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Introducción

Paciente
afectado

Riesgo en población general  en torno al 1% (Gottesman y cols., 1994)
Heredabilidad del trastorno: 80% (Cannon et al, 1998)

Hermano
7-8% DZG

44-52% MZG

Hijo

Un padre afectado: 9-10% Dos padres afectados: 40%

Otros
2º grado: 3-4%

3º grado: 1%

Base genética

Gottesman et al, 2010; Risch, 1990; 
McGue et al 1983



• La esquizofrenia es resultado de un neurodesarrollo anómalo 
(Weinberger y cols., 1995).

• Dichas anomalías están presentes desde el nacimiento.

Se considera que los familiares de primer grado de 
pacientes con esquizofrenia tienen un mayor riesgo de 
padecer la enfermedad. Son por tanto más vulnerables.

Introducción

Hipótesis del neurodesarrollo



Estudios de familiares de alto riesgo

Hijos

Hermanos

Fam
iliares de 

prim
er grado

Psicopatología: 

-Problemas de conducta

-Elevadas tasas de psicopatología

-Dificultades de ajuste social

Cognición:

-Bajo CI

-Dificultades atencionales

-Dificultades en memoria verbal

Introducción

Para revisión del tema Niemi et al 2003

Literatura
previa

Estudio 
previo

Impresión 
Clínica

Falta de
Estudios



Psicopatología

Introducción

Hijos Hermanos
Elevadas tasas de psicopatología 
(DSM-IV):

• 7-40 % TDAH
• 3-19.5% Ansiedad
• 3-17% Afectivos

Sólo un estudio de síntomas 
(Bearden et al 2000): 

• Problemas de conducta
• dificultades del lenguaje

NO ESTUDIOS DSM-IV

Maziade (2008) Hans (2004) Keshavan (2003) Ross (2001)
Tr. comunic/aprend 
21.4%
Ansiedad 17.85%
TDAH 10.71%
Afectivos 10.71%

Ansiedad 39%
TDAH/disrup 31.7% 
Personalidad 31.7%
Esquizofrenia 17.1%
Afectivos 14.6%

TDAH / disrupt 38.6%
Afectivos 17.33%
Ansiedad 13.33%

TDAH 40%
Ansiedad 28%
Depresión 12%
Psicosis 9%



Cognición

Introducción

Hijos Hermanos
• Inteligencia: Vs controles y niños 
AR para otras patologías (Kremen et al 
1998; Niemi et al 2003; Ott et al, 1998; Reichenber et 
al, 2006)

• Memoria verbal: inmediata y 
demorada-Curva de aprendizaje 
(Maziade et al 2008)

• Memoria de trabajo (Davalos et al 2004)

• Función ejecutiva (Fis et al 2008; Wolf et al 
2002)

• Atención (Erlenmeyer-Kimling, 2000; Cornblatt 
et al 1999)

Déficits globales, similares a los
observados en pacientes con
esquizofrenia pero de menor
gravedad

• Inteligencia: vs controles 
• Memoria verbal: inmediata
• Memoria de trabajo
• Atención

Sólo dos estudios en hermanos-
infantil/adolescente ( Niendam et al 
2003; Groom et al 2008)



• Comparar las diferencias y similitudes clínicas entre 
familiares de primer grado de pacientes con esquizofrenia 
(hijos vs hermanos)

• Comparar las diferencias y similitudes en el patrón 
cognitivo entre familiares de primer grado de pacientes 
con esquizofrenia (hijos vs hermanos)

• Los hijos de paciente con esquizofrenia mostrarán 
mayores tasas de psicopatología, mayor cantidad de 
síntomas clínicos y mayores dificultades cognitivas que 
los hermanos de pacientes con esquizofrenia y los 
controles

Hipótesis

Objetivos

Hipótesis y objetivos



Criterios de inclusión Criterios de exclusión
Familiares • Edad comprendida entre los 7 y 

los 16 años.
• Con al menos un familiar de 
primer grado (padre o hermano) 
diagnosticado de esquizofrenia 
• Consentimiento informado 
firmado por los padres

• Retraso mental.
• Enfermedad neurológica o

psiquiátrica grave.
• Abuso de tóxicos.

Controles • Edad comprendida entre los 7 y
los 16 años.

• Sin antecedentes de trastorno
psicótico entre los familiares de
primer y segundo grado.

• Consentimiento informado
firmado por los padres

• Retraso mental.
• Enfermedad neurológica o

psiquiátrica grave.
• Abuso de tóxicos
• Comorbilidad con cualquier

trastorno de los ejes I y II.

Criterios de inclusión/exclusión

Metodología



EVALUACIÓN 
CLÍNICA

EVALUACIÓN 
NEUROPSICOLÓGICA

K-SADS: diagnóstico
CPRS-48: conductas infantiles
SDQ padres: patología
SIPS/SOPS: síntomas prodrómicos
PAS: ajuste premórbido

•Capacidad intelectual: WISC-IV
•Índice de Memoria de trabajo del 
WISC-IV.
•Índice de velocidad de 
procesamiento del WISC-IV.
•Memoria y aprendizaje verbal: 
TOMAL 
•Funciones ejecutivas: WCST;Stroop
•Organización viso-perceptiva:  
Figura Compleja de Rey
•Memoria visual: WMS

Protocolo de evaluación

Metodología



Características muestra

Metodología

Hijos
N=30

(media + dt)

Hermanos
N=24

(media + dt)

Controles
N=33

(media + dt)

χ 2/t p-
value a

Género: masculino 17 (56.7%) 15 (62.5%) 17 (51.5%) 0.684 0.710

Edad 10.47+3.11 12.21+2.55 11.91+2.93 2.950 0.058

Estatus socio-
económico

21.03+8.13 25.71+11.28 34.84+13.73 12.024 <0.001
b

b HRo=HRs<HC



• Programa estadístico SPSS.15.0 para Windows
• Se realizan pruebas de normalidad y homocedasticidad 

(Kolmogorov-Smirnov y Levene)
• Análisis realizados:

• Análisis 1:  MANCOVA, posthoc de Bonferroni y 
corrección de Bonferroni para contrastes múltiples. 
Covariantes: edad y estatus socio-económico

• Análisis 2: MANCOVA con posthoc de Bonferroni y 
corrección de de Bonferroni para contrastes múltiples. 
Covariantes: ADHD, edad y estatus socio-económico

Análisis estadístico

Metodología



No diferencias
significativas

Psicopatología

Resultados

Trastorno DSM-IV Hijos
N=30(%)

Hermanos
N=24(%)

χ 2 p-value
a

TDAH N=14 (46.7%) N= 8 (33.3%) 0.982 0.407

Tr. Negativista desafiante N= 5 (16.7%) N= 2 (8.3%) 0.821 0.443

Trastornos de ansiedad N= 3 (10%) N= 1 (4.2%) 0.044 1.000

Anorexia N= 1 (3.3%) N= 0 (0%) 0.815 1.000

No trastorno N= 12 (40%) N= 13 (54.2%) b 1.076 0.411
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Diferencias
significativas
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Controles

Psicopatología

Resultados

Hijos vs Controles Hermanos vs controles Hijos vs hermanos

Sops desorganizada
Sops general
Sops total
Rendimiento escolar
Ajuste premórbido total
Problemas aprendizaje
Índice hiperactividad
Problemas de conducta

Sops desorganizada

Sops total
Rendimiento escolar
Ajuste premórbido total

Sdq total

Sops General



Resultados
Psicopatología



Resultados

Diferencias
significativas

Cognición

Hijos vs Controles Hermanos vs controles Hijos vs hermanos

Comprensión verbal-Wisc IV
Razonamiento perceptivo-Wisc IV
Memoria de trabajo- Wisc IV
ICG- Wisc IV
Memoria verbal Corto plazo
Memoria verbal Largo plazo
Memoria visual Inmediata
Figura de Rey copia
Figura de Rey memoria

Comprensión verbal-Wisc IV

Memoria de trabajo-Wisc IV
ICG-Wisc IV
Memoria verbal Corto Plazo
Memoria verbal Largo Plazo

Figura de Rey memoria

Memoria de trabajo-Wisc IV



Resultados
Cognición



• Existe una elevada tasa de psicopatología en familiares de primer 
grado, hijos y hermanos, de pacientes con esquizofrenia
• El trastorno más frecuente en ambos grupos fue el TDAH
• Los perfiles clínicos y cognitivos de ambos grupos son similares
• Sin embargo se observa mayor cantidad de síntomas clínicos y 
dificultades cognitivas en hijos que en hermanos. La mayoría de estas 
dificultades se mantienen estables incluso covariando por TDAH

Conclusiones



• Los resultados deben tenerse en cuenta con precaución debido a:
• El tamaño de la muestra
• La pasación de escalas clínicas y neuropsicólogicas no se 

realiza usando la técnica de  ciego

Limitaciones
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