ley, para asegurar la adherencia al tratamiento20 pudiendo llegarse al tratamiento obligatorio involuntario con antipsicóticos previsto por la ley en muchos países21
No se ignora, por otra parte, que los antipsicóticos pueden producir muchos y graves efectos secundarios22, y que no aseguran a quienes lo toman un mejor funcionamiento social a largo plazo23, es posible que todo lo contrario.24
En 2013 el estudio ECA holandés de Wunderink et al. de primeros episodios psicóticos9,25 ha agitado el debate científico por su rigor metodológico, larga duración del seguimiento – aunque inferior a la habitual en tratamientos antipsicóticos– y resultados, en editoriales y académicos de diversas tendencias.26-28 Junto con otros estudios a largo plazo, apunta a que existen pacientes psicóticos que no necesitan un uso rutinario o continuado de antipsicóticos y que los hay que no lo necesitan en absoluto.23-24,29-30 Ha servido para recordarnos aspectos del uso de antipsicóticos ya conocidos para los antipsicóticos clásicos y más tarde olvidados: que en una estrategia de disminución monitorizada la mayoría de pacientes que recaen se recuperan fácilmente tras su reintroducción, que el beneficio derivado de la estrategia de mantenimiento se limita a la prevención de recaídas y no a la mejoría de la funcionalidad, y que existe un síndrome de discontinuidad difícil de distinguir de una recaída psicótica propiamente dicha.31 Ha puesto también sobre la mesa la manera más adecuada de realizar la disminución de la medicación y el tipo de pacientes candidatos para ello.32
A las medidas clásicas de resultados del uso de antipsicóticos, reducción de sintomatología positiva y prevención de recaídas31, se añadió más tarde la de remisión, que incorpora la sintomatología negativa y el funcionamiento cognitivo33 Con posterioridad se han desarrollado estudios sobre la calidad de vida de los pacientes psicóticos con y sin antipsicóticos. El concepto de calidad de vida (QOL) incorpora los de recuperación y funcionalidad, y le añade la percepción subjetiva del paciente de su propia vida según su propia cultura, sistema de valores, objetivos, expectativas y preocupaciones, más en consonancia sobre los criterios de la OMS acerca de lo que es la salud34. Aunque se ha llegado a dudar de la capacidad de los pacientes esquizofrénicos para evaluar su calidad de vida, alegando sus déficits cognitivos y falta de conciencia de enfermedad, se han validado y se aplican cierto número de escalas para la medida del QOL en las psicosis35.

Existe, finalmente un corpus de estudios en crecimiento que explora la propia subjetividad del paciente, mediante el uso de entrevistas semiestructuradas y análisis cualitativos. Estudian, entre otros temas, lo que se experimenta al tomar o interrumpir los antipsicóticos y sus motivos para tomar una u otra decisión36-44. 
Estos estudios se hacen eco de una perspectiva compleja, íntimamente engarzada con el contexto vital particular de cada persona, muy diferente al modelo diagnóstico-tratamiento por el que se guían los clínicos, cuyos objetivos no coinciden necesariamente con los de los pacientes, sobre todo en el tratamiento de los síntomas positivos, menos importantes para los pacientes que para los clínicos.44
Son concluyentes respecto a la existencia de un número importante de pacientes que prefieren interrumpir la toma de antipsicóticos y están dispuestos a pagar cierto precio para ello, bajo la forma de riesgo de recaída y/o cierta sintomatología residual 41. Se trata de una perspectiva que conecta con la de las asociaciones de consumidores, usuarios y supervivientes de la psiquiatría.39 Los intentos y proyectos de interrumpir la medicación antipsicótica no se dan solo en personas con malos resultados sino en una mayoría de usuarios, también en aquellos recuperados con antipsicóticos que valoran positivamente su uso en la fase aguda o que consideran positivo globalmente su impacto en su calidad de vida.41,43
Con todo, hoy es el día en que en el tratamiento de un primer episodio psicótico en el mundo desarrollado se utiliza como norma los antipsicóticos,45 salvo en programas de implantación minoritaria,46 y en el que, tras la recuperación de un episodio agudo lo habitual es la prescripción a largo plazo y el rechazo de los psiquiatras a la petición de interrumpir la medicación antipsicótica realizada por los pacientes.45
Reflexionaremos en las páginas que siguen acerca de las creencias que mantienen el uso actual de los antipsicóticos, recogiendo la evidencia científica y los datos que pueden guiarnos si, haciendo frente al riesgo y de acuerdo con el paciente según un modelo de recuperación y respeto de su autonomía, se opta por una estrategia de desescalada de antipsicóticos.
1. De la introducción inmediata de medicación antipsicótica. Los programas de primeros episodios psicóticos.
Se presentan actualmente los Programas de Intervención Precoz o de Primeros Episodios Psicóticos –PEP- como “el mayor avance en las últimas décadas en el tratamiento de la esquizofrenia”.47 Los PEP proponen la introducción inmediata de antipsicóticos, con las únicas excepciones del Open Dialogue46 y su antecesor el Tratamiento Adaptado a las Necesidades,48 y su mantenimiento en las mismas dosis que fueron eficaces durante el episodio agudo durante un periodo mal definido en el tiempo.45 
A pesar de que la imagen que se transmite actualmente de la patofisiología de la esquizofrenia es muy compleja,49 parece vigente en el imaginario de muchos la idea de la neurotoxicidad de la esquizofrenia, atribuida en la era de los neurolépticos a un proceso de sensibilización a la dopamina.50 Los daños progresarían con cada nueva crisis, según un modelo kindling en el que la recuperación de cada crisis es más difícil y deja un deterioro superior,51 hasta estabilizarse en un nivel en el que no prosigue el deterioro pero en el que la recuperación es muy difícil o imposible. 
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Modelo Kindling. Tomado de Peralta V. Programa de Intervención Precoz (IP) de primeros episodios de psicosis (PEP) en Navarra. Junio 2016.
La mayor duración de la psicosis no tratada (DUP) se asociaría a un peor pronóstico.52 Los antipsicóticos podrían estabilizar, ralentizar e incluso revertir estos daños cerebrales,53 llegando a definirse el DUP como el intervalo entre el comienzo del trastorno psicótico y el primer tratamiento con antipsicóticos.52
Aunque pueda existir una correlación entre un mayor número de recaídas y el empeoramiento funcional51 no hay pruebas sólidas de este constructo fatalista, y quedaría por demostrar que los antipsicóticos sean imprescindibles en el tratamiento de los primeras episodios psicóticos y en la prevención de recaídas.

Existe consenso respecto a la gran heterogeneidad de la historia natural de la esquizofrenia.49 No se ha establecido una relación de causalidad entre el DUP y los peores resultados del tratamiento,52 ni hay pruebas de la neurotoxicidad y sus efectos estructurales y funcionales.54 Tampoco sobre el carácter protector de los antipsicóticos. 55 
Menos fatalista, reconociendo cierta heterogeneidad de trayectorias y las limitaciones del tratamiento con antipsicóticos en términos de resultados, el modelo de estadios clínicos “clinical staging model” postula une evolución por fases del trastorno, de menor a mayor gravedad. Opta igualmente por un uso precoz e intensivo de los antipsicóticos, promoviendo su adherencia con formulaciones depot, y la introducción temprana de la clozapina, con objeto de evitar recaídas como objetivo clínico superior, porque pueden contribuir a la progresión de la enfermedad, o simplemente por su carácter traumático.56
Los resultados de los programas PEP distan de ser tan extraordinarios como se pretende. Los mejores resultados respecto al tratamiento ordinario no son tan significativos, y la mejoría se difumina y desaparece con el paso del tiempo y la derivación de los pacientes al tratamiento ordinario.47,57
Los PEP incluyen un paquete de intervenciones psicosociales de tipo cognitivo-conductual, afrontamiento al estrés, de psicoeducación, habilidades sociales, vocacionales e intervención familiar, y un uso de antipsicóticos a dosis bajas.58 Allá donde ha sido evaluado, el DUP en la introducción de antipsicóticos no se revela como factor predictivo de remisión sintomática y/o recuperación funcional a largo plazo. Estos estudios muestran que son la sintomatología negativa y los déficits cognitivos los principales predictores clínicos de la recuperación social.59 Ahora bien, no solo los antipsicóticos han fracasado hasta el presente en la mejora de la sintomatología negativa y los déficits cognitivos49 sino que pueden causar por sí mismos síntomas negativos de forma dosis dependiente.60
No se ha podido establecer que la introducción temprana de los antipsicóticos constituya un componente esencial para un tratamiento efectivo de los primeros episodios psicóticos.61 Sí que los resultados mejoran cuando se introducen procedimientos de psicoterapia,62 y que el DIPT (la duración de la psicosis no tratada psicosocialmente) está más relacionado con la sintomatología negativa que el DUP de los antipsicóticos.63 

En el modelo más exitoso de los conocidos hasta la fecha las intervenciones psicoterapéuticas constituyen el núcleo mismo de la intervención, siendo el uso de antipsicóticos coadyuvante y secundario.46
2. ¿Existen quienes no necesitan antipsicóticos en los primeros episodios? ¿Cuántos y quiénes?
En Soteria San Francisco y en el Tratamiento Adaptado a las Necesidades se alcanzaron cifras en torno al 42%, de pacientes diagnosticados que permanecieron durante 2 años sin tomar antipsicóticos.48,64 
Incluso en programas de primeros episodios con potentes estrategias dirigidas a obtener la adhesión de los pacientes a la medicación antipsicótica se han obtenido resultados favorables, hasta en un 41%, de quienes rechazaron tomar antipsicóticos.65
En el modelo finlandés del Diálogo Abierto a los cinco años solo el 29% de los pacientes tomaron antipsicóticos en algún momento.66 y los resultados, con un 86% de pacientes que se reincorporan a sus estudios o a un empleo a tiempo completo, se mantienen estables a los 10 años.67.
Estos trabajos no facilitan indicios sólidos que permitan identificar prospectivamente los respondedores sin antipsicóticos.46,48,64
3.- ¿Por qué es tan difícil interrumpir los antipsicóticos? Neuroadaptación Técnicas de uso intermitente. 
Desde el inicio del uso de los antipsicóticos los prescriptores se han preocupado por los riesgos asociados a su toma, sobre todo por las discinesias tardías que identificaban con daño cerebral y han propuesto estrategias de interrupción.68. La primera comercialización de la clozapina en 1972 vino acompañada del anuncio de una menor frecuencia de discinesias tardías atribuibles a este fármaco. Resultó que no estaba desprovista de otros efectos adversos graves.69 Tampoco sus continuadores, los antipsicóticos de segunda generación.7
La interrupción de la medicación antipsicótica aumenta el riesgo de recaída y el de hospitalización.1,6,8-9 Puede deberse a la disminución de los síntomas positivos por el bloqueo de los receptores D2, anterior al habitual avance de los negativos sobre los que los antipsicóticos no actúan y pueden empeorarlos, y a su activación al interrumpirlos.27,70 Wunderinck hipotetiza que en vez de una relación causa efecto entre recaídas y peor funcionalidad, puede haber una causa común de ambas: la sintomatología negativa. La recaída sería una consecuencia más que una causa. La recuperación estaría relacionada con la menor sintomatología negativa inicial y menores dosis de antipsicóticos y no con el menor número de recaídas.70
En todos los antipsicóticos puede producirse una pérdida de respuesta a lo largo del tratamiento, incluso a corto plazo –de 24 a 28 semanas.71 A largo plazo se observa en muchos pacientes la necesidad de incrementar las dosis ante el aumento de sintomatología, el aumento de recaídas con o sin disminución de dosis de antipsicóticos, y un correlato neurológico bajo la forma de discinesias tardías.72 Son fenómenos atribuidos a la neuro-adaptación, la respuesta biológica ante los cambios inducidos por los antipsicóticos, y constituyen la base biológica del constructo de psicosis por hipersensibilización. Los antipsicóticos que controlan a corto plazo la sintomatología psicótica pueden llevar a largo a su empeoramiento y contribuir al desarrollo de Esquizofrenias Resistentes al Tratamiento.72 

Es decir, puede que la dificultad a la hora de interrumpir los antipsicóticos no tenga que ver solo con el riesgo de una genuina recaída psicótica73 pudiendo manifestarse otros fenómenos como la psicosis por hipersensibilización, o simplemente un síndrome de discontinuidad con sintomatología somática y psicológica ampliamente descrita en la literatura.41 

Aunque tradicionalmente los clínicos le han restado importancia74 el síndrome de discontinuidad es una experiencia muy común entre quienes interrumpen los antipsicóticos. Genera un alto grado de estrés, confusión, temor e incertidumbre.37-38, 41-42 Sus consecuencias psicológicas y conductuales suelen ser falsamente percibidas por los intervinientes, pacientes, clínicos, familiares… como signos de recaída.73 Pueden ser muy difíciles de manejar si no se cuenta con ayuda clínica y apoyo social.41
Desde la clínica de los antipsicóticos, y a pesar del riesgo de recaída, dada la importancia de los efectos secundarios y el fenómeno de neuroadaptación, se han ensayado procedimientos que buscan reducir el tiempo de exposición a los antipsicóticos, intentando también limitar el riesgo de recaídas. Son las llamadas técnicas intermitentes en la prescripción de antipsicóticos. 
Una revisión Cochrane de 2013 de ECAs compara diversas técnicas intermitentes –el uso de antipsicóticos prodrómico ante signos precoces de recaída, periodos libres de toma de antipsicóticos, vacaciones terapéuticas, toma de antipsicóticos en días alternos u otros intervalos…- con la terapia de mantenimiento estándar. Las recaídas y las hospitalizaciones son mayores en cualquiera de los modelos de uso intermitente de antipsicóticos y la revisión no detecta beneficios respecto a la aparición de discinesias tardías o a la calidad de vida. Se trata de ensayos con un seguimiento de entre 6 semanas a 2 años.75  Alguno recoge que, dada la importante proporción de pacientes que rechazan la medicación, es necesario proponer un uso intermitente a muchos de ellos76
4.- ¿Es posible disminuir la dosis e interrumpir los antipsicóticos? ¿Con que resultados? 
Las guías clínicas aconsejan un uso de medicación antipsicótica para prevenir las recaídas en la misma dosis que resultó efectiva en la fase aguda.45
Ya existían antecedentes de estudios de primeros episodios psicóticos en los que la interrupción de la antipsicóticos se asociaba a un mayor riesgo de recaídas pero mejores resultados ocupacionales,77 pero es el holandés de Wunderink et al. quien ha agitado el debate. Inicialmente, confirmó que a los dos años la tasa de recaídas en el grupo de reducción de dosis/discontinuidad -DR- era el doble que en el grupo de mantenimiento -MT- sin que nada apuntara a mejores resultados funcionales para el DR.25 El seguimiento cinco años después de terminado el ensayo mostró resultados inesperados: los pacientes inicialmente asignados al grupo DR no manifestaron mayores tasas de recaída a partir del tercer año y sí un nivel de recuperación funcional dos veces mayor que los inicialmente asignados al grupo MT. No había habido cambios significativos durante ese periodo en el tratamiento: los pacientes DR seguían manteniendo dosis significativamente inferiores a los MT.9

Se objeta al estudio de Wunderink et al. un posible sesgo de tiempo de exposición a los antipsicóticos,1,6 las pequeñas diferencias de dosis de antipsicóticos en las ramas DR y MT,1 que no haya sido aún replicado1,45 y que siguen publicándose trabajos que llegan a conclusiones diferentes45, como el español de 2016 con pacientes del programa de primeros episodios cántabro PAFIP. Este registra a los tres años un riesgo de recaída muy alto en la rama DR – 70%- aproximadamente el doble del de la rama MT, con recaídas bruscas y sin sintomatología prodrómica. A los tres años no se detectaron diferencias significativas entre los dos grupos, pero los pacientes con recaídas, pertenecientes a cualquiera de los dos, presentaban una mayor severidad de síntomas y un peor funcionamiento.78 Ahora bien, según un estudio del mismo equipo el  predictor principal de las recaídas es la interrupción del tratamiento antipsicótico79, al menos en lo que se refiere a la primera recaída tras un primer episodio psicótico en remisión80
Existen otros estudios que muestran que una disminución guiada de los antipsicóticos produce mejores resultados en la dimensión neurocognitiva que su mantenimiento81 y que en ocasiones son necesarios múltiples intentos, tras interrupciones con sus correspondientes síndromes prodrómicos y/o recaídas francas, hasta obtener una estabilización sin toma de antipsicóticos82.

Metodológicamente muy diferentes existen estudios longitudinales a largo plazo, prospectivos y de cohortes, que muestran que las personas no medicadas obtienen mejores resultados funcionales, sin que estos resultados puedan achacarse fácilmente a una selección de los pacientes menos graves.24,29 Según el estudio europeo EUFEST a largo plazo la toma de antipsicóticos no es una garantía de obtener mejores resultados y hay un subgrupo de pacientes que los interrumpen con buenos resultados.23
Basándose en el estudio de Wunderink y en los longitudinales a largo plazo, se encuentra actualmente en marcha el estudio RADAR que incluye a pacientes con más de un episodio psicótico. Pretende replicar el de Wunderink y testar lo bien fundado de las directrices de guías clínicas como la NICE, que acepta la discontinuidad en el primer episodio psicótico pero no si este se repite.32 

5. Qué piensan los usuarios de la toma de antipsicóticos. Calidad de vida. Percepción de la toma de antipsicóticos. ¿Por qué deciden continuar o interrumpir la toma ¿

La clínica tradicional de los antipsicóticos cita como primera causa para la interrupción intencionada de los antipsicóticos la falta de insight (entendida como un desconocimiento de la enfermedad y de la necesidad de tratamiento). Le siguen la actitud negativa hacia la medicación y los efectos secundarios de los antipsicóticos83. Desde luego, el impacto de los efectos secundarios de la medicación antipsicótica es lo suficientemente importante como para que buena parte de la actividad y los planes de recuperación de pacientes en remisión que toman antipsicóticos se centren en desarrollar estrategias dedicadas a su manejo84.
Los conceptos de remisión sintomática, funcionalidad y calidad de vida no son coincidentes.85 La relación entre la toma de antipsicóticos y calidad de vida no parece lineal como se propone en ocasiones según una secuencia en la que la reducción de síntomas, control de efectos secundarios, percepción positiva del uso de antipsicóticos y adherencia al tratamiento contribuyen a una mejoría en la calidad de vida.34 Estos estudios excluyen frecuentemente a quienes interrumpen la toma de antipsicóticos por su repercusión negativa en la calidad de vida.41
Los resultados de los estudios utilizando cuestionarios ad-hoc, QOL, respecto a la toma de antipsicóticos y la calidad de vida son contradictorios. En general, también en este aspecto, los estudios de seguimiento a corto plazo –tres años- son favorables para la toma de antipsicóticos tanto respecto al placebo como a la interrupción de la toma de antipsicóticos.85 Resta saber que puede suceder a más largo plazo.41 Hay que señalar que el estudio de Wunderink que encuentra diferencias significativas entre el funcionamiento psicosocial a 7 años no las encuentre respecto a la calidad de vida.9 Sí lo hacen otros estudios a largo plazo.24 Hay estudios que muestran que la toma de antipsicóticos es un predictor negativo de las subescalas QOL.86 Ya se ha señalado que en la toma intermitente de antipsicóticos hay estudios que muestran una mayor tasa de recaídas sin cambios en la calidad de vida y otros que abogan por un uso intermitente precisamente para preservar la calidad de vida.75 

Tomados en su conjunto los estudios acerca de los resultados respecto a calidad de vida y la toma de antipsicóticos sugieren que existen subgrupos de personas con resultados positivos y negativos tanto entre quienes toman antipsicóticos como en quienes no los toman o los interrumpen.41 Parece más decisiva, una vez más, la intensidad de la sintomatología negativa87 y la mejora de la calidad de vida utilizando estrategias de manejo psicosociales, cognitivas, instrumentales… activas y no evitativas.87-88
Los estudios que se centran en la percepción subjetiva de los pacientes y su influencia en la toma de decisiones respecto a interrumpir o no el tratamiento con antipsicóticos nos ofrece una imagen muy compleja.
Desde su introducción se sabe que a muchos pacientes no les agrada tomar antipsicóticos.89-91.Además del estado de sedación y desmotivación habituales entre quienes los toman, sean personas diagnosticadas o no92 los antipsicóticos pueden producir reacciones subjetivas disfóricas muy desagradables y dosisdependientes que aumentan a medida que aumenta la ocupación de los receptores D293. Largamente menospreciada por la clínica de los antipsicóticos, hace tiempo que se reconoce que la experiencia subjetiva de su toma es un factor esencial en la adherencia al tratamiento “a considerar seriamente por los clínicos”.94
La percepción del efecto de los antipsicóticos es global, afecta a “todos los aspectos de mi vida” más allá de la sintomatología o los efectos secundarios. 41 Lo mismo sucede con los motivos para continuar su toma o interrumpirla, “encontrarse bien”, muy en relación con el día a día y los retos que este plantea.36,39,41 Esta valoración global subjetiva es el principal predictor respecto a la continuidad o no de la toma de antipsicóticos y no el insight de los pacientes, sus conocimientos o creencias acerca de estos medicamentos o de su trastorno95 un factor mucho más potente que la complejidad del tratamiento, el uso de antipsicóticos retard o incluso las medidas de tratamiento obligatorio.96 En ese sentido parece coincidir con las tesis de investigadores como Moncrieff que postulan que el efecto de los antipsicóticos, como el de otros medicamentos psiquiátricos, es global, y que es una ilusión considerar únicamente su impacto sobre la sintomatología.97
Aunque abundan las descripciones muy negativas “un infierno, sentirse como un zombie…”36,90-91,94,98 la realidad parece mucho más compleja y esos mismos estudios presentan a personas para las que el uso de antipsicóticos les ha supuesto no solo un alivio sino que les ha “salvado la vida”. Se ha descrito incluso un uso recreativo, o más bien paliativo, del uso de antipsicóticos en circunstancias muy especiales, drogodependientes y personas recluidas en instituciones penitenciarias.99
En el estudio más amplio realizado hasta la fecha las experiencias subjetivas de la toma de antipsicóticos, tanto en primera prescripción como en mantenimiento, son muy variables. Se trata un continuo que se extiende entre estos dos extremos, “arruinarme versus salvarme la vida”. En primera prescripción, un tercio de la muestra informa de experiencias globalmente positivas “su uso es esencial”, otro de experiencias mixtas “son útiles en determinados momentos pero…”, y un último tercio para el que la experiencia es muy negativa “no hay lugar para ellos en mi vida”.41
Otras variables frecuentemente manifestadas por los usuarios como decisivas para su toma de decisión, es la ausencia de información acerca de tratamientos alternativos40-41 y el ser conscientes de las dinámicas de poder a los que están sometidos por los profesionales de la salud, los allegados, la red social más amplia, y la propia legislación, que conducen en general al mantenimiento de la toma de antipsicóticos.36,39,40
Es digno de destacar que si bien la gran mayoría de pacientes con percepción negativa o mixta de la toma de antipsicóticos informan de intentos de interrumpirlos, buen porcentaje de quienes valoran positivamente su uso también lo hace.41-43 ¿Por qué? En los informes cualitativos se valora más la autonomía, la contribución personal a la recuperación y el control de la misma, la libertad de la toma de decisiones informada y el desarrollo de un proyecto personal respecto al uso de antipsicóticos “comprenderme y poder hacer lo que estimo que necesito” que la sintomatología cero, la congruencia con el propio sistema de valores, el conocimiento de sí mismo, la búsqueda de sentido de sus experiencias fuera de un marco de referencia deshumanizador “de enfermedad”, y la identificación de preocupaciones o heridas emocionales subyacentes a la sintomatología, trauma, duelo, dificultades familiares….41-43
En su conjunto la toma de decisión respecto a continuar o interrumpir la toma de antipsicóticos refleja una “evaluación razonada” de los pros y contras, costes y beneficios de su impacto sobre la vida diaria y sus exigencias, prioridades, sistema de valores y objetivos personales36,39,40,42 muy lejos de la irracionalidad y falta de insight que se les atribuye tradicionalmente desde la clínica de los antipsicóticos83.
Es una toma de decisión que permanece en el tiempo. Quienes interrumpen la medicación informan a menudo de más de un intento41-42,82 hasta en un 68,3%, y en ocasiones múltiples intentos, en un 5,7% 10 intentos o más41 
6. ¿Cómo proceder si se decide disminuir la dosis o interrumpir los antipsicóticos? ¿Distinguir pacientes en primeros episodios y en episodios múltiples? ¿Qué hay que tener en cuenta?
Se sabe que el riesgo de recaída tras interrumpir o disminuir los antipsicóticos tiene que ver con las dosis utilizadas y que es mayor cuanto mayor sea la dosis de antipsicóticos utilizados.68,82
También que la desescalada lenta y gradual de los antipsicóticos reduce el riesgo de recaída asociado a su interrupción.74,100 Aunque el meta-análisis de Leucht et al. de 20128 no confirma estos datos, los ensayos que recoge aplican una media de 4 semanas para la desescalada, a veces interrumpiendo simplemente la administración de la medicación depot, lo que no puede considerarse propiamente como una interrupción gradual.17,101 
La duración del uso continuo es también un factor muy importante a considerar, mayor dificultad cuanto mayor sea el tiempo de uso.17,72,82
Se han citado otros como la edad en el primer intento de interrupción, más fácil cuanto menor sea, y el comienzo abrupto del cuadro clínico, mejores resultados que cuando comienza de forma insidiosa82. Los pacientes de primeros episodios psicóticos en remisión y bajo tratamiento antipsicótico serían los candidatos ideales para la discontinuación. Se argumenta la actitud frecuentemente no favorable de estos pacientes a un tratamiento de mantenimiento, la duración breve del tratamiento y las bajas dosis de antipsicóticos en los PEP. Además parece tranquilizador el consenso existente en que hasta un 20% de los pacientes que experimentan un primer episodio psicótico no va a recaer.45
En su revisión bibliográfica de 2016 Alvarez Jimenez y al. seleccionan como candidatos para la discontinuidad de antipsicóticos, “apoyada con intervenciones psicosociales efectivas en el contexto de un servicio especializado de PEP”, los pacientes jóvenes, con un primer episodio psicótico que no cumpla criterios de esquizofrenia, que hayan obtenido una remisión clínica con antipsicóticos durante al menos 3 meses, que hayan alcanzado una recuperación funcional y que tengan buen apoyo social.102 En el otro extremo, se sabe de antiguo que en pacientes con tratamientos de mantenimiento a largo plazo, más de 15 años, es posible interrumpir las dosis con muy escasa frecuencia de recaídas, sobre todo en aquellos cuyas dosis de mantenimiento sean bajas.68
Otros estudios hablan de factores más generales, como los culturales propios de cada país europeo, una mejor integración psicosocial de partida, niveles más altos de educación…23 o muy individuales, como un mayor desarrollo del locus interno de control.103
El estudio de Wunderink recluta a pacientes en remisión tras un primer episodio psicótico procedentes de áreas de captación donde se aplicaban protocolos de uso de antipsicóticos de segunda generación a bajas dosis. Tras la remisión sintomática se redujo la dosis en aproximadamente un 50% dependiendo de la dosis inicial y a partir de los 6 meses de remisión se continuó durante los 18 meses de seguimiento posterior con una estrategia de discontinuación guiada, reintroduciéndolos o reajustando la dosis al alza en caso de aparecer signos precoces de alarma o sintomatología positiva, guiándose por la severidad de los síntomas y las preferencias de los usuarios, en estrecha colaboración con estos y sus familiares. La mediana de la duración de la discontinuación fue de 6,1 meses. Los 14 pacientes que interrumpieron la medicación necesitaron un tiempo mediano de 15 meses -tras seis meses de remisión- y una media en torno a dos meses de tratamiento previo a la respuesta.9,70
El estudio RADAR contempla un proceso de retirada de 6 a 18 meses según una metodología de retirada gradual monitorizada semejante a la de Wunderink.32 
A título orientativo, se propone la regla del 10% –reducciones del 10% de la dosis original, menores a medida que avanza el proceso de disminución, un 10% de la dosis que se está tomando en ese momento, cada 4-6 semanas, siguiendo adelante solo si se consigue un cierto estado de estabilidad durante unas semanas en esas dosis, dándose un periodo de 2 años o más de retirada cuando se haya estado tomando antipsicóticos durante 5 años,101 o reducciones del 20% de la dosis inicial cada 3-6 meses.104 Se llega a aconsejar reducciones muy lentas para personas que hayan pasado muchos años con antipsicóticos, p.ej. de un 10% al año105. Hay personas que notan con más intensidad los síntomas de discontinuidad cuando se encuentran en bajas dosis. En cada una de estas etapas, si la reducción es demasiado importante para manejarla exitosamente, se puede aumentar la dosis ligeramente, sin llegar necesariamente a la dosis anterior. 
Las guías clínicas y algoritmos no guían al clínico en cómo proceder a una posible interrupción29. El aconsejamiento más preciso se encuentra en fuentes relacionadas con el movimiento de usuarios que han editado guías o mantienen sitios webs con abundante información al respecto.105-109
Estas guías sugieren escoger un momento adecuado, en ausencia de otros elementos estresores de la vida cotidiana como mudanzas, dificultades familiares, inestabilidad laboral. Planificar la retirada sobre periodos largos de tiempo, meses o incluso años. Hablar de ello con la familia y allegados, explicarles lo que es la sintomatología de deprivación para que entiendan lo que puede suceder y ayuden a superarlo. Elaborar directivas anticipadas y facilitar una copia de las mismas a alguien de confianza y a su propio médico, establecer un plan de crisis, identificar signos precursores de recaída y posibles desencadenantes. Se aconseja llevar un diario para monitorizar, emociones y estados de ánimo, bien sea en formato de papel tradicional, bien sea usando herramientas online tipo https://www.moodscope.com/ . Cuidar la dieta, mantener rutinas, hacer ejercicio, no reemplazar la medicación con alcohol o drogas… son consejos básicos. Se hace hincapié en el apoyo de pares y de organizaciones de usuarios.
Se recomienda el uso de antipsicóticos en forma líquida siempre que sea posible para manejar mejor las dosis. Aunque se menciona la posibilidad, y se hacen atribuciones a la vida media corta de ciertos antipsicóticos para explicar la severidad de la sintomatología de discontinuación, no hemos podido encontrar referencias claras a un clásico en la retirada de medicación psicotrópica, el pasar de una molécula de vida media corta a otra de vida media larga, como en las benzodiacepinas y los ISRS.110 Sí se menciona la posibilidad de pasar de un antipsicótico de impacto amplio en neurotransmisores a otros de espectro más reducido (p.ej. secuencia olanzapina, quetiapina, haloperidol)109 En caso de polifarmacia, solo se reducirá un medicamento cada vez, comenzando por el que pueda ser más fácil de dejar, es decir el que se sospeche que sea menos eficaz, el más tóxico o peor tolerado o el introducido más recientemente, dejando para el final los agentes hipnóticos.101 En cualquier caso se sugiere tener en cuenta las preferencias del usuario y una colaboración estrecha entre él y su médico.37,106
En ocasiones la misma persona repite una y otra vez intentos de interrumpir la medicación. Se ha descrito que puede producirse un efecto de aprendizaje y manejo del síndrome de discontinuidad,42 y que cada intento supondría una oportunidad más de desarrollar habilidades de afrontamiento y desarrollo de la red social de apoyo en caso de recaída82 aumentando las probabilidades de éxito, hallazgos en las antípodas del constructo kindling. No siempre es así y también está descrito el desánimo, la desesperanza y el aumento de las presiones del entorno tras cada recaída, las hospitalizaciones e incluso la aplicación del tratamiento obligatorio, en quienes fracasan en sus intentos.41 
La consecuencia es una amplia gama de conductas dentro del espectro continuidad-discontinuidad (reducción de dosis, cambios de producto, interrupción de la toma, reiniciación, uso personal e ideosincrático de los antipsicóticos…)42
El objetivo final, tanto para clínicos como para usuarios, no ha de ser necesariamente la interrupción, sino la búsqueda de una dosis lo más baja posible.9,32,101, 104-109
En cuanto a la aplicación de estos consejos en quienes interrumpen la medicación, es significativo resaltar que se cumplen en su mayoría, salvo en lo que se refiere a la discontinuidad gradual de la medicación antipsicótica, incluso entre quienes mantienen buen contacto con sus médicos41. Larsen-Bar hipotetiza que puede deberse a la escasa información de la que disponen estos últimos respecto a la mejor manera de discontinuar la medicación antipsicótica.41 
7. ¿Etica del riesgo? ¿Modelo de recuperación? Consentimiento informado
La toma de decisiones respecto al uso de antipsicóticos en una perspectiva de mantenimiento está sometida a una ética del riesgo.111
Tal como la describe Steingard se basa en que no parece haber dudas de que la tasa de recaídas es mayor si se interrumpe la toma de antipsicóticos. Tampoco de los muchos y graves problemas que producen a largo plazo–síndrome metabólico, disquinesia tardía, atrofia cerebral, malos resultados funcionales… Ni que nuestros sistemas sanitarios priorizan el evitar las recaídas, por lo que lo habitual es que los antipsicóticos se prescriban de forma indefinida. Además, no está claro si los antipsicóticos pueden interrumpirse de forma segura ni cómo hacerlo. El principio del consentimiento informado obligaría a compartir estas inquietudes de forma proactiva, no solo ante las quejas de los usuarios. “Le digo a la persona: yo no estoy segura acerca de cuál es la mejor opción para ti, es tu vida y necesito que tomes esta decisión conmigo”.104
Es decir, los psiquiatras deberían proporcionar a sus pacientes la opción de no tomar antipsicóticos, brindándoles información sobre los beneficios y riesgos de forma que puedan tomar sus propias decisiones informadas, de acuerdo con sus valores y objetivos.41,105
Desde el punto de vista del usuario se hace hincapié en el miedo y en la necesidad de trabajar con él “Mucha gente que ha dejado las drogas psiquiátricas reporta que el miedo es el obstáculo más grande para comenzar el proceso. Puede preocuparte ser hospitalizado otra vez, perder un trabajo, estar en conflicto con amigos y familia, revolver poderosos estados alterados de la conciencia, hacer frente a síntomas difíciles de discontinuación, desatar pensamientos suicidas o desechar una herramienta que te ayuda a hacer frente a emociones y problemas subyacentes. Y dado que puede haber riesgos verdaderos, un cierto miedo tiene sentido”.106
Las guías elaboradas por el movimiento de usuarios proponen un auténtico consentimiento informado, partiendo de la pregunta, a la que ha de responder el interesado, de si dejar los antipsicóticos es una decisión correcta en cada caso, sopesando los pros y contras del abandono de la medicación e informando, con todo detalle y crudeza, de los posibles efectos indeseados de la interrupción, reaparición de los síntomas, sintomatología física y emocional, discinesias tardías… citando incluso un posible síndrome neuroléptico maligno al retirar la medicación antipsicótica extremadamente raro en la literatura científica.113  Llaman poderosamente la atención si los comparamos con los consentimientos informados en uso en la psiquiatría actual, dirigidos más a convencer que a informar.114
Se ofrece información adicional sobre cómo obtener una segunda opinión en caso de rechazo del psiquiatra, ejercer acciones legales, contactar con redes de usuarios, redactar voluntades anticipadas, hallar recursos alternativos para gestionar dificultades básicas como la ansiedad, el insomnio o la aparición de emociones mucho más vivas y difíciles de manejar, estrategias concretas de manejo de la medicación, más abundantes para las benzodiazepinas y antidepresivos ISRS que para los antipsicóticos...105-109
La actitud y opiniones de familiares y amigos merecen una atención especial, reconociendo su preocupación genuina ante una decisión de discontinuidad, “muy comprensible si, por ejemplo, la persona ha sido objeto de un ingreso involuntario y al alta se encontraba mucho mejor, tomando medicación”.107
Dentro de una perspectiva realista se reconoce que “no hay manera de saber quién puede y quién no puede vivir sin psicofármacos, quién puede vivir con menos drogas o con dosis más bajas o qué tan difícil será dejarlas”106 en lo que se coincide con los profesionales, para quienes “los psiquiatras no parecen ser mejores que los consumidores a la hora de predecir el resultado de un intento de interrupción”1019 o, en términos de la psiquiatra basada en la evidencia, “no existen indicadores clínicos o biomarcadores que permitan identificar prospectivamente a quienes pueden interrumpir los antipsicóticos”.1 No obstante, el mensaje es de recuperación y empoderamiento, optimista incluso si se fracasa. Se explica que el intento de interrumpir la medicación puede ser decepcionante si no produce el beneficio esperado o, finalmente, se descubre que no es posible funcionar sin medicación. Pero en esos casos el intentar dejar la medicación puede ser útil para encontrar la “dosis umbral” por debajo de la cual las cosas no van bien. Incluso el descubrimiento de que uno es más feliz tomándola hace que el intento de dejarla haya sido útil: “siempre será más fácil seguir tomándola si se acepta que es parte de nuestra vida y que la decisión es nuestra, y no la del médico”.107
8. Conclusión
Más allá del áspero debate acerca del coste/ beneficio del uso de antipsicóticos y si a la larga estos producen más daño que beneficio1-4 parece clara la gran variabilidad de respuestas y trayectorias de los pacientes diagnosticados de psicosis, con o sin antipsicóticos. Los datos más actuales nos llevarían a una clínica que debería posponer la introducción de antipsicóticos en primeros episodios, utilizar una amplia gama de procedimientos no medicamentosos, manejar las dosis más pequeñas durante los periodos más breves posibles, y que no echara en saco roto las solicitudes de los pacientes de interrumpir la medicación antipsicótica.59 

En su conjunto, y sin minusvalorar la relevancia de guías y algoritmos, la clínica de los antipsicóticos coincide en lo fundamental con el resto de dimensiones de una clínica moderna y colaborativa: la necesidad de un abordaje individual, que tenga en cuenta cada persona, el significado de sus experiencias, su sistema de valores y su propio proyecto vital.115
El uso de antipsicóticos tiene su lugar en esa clínica, sin duda muy diferente al actual, donde “permitir que las personas decidan si reciben tratamiento antipsicótico o no puede representar nadar contra la corriente”112. Las personas “deberían tener el derecho de tomar antipsicóticos o no hacerlo, cambiar más tarde de idea, y de toda la información necesaria para tomar una decisión segura con el mejor resultado posible para su calidad de vida“.41
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