Coleccion

Trabajos Distinguidos

Psiquiatria

Volumen 4, Numero 2, Marzo 2022

Programa SIIC de Educacion Médica
Continuada (PEMC-SIIC), Coordinacion Cientifica,
Fuentes cientificas

Articulos Distinguidos

A - El malestar emocional como sintoma de
estrés postraumatico
Alicia Eva Lépez Martinez, SIIC

Informes seleccionados
Resenas seleccionadas

1 - Edad de Inicio o Diagnéstico de TDAH en
Nifios Europeos: Revision Sistematica
Rocco I, Corso B, Bonati M, Minicuci N
BMC Psychiatry 21(1):1-24, Nov 2021

Consideraciones acerca de la Eficacia

y la Seguridad de los Antipsicoéticos de
Segunda Generaciéon como Analgésicos
Adyuvantes: Revision de la Literatura
Coronado B, Dunn J, Veronin M, Reinert J
Journal of Pharmacy Technology
37(4):202-208, Ago 2021

Tratamiento Farmacolégico de la
Depresion Psicética

Wijkstra J, Lijmer J, Nolen W'y col.
Cochrane Database of Systematic
Reviews 12(4044):1-56, 2021

El Impacto Prolongado de la Pandemia de
COVID-19 sobre la Salud Mental y sobre
la Capacidad de Recuperacion al Estrés:
Una Revision Critica a lo Largo de las
Oleadas de Contagio

Manchia M, Gathier A, Vinkers C y col.
European Neuropsychopharmacology
55:22-83, Oct 2021

Depresién Mixta: Una Mini Revision para
Guiar la Practica Clinica y los Desarrollos
de Investigacion Futuros

Natale A, Mineo L, Aguglia E y col.

Brain Sciences 12(1):1-11, Ene 2022

Novedades seleccionadas

6 - Tratamiento Multimodal en Nifios y
Adolescentes con Trastorno por Déficit de
Atencion e Hiperactividad

Riedel O, Klau S, Scholle O y col.

Child and Adolescent Psychiatry and Mental Health
15(1):1-10, Dic 2021

Infeccién por SARS-CoV-2 y Sintomas de
Depresion y Ansiedad: Una Asociacion
Escasa

Klaser K, Thompson E, Steves C y col.

Journal of Neurology, Neurosurgery and
Psychiatry 92(12):1254-1258, Dic 2021

Contacto directo
Autoevaluaciones de lectura, Respuestas correctas

Conexiones Tematicas

Los articulos de Trabajos Distinguidos, Serie Psiquiatria, pueden
ser aprovechados por otras especialidades. A continuacion se
citan las comprendidas en esta edicién:

Atencién Primaria A 1,3,4,6
Educacion Médica

Epidemiologia A 1,3,4,7
Farmacologia..

Geriatria....

Infectologia..

Informatica Biomédica

Medicina Familiar

Medicina Farmacéutica

Medicina Interna

Neurologia

Oncologia.....

Pediatria ...

Reumatologia .

Salud Mental

Salud Publica

Toxicologia

_ @, Una publicacion de la

Sociedad Iberoamericana de

P Informacion Cientifica (SIIC)




SRy

-

Sociedad Iberoamericana
de Informacion Cientifica

Rafael Bernal Castro
Presidente

Rosa Maria Hermitte
Directora PEMC-SIIC

Consejo Superior

Programa SIIC de Educacion
Médica Continuada (PEMC-SIIC)
(en actualizacion)

Elias N. Abdala, Miguel Allevato,
Sebastian A. Alvano, Pablo Bazerque,
Daniela Bordalejo, Oscar Bruno,
Carlos Camilo Castrillén, Juan C.
Chachques, Luis A. Colombato (h),
Sixto R. Costamagna, Carlos Crespo,
Carlos Damin, Jorge Daruich, Eduardo
de la Puente, Raul A. De Los Santos,
Blanca Diez, Ricardo Drut, Roberto
Elizalde, Miguel Falasco (h), German
Falke, Fernando R. Filippini Prieto,
Pedro Forcada, Juan Gagliardi, Maria
E. Gémez del Rio, Alcides Greca,
Vicente Gutiérrez Maxwell, Alfredo
Hirschon Prado, Roberto Iérmoli,
Miguel A. Larguia, Oscar Levalle,
Daniel Lewi, Antonio Lorusso, Javier
Lottersberger, Olindo Martinot, Jorge
Maspero, Marcelo Melero, José M.
Méndez Ribas, José Milei, Alberto
Monchablén Espinoza, Oscar Morelli,
Amelia Musacchio de Zan, Angel
Nadales, Carlos Nery Costa, Beatriz
Oliveri, Domingo Palmero, Rodolfo S.
Pasqualini, Ricardo Alfredo Pérez de
la Hoz, Daniel L. Piskorz, Eduardo
Pro, Guillermo Roccatagliata, Gonzalo
Rubio, Graciela B. Salis, Oscar D.
Salomoén, Ariel Sanchez, Graciela
Scagliotti, Elsa Segura, Norberto A.
Terragno, Roberto Tozzini, Marcelo
Trivi, José Vazquez, Juan C. Vergottini,
Eduardo Vega, Alberto M. Woscoff,
Roberto Yunes, Ezio Zuffardi.

SIIC, www.siicsalud.com

Registro Nacional de la Propiedad Intelectual
en tramite. Hecho el depésito que establece
la ley N° 11723. Los textos que en esta
publicacion se editan expresan la opinion
de sus firmantes o de los autores que han
redactado los articulos originales. En virtud
de que este material ha sido intelectualmente
compuesto por sus autores exclusivamente,
los editores y patrocinantes no son
responsables por la exactitud, precision

y vigencia cientifica de la informacién,
opiniones y conclusiones expresadas en su
contenido. Trabajos Distinguidos/Trabalhos
Destacados y Temas Maestros son marcas
y procedimientos internacionalmente
registrados por la Sociedad Iberoamericana
de Informacion Cientifica. Prohibida la
reproduccion total o parcial por cualquier
medio sin previa autorizacién por escrito de
la Sociedad Iberoamericana de Informacién
Cientifica (SIIC).

Y

Informacién adicional en
www.siicsalud.com

Y

Articulo completo en
www.siic.info

https://siicsalud.com/cis/td-tm.php

Coordinacion Cientifica
Andrés Zubrzycki

ISSN 1667-9105

Cdédigo Respuesta Réapida
(Quick Response Code, QR)

10

[=] 5 [

Fuentes cientificas

Acta Psiquiatrica y Psicolégica de América Latina

Acta Psychiatrica Scandinavica

Actas Espafiolas de Psiquiatria

Actas Luso-Espafiolas de Neurologia, Psiquiatria
y Ciencias Afines

Agencia Sistema de Noticias Cientificas
(aSNC-SIIC)

Alcmeon

American Journal of Medicine

American Journal of Psychiatry

American Journal on Mental Retardation (AJMR)

Annals of Internal Medicine

Archives of General Psychiatry

Archives of Internal Medicine

Archives of Neurology

Australian and New Zealand Journal of
Psychiatry

British Journal of Psychiatry

British Medical Journal (BMJ)

Canadian Journal of Psychiatry

Canadian Medical Association Journal (CMAJ)

Chinese Medical Journal (CMJ)

Clinical Neuropharmacology

Clinical Psychology

Clinical Psychology: Science and Practice

Current Opinion in Neurobiology

Current Opinion in Psychiatry

Depression and Anxiety

Drugs

European Archives of Psychiatry and Clinical
Neuroscience

European Neuropsychopharmacology

General Hospital Psychiatry

German Journal of Psychiatry

International Clinical Psychopharmacology

International Journal of Psychoanalysis

International Psychogeriatrics

Jornal Brasileiro de Psiquiatria

Journal of Anxiety Disorders

Journal of Child and Adolescent
Psychopharmacology

Journal of Clinical Investigation

Journal of Clinical Psychiatry

Journal of Clinical Psychopharmacology

Journal of Geriatric Psychiatry and Neurology

Journal of Internal Medicine

Journal of Nervous and Mental Disease

Journal of Neurology, Neurosurgery and Psychiatry

Journal of Neuropsychiatry and Clinical
Neurosciences

Journal of Pediatric Psychology

Journal of Psychiatry and Neuroscience

Journal of Psychopharmacology

Journal of Sex Research

Journal of Studies on Alcohol

Journal of the American Academy of Child and
Adolescent Psychiatry

Journal of the American Medical Association (JAMA)

Journal of the European College of
Neuropsychopharmacology

Journal of the Formosan Medical Association

Journal of the Royal Society of Medicine (JRSM)

Kaohsiung Journal of Medical Sciences

Lancet

Medical Journal of Australia

Medicina (Buenos Aires)

Neurology

New England Journal of Medicine (NEJM)

Postgraduate Medical Journal

Postgraduate Medicine

Psiquis

Psychiatric Annals

Psychiatric Bulletin

Psychiatric Rehabilitation Journal

Psychiatry

Psychiatry Research-Neuroimaging

Psychiatry-Interpersonal and Biological Processes

Psychology and Psychotherapy-Theory Research
and Practice

Psychosomatics

QJM: An International Journal of Medicine

Revista Argentina de Clinica Psicologica

Revista de la Asociacion Espafiola de Neuropsiquiatria

Revista del Hospital Psiquiatrico de La Habana

Salud(i)Ciencia — SIIC

Schizophrenia Bulletin

Science & Medicine

Scientific American

SIIC Data Bases

Southern Medical Journal

Sao Paulo Medical Journal

Tohoku Journal of Experimental Medicine

Trabajos Distinguidos de Clinica Médica

Trabajos Distinguidos de Factores de Riesgo

Trends in Neurosciences (TINS)

World Psychiatry



4

Trabajos Distinguidos Psiquiatria 4 (2022) 4-8

Articulos distinpuidos
e

www.siicsalud.com/main/expinv.htm

Las normas de divulgacion biomédica acotan las posibilidades de comunicacion de los investigadores o los someten a rigidos
esquemas editoriales que, en oportunidades, limitan la redaccion y, en consecuencia, la posterior comprension de los lectores. SIC
invita a renombrados médicos del mundo para que relaten sus investigaciones de manera didactica y amena.

Las estrictas supervisiones cientificas y literarias a que son sometidos los Articulos distinguidos asequran documentos de calidad, en

temas de importancia estratégica.

A-El malestar emocional como sintoma de estrés

postraumatico

Alicia Eva Lopez Martinez

Gema Teresa Ruiz Parraga, psicologa, Universidad de Malaga, Malaga,

Psicéloga, Catedratica Universitaria, Departamento de Personalidad, Evaluacion y Espana
Tratamiento Psicologico, Universidad de Malaga, Méalaga, Espana

Carmen Ramirez Maestre, Psicéloga, Universidad de Malaga, Malaga,

Maria Algarra Costela, Psicsloga, Universidad de Malaga, Malaga, Espana Espafa
Elena Rocio Serrano Ibanez, psicsloga, Universidad de Malaga, Malaga, Rosa Esteve, Psicdloga, Universidad de Malaga, Malaga, Espana
Espana

Acceda a este articulo en siicsalud

www_siicsalud.com/dato/experto.php/159626

Enviar correspondencia a: Alicia E. Lopez
Martinez, Departamento de Personalidad,
Evaluacién y Tratamiento Psicolégico,
Universidad de Malaga, 29071, Malaga, Espana
aelm@uma.es

PN Especialidades médicas relacionadas,
gy Produccion bibliografica y referencias
profesionales de las autoras.

®

d www.dx.doi.org/10.21840/siic/159626

Introducciéon

Abstract

Post-traumatic stress disorder or PTSD has an important prevalence in the population, so knowing the
psychological mechanisms of vulnerability and maintenance of this disorder is clearly relevant. Among
those mechanisms, the emotional distress construct has been postulated as a trans-diagnostic tool related
to different mental disorders. The objective of the present study was to test a hypothetical model for the
analysis of the association between three variables of this construct (experiential avoidance, distress toler-
ance, and inhibitory uncertainty intolerance) and PTSD. The subjects of study amounted to 328 university
students (74.7% women and 25.3% men, with a median age of 21) who had experienced at least one
traumatic event according to the DSM-5 criteria. They were made to complete a set of questionnaires. A
structural equation analysis was carried out, with results partially coincident with the hypothetical model.
Exponential avoidance showed a positive and significant association with distress tolerance, inhibitory
uncertainty intolerance and PTSD symptoms. Distress tolerance was also associated with these symptoms
in a positive and significant way. However, inhibitory uncertainty intolerance was not associated with this
symptomatology. Following the preexisting empirical evidence, the findings of this study have an impact
on the role of experiential avoidance and distress tolerance, as variables that moderate post-traumatic
symptomatology. Furthermore, the findings point to the need to consider these variables in psychological
interventions for the treatment of PTSD.

Keywords: posttraumatic stress disorder, emotional distress, experiential avoidance, distress tolerance,
intolerance of uncertainty

Resumen

El trastorno por estrés postraumatico (TEPT) tiene una importante prevalencia en la poblacion, por lo que
conocer los mecanismos psicolégicos para la vulnerabilidad y el mantenimiento del trastorno es claramen-
te relevante. Entre dichos mecanismos, se ha postulado el constructo de malestar emocional como trans-
diagndstico a diversos trastornos mentales. El objetivo del presente estudio fue poner a prueba un modelo
hipotético que analizaba la asociacion entre tres variables pertenecientes a dicho constructo (evitacion
experiencial, tolerancia al malestar e intolerancia a la incertidumbre inhibitoria) y el TEPT. Participaron 328
estudiantes universitarios (74.7% mujeres y 25.3% hombres, con una media de edad de 21 afios) que
habian experimentado al menos un acontecimiento traumético de acuerdo con los criterios del DSM-5,
quienes completaron una bateria de cuestionarios. Se efectu6é un anélisis de ecuaciones estructurales
cuyos resultados apoyaron parcialmente el modelo hipotético. La evitacién experiencial mostré asociarse
positiva y significativamente con la tolerancia al malestar, la intolerancia a la incertidumbre inhibitoria y los
sintomas del TEPT. La tolerancia al malestar también se vinculé de forma positiva y significativa con dichos
sintomas. Sin embargo, la intolerancia a la incertidumbre inhibitoria no mostré relacién con esta sinto-
matologfa. En apoyo a la evidencia empirica precedente, los hallazgos de este estudio inciden en el papel
de la evitacion experiencial y la tolerancia al malestar como variables moderadoras de la sintomatologia
postraumatica. Asimismo, apuntan hacia la necesidad de considerar estas variables en las intervenciones
psicoldgicas para el tratamiento del TEPT.

Palabras clave: trastorno de estrés postraumatico, malestar emocional, evitacién experiencial, tolerancia al
malestar, intolerancia a la incertidumbre

de los trastornos relacionados con traumas y factores

El trastorno por estrés postraumatico (TEPT) esta inclui- de estrés. Uno de los motivos por los que es de espe-
do en la dltima edicion del Manual Diagnostico y Esta-  cial interés el estudio del TEPT es la elevada prevalencia
distico de los Trastornos Mentales (DSM-5)' como parte  de acontecimientos traumaticos en la poblacién general,



lo que indica que del 70% al 80% de esta ha experi-
mentado al menos un suceso traumatico a lo largo de
su vida,”* observandose tasas de prevalencia similares, e
incluso superiores, en la poblacion universitaria.> De entre
las personas que han sufrido un acontecimiento trauma-
tico, los estudios indican que entre el 1% y el 4% de los
adultos evoluciona a un TEPT a causa del hecho, con lo
que asciende hasta el 3% al 58% las cifras del trastorno
en estudios realizados en poblaciéon de riesgo (veteranos
de guerra, victimas de erupciones volcanicas, atentados
terroristas, etcétera).®

No obstante, ha de indicarse que no todos los indivi-
duos que experimentan un suceso traumatico presenta-
ran TEPT, por lo que conocer los mecanismos psicolégicos
que dan cuenta de la vulnerabilidad a padecer y mante-
ner el trastorno constituye un aspecto de indudable rele-
vancia y es un requisito para el establecimiento de inter-
venciones psicoldgicas efectivas que atiendan no solo las
propias caracteristicas del TEPT, sino también las de los
demas problemas de salud fisica 0 mental con los que
cursa. Asi, entre las variables psicolégicas que podrian
constituirse en diatesis para el trastorno, cabe destacar las
relativas al modo en que las personas manejan y regulan
sus emociones, que, ademas, parece erigirse en un factor
fundamental para otras enfermedades también.”

La dificultad para manejar pensamientos, emociones
y otros estados internos indeseados puede deberse a la
incapacidad para controlar las experiencias internas y
externas de caracter negativo, aspecto que abarca tres
fenémenos: la evitacion experiencial (EE), la tolerancia al
malestar emocional (distress tolerance [DT]) y la intole-
rancia a la incertidumbre (into-

A. E. Lopez Martinez et al. / Trabajos Distinguidos Psiquiatria 4 (2022) 4-8

papel relevante en la apariciéon y el mantenimiento de
los sintomas psicoldgicos después del trauma,’ y se ha
considerado como una variable de diatesis para el TEPT'
que ha mostrado estar relacionada con la gravedad de
sus sintomas, tanto en la poblacién no clinica como en
la clinica.?®2® En lo que a la DT se refiere, la investiga-
cion empirica ha mostrado que guarda relacion con la
gravedad de los sintomas de TEPT de personas que han
sido expuestas a acontecimientos traumaticos, también
en muestras clinicas como no clinicas.?*2¢ Respecto de la
relacion entre la IU y el TEPT, se ha comprobado que las
personas particularmente intolerantes a la incertidumbre
tienen mas probabilidades de presentar y mantener sinto-
mas postraumaticos."?*

Aunque han sido diversos los estudios que han mostra-
do el caracter transdiagnéstico de la EE, la DTy la IU, has-
ta donde sabemos, no hay trabajos que hayan analizado
el papel conjunto de estos tres mecanismos en personas
con sintomas de TEPT. Por consiguiente, el objetivo de la
presente investigacion ha sido poner a prueba un modelo
hipotético en el que se analizaron, en una muestra univer-
sitaria, las relaciones entre la DT, la EE y la IU inhibitoria, y
su contribucion a los sintomas del TEPT. Concretamente,
se planted la hipdtesis de que la varianza explicada de los
sintomas de TEPT se deberia a la conjuncion de las tres
variables transdiagnosticas a las que se ha aludido. Pues-
to que la EE se considera una variable transdiagnéstica
de diatesis para diversos trastornos, se postulé que sus
puntajes se asociarian también con los puntajes en DT e
IU inhibitoria. La Figura 1 muestra el modelo hipotético
puesto a prueba.

lerance uncertainty [IU]). La EE
es el fenébmeno que tiene lugar
cuando la persona no desea
ponerse en contacto ni experi-
mentar recuerdos, pensamien-
tos, sensaciones O emociones
desagradables, pudiendo dirigir T
sus acciones a alterar los even-
tos que los provocan.® La DT ha
sido conceptualizada como la
capacidad percibida o real para
tolerar estados experienciales
negativos, como emociones
negativas, incertidumbre o in-
comodidad.®™ En tanto que la
IU se ha considerado como un
factor integrante del constructo

AAQ-II

Evitacion
experiencial

DTS

t

PCL-5
Tolerancia al
malestar \ T
> Sintomas de
TEPT
\ Intolerancia /
inhibitoria
1US-12-1

DT y ha sido definida como
la incapacidad disposicional para
soportar la respuesta aversiva
asociada con la percepcién de
incertidumbre,’>" lo que con-
lleva una elevada hipervigilancia
ante potenciales peligros.” La IU comprende dos dimen-
siones: la prospectiva, entendida como la necesidad de
predictibilidad de sucesos futuros, lo que lleva a la per-
sona a realizar conductas de comprobacién con el fin de
controlar la situacién (como ocurre, por ejemplo, en el
trastorno obsesivo-compulsivo) y la inhibitoria, caracteri-
zada por la evitacién y el deterioro del desempefio global,
debido a la incertidumbre; este Ultimo aspecto es mas co-
mun en pacientes con sintomatologia postraumatica.'®"”

Como se indicd, estas tres variables han mostrado ser
factores transdiagndésticos para diversos trastornos men-
tales, incluido el TEPT. Asi, la EE ha mostrado tener un

tes por circulos.

Figura 1. Modelo hipotético. Las variables observadas estan representadas por cuadros y las variables laten-

AAQ-Il, Acceptance and Action Questionnaire-Il; DTS, Distress Tolerance Scale; IUS-12, Escala de Intolerancia a la Incertidum-
bre; PCL-5, Listado de Sintomas de Estrés Postraumatico; TEPT, trastorno por estrés postraumatico.

Materiales y métodos
Participantes

El estudio conté con una muestra inicial de 345 par-
ticipantes. Del total de la muestra, diez sujetos fueron
eliminados debido a la existencia de valores perdidos en
la recoleccion de datos, quedando asi 335 participantes,
todos ellos estudiantes de la Universidad de Malaga. En
lo referido a la vivencia de acontecimientos traumaticos,
328 sujetos senalaron haber experimentado al menos un
suceso de alguna de las formas incluidas en el criterio A
para TEPT recogidas en el DSM-5. Por consiguiente, esta
ha sido la muestra final del estudio. De ellos, el 74.7%
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eran mujeres y el 25.3% eran hombres. La edad estaba
comprendida entre los 17 y los 27 afos (media = 21.40;
desviacion tipica = 4.12).

Instrumentos

En primer lugar, se pidi¢ a los participantes que dieran
informacion referida a su edad, sexo y estado civil. Seqgui-
damente completaron una bateria de cuestionarios para
evaluar las variables que se sefialan a continuacion.

Evitacion experiencial. Se evaludé mediante la version espa-
fola reducida del Acceptance and Action Questionnaire-Il
(AAQ-I1).?” Consta de siete items a responder mediante una
escala tipo Likert que va desde 1 (“nunca”) hasta 7 (“siem-
pre”). Niveles altos de puntajes son indicativos de elevada
evitacion de experiencias y eventos internos indeseados. La
fiabilidad (consistencia interna) de este instrumento para
los datos de la muestra del estudio fue de 0.89.

Tolerancia al malestar. Se empled la versién espanola?®
de la Distress Tolerance Scale (DTS). Consta de 15 ftems
que se responden en una escala tipo Likert que va desde 1
("muy de acuerdo”) hasta 5 (“muy en desacuerdo”). La
fiabilidad por consistencia interna del instrumento para la
muestra del estudio fue de 0.89.

Intolerancia a la incertidumbre. Se empled para su eva-
luacion la Escala de Intolerancia a la Incertidumbre en su
version reducida (IUS-12, por su sigla en inglés),” un cues-
tionario de 12 ftems que usa una escala de respuesta tipo
Likert de 5 puntos, que va desde 1 (“muy en desacuer-
do”) hasta 5 (“muy de acuerdo”). El instrumento incluye
un factor de intolerancia a la incertidumbre prospectiva y
un factor de intolerancia a la incertidumbre inhibitoria, y
este Ultimo es el analizado en este estudio, cuya consis-
tencia interna para la muestra ha sido de 0.79.

Acontecimientos traumadticos. Para su evaluacion se
empled el Cuestionario de Deteccién de Acontecimien-
tos Vitales Estresantes (LEC-5, por su sigla en inglés),?
una medida de autoinforme descriptivo de 17 ftems que
identifica los acontecimientos estresantes de caracter
traumatico relacionados con el criterio A del DSM-5 para
la deteccion del TEPT.

Sintomas de estrés postraumatico. Se evalud a través del
Listado de Sintomas de Estrés Postraumatico (PCL-5, por su
sigla en inglés),?® de acuerdo con los criterios del DSM-5.
Recoge un total de 20 sintomas relativos a las dimensiones
sintomaticas del TEPT: reexperimentacién, embotamiento
emocional, evitacion e hyperarousal. La respuesta a los
items se efectla por medio de una escala tipo Likert que
varfa entre 1 (“casi nunca”) y 4 (“a menudo”). La fiabili-
dad por consistencia interna de este instrumento para los
datos de la muestra del estudio fue de 0.93.

Procedimiento

La recogida de datos se efectud entre noviembre de
2017 y marzo de 2018. El proyecto de investigacion contéd
con la autorizacion del Comité Etico de Experimentacion
de la Universidad de Malaga (CEUMA. N° de Registro:
71-2017-H). Asimismo, se han tenido en cuenta los prin-
cipios para la investigacion con sujetos humanos recogi-
dos en la Declaracion de Helsinki (2013). La recolecciéon
de datos se llevod a cabo en diferentes clases del Grado
de Psicologia y del Grado de Terapia Ocupacional de la
Universidad de Malaga, procediendo en horario lectivo,
al inicio de cada clase, bajo previa autorizacién del tutor
responsable. Se solicitd el consentimiento informado de
los participantes, tras cuya firma completaron, de forma
voluntaria y anénima, el protocolo de evaluacién en for-
mato de lapiz y papel.

Anadlisis de datos

Los anélisis estadisticos se realizaron usando los paque-
tes de software SPSS (versiéon Windows 25.0, SPSS Inc.,
Chicago, IL) y AMOS (version 25.0; Small Waters Corp.,
Chicago, IL).

En un primer paso, se examinaron los datos en busca de
respuestas incompletas. En total, diez participantes fue-
ron excluidos por presentar valores perdidos en alguna
de las escalas. De los 335 restantes, siete fueron excluidos
por no haber sufrido ninglin acontecimiento traumatico.
Se confirmaron los supuestos de normalidad y homoce-
dasticidad. Las correlaciones entre variables no indicaron
asociaciones mayores de 0.90, un estadistico de Durbin
Watson mayor que 4 u otros problemas vinculados con
multicolinealidad, homocedasticidad o ambas.

En primer lugar, se calcularon las medias, las desviacio-
nes tipicas y correlaciones de Pearson para cada una de
las variables medidas en el estudio. Para poner a prueba
el modelo hipotético se efectud un analisis de ecuaciones
estructurales empleando la estimacion de maxima verosi-
militud y el método de estimacién robusta. Para analizar el
ajuste de los modelos, en linea con las recomendaciones
al uso,3*3 se considerd: (a) el chi al cuadrado de Satorra-
Bentler (un valor igual o menor que 3 es indicativo de un
ajuste aceptable del modelo, (b) la raiz cuadrada del error
medio cuadratico (RMSEA [por su sigla en inglés], valores
menores de 0.06 indican buen ajuste, y valores inferio-
res a 0.08, un ajuste aceptable); (c) el indice de bondad
de ajuste (GFI [por su sigla en inglés], cuyo rango va de
0, ausencia absoluta de ajuste, hasta 1, ajuste perfecto);
(d), el indice de bondad de ajuste ajustado (AGFI [por su
sigla en inglés], cuyos valores varian entre Oy 1, con buen
ajuste del modelo ante valores superiores a 0.90), y (e) el
indice de ajuste comparativo (CFl [por su sigla en inglés],
los valores superiores a 0.90 indican un buen ajuste). Se
utilizaron cuatro variables observables cuyas correspon-
dientes variables latentes (DT, EE, IU inhibitoria y sinto-
mas de TEPT) fueron asociadas en el modelo hipotético
de ecuaciones estructurales. Para establecer la métrica
del constructo latente, la carga de la variable latente se
introdujo como 1, al igual que las cargas para la DT, la
EE, la IU inhibitoria y los sintomas del TEPT (puesto que se
midieron como una sola variable), y el error de varianza
se introdujo como 0.

Resultados
Anadlisis preliminares

Se consideré que los participantes tenian un historial
positivo de exposicidon a acontecimientos traumaticos
cuando sefalaron al menos uno de los items del LEC-5. El
acontecimiento marcado con mas frecuencia fue el refe-
rido a enfermedad o lesion que pusiera en peligro la vida,
habiéndolo experimentado un 59.4% de los participan-
tes. El nimero promedio de situaciones traumaticas expe-
rimentadas por los participantes fue de 5.75 (desviacion
tipica = 3.19) (véase Tabla 1 para informacion adicional).

La Tabla 2 muestra la media y la desviacién tipica para
cada variable utilizada en el estudio, asi como las corre-
laciones entre ellas. Todas fueron significativas y en la di-
reccion esperada.

Resultados del modelo de ecuacion estructural

El modelo empirico tuvo un ajuste inicial escaso (chi al
cuadrado [df = 1; N = 328] = 35.64; p < .001). La re-
lacion entre la IU inhibitoria y los sintomas del TEPT no
fue significativa, por tanto, se elimind esta asociacion



Tabla 1. Caracteristicas de la muestra relativas a la exposicion a aconteci-
mientos traumaticos.

Acontecimiento traumatico n %

Desastre natural 143 42.7
Incendio o explosién 165 40.3
Accidente en medio de transporte 191 57

Accidente grave en el trabajo, casa o tiempo de ocio 141 40.9
Exposicion a sustancias toxicas 68 20.3
Asalto fisico 175 52.2
Asalto con arma 114 34

Agresion sexual 91 27.2
Otra experiencia sexual desagradable 94 28.1
Combate o exposicion a zona de guerra 53 15.8
Cautiverio 27 8.1

Lesién que pone en peligro la vida 199 59.4
Grave sufrimiento humano 74 221
Muerte violenta repentina 140 41.8
Muerte accidental repentina 160 47.8
Causar lesiones, dafno grave o muerte a otros 13 3.9

Otro acontecimiento 110 32.8

Tabla 2. Estadisticos descriptivos y correlacion entre evitacion experiencial,
tolerancia al malestar, intolerancia inhibitoria y sintomas de TEPT.

VELEL M DT 1 2 3
1. Evitacién experiencial 21.71 8.14 -

2. Tolerancia al malestar 40.92 | 11.01 0.66 -

3. Incertidumbre inhibitoria 12.70 | 4.30 0.56 0.56 -
4. Sintomas de TEPT 35.77 | 12.87 | 0.48 0.40 0.30

Nota: todas las correlaciones son significativas a un nivel de p < 0.001.
DT, desviacion tipica; M, media; TEPT, trastorno por estrés postraumatico.
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en el modelo. Asimismo, las relaciones sugeridas por los
indices de modificacion fueron incluidas; concretamen-
te, se anadid una covariacién entre los errores de DT e
|U inhibitoria. Tras estos cambios, los indices mostraron
un ajuste excelente a los datos. La chi al cuadrado relativa
para el modelo final fue 1.18 (chi al cuadrado [df = 1;
N = 328] = 0.74; p = 0.79), el RMSEA fue 0.01, y el CFI
fue 0.99. Los valores de GFl y AGFI fueron de 0.99. La
Figura 2 muestra el modelo final con coeficientes estan-
darizados y valores R?.

Conclusiones

El objetivo de este estudio fue poner a prueba un mo-
delo hipotético en el que se estudiaron las relaciones en-
tre tres variables transdiagnosticas: la EE, la DT y la IU
inhibitoria, como variables pertenecientes al constructo
de malestar emocional, con la finalidad de analizar su
contribucion a los sintomas del TEPT. Concretamente,
se planted la hipdtesis de que la conjuncion de las tres
variables explicaria la varianza de dichos sintomas. Hasta
donde se tiene conocimiento, este es el primer estudio
efectuado en el que se analizan las relaciones entre las
distintas variables que se agrupan en el constructo de ma-
lestar emocional y el TEPT.

El modelo propuesto de forma inicial ha recibido apo-
yo empirico parcialmente. Como se habia planteado, la
EE se asocid con la DT y con la IU inhibitoria, y se vin-
cula también con los sintomas de TEPT. Estos resultados
confirman los obtenidos previamente en otros estudios,
que muestran que la evitacion de experiencias internas
resulta en un aumento de la gravedad de los sintomas del
TEPT.333 Indirectamente estarian sefalando también que
la intervencion que tenga como objetivo la aceptacion de
experiencias emocionales, en lugar de intentar evitarlas o
reducirlas, tal y como propone la terapia de aceptacion y
compromiso,*® podria ser beneficiosa para las personas
con TEPT, puesto que con ello se estarfa facilitando el pro-

cesamiento emocional de la informa-
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cién traumatica, con la consecuente
reduccién de los sintomas.

En este estudio se ha confirmado
igualmente la existencia de una rela-
cion positiva entre la DT y la sintoma-
tologia postraumatica, como ya se ha-
bia mostrado en trabajos previos.?>2637
Por tanto, al igual que en las investiga-
ciones precedentes, los resultados del
presente trabajo apuntan también al
papel de la DT como variable modera-
dora de la sintomatologia postraumati-
ca, y las personas con menores niveles
son las que presentan puntajes mas
elevados en los sintomas del TEPT.

Sin embargo, contrariamente a lo es-
perado y a diferencia de los hallazgos
informados por otros autores,'!1>3839
la IU inhibitoria no se relacion6 con la
sintomatologfa postraumatica. Cabe
indicar, no obstante, que a pesar de
la fundamentacion tedrica que apoya
la relacion entre la IU y el TEPT, in-
vestigaciones recientes han obtenido

PCL-5

de TEPT

Figura 2. Modelo empirico. Las variables observadas estan representadas por cuadrados y las

variables latentes por circulos.
*p <0.001; ** p <0.05

AAQ-Il, Acceptance and Action Questionnaire-Il; DTS, Distress Tolerance Scale; IUS-12, Escala de Intole-
rancia a la Incertidumbre; PCL-5, Listado de Sintomas de Estrés Postraumatico; TEPT, trastorno por estrés

postraumatico.

resultados similares a los del presente
estudio. Asf, Banducci y colaborado-
res* mostraron que la IU no predecia
por si misma los puntajes globales
de los sintomas del TEPT. Sin embar-
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go, en interacciéon con la DT, ambas variables predijeron
conjuntamente dichos sintomas. En cualquier caso, ha
de aclararse que en tanto que dichos autores efectua-
ron su estudio en una muestra de veteranos de guerra
y sin distinguir entre intolerancia prospectiva e IU, en el
presente trabajo, efectuado con una muestra universitaria,
solo se analizaron los puntajes del factor inhibitorio de la
IU debido a que, como se menciond anteriormente, es el
que mayor relacién guarda con las variables de ansiedad
caracteristicas de trastornos como el TEPT, mientras que el
factor prospectivo estd mas relacionado con trastornos que
implican mayor control y comprobacién, como el obsesivo-
compulsivo.#" Se trata, de cualquier modo, de un aspecto
gue requiere investigacion futura.

Este trabajo presenta una serie de limitaciones a tener
en cuenta. En primer lugar, la muestra estuvo compuesta
por una poblacién universitaria. Si bien todos los parti-
cipantes cumplian el criterio A del DSM-5 y la media de
puntajes del instrumento para evaluar los sintomas de
TEPT supera el valor de corte para un posible diagndsti-
co, este no ha sido confirmado. Por consiguiente, sera
necesario replicar este estudio utilizando una poblacién
clinica con TEPT diagnosticado. Ademas, ha de sefialarse
que la muestra estuvo compuesta, en su mayor parte,
por mujeres, lo que podria explicar igualmente las di-
ferencias con respecto a otros estudios efectuados con

muestras mas homogéneas, ya que el sexo puede me-
diar en la aparicién, el mantenimiento y la expresién del
TEPT.#243 En segundo término, el disefio de este estudio
ha sido correlacional, por lo que no permite establecer
relaciones causales. Aunque la direccion de las asocia-
ciones entre las variables establecidas en el modelo se
basa en la fundamentacion tedrica, estas también po-
drian darse en la direccién contraria, de forma que fuera
el TEPT el que retroalimentara los puntajes en EE y DT.
Realizar estudios longitudinales podria arrojar luz sobre
esta cuestion. Finalmente, todas las variables se han
medido por medio de instrumentos de autoinforme, lo
cual puede implicar que las medidas hayan podido verse
influidas por variables de caracter contextual, cultural y
de otra indole.

A pesar de sus limitaciones, este trabajo es el primero
en analizar la relacion entre diferentes variables que com-
ponen el constructo de malestar emocional en una mues-
tra con sintomas de TEPT, de acuerdo con los criterios
del DSM-5. Habida cuenta de la importancia que dicho
constructo tiene y atendiendo a que los resultados han
mostrado que tanto la disposicion a asumir experiencias
internas no deseadas (EE) como la capacidad para sopor-
tarlas (DT) estan presentes en personas con sintomas de
TEPT, estas variables han de ser consideradas en las inter-
venciones psicolédgicas de esta afeccion.
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1- Edad de Inicio o Diagnéstico de TDAH en
Nifios Europeos: Revision Sistematica

Rocco I, Corso B, Bonati M, Minicuci N
National Research Council, Padua, Italia

[Time of Onset and/or Diagnosis of ADHD in European Children: A
Systematic Review]

BMC Psychiatry 21(1):1-24, Nov 2021

El trastorno por déficit de atencion e hiperactividad es

uno de los trastornos del neurodesarrollo de la nifiez

mas frecuente, y se caracteriza por un cuadro de falta de
atencion o impulsividad, hiperactividad o ambos. Existe una
amplia variabilidad en la edad de inicio y de diagndstico de
este trastorno.

El trastorno por déficit de atencion e hiperactividad
(TDAH) es una de las afecciones de la conducta en
nifios que, sin tratamiento, puede llevar a consecuencias
deletéreas a largo plazo. En contraste, la identificacion
temprana y su tratamiento efectivo pueden mejorar
significativamente el desempeno y la calidad de vida
global, tanto de los nifios como de sus familias. Los
expertos aconsejan rastrear este trastorno desde el nivel
preescolar. Los padres desempefan un papel central en
el reconocimiento temprano de trastornos de conducta
en los nifios y en la aceptacion de esta enfermedad y
su decision de acompanar a los nifios al especialista.

No obstante, no existe una prueba objetiva disponible
aun, y persisten opiniones conflictivas con respecto

a los sintomas y las caracteristicas psicométricas que
conducen al diagnéstico de TDAH.

Los autores realizaron la presente investigacion para
examinar los estudios con nifios con TDAH en paises
europeos, que incluyen edad al momento del inicio (El)
o del diagndstico (ED).

Métodos

Los autores realizaron una revision sistematica sobre
estudios que informaron la El'y la ED en la base de
datos Medline (PubMed), publicados entre el 1 de enero
de 2010y el 31 de diciembre de 2019.

Resultados

La busqueda inicial en PubMed resulté en 2276
estudios, de los cuales se excluyeron 1163 luego de la
lectura de los resimenes, principalmente debido a que la
poblacion estudiada o el &rea geografica no cumplian los
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criterios de inclusion. Finalmente, 44 articulos cumplieron
los criterios de inclusion para la presente revision.

En total, 23 articulos fueron publicados entre 2010 y
2015y 21 articulos entre 2016 y 2019. Un solo trabajo
informo la El y la ED, en tanto que 34 estudios solo la
ED, y 9, solo la El. La mayoria de los trabajos fueron
realizados en Suecia (7) y en Alemania (5), seqguidos por
tres paises europeos con cuatro estudios cada uno.

En la mayoria de los trabajos, los criterios diagnosticos
para definir los sintomas o realizar el diagnostico de
TDAH fueron del DSM-III-R al DSM-5. Los autores
también identificaron 15 trabajos en los que se utilizé el
ICD (décima edicion, uno solo la novena edicién) para
definir los sintomas o realizar el diagnéstico de TDAH.

En tres articulos se utilizaron multiples fuentes de
informacion para el diagnostico de TDAH. En seis de los
trabajos no se especificaron los criterios diagndsticos
utilizados.

Con respecto a la El, 8 de cada 10 estudios informaron
la mediana, el promedio o el intervalo de El de los
sintomas. La menor El fue publicada en un estudio
danés, con una muestra de 347 pacientes con edades
comprendidas entre 5y 19 afos, y la edad promedio de
inicio de los sintomas de TDAH fue 2.25 afos. La mayor
El fue informada en un estudio finlandés; 7.5 afos en
nifios con diagndstico de TDAH y 15.3 afios en nifios con
TDAH comorbida y trastorno de la conducta.

Con respecto a la ED, en 32 de 35 estudios que
incluyeron informacién sobre la ED de TDAH se
publicaron el promedio, la mediana y el intervalo de
edades, y en un trabajo se presenté el pico de incidencia
de TDAH en hombres y mujeres. El intervalo de edades
en 24 estudios que informaron la ED promedio fue de
6.2 a 18.1 anos. El menor valor promedio fue publicado
en un estudio griego sobre un grupo de 30 estudiantes
universitarios que fueron diagnosticados durante su
nifiez (26 con una forma combinada de TDAH y 4 con
una forma impulsiva hiperactiva).

En un estudio sueco se informd la mayor ED promedio
en 26 pacientes con enfermedad de Hirschsprung y 7390
controles tratados con diferentes farmacos para TDAH.
En dos investigaciones se informé la edad promedio de
diagndstico de TDAH para grupos especificos de pafses
(Francia, Alemania, ltalia, Paises Bajos, Espafia y Reino
Unido), que identificaron a Alemania como el pais con la
menor edad promedio y al Reino Unido y los Paises Bajos
como aquellos de mayor edad promedio.

Discusion

El TDAH es uno de los trastornos del neurodesarrollo
en la ninez mas frecuente, y se caracteriza por
un cuadro de falta de atenciéon o impulsividad e



hiperactividad, o ambos. Los autores realizaron la
presente revision para investigar la edad al momento

del inicio o del diagnostico de TDAH en nifios de paises
europeos, para lo gue examinaron estudios publicados
entre enero de 2010 y diciembre de 2019. El hallazgo
mas importante fue que existe una amplia variabilidad en
la El'y la ED de TDAH.

Gran parte de la variabilidad podria atribuirse a
las diferencias entre los métodos de los estudios. Las
diferencias en el disefio (casos y controles, de cohorte,
transversal) podria haber afectado la El 0 ED, ya que
un estudio de cohorte podria identificar en forma mas
precisa la El y, por tanto, la incidencia de TDAH en
comparaciéon con un estudio transversal retrospectivo
basado en informe de los padres.

Los trabajos también difirieron con respecto a los
métodos de toma de muestras. En varios estudios se
emplearon muestras de estudios clinicos, en otros,
datos de registros médicos. Los autores plantean la
hipodtesis de que las muestras de pacientes referidas
tienen menor El o ED, en comparacién con cohortes de
la comunidad, dadas las diferencias en la gravedad de la
enfermedad en estas poblaciones.

Los expertos explican que la fuente de informacion,
es decir el informe personal, el de los padres, el de
los maestros o de los médicos, puede tener influencia
significativa sobre la El o la ED comunicadas en los
diferentes trabajos.

En un estudio transversal multinacional, en el que
se evalud el grado en el que el TDAH afecta la vida
diaria de los pacientes, el diagnostico fue informado
por el cuidador, y la ED promedio fue de 7 afos, con
un intervalo entre 6.3 afios en Alemania y 7.6 afios
en los Paises Bajos. El diagnéstico se obtuvo luego de
la consulta de un promedio de 2.7 médicos, con un
intervalo entre 2.3 en los Paises Bajos y 3.2 en Francia,
durante un periodo de 20.4 meses, con un intervalo
entre 12.2 en Espafiay 31.8 en el Reino Unido.

En dos trabajos se presentaron las ED informadas por
los padres. En el primero, el 44% de los nifios fueron
diagnosticados antes de los 8 afos y el resto, entre los
9y los 11 anos. En el sequndo estudio, el porcentaje
de nifios diagnosticados entre los 9y los 11 afios bajé
a 17%. Los autores sefialan que si bien el intervalo de
edades y la fuente de informacion (padres) de ambos
estudios fueron las mismas, las diferencias con respecto
a la ED podrian deberse a la presencia de comorbilidad,
por ejemplo eccema atépico en la primera muestra. La
presencia de comorbilidades es relevante al considerar
el diagnostico de TDAH. Los sintomas de TDAH pueden
superponerse con los de otros trastornos, incluidos el
trastorno del espectro autista, los trastornos del animo
y la conducta, el trastorno de oposicién desafiante, las
dificultades de aprendizaje, la alteracion del control
motor, la alteracién en las funciones ejecutivas (trabajo,
memoria, planeamiento, organizacién y manejo
del tiempo), los trastornos de la comunicacion, los
trastornos del sueno, los tics o el sindrome de Tourette,
la epilepsia y los trastornos de ansiedad, que suelen
coexistir con el TDAH.
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En un estudio en el que se compararon las ED de
TDAH en un grupo de nifios con epilepsia y un grupo
control, se observo una diferencia estadisticamente
significativa en las edades promedio: los nifos con
epilepsia presentaban una ED promedio de 8.2 afios y
aquellos sin epilepsia, de 9.4 afios. Los autores explican
gue esto sugiere que los nifos con comorbilidades
relacionadas con el TDAH tienen mayor probabilidad
de ser diagnosticados con TDAH a una menor edad,
probablemente porque tienen acceso mas temprano a
los servicios de salud y a la evaluacion por especialistas.

Por lo tanto, las caracteristicas de las poblaciones
incluidas (criterios de inclusion y exclusion) y el tamafo
de la muestra afectan negativamente la evaluacion y
comparaciéon de estudios. La realizacion de metanalisis
no es posible tampoco debido a la falta de publicacion
de los valores absolutos en todos los estudios.

Los autores agregan que los criterios para el
diagnostico es otro factor importante que podria afectar
la heterogeneidad de los trabajos considerados.

Los métodos diagnésticos utilizados actualmente
comprenden los del ICD-10 y el DSM-5. Ambos
requieren que los sintomas estén presentes en varios
contextos, por ejemplo, en la escuela o el trabajo, en
el hogar y las actividades recreativas, y que el inicio de
los sintomas se conozca en forma temprana, si bien
este criterio alin no recibié consenso entre especialistas
y se ha modificado en las ultimas décadas. Con
respecto al DSM-5, la El serfa alrededor de los 12 afos,
mientras que para la ICD-10 y el DSM-IV, a los 7 afos.
Los autores explican que dado que la El es un criterio
diagnostico de TDAH en los trabajos incluidos en este
anélisis, la ED se encuentra entre los anos determinados
por los criterios diagndsticos.

Conclusiones

En el contexto de la atencién primaria resulta
fundamental reconocer los sintomas de una
enfermedad a una edad temprana. Con respecto
a las enfermedades de la nifiez, los trastornos del
neurodesarrollo son relativamente frecuentes y se
encuentran en aumento en Europa. El diagnéstico
temprano permite implementar estrategias terapéuticas
oportunas y reducir algunas de las consecuencias
adversas del TDAH, tanto para el nifio como para su
familia. Los autores indican que el presente estudio
aporta un panorama del momento del inicio y el
diagnostico de TDAH en nifos de paises europeos.

La heterogeneidad de los sistemas de clasificacion
utilizados para el diagnoéstico y las diferencias sociales,
culturales y genéticas que afectan el momento de
identificacién del sindrome requieren mayor analisis. Por
ejemplo, los autores sefialan que una de las diferencias a
aclarar es la El 'y la ED méas tempranas en Alemania con
respecto al Reino Unido y los Paises Bajos. Concluyen que
se requieren mas estudios para determinar las causas de
la gran variabilidad en la El y la ED y reducir la distancia
entre el inicio y el diagnéstico del TDAH.

PN Informacion adicional en
M’ wwwi siicsalud.com/dato/resiic.php/169487
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2 - Consideraciones acerca de la Eficaciay la
Seguridad de los Antipsicéticos de Segunda
Generacion como Analgésicos Adyuvantes:
Revision de la Literatura

Coronado B, Dunn J, Veronin M, Reinert J
University of Texas at Tyler, Tyler, EE.UU.

[Efficacy and Safety Considerations with Second-Generation Antipsychotics
as Adjunctive Analgesics: A Review of Literature]

Journal of Pharmacy Technology 37(4):202-208, Ago 2021

En la presente revision de la literatura se analizan los
efectos del agregado de antipsicéticos de sequnda
generacion al tratamiento con opioides, para el alivio
del dolor crénico, en pacientes con enfermedad maligna
o fibromialgia. Si bien los resultados globales son
alentadores, se requieren mas estudios para establecer
conclusiones firmes en este sentido.

Los opioides son farmacos ampliamente utilizados
para el alivio del dolor, pero se asocian con riesgo de
abuso, uso inapropiado, efectos adversos y adicciéon. Los
opioides pueden inducir efectos adversos graves, entre
ellos depresion respiratoria, constipacion, depresion del
sistema inmunitario y anormalidades gastrointestinales.
Los efectos farmacoldgicos de los opioides obedecen
a sus interacciones con los receptores mu, delta y
kappa, expresados en la membrana de las células
neuronales. La utilizacion cronica de opioides puede
generar tolerancia, con reduccién sustancial de la
eficacia analgésica y con necesidad de aumento de la
dosis. Debido al riesgo de aparicion de tolerancia y al
perfil desfavorable de seguridad de estos farmacos,
se investigan nuevas opciones analgésicas eficaces y
seguras, especialmente para ser usadas como terapia
adyuvante en combinacién con opioides. Segun
los resultados de una revisién sistematica de 2020,
realizada por Wheeler y colaboradores, diferentes
clases de farmacos podrian ser Utiles en este contexto.
El uso de analgésicos adyuvantes seria particularmente
beneficioso para incrementar la eficacia analgésica
cuando disminuye la respuesta a los opioides, para
aliviar sintomas concomitantes y para minimizar el
riesgo de efectos adversos.

El dolor es una experiencia sensorial y emocional
no placentera que se origina a partir del dafo tisular
real o percibido. El dolor es un mecanismo complejo
de proteccion, en el cual participan receptores para el
dolor en la piel que emiten sefales de alerta a la médula
y el cerebro. La serotonina es una monoamina que
actlia como neurotransmisor en procesos fisioldgicos
del dolor, asociados con efectos nociceptivos en el
sistema nervioso central y en los tejidos periféricos.

La estimulacion de los receptores nociceptivos se
acompana de liberacién de neurotransmisores que
ocasionan mayor activacion aun de estos receptores.
La sefial se transmite por medio de nervios aferentes
a la médula espinal y, por el tracto espinotaldmico, al
cerebro. Diversos subtipos especificos de receptores
para la serotonina cumplen funciones decisivas en el
procesamiento del dolor.
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Si bien existen diversos tipos de dolor, con
intensidades y localizaciones variables, en la presente
revision se presta atencion especial al dolor asociado
con la fibromialgia y las enfermedades malignas.

La Food and Drug Administration (FDA) de los
Estados Unidos ha aprobado el uso de dos tipos de
farmacos para el tratamiento de los trastornos psicoticos.
Los antipsicoticos tipicos o de primera generacion se
caracterizan por la elevada afinidad por los receptores D,
de dopamina. Estos agentes ejercen antagonismo
minimo sobre los receptores de serotonina y se asocian
con riesgo elevado de efectos adversos extrapiramidales,
de modo que no constituyen alternativas eficaces para
el alivio del dolor.

Los antipsicoticos atipicos o de segunda generacion
(ASG) tienen afinidad reducida por los receptores D,

y afinidad aumentada por los receptores de serotonina
5-HT,,. Estos farmacos también ejercen efectos variables
sobre los receptores de histamina y noradrenalina, y
sobre los receptores adrenérgicos y muscarinicos que
explican su elevada eficacia y el riesgo bajo de aparicion
de trastornos del movimiento. Cuando se los utiliza

en dosis bajas se asocian con un perfil favorable de
seguridad, motivo por el cual han recibido especial
atencién para su uso en el contexto de la analgesia
adyuvante.

Segun los resultados de una revision previa, los
ASG serfan uno de los principales tipos de agentes
con posibles efectos analgésicos en determinadas
situaciones clinicas, por ejemplo en el dolor asociado
con cancer, el dolor musculoesquelético, la migrafiay el
sindrome de fibromialgia. La quetiapina, la risperidona,
la olanzapina y la ziprasidona han sido los ASG mas
analizados en este sentido. Estudios previos sugirieron
gue los ASG podrian diferir en los efectos analgésicos,
en relacion con sus mecanismos variables de accion.

La risperidona es un fuerte antagonista de los
receptores de serotonina 5-HT,,, con baja afinidad
por los receptores alfa adrenérgicos (alfal y alfa2), de
histamina (H,) y de dopamina (D,). La olanzapina es
un antagonista monoaminérgico selectivo, con fuerte
afinidad por los receptores H,, 5-HT,, y D,, por los
receptores muscarinicos (M,-M,) y por los receptores
alfa adrenérgicos (alfal y alfa2).

La union débil de los ASG a los receptores de
dopamina y la inhibicién de la recaptacion de
serotonina y noradrenalina explicarian, en parte, el perfil
mas favorable de seguridad de estos agentes, respecto
de los antipsicoticos de primera generacién, para su
uso como terapia analgésica adyuvante. El objetivo
de la presente revision de la literatura fue determinar
la eficacia y la seguridad de los ASG, utilizados en el
contexto de la analgesia adyuvante.

Métodos

Los articulos se identificaron mediante busqueda
bibliografica en PubMed, Scopus y ProQuest Central.
Se consideraron estudios realizados con quetiapina,
risperidona, olanzapina o ziprasidona, en pacientes
con dolor, pero sin trastornos psicoticos. Se excluyeron



trabajos realizados con nifos o embarazadas y estudios
no publicados en inglés.

Resultados

Se identificaron 20 articulos, tres de los cuales fueron
aptos para la presente revision.

En el estudio de Khojainova y colaboradores, de
2002, el uso de olanzapina resulté eficaz como
tratamiento adyuvante del dolor, en combinacién con
opioides. La olanzapina fue el ASG elegido para el
tratamiento del compromiso cognitivo o la ansiedad
en ocho pacientes con enfermedad maligna y dolor
no controlado, a pesar del uso de dosis altas de
opioides. Se seleccioné olanzapina debido al riesgo
bajo de efectos extrapiramidales, en comparacion con
otros antipsicéticos. Se analizaron pacientes con dolor
asociado con osteosarcoma o sarcoma, cancer de
mama, cancer renal, cancer de pulmén y cancer rectal,
tratados con metadona o con hidromorfona por via
intravenosa, por sistema de bomba controlado por el
paciente, durante por lo menos dos semanas antes de
la exacerbacion aguda del dolor. Antes del tratamiento
con olanzapina en dosis de 2.5 a 7.5 mg, todos los

pacientes referian dolor grave, en las escalas numéricas.

El puntaje promedio de dolor en los ocho enfermos se
redujo en un 40% durante el primer dia de tratamiento
con olanzapina, y en 75% en el segundo dia. La dosis
de opioides necesaria para lograr la analgesia pudo
reducirse luego del agregado de olanzapina. Por lo
tanto, los resultados de este estudio sugieren que

el uso de olanzapina podria ser Gtil para mejorar el
compromiso cognitivo leve y la ansiedad, asociados con
agravamiento del dolor, en pacientes con enfermedad
maligna.

En un estudio aleatorizado y controlado con 120
adultos sin psicosis (McIntyre y colegas) se compararon
los efectos del tratamiento con quetiapina de liberacion
prolongada (LP) respecto de placebo, en pacientes con
fibromialgia y trastorno depresivo mayor. Alrededor
de la mitad de los participantes recibia un esquema
estable de terapia analgésica con opioides. La dosis de
guetiapina LP se incrementd hasta 300 mg por dia, en
el transcurso de las dos primeras semanas de terapia,
segun la eficacia y la tolerabilidad, desde la dosis inicial
de 50 mg diarios, durante dos dias.

La Hamilton Depression Rating Scale, la Clinical
Global Impression-Severity Scale, el Fibromyalgia
Impact Questionnaire (FIQ), el Brief Pain Inventory
Short Form (BPI), el Quality of Life Enjoyment and
Satisfaction Questionnaire(QLFS) y el Patient Health
Questionnaire fueron algunos de los cuestionarios
utilizados para conocer la eficacia del tratamiento con
quetiapina LP.

Se comprobd una diferencia ajustada de 1.6 en el
BPI, respecto de placebo (p = 0.007) para diez puntos
posibles, de modo que el tratamiento se asocié con
reduccién de la incidencia y la gravedad del dolor.
Asimismo, en el QLFS Questionnaire se observd
una diferencia ajustada de 5.0 puntos (p = 0.015),
en comparacion con placebo. El tratamiento con
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guetiapina LP también mejordé los puntajes de depresion
y dolor, del FIQ, de funcionamiento global y de calidad
de vida.

La quetiapina LP fue mas eficaz que el placebo en
términos de las mejoras del BPI a las ocho semanas
(-2.1 a-0.3, p = 0.007); los beneficios del tratamiento
también se reflejaron en las restantes escalas y
cuestionarios. Los resultados en conjunto sugieren que
el tratamiento con quetiapina LP es una alternativa
adyuvante eficaz para el alivio del dolor en pacientes
con fibromialgia; ademas, mejora la calidad de vida.

En el estudio de Go y colaboradores se refirid un
paciente de 59 anos con dolor secundario a enfermedad
maligna, tratado con olanzapina para el alivio del dolor
y para la reduccion de la adiccion a opioides; durante la
internacion, el paciente requirié fentanilo bucal 7 a 15
veces por dia para lograr el efecto analgésico. Luego la
administracion de olanzapina por via oral en dosis de
10 mg por dia durante tres dias, la necesidad imperiosa
de tratamiento con fentanilo bucal se redujo de 5 a 1
en la escala de Likert de 5 puntos; en la escala numérica
de dolor de 10 puntos, los puntajes fueron de 1 a 2.
Antes del tratamiento con olanzapina el paciente recibia
una dosis diaria equivalente de morfina (morphine
equivalent daily dose [MEDD]) de entre 1200y
1600 mg, la cual se redujo a 500 mg diarios luego
de siete dias de terapia con olanzapina.

Discusion y conclusion

Los resultados de la presente revision de tres articulos
sugieren que la olanzapina y la quetiapina son eficaces
para reducir los puntajes de dolor y la necesidad
imperiosa de tratamiento con opioides, en pacientes
con dolor asociado con cancer o fibromialgia. La
quetiapina también mejord los indicadores de calidad
de vida. Por lo tanto, ciertos ASG podrian constituir una
alternativa Util de terapia adyuvante para pacientes con
determinados tipos de dolor crénico. Sin embargo, se
requieren mas estudios para determinar el papel exacto
de esta clase de agentes para el alivio del dolor.

Los resultados de una revisiéon de 2012 de Calandre
y colaboradores sugirieron que los ASG podrian
utilizarse eficazmente como tratamiento analgésico
en pacientes con sindrome de fibromialgia; estos
farmacos serian particularmente beneficiosos para el
alivio de ciertos sintomas asociados con la fibromialgia,
como la ansiedad, la depresién y los trastornos del
suefio. La dosis de ASG para lograr el alivio del dolor
es relativamente baja, de modo que pueden indicarse
inicialmente dosis bajas, con aumentos graduales para
lograr la mejoria del dolor y de los sintomas asociados.

En diferentes estudios con pacientes con fibromialgia
se analizaron los efectos de olanzapina en dosis de 2.5
a 10 mg por dia, quetiapina en dosis de 25 a 200 mg
por dia y ziprasidona, en dosis de 20 a 80 mg diarios,
con dosis promedio de 40 mg por dia. En un estudio
se sugirio la superioridad de la quetiapina, respecto
de la amitriptilina, para el alivio del dolor en pacientes
con fibromialgia. Aunque no se dispuso de datos
acerca de los efectos de la quetiapina LP usada
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concomitantemente con opioides, la monoterapia con
guetiapina mejoré los puntajes del FIQ, en pacientes
con fibromialgia. En dicho estudio, la quetiapina se
indic6 en dosis de 50 a 300 mg por dia, en funcion de
la eficacia y la tolerabilidad. Los resultados obtenidos
con quetiapina como monoterapia sugieren que
podrian obtenerse beneficios incluso méas importantes
cuando este farmaco se utiliza en combinacién con
dosis bajas de opioides.

Las gufas actuales para el tratamiento de la
fibromialgia sugieren el uso de dosis altas de tramadol;
sin embargo, este abordaje no seria apropiado debido
a la expresion reducida de receptores opioides mu,
en el contexto del tratamiento prolongado. Por ende,
el agregado de quetiapina LP al tratamiento con
dosis bajas de tramadol podria ser particularmente
beneficioso en pacientes con fibromialgia. Esta
posibilidad de terapia, sin embargo, debera ser
evaluada en estudios futuros.

En una de las investigaciones de la presente
revision, el uso de quetiapina LP se asocié con mejoras
significativas de la calidad de vida, segun los resultados
del QLFS Questionnaire. La falta de control adecuado
del dolor se asocia con depresién, ansiedad o estrés
que afectan la calidad de vida y que podrian exacerbar
aun mas el dolor en diversas situaciones.

Los opioides utilizados con mayor frecuencia son el
fentanilo, la buprenorfina, la oxicodona y la metadona,
en tanto que los antipsicéticos utilizados como terapia
adyuvante han sido el haloperidol, la promazina, la
sulpirida, la clozapina y la olanzapina.

Los esquemas terapéuticos también incluyeron una
variedad de ansioliticos en diversas combinaciones
con ASG y opioides; se comprobo que la prescripcion
de ASG, ansioliticos y opioides se asocia con mayor
supervivencia, en comparacion con los esquemas no
combinados de tratamiento.

En una cohorte retrospectiva se analizaron la
seguridad y los efectos adversos de esquemas con
opioides como monoterapia o en combinacién
con otros farmacos activos sobre el sistema
nervioso central, como benzodiazepinas, hipnéticos
no benzodiazepinicos, relajantes musculares,
antipsicéticos y gabapentinoides. Los resultados
sugirieron que el uso concomitante de ASG y opioides
es seguro, sin incremento significativo del riesgo de
efectos adversos.

La olanzapina es un antagonista de los receptores D,
y un bloqueante de los receptores H,, de modo que
se asocia con aumento de la concentracion de
dopamina en el cerebro, con efectos dopaminérgicos
similares a los de los opioides. La dopamina esta
involucrada en la via patoldgica descendente de la
modulacion del dolor crénico con efectos inhibitorios;
por lo tanto, el aumento de la dopamina puede inducir
analgesia. La dependencia fisioldgica a los opioides
también estd mediada por el sistema dopaminérgico,
de modo que la olanzapina seria el ASG de eleccién
para reducir la dependencia. La olanzapina permitio
reducir la MEDD en 120%, con disminucion
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significativa de los efectos adversos atribuibles al

uso de dosis extremadamente altas de opioides y

de la necesidad imperiosa de tratamiento con estos
farmacos. El nimero reducido de trabajos incluidos
en la revision es una limitacion importante para tener
en cuenta. Sin duda, se requieren mas estudios para
establecer conclusiones definitivas al respecto.

En conclusién, la informacién disponible sugiere
que los ASG podrian ser una alternativa Util de terapia
analgésica adyuvante, en combinacién con el uso de
opioides, sin que se incremente el riesgo de efectos
adversos. No obstante, se necesitan mas estudios para
confirmar estas posibilidades y para identificar los
esquemas 6ptimos de terapia. Por el momento, esta
estrategia de terapia adyuvante podria considerarse en
pacientes seleccionados.

. Informacién adicional en
Py W siicsalud.com/dato/resiic.php/169494

3- Tratamiento Farmacolégico de la Depresion
Psicética
Wijkstra J, Lijmer J, Nolen W y colaboradores

PsyQ Emmen, Emmen; University of Groningen, Groningen, Paises Bajos

[Pharmacological Treatment for Psychotic Depression]

Cochrane Database of Systematic Reviews 12(4044):1-56,
2021

La depresion psicdtica estd muy poco estudiada. Algunas
pruebas indicaron que la terapia combinada de un
antidepresivo mas un antipsicético fue mas eficaz que

la monoterapia o el placebo. La evidencia fue limitada
para el tratamiento con un antidepresivo solo o con un
antipsicotico solo. No hay pruebas de la eficacia de la
mifepristona.

La depresion psicotica es un trastorno grave que
se define como un episodio depresivo con rasgos
psicoticos (delirios, alucinaciones) en el contexto de
un trastorno depresivo mayor (unipolar). No es un
trastorno infrecuente, pero si grave. En comparacién
con la depresién no psicotica, la depresidn psicotica se
caracteriza por mayor gravedad, mayor incapacidad,
menor probabilidad de respuesta al placebo, mayor
duracion de los episodios y recurrencia de los rasgos
psicoticos en episodios posteriores. Segun datos
de un estudio en la poblacién general europea, la
prevalencia de depresién psicética fue del 0.4%, y
de depresién no psicotica del 2%. Las directrices
existentes recomiendan la terapia electroconvulsiva
(TEC) o la farmacoterapia (antipsicéticos,
antidepresivos o ambos) como tratamiento para
la depresion psicética. La evidencia es limitada
en cuanto a los tratamientos farmacoldgicos mas
eficaz para la depresién psicotica, tales como la
monoterapia con un antidepresivo, la monoterapia
con un antipsicético, otro tratamiento (por ejemplo,
mifepristona) o la combinacién de un antidepresivo



mas un antipsicético. A continuacion se presenta
una actualizacién de una resefia publicada por
primera vez en 2005 y actualizada por ultima vez
en 2015. El objetivo de esta resefia fue comparar
la eficacia de las diversas formas de tratamiento
farmacoldgico utilizadas para tratar la depresion
psicotica (monoterapia antidepresiva, monoterapia
antipsicética, monoterapia con mifepristona y
combinaciéon de un antidepresivo mas un
antipsicético frente a placebo y entre sf). Para tal
fin, se analizaron todos los ensayos controlados y
aleatorizados (ECA).

Métodos

Se realiz6é una busqueda en las bases de
datos Cochrane Central Register of Controlled
Trials (CENTRAL), Cochrane Library, Cochrane
Common Mental Disorders Controlled Trials Register
(CCMDCTR), Ovid Medline (1950-), Embase (1974-)

y PsycINFO (1960-), el 21 de febrero de 2020. Se
examinaron las referencias bibliograficas de todos

los trabajos incluidos y las revisiones relacionadas, y
se contacto a los autores de los estudios clave. Los
criterios de inclusiéon fueron ECA con participantes
con depresidon mayor aguda con rasgos psicéticos,

asi como ECA compuestos por participantes con
depresién mayor aguda, con rasgos psicoticos o sin
ellos, que informaron por separado sobre el subgrupo
de participantes con rasgos psicéticos.

Dos autores de extrajeron los datos de forma
independiente y evaluaron el riesgo de sesgo en los
estudios incluidos, segun los criterios de Cochrane
para resefas sistematicas. Se utilizaron datos por
intencion de tratar. Los criterios principales de
valoracién fueron la respuesta clinica para la eficacia
y la tasa de abandono global por dafio/tolerancia. Los
criterios secundarios de valoracion fueron la remision
de la depresion, el cambio del puntaje de gravedad
inicial, la calidad de vida y la tasa de abandono por
efectos adversos.

Para los resultados dicotdmicos de eficacia (respuesta
y abandono general), se calcularon los risk ratios (RR)
con los intervalos de confianza (IC) del 95%.

En cuanto al criterio principal de valoracion de
dafio, solo se dispuso de las tasas de abandono global
de todos los estudios. Si el trabajo no informaba
alguno de los criterios de respuesta definidos
anteriormente, se podia utilizar como alternativa la
remision. Para los resultados de distribucion continua,
no fue posible extraer datos de los ECA.

Resultados

Doce ECA, con un total de 929 personas,
cumplieron los criterios de inclusion. Debido a la
heterogeneidad clinica, pocos metanalisis fueron
posibles. El resultado principal fue la reduccién de
la gravedad (respuesta) de la depresién, no de la
psicosis.

Para la respuesta a la depresién, no se encontraron
pruebas de una diferencia entre el antidepresivo
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y el placebo (RR: 8.40; IC 95%: 0.50 a 142.27;
participantes = 27, estudios = 1; pruebas de muy
baja certeza) o entre el antipsicédtico y el placebo
(RR: 1.13; IC 95%: 0.74 a 1.73; participantes = 201,
estudios = 2; pruebas de muy baja certeza). Ademas,
no se encontraron pruebas de una diferencia en los
abandonos generales con antidepresivos (RR: 1.24;
IC 95%: 0.34 a 4.51; participantes = 27, estudios =
1; pruebas de muy baja certeza) o la monoterapia
con antipsicéticos (RR: 0.79; IC 95%: 0.57 a 1.08;
participantes = 201, estudios = 2; pruebas de muy
baja certeza).

No hubo pruebas de una diferencia en la respuesta
a la depresion (RR: 2.09; IC 95%: 0.64 a 6.82;
participantes = 36, estudios = 1; pruebas de muy baja
certeza) o en los abandonos generales (RR: 1.79; IC
95%: 0.18 a 18.02; participantes = 36, estudios = 1;
pruebas de muy baja certeza) entre antidepresivos y
antipsicoticos.

Para la respuesta a la depresién, las pruebas de baja
a muy baja certeza indicaron que la combinacion de
un antidepresivo méas un antipsicotico puede ser mas
eficaz que la monoterapia antipsicotica (RR: 1.83; IC
95%: 1.40 a 2.38; participantes = 447, estudios =
4), mas eficaz que la monoterapia con antidepresivos
(RR: 1.42,1C 95%: 1.11 a 1.80; participantes = 245,
estudios = 5) y mas eficaz que el placebo (RR: 1.86,
IC 95%: 1.23 a 2.82; participantes = 148, estudios =
2). Las pruebas de muy baja certeza indicaron que no
hubo diferencia en los abandonos generales entre la
combinaciéon de un antidepresivo mas un antipsicotico
frente a la monoterapia con antipsicéticos (RR: 0.79;
IC 95%: 0.63 a 1.01; participantes = 447, estudios
= 4), la monoterapia antidepresiva (RR: 0.91; IC
95%: 0.55 a 1.50; participantes = 245, estudios =
5) o el placebo solo (RR: 0.75; IC 95%: 0.48 a 1.18;
participantes = 148, estudios = 2).

Ningun estudio midié el cambio en la gravedad
de la depresion desde el inicio, la calidad de vida o
los abandonos debidos a eventos adversos. No se
encontraron ECA con mifepristona que cumplieran los
criterios de inclusion.

El riesgo de sesgo fue considerable ya que se
observaron diferencias entre los estudios con
respecto al diagnéstico, las incertezas en torno a
la aleatorizacion y la ocultacion de la asignacion,
las intervenciones terapéuticas (diferencias
farmacolégicas entre diversos antidepresivos y
antipsicoticos) y los criterios de valoracion.

Discusion y conclusion

Comentan los autores que debido a la falta
de estudios incluidos desde abril de 2013 hasta
febrero de 2020, los resultados de la actualizacion
anterior de 2015 siguen siendo validos. Ademas
de nueve estudios cuyo enfoque principal fue el

PN Informacién adicional en www.siicsalud.com:
otros autores, especialidades en que se clasifican,

conflictos de interés, etc.
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tratamiento de los participantes con depresion
psicética, se encontraron tres trabajos que informaron
por separado sobre los efectos en subgrupos de
participantes con depresion psicdtica. También,

se identificaron diversos estudios sobre la eficacia
de la mifepristona, pero no se pudieron incluir
porque todos los participantes habian recibido
también antidepresivos inespecificos de forma no
estandarizada como medicacién adicional. Por lo
tanto, para esta actualizacion, no se encontraron
nuevos estudios que cumplieran con los criterios
metodolégicos de inclusion, lo que demuestra que
esta forma mas grave de depresion estd muy poco
investigada.

Las conclusiones presentadas se basaron en solo
12 trabajos que cumplieron los criterios de inclusién.
Ademas, en los estudios incluidos, solo se utilizaron
algunos antidepresivos y antipsicoticos diferentes.

Por lo tanto, no esta claro si las conclusiones
pueden extrapolarse a otros antidepresivos y otros
antipsicoticos.

Las pruebas que indicaron que la combinacion
de un antidepresivo méas un antipsicotico fue mas
eficaz que un antidepresivo solo se obtuvo de un solo
ECA, que compardé la combinacién de venlafaxina y
quetiapina con venlafaxina sola.

Los datos de que la combinaciéon de un
antidepresivo mas un antipsicético fue mas eficaz
que un antipsicotico solo se obtuvo de 4 ECA para
solo 2 antipsicoticos. Especificamente, la combinacion
de amitriptilina y perfenazina fue mas eficaz que la
perfenazina sola en un estudio pequeno, y los otros
3 trabajos incluyeron combinaciones con olanzapina:
en dos estudios con fluoxetina, y en uno con
sertralina. Casi todos los participantes en estos
estudios eran pacientes internos.

En conclusién, la depresion psicodtica estd muy
poco estudiada, lo que limita la confianza en las
conclusiones extraidas, ya que la informacién procedié
de un numero escaso de ECA, que incluyeron pocas
personas. Algunas pruebas indicaron que la terapia
combinada de un antidepresivo mas un antipsicético
fue maés eficaz que la monoterapia o el placebo. La
evidencia fue limitada para el tratamiento con un
antidepresivo solo o con un antipsicético solo. No hay
pruebas de la eficacia de la mifepristona. Los tipos de
personas involucradas variaron entre los ECA, y estos
ensayos difirieron en el disefio, lo que significa que no
es posible generalizar con confianza sus resultados.

PN Informacién adicional en
My Wwwsiicsalud.com/dato/resiic.php/169502
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4 - El Impacto Prolongado de la Pandemia
de COVID-19 sobre la Salud Mental y sobre
la Capacidad de Recuperacion al Estrés:
Una Revision Critica a lo Largo de las
Oleadas de Contagio

Manchia M, Gathier A, Vinkers Cy colaboradores

University of Cagliari, Cagliari, Italia; Vrije University, Amsterdam, Paises
Bajos

[The Impact of the Prolonged COVID-19 Pandemic on Stress Resilience and
Mental Health: A Critical Review across Waves]

European Neuropsychopharmacology 55:22-83, Oct 2021

Esta revision resume los conocimientos actuales del
impacto de la pandemia de COVID-19 sobre la salud
mental, las poblaciones vulnerables, los factores de riesgo y
la capacidad de resiliencia de los individuos.

Si bien en 2020 hubo expectativas de que la
pandemia de COVID-19 tuviera fin en 2021, la realidad
mostré hacia abril de ese afio alrededor de 156 000 000
de casos confirmados y alrededor de 3 200 000 muertos,
aparicion de variantes del virus que produjeron oleadas
sucesivas de nuevos contagios, y saturacion del sistema
de salud en muchos paises.

La pandemia en si, y las medidas sanitarias que
la acompafaron, cambiaron por muchos meses
las rutinas cotidianas de las personas, limitaron
las interacciones sociales y crearon tensiones
intrafamiliares durante el confinamiento, aun después
de aparecer la perspectiva de vacunas efectivas.

Los profesionales de la salud mental mantuvieron
durante la pandemia un alto nivel de atencién sobre
los fendbmenos mentales asociados con la pandemia y
con el confinamiento obligatorio. Para abril de 2021
se registraban cerca de 120 000 publicaciones sobre
la COVID-19, 5000 de las cuales tenian que ver con
la salud mental y con la capacidad de sobreponerse al
estrés.

El objetivo de esta revision fue abordar, desde un
punto de vista critico, el impacto de la pandemia de
COVID-19 sobre la salud mental y sobre la resiliencia
al estrés, puesta en practica en el corto plazoy en el
largo plazo, por individuos pertenecientes a grupos de
distinto riesgo.

Poblacién general

Los autores sostienen que casi la totalidad
de las personas han sido afectadas, directa o
indirectamente, por la pandemia de COVID-19, ya sea
por la enfermedad, por el temor a ella, por el impacto
econémico o por el aislamiento social obligatorio.
Los estudios disponibles muestran que las personas
informan con frecuencia trastornos psicoldgicos,
como estrés, depresion, ansiedad, insatisfaccion,
aburrimiento, desmotivacion, trastornos afectivos y
sensacion de tiempo perdido. También se informa la
recuperacion de muchos individuos, con reducciéon
del estrés a grados similares a los anteriores a la
pandemia. Una sintesis cuantitativa reciente del centro
de recursos GBD (Global Burden of Disease) sefala un



incremento global de 53 200 000 casos adicionales
de trastorno depresivo mayor y de 76 200 000 casos
adicionales de trastornos de ansiedad debidos a la
pandemia. Un estudio sobre casi 70 000 estudiantes
chinos mostré disminucion del grado de estrés después
de la remision del primer brote, sintomas persistentes
de ansiedad entre el 22% y el 26% de los encuestados,
y sintomas depresivos entre el 11% y el 15%. Existen
también publicaciones con evidencia convincente que
informan que la mayorfa de los individuos fueron
capaces de responder a los cambios impuestos por

la pandemia, e incluso aumentar su capacidad de
resiliencia.

Los autores concluyen que los datos en la
poblacion general indican que la pandemia de
COVID-19 produjo inicialmente aumento de los
sintomas depresivos y de ansiedad, que el impacto
fue heterogéneo en diferentes poblaciones, que la
capacidad de resiliencia fue alta, que algunos grupos
no se vieron afectados o, aun mas, recogieron
beneficios de la pandemia.

Trabajadores de la salud

Los trabajadores de la salud representan un
grupo especialmente afectado por la pandemia
de COVID-19, durante la cual fueron expuestos a
circunstancias de alto grado de estrés. Se considera
que los factores que determinan el alto grado de
estrés incluyen el mayor riesgo de infeccién, el temor
a la enfermedad, el temor a infectar a otras personas
o a estar aislado de la familia, el exceso de trabajo, el
trabajo con alta demanda asistencial, las condiciones
laborales insuficientes, y el ser testigos presenciales de
situaciones de sufrimiento, de insuficiencia de recursos
o de muerte.

Un metanalisis de 2021 identifico 93 estudios
publicados en 2020, que incluyeron mas de 90 000
enfermeras. Aproximadamente un tercio de las
enfermeras informo estrés, trastornos del suefio
y sintomas de ansiedad y de depresion, lo que es
significativamente mas alto que en la poblacion
general. Otras cohortes similares en varios paises
informaron alta prevalencia de trastorno de estrés
postraumatico, trastorno de ansiedad, insomnio,
fatiga, depresion y sintomas obsesivos-compulsivos.
Los factores de riesgo de presentar trastornos
psicologicos incluyen el ser mujer, la alta carga laboral
y el temor desmedido a enfermarse.

Numerosos investigadores y expertos identificaron
varias intervenciones y abordajes protectores,
entre ellos la concentracion activa, el autocuidado
consciente, el entrenamiento grupal en resiliencia, la
implementacion de ayuda psicoloégica de emergencia y
la formacién de liderazgos receptivos y eficientes.

Ninos, adolescentes y estudiantes universitarios
Se cree que es probable que el impacto de la
pandemia de COVID-19 sobre la salud mental varie en
funcion de la edad y de los niveles educativos. En el
caso de los nifos, el cierre obligatorio de las escuelas
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disminuy6 el contacto entre pares, las actividades al
aire libre y el ejercicio, a la vez que aumenté el tiempo
de suefo y el tiempo ante las pantallas. El estrés
parental también se incrementé significativamente
con el cierre de las escuelas. La modalidad de
escolaridad domiciliaria impuso tensiones econémicas
y psicolégicas al nucleo familiar, y altero las rutinas

de los adultos. Estas tensiones desembocaron, en
algunos casos, en agresiones verbales, desatencién y
abuso fisico. Otra consecuencia del confinamiento fue
la pérdida de los controles de salud habituales de los
nifios y el retraso de las rutinas sanitarias (vacunas,
pesquisas, entre otras).

Los estudios epidemiologicos informaron, en
general, una asociacion entre el estrés parental y los
problemas de conducta en los nifios. Los factores de
vulnerabilidad detectados incluyeron los nifos con
necesidades educativas especiales, las enfermedades
cronicas, la enfermedad mental en la madre, los nifios
de familias uniparentales, los niflos que no convivian
con sus padres, la ausencia de jardin o espacio
abierto en la casa, y el bajo nivel socioeconémico.
Una investigacién reciente sefialé que un entorno
domeéstico estructurado y previsible, con cumplimiento
de rutinas familiares, mitigaba los efectos adversos de
la pandemia.

En los adolescentes, aunque los sintomas depresivos
y de ansiedad, y la insatisfaccion vital fueron frecuentes
durante la pandemia de COVID-19, los determinantes
de resiliencia estuvieron menos relacionados con el
estrés parental. Los factores identificados de riesgo para
la salud mental incluyeron el temor a la enfermedad,
las dificultades del aprendizaje en lineay los conflictos
con los padres, mientras que los factores protectores
para el adolescente incluyeron el cumplimiento de
las medidas de confinamiento y la mantencién de las
conexiones sociales por las redes. Otros estudios, en
cambio, hallaron menos problemas de atencién, de
externalizaciéon y de internalizacion en adolescentes
durante la pandemia, en comparacién con periodos
prepandémicos.

Las investigaciones realizadas sobre estudiantes
universitarios durante la pandemia mostraron
niveles altos de diferentes sintomas psicoldgicos,
independientemente del pais donde hubiera sido
efectuado el estudio. En estudiantes espanoles fueron
informados niveles entre moderados y graves de
ansiedad (21%), depresion (34%) y estrés (28%)
entre los participantes. En Francia, las investigaciones
informaron prevalencias de pensamientos suicidas
(11%), depresion grave (16%) y ansiedad grave
(28%). Una encuesta a estudiantes universitarios en
Estados Unidos reveld que el 71% sefalaba estrés
aumentado, ansiedad, preocupaciones sobre la salud,
trastornos del sueno, disminucion de la concentraciéon
y preocupacion por el rendimiento académico. En
China, el 25% de los estudiantes presenté ansiedad
entre leve y moderada.

En estos estudios, el sexo femenino, el aislamiento
social y la baja calidad de las relaciones sociales
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fueron factores de riesgo de trastornos de la salud
mental, mientras que vivir en areas urbanas, el ingreso
estable, el apoyo social, la utilizacién de estrategias
de resiliencia y la convivencia con los padres fueron
factores protectores.

Personas de edad avanzada

La poblacion de adultos mayores es la que ha
sufrido mayor impacto fisico directo por la COVID-19
durante la pandemia. Por otro lado, el confinamiento
causo el deterioro y la postergacién de los cuidados
de la salud habituales en pacientes con comorbilidad.
El menor acceso a la tecnologia y la menor pericia
informatica en los adultos mayores motivaron una
menor probabilidad de compensar el aislamiento
con contactos sociales por las redes. La posibilidad
reducida de actividades al aire libre contribuy¢ al
sedentarismo.

Investigaciones epidemioldgicas transversales
durante la pandemia indicaron que el 60% de las
personas de edad avanzada disminuy6 la actividad
fisica, y el 80% mostrd aumentos en los niveles de
ansiedad y depresion. Sin embargo, varios estudios
sefialaron menores niveles de ansiedad en la
poblacion de edad avanzada, en relacion con los
jovenes. Los autores de esta revision interpretan
estos hallazgos como indicacion de que al menos una
subpoblacién de personas de edad avanzada posee
un grado significativo de resiliencia. Existen datos
indicativos de que la poblacién anciana con deterioro
cognitivo previo es mas vulnerable a los efectos
nocivos sobre la salud mental de la pandemia de
COVID-19.

Embarazadas

El desconocimiento al inicio de la pandemia
sobre cémo afectaba el virus a la embarazada vy al
feto provocd la disminucion de las consultas para
los controles normales del embarazo, al generar
sentimientos de temor, aprension e indefension.
Una revision sistematica de 15 estudios indicé en las
embarazadas una prevalencia de depresion del 30% vy
de ansiedad del 34%.

Los factores de riesgo de trastornos de salud mental
detectados en embarazadas durante la pandemia
de COVID-19 incluyeron riesgo de infeccion viral,
aislamiento social, insatisfaccién conyugal, violencia
del conyuge, trastornos del sueno, tener familiares
con COVID-19, antecedentes de abortos, etnia negra
y edad menor de 30 afos. La existencia de una red
de apoyo social a la embarazada funcion6 como un
factor protector.

Pacientes con enfermedades psiquiatricas
En general, se ha considerado que la enfermedad
psiquiatrica en adultos es un factor de riesgo para los

PN Informacién adicional en www.siicsalud.com:
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efectos negativos de la pandemia de COVID-19, tanto
en la probabilidad de contagio (odds ratio [OR]: 5.7 a
7.6) como en los efectos sobre la salud mental.

Los nifios y los adolescentes con diagnéstico
de trastornos alimentarios representan un grupo
vulnerable; el 42% de un grupo seguido en Espafa
presento reactivacion de los sintomas en las
primeras semanas de la pandemia. En la mitad de los
pacientes, el empeoramiento estuvo asociado con
restricciones a la alimentacién, ejercicio excesivo,
fobia al sobrepeso, aislamiento social y aumento de
los conflictos familiares. También se informé en nifios
y en adolescentes un empeoramiento de los sintomas
de trastorno obsesivo-compulsivo, de trastorno de
déficit de atencion e hiperactividad y de trastorno del
espectro autista durante la pandemia.

Pacientes con COVID-19

Epidemias previas con virus similares al SARS-CoV-2
han mostrado que el virus por sf mismo se asocia
con diagndsticos nuevos de ansiedad, depresion,
alteraciones de la memoria, fatiga e insomnio,
durante la fase aguda de la infeccién o en el periodo
posinfeccioso. Un analisis de datos electronicos de
casi 69 000 000 de pacientes reveld que uno de cada
5 pacientes con COVID-19 comunico la presencia de
sintomas psiquiatricos (ansiedad, depresiéon, insomnio)
dentro de los 3 primeros meses del diagnéstico. La
educacion sobre la enfermedad, el apoyo emocional y
la confianza en la recuperacion fortalecen la resiliencia
de los pacientes.

Conclusiones

Las etapas iniciales de la pandemia de COVID-19
estuvieron asociadas con niveles aumentados
de estrés, depresién y ansiedad en la poblacién
general; los trabajadores de la salud, los nifos y los
adolescentes constituyeron grupos especialmente
vulnerables. Un grupo sustancial de individuos no
se vieron afectados en su salud mental, o incluso
mejoraron su desempefio durante la pandemia.
Los seguimiento longitudinales indicaron signos
inequivocos de resiliencia en muchos pacientes; los
factores que la determinan deben ser aun dilucidados.

N Informacion adicional en
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5- Depresion Mixta: Una Mini Revision para
Guiar la Practica Clinica y los Desarrollos de
Investigacion Futuros

Natale A, Mineo L, Aguglia E y colaboradores
University of Catania, Catania, Italia

[Mixed Depression: A Mini-Review to Guide Clinical Practice and Future
Research Developments]

Brain Sciences 12(1):1-11, Ene 2022

La depresion mixta es muy frecuente en la practica clinica,
y tanto su diagndstico como su tratamiento representan un
enorme desafio para los médicos.

Los estados mixtos (EM) son temas que generan
debates y controversias, y representan un reto para los
médicos. Esto se debe a que es dificil sistematizar los
EM dentro de los sistemas nosograficos, y a la ausencia
de pautas claras para el diagnostico y el tratamiento de
este trastorno.

El objetivo de la presente revision fue analizar las
pruebas sobre los EM, con un enfoque particular en la
depresion mixta (DM), para proporcionar una guia para
los médicos y alentar el desarrollo de investigacion en
el futuro.

Breve reseia histoérica del concepto

Los EM se han incluidos entre las enfermedades
psicopatolégicas dificiles de clasificar debido a la
coexistencia de elementos afectivos contrastantes. Estos
también se han definido como “formas intermedias”,
es decir, “melancolia con impulsos destructivos” y
“melancolia con exaltaciones duraderas de la volicion”.
Emil Kraepelin fue el primer autor en sistematizar los
EM, y los incluyé dentro del contexto de la enfermedad
maniaco-depresiva. Ademas, los considerd las formas
mas prevalentes del trastorno maniaco-depresivo.
Por el contrario, la nosografia moderna se basa
fundamentalmente en la dicotomia de Leonhard, que
postuld una clara distincién entre trastorno unipolar y
bipolar. Se puede decir entonces que los EM no han
sido estudiados en profundidad.

Estados mixtos en el Manual Diagnéstico y
Estadistico de los Trastornos Mentales: de la
revolucion del DSM-III al episodio mixto del DSM-IV
En la primera edicién del Manual Diagnostico y
Estadistico de los Trastornos Mentales (DSM), los
EM se encontraban dentro de la categoria “reaccién
maniaco depresiva, otra”. El DSM-Il introdujo la
categoria de “enfermedad mixta maniaco-depresiva”,
ubicandola entre “Otros trastornos afectivos
mayores”, describiéndola como una enfermedad en
la que “los sintomas maniacos y depresivos aparecen
casi simultaneamente”. En el DSM-II, el concepto de
locura maniaco-depresiva se separé en dos entidades
distintas: el trastorno bipolar (TBP) y el trastorno
depresivo mayor (TDM). Ademas, se introdujo la
categoria diagnoéstica de “Trastorno bipolar, mixto”.
En el DSM-IV, los EM estan en la categoria diagnoéstica
de “episodio mixto”. La definicion operativa del
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DSM-IV-TR de un episodio mixto ha demostrado ser
extremadamente estrecha, ya que se enfoca en una
afeccion clinica casi irreal y no permite discriminar las
presentaciones mas prevalentes de los EM.

Clasificacion nosografica actual de EM y DM

La identificacion precisa de un episodio depresivo
con caracteristicas mixtas es clave para el diagnéstico
posterior y la planificacion del tratamiento, debido al
curso significativamente malo y la respuesta peculiar
al tratamiento. La introduccion del especificador de
“caracteristicas mixtas” en el DSM-5 ha permitido
el reconocimiento de la posible co-presencia de
sintomas expansivos y depresivos durante un episodio
depresivo dentro del TBP o el TDM. De hecho, en
el DSM-5, un episodio depresivo con caracteristicas
mixtas se puede diagnosticar cuando “se cumplen
todos los criterios para un episodio depresivo mayor y
al menos tres sintomas maniacos/hipomaniacos estan
presentes durante la mayoria de los dias del episodio
actual o mas reciente episodio de depresion”. Esto
permite a los médicos describir los trastornos del
estado de animo a lo largo de un espectro que va
desde la depresion unipolar pura hasta la mania pura.

A diferencia del DSM-5, la Ultima edicién de la
Clasificacion Internacional de Enfermedades (CIE-11)
clasifica los EM como una categoria diagnéstica
separada y los define como “la presencia de diversos
sintomas manifacos y depresivos prominentes
congruentes con los observados en los episodios
maniacos y depresivos, que ocurren simultaneamente
o se alternan muy rapidamente...”. Esta clasificacion
y definicion puede aumentar la sensibilidad
diagnéstica y garantizar estrategias terapéuticas
mas especificas. Es importante destacar que la
categoria diagnostica “trastorno mixto de depresion y
ansiedad” de la CIE-11 no se ocupa de los EM o
la DM.

Se ha criticado la definicion de EM que implica
un enfoque combinatorio de los sintomas de ambas
polaridades en lugar de perfiles especificos de
diferentes subtipos de episodios mixtos, ya que se
hace dificil discriminar entre las formas clinicas mas
graves de DM y entre un episodio mixto y un ciclo
ultrarrapido y, en particular, un ciclo ultradiano.

El concepto de DM y modelos alternativos a las
categorias nosograficas oficiales

Algunos autores no estan de acuerdo con
la conceptualizacion y el conjunto de criterios
diagnésticos de DM propuesta por el DSM-5.
En 2007, Koukopoulos propuso nuevos criterios
diagndsticos para la clasificacion de DM, que incluyen
agitacion psicomotora, irritabilidad y labilidad del
estado de animo. Benazzi considerd a la DM dentro
del enfoque dimensional de los trastornos del estado
de animo, y la definié sobre la base del nimero
minimo de sintomas hipomaniacos (sin especificar cual
en particular) presentes dentro del estado depresivo.
Mahli y colegas propusieron el modelo de actividad,
cognicion y emocion (ACE) como un posible enfoque
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para estudiar los trastornos del estado de animo. Este
modelo divide los diferentes sintomas dentro de las
tres dimensiones, considerando cémo pueden variar
con el tiempo. Se cree que la presencia de sintomas
excitatorios superpuestos puede describir con mayor
precision a un subgrupo de pacientes con TDM con
marcada predisposicién bipolar. Estas consideraciones
sugieren la necesidad de una revisién significativa en
la préoxima revision del DSM-5.

Depresion mixta en la practica clinica: diagnéstico
y evolucion de la enfermedad

Las caracteristicas clinicas de la DM son muy
variables. Los pacientes que presentan sintomas
mixtos se diferencian de los que presentan formas
puras por mayores tasas de suicidalidad, mayores
tasas de recaida, mayor incidencia de comorbilidades
y menores tasas de respuesta al tratamiento. Los
pacientes con DM son, con mayor frecuencia,
mujeres, demuestran mayores tasas de comorbilidades
médicas y psiquiatricas y menos periodos de estado de
animo eutimico.

Tomar antidepresivos durante un episodio
depresivo esta asociado con la aparicion de sintomas
mixtos (es decir, causa iatrogénica). En este caso, se
recomienda una reduccién cuidadosa de la dosis o,
incluso, la suspensién de la medicacion antidepresiva.
Segun lo informado por el DSM-5, los pacientes
con caracteristicas mixtas deben ser estrictamente
monitoreados y seguidos, ya que la presencia de
sintomas maniacos por debajo del umbral representa
un indicador fenotipico de diatesis bipolar. Por lo
tanto, la presencia de sintomas hipomaniacos puede
indicar un factor de riesgo para el surgimiento
posterior de TBP.

Herramientas psicométricas para evaluar la DM
La combinacion de escalas para la depresion y la
mania puede ser Util para que los médicos evallen
la presencia de EM, incluso si no estan disefiadas
especificamente para este proposito. La Escala de
Calificacion del Trastorno Bipolar es un instrumento
disefiado especificamente para la depresién bipolar.
Entre las pocas escalas elaboradas especificamente
para identificar sintomas (hipo)maniacos en el
contexto de la DM, se encuentran la Koukopoulos
Mixed Depression Rating Scale y la Mini-International
Neuropsychiatric Interview, entre otras. La Clinical
Monitoring Form representa una herramienta
util y disponible gratuitamente en casos de alto
riesgo, como pacientes con sintomas depresivos y
antecedentes familiares de TBP.

Farmacoterapia

El abordaje farmacolodgico de los EM es un
desafio para los médicos, quienes deben equilibrar
la necesidad de tratar los sintomas maniacos y
depresivos con el riesgo de cambios de humor.
El uso de medicamentos antidepresivos para
tratar los sintomas depresivos puede inducir un
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cambio a la mania, y la farmacoterapia basada en
antipsicéticos puede aumentar el riesgo de pasar a la
depresién. Solo tres pautas internacionales abordan
especificamente el tratamiento de los EM. Todas las
guias coinciden en evitar el uso de antidepresivos

en la DM en monoterapia. En los casos en los que

se necesite un antidepresivo, se sugiere combinarlo
con un estabilizador del estado de animo o un
antipsicético de segunda generacién (ASG). En
general, los ASG se consideran opciones de primera
o segunda linea en el tratamiento de la depresion
aguda con caracteristicas mixtas, en la mayoria de
las guias. Entre los antipsicoticos, la olanzapina, la
lurasidona y la ziprasidona parecen tener mayor
eficacia en el tratamiento de la DM. Se recomienda el
uso de estabilizadores del estado de animo, como el
litio o el valproato, durante la fase de mantenimiento,
aunque también se pueden prescribir durante la fase
aguda. Finalmente, el litio ha demostrado ser eficaz
en la prevencién del suicidio.

Conclusiones

La presente revision demuestra que todavia existen
muchas dudas acerca de la definicién, el diagnéstico
y el tratamiento de la DM. Esta incertidumbre
puede estar relacionada con la falta de estudios
neurobioldgicos y epidemiolégicos basados en
criterios diagnésticos reconocidos. Una mejor
fenotipificacion de los pacientes en la practica clinica
podria resolver muchas dudas sobre la orientacién
diagndstica de la DM. En consecuencia, esto puede
conducir a una personalizacién de la atencion vy el
tratamiento. El uso de medicamentos inapropiados,
como los antidepresivos, puede empeorar el cuadro
clinico en lugar de disminuir los sintomas. Es
importante que los médicos recuerden que la DM es
muy frecuente en la practica clinica y, a menudo, se
asocia con mal resultado y alto riesgo de suicidio.

PN Informacién adicional en
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6 - Tratamiento Multimodal en Nifios y
Adolescentes con Trastorno por Déficit de
Atencion e Hiperactividad

Riedel O, Klau S, Scholle O y colaboradores

Child and Adolescent Psychiatry and Mental Health
15(1):1-10, Dic 2021

El trastorno por déficit de atencion e hiperactividad
(TDAH) es el trastorno del neurodesarrollo mas
frecuente en nifos y adolescentes, con una prevalencia
mundial de 5.3%. En el 65% de los pacientes, los
sintomas persisten en la adultez. Este trastorno se
asocia con mayor tasa de accidentes, problemas
escolares y menor nivel social en la vida adulta. El
TDAH también se asocia con riesgo de comorbilidades
como depresion o abuso de sustancias, que pueden
afectar hasta al 65% de los pacientes.

El tratamiento de referencia actual (gold standard)
a escala mundial es el abordaje multimodal, que
comprende la combinacién de intervenciones
psicosociales como psicoterapia y farmacoterapia.

En Alemania, la psicoterapia incluye la terapia
cognitivo conductual, que se limita a psicoterapeutas
0 psiquiatras y requiere reembolso por proveedores
de seguros de salud, y la sequnda opcién incluye
intervenciones psicoterapéuticas no basadas en guias
("otros tratamientos psiquiatricos o psicoterapéuticos
no farmacolégicos”) que no requieren
necesariamente aprobacion psicoterapéutica y se
reembolsan mas facilmente por proveedores de
aseguradoras de salud.

Los autores realizaron el presente estudio para
caracterizar el empleo de tratamiento no multimodal
en nifios y adolescentes (edades entre 3y 17 afios)
con diagnostico de TDAH en la atencién rutinaria en
Alemania entre 2009 y 2017. Para ello consideraron
la proporcion de nifos y adolescentes con TDAH
tratados con abordaje no multimodal, asociacién
entre tratamiento no multimodal y comorbilidades
psiquidtricas y aumento de la proporcién de pacientes
con tratamiento multimodal si se consideran otros
tratamientos psicoterapéuticos o psiquiatricos no
farmacologicos.

Los autores emplearon para el siguiente estudio la
Base de Datos de Investigacion Farmacoepidemiolégica
Alemana (GEPARD, por su sigla en inglés) que incluye
datos de cuatro proveedores de seguros de salud
legales en Alemania. La GEPARD incluye informacién
demografica y datos de ventas de farmacos. Los
diagnosticos se realizaron de acuerdo con la
Clasificacion Estadistica Internacional de Enfermedades
y Problemas de Salud Relacionados, décima revisién,
modificacion alemana (ICD-10-GM). Los autores
obtuvieron los datos de estudios transversales anuales
entre los aflos 2009 y 2017. Los criterios de inclusién
comprendieron informacién vélida con respecto a la

Novedades seleccionadas

edad y el sexo, estar asegurado durante al menos un
afo en cada cuarto del afo y tener entre 3y 17 afos
de edad.

Los participantes debian tener al menos un
diagnéstico hospitalario de TDAH (ICD-10-GM F90
0 F98.8), al menos dos diagndsticos ambulatorios
de TDAH o un diagnostico ambulatorio de TDAH
y la administracion de al menos un farmaco para
TDAH. Para cada afo los autores evaluaron si los
pacientes con diagnéstico de TDAH fueron tratados
con medicacion, intervenciones psicoterapéuticas o
ambos. La farmacoterapia para el TDAH se asumié
con al menos una administracion de metilfenidato,
atomoxetina, dexanfetamina, lisdexanfetamina o
guanfacina (farmacos aprobados para el tratamiento
de TDAH durante el periodo en estudio en Alemania).

Los autores asumieron que un paciente fue tratado
con psicoterapia si recibié al menos un tratamiento
de psicoterapia basado en las guias (incluyendo
psicoterapia profunda, psicoterapia analitica y
terapia cognitivo conductual) o intervenciones de
otras terapias psicoterapéuticas o psiquiatricas no
farmacoldgicas. Asimismo, los autores asumieron
tratamiento multimodal si el paciente recibio
farmacoterapia y psicoterapia en el afo calendario
respectivo. En contraste, se asumié tratamiento no
multimodal si el sujeto recibié una sola de estas
opciones terapéuticas en el respectivo afo calendario.
La presencia de comorbilidades psiquiatricas se
considerd de acuerdo con al menos un diagnéstico
hospitalario o ambulatorio segun la ICD-10-GM.

En total, 2 156 733 nifios y adolescentes (48.6% de
ninas) que cumplieron los criterios de inclusién
fueron identificados en 2017. De ellos, 91 118
cumplieron los criterios para TDAH lo que resulto en
una prevalencia de 42.2/1000 (nifios 60.6; nifias 22.8,
estandarizados por edad y sexo 42.8). La mediana de
edad de los nifios/adolescentes con TDAH fue
11 afos. La proporcién de pacientes dentro de estos
grupos etarios fue 8.2% (3 a 6 afos), 24.5% (7 a9
anos), 28.7% (10 a 12 afos) y 38.6% (13 a 17 afnos).
Al considerar todos los afios, la prevalencia de TDAH
estandarizada por edad y sexo varié entre 37.2/1000
(2009) y 43.5/1000 (2015).

En total, el 74.8% de todos los nifos/adolescentes
con TDAH presentaba al menos una comorbilidad
psiquiatrica en 2017, y el 46.1% presentaba dos o
mas. Las comorbilidades psiquiatricas mas frecuentes
fueron trastornos de conducta (28.3%), del desarrollo
del lenguaje y del discurso especificos (21.9%) y de las
habilidades escolares (19.7%). La proporcion de nifios
con comorbilidades con TDAH cayé de 82.8% en

PN Informacién adicional en www.siicsalud.com:
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aquellos con edades entre 3y 6 afios a 69.5% en los
de entre 13y 17 afios.

En total, el 50.2% no recibio farmacoterapia
ni psicoterapia y 36.5% fueron tratados solo con
farmacoterapia. El tratamiento solo con psicoterapia
fue documentado para 6.8% y la combinacion
de psicoterapia y farmacoterapia (tratamiento
multimodal) para 6.5% de los nifos/adolescentes
con TDAH. Entre aquellos tratados con psicoterapia
(n=12116), el 91.2% (n = 11 046) recibi6 solo
psicoterapia basada en las guias, el 6.3% (n = 770)
recibio otro tratamiento psicoterapéutico o
psiquiatrico no farmacologico y el 2.5% (n = 300)
recibié ambos. La proporcion de nifios no tratados
fue mayor en las nifias que en los varones. Los
nifios fueron tratados con mayor frecuencia solo
con farmacoterapia, mientras que las nifias fueron
tratadas con mayor frecuencia solo con psicoterapia.
Entre los grupos etarios, la proporcién de nifos no
tratados cay6 de 89.1% entre aquellos con edades
entre 3y 6 afos a 39% en aquellos con edades entre
13y 17 afios. En forma concomitante, la proporcion
de nifnos tratados con farmacoterapia no multimodal
aumentd de 4.6% a 47.7%.

Con respecto a la presencia de comorbilidades, las
proporciones de pacientes no tratados o tratados
solo con farmacoterapia disminuyé con los crecientes
numeros de otros diagndsticos psiquiatricos. En forma
concomitante, la proporciéon de pacientes tratados
solo con psicoterapia o con tratamiento multimodal
superd mas de cuatro veces en aquellos sin otros
diagndsticos (2.5% y 2.2%), en comparacion con
aquellos con mas de dos diagnoésticos psiquiatricos
adicionales (11.2% y 11.1%). En total, entre 2009
y 2017, la proporcién de pacientes tratados solo
con farmacoterapia disminuyé de 48% a 36.5%,

y la proporcién de pacientes sin tratamiento
aumentd concomitantemente de 40.5% a 50.2%.
La proporcion de pacientes con tratamiento
multimodal vario entre 6.5% (2017) y 7.4% (2013),
y la proporcion de pacientes tratados solo con
psicoterapia vario entre 4.8% (2009) y 7.9% (2016).
Los autores sefalan que estos patrones también se
observaron en andlisis estratificados por sexo.

Los autores investigaron el tratamiento no
multimodal en nifios y adolescentes con TDAH en
una muestra considerable de datos de reclamos de
seguros. Para el afno 2017, casi la mitad de los nifios
y mas del 57% de las nifias con TDAH no estaban en
tratamiento (sin farmacoterapia o psicoterapia). Para
ambos sexos, estos niveles se alcanzaron mas tarde
luego de un incremento constante de pacientes no
tratados entre 2009 y 2017, correspondiente a un
aumento de pacientes no tratados del 26% (nifios)
y 24% (nifas). Esto corresponde con que la mayoria
de los pacientes tratados recibié solo farmacoterapia
y que esta fraccién disminuyo concomitantemente
entre 2009 y 2014 (mas pronunciado en nifias) antes
de alcanzar una meseta en los afios 2015 a 2017.
Los autores explican que sus hallazgos corroboran,
por lo tanto, los de otros investigadores con una
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meseta para 2015y 2016. Esto podria explicarse por
la modificacion de las indicaciones de prescripcion de
estimulantes, como metilfenidato en 2010. A partir
de ese ano, las indicaciones de estimulantes no deben
basarse en sintomas de TDAH solamente, sino que

se requiere una evaluacion completa de la historia
médica del paciente.

Los resultados del presente estudio mostraron que
con menos del 14%, la psicoterapia se implementd
solo en una fracciéon de los nifios o adolescentes de
TDAH, con una mayor proporcién de nifios tratados
entre las edades de 10 y 12 afios. Los autores
resaltan que esperaban encontrar mayores tasas
de tratamiento con psicoterapia dado que se ha
confirmado en varias ocasiones su beneficio, y hasta
se sugirié que podria conducir a reduccion de las dosis
de farmacos. Por ello, los autores no comprenden el
motivo por el que la psicoterapia resultd una opcién
terapéutica relegada en la poblacion en estudio.

Una causa podria ser que la farmacoterapia resulta
igualmente efectiva, a corto plazo, que el tratamiento
multimodal, que resulta mas efectivo a largo plazo.
En efecto, el tratamiento multimodal resulté mas la
excepcion que la regla en la presente poblacién en
estudio, a pesar de las recomendaciones sobre lo
contrario. Por mas de 8 de cada 10 pacientes tratados
solo con farmacoterapia no se codificaron mas
intervenciones. En contraste, la mitad de los tratados
con psicoterapia recibieron sélo este tratamiento.

Por otro lado, los datos obtenidos en el presente
estudio indican que el tratamiento multimodal, a pesar
de los bajos nimeros absolutos, es mas frecuente
en presencia de multimorbilidad psiquiatrica. La
proporcién de pacientes tratados con farmacoterapia
solamente fue 8.8% menor (38.4% frente a 35%) en
aquellos con tres o mas comorbilidades psiquiatricas
que en aquellos solo con TDAH. En contraste, la
proporcién de pacientes tratados con psicoterapia
fue 4.5 veces superior (2.5% frente a 11.2%) y la
proporcién de pacientes con tratamiento multimodal
fue mas de 5 veces superior (2.2% frente a 11.1%).
Los autores indican que esto corrobora publicaciones
previas que mostraron depresiéon y conducta neurética
y trastornos emocionales comoérbidos como predictores
de recibir ambos tratamientos en vez de solo
farmacoterapia en nifios con diagnéstico reciente de
TDAH.

En conclusién, la mayorfa de los nifios y
adolescentes con TDAH en Alemania reciben
tratamiento solo con farmacoterapia o en
combinaciéon con tratamiento psicoterapéutico/
psiquiatrico, con una clara preponderancia de
atencion no multimodal (farmacoterapia) y un
incremento constante de pacientes no tratados entre
2009y 2017. La disminucién de pacientes tratados
con farmacoterapia puede derivar de la modificacién
restrictiva de las guias de prescripcion. La proporcion
de pacientes con tratamiento multimodal aumenté
sustancialmente con la multimorbilidad psiquiatrica.

2~ Informacion adicional en
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7 - Infeccién por SARS-CoV-2 y Sintomas de
Depresion y Ansiedad: Una Asociacion
Escasa

Klaser K, Thompson E, Steves C y colaboradores

Journal of Neurology, Neurosurgery and Psychiatry
92(12):1254-1258, Dic 2021

Investigaciones acerca de coronavirus previos han
asociado este grupo de virus con mayor riesgo de
trastornos neurolégicos. Asimismo, estudios de casos
y hallazgos referidos a los efectos de la infeccion por
SARS-CoV-2 sobre el sistema nervioso central han
generado la hipotesis de que los sintomas de ansiedad
y depresién (SAD) podrian ser mas prevalentes en
quienes han sido infectados.

Se han observado mayores SAD en la poblacion
general luego de iniciada la pandemia, en
comparacion con momentos previos a esta,
independientemente del estado de infeccion y luego
de ajustar por datos socioeconémicos, mientras que
diversas investigaciones han informado mayor riesgo
de trastornos de ansiedad y del estado de animo tres
meses después de la infeccion en los sobrevivientes
de COVID-19. Es necesario, entonces, determinar si
existe relacion entre la infeccién viral y los SAD bajo
control de otros factores de confusién como puede
ser el aislamiento y las medidas restrictivas aplicadas
para el control de la expansion viral.

El objetivo del presente estudio fue valorar la
prevalencia de SAD en personas que padecieron
la infeccién por SARS-CoV-2, en comparacion con
aquellos no infectados, por medio del analisis de
datos obtenidos de una aplicacion mavil sobre
sintomas de COVID-19.

Se obtuvieron datos sobre la infecciéon por
COVID-19 en una cohorte poblacional grande a partir
de la aplicacion mévil denominada COVID Symptom
Study app, desarrollada por la compafia Zoe Limited
en conjunto con entidades educativas y de salud.

La aplicaciéon tuvo su lanzamiento el 24 de marzo de
2020 y permitia a los usuarios informar diariamente
su estado de salud (sintomatico o asintomatico),
resultados de estudios de SARS-CoV-2 y estado de
vacunacion. Ademas, recababa datos demograficos
y clinicos como la edad y el sexo, el peso y la talla, la
presencia de comorbilidades y si pertenecian al grupo
de trabajadores de la salud. La aplicacion permitia ser
modificada para abordar preguntas de investigacion
que surgieran posteriormente.

Se utilizaron datos de individuos que no pertenecian
al grupo de trabajadores de la salud, que informaron
el resultado de un test de SARS-CoV-2 y que
contestaron una encuesta sobre salud mental entre
febrero y abril de 2021. Los trabajadores de la salud
fueron excluidos debido a que su experiencia durante
la pandemia es diferente.

Los SAD fueron medidos a través de los
cuestionarios denominados Generalised Anxiety
Dissorder Assesment-2 (GAD-2) y Patient Health
Questionnaire-2 (PHQ-2); estos incluyen dos
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preguntas que examinan sintomas durante las dos
semanas previas a su aplicacion. Cada pregunta
recibe un puntaje de 0 a 3 segun la frecuencia de
sentimientos referidos en determinada situacion; por
lo tanto, cada cuestionario posee un rango de puntaje
de 0 a 6. Como estudios previos han establecido un
valor de corte 6ptimo para trastornos de ansiedad o
depresién en un puntaje > 3 con una sensibilidad

> 80%, se generd una variable dicotdmica que
agrupd a los participantes en aquellos con puntaje
>3 0 < 3 en cualquiera de los dos cuestionarios
(GAD-2 o PHQ-2).

Se realizaron analisis de regresion logistica para
estudiar la asociacién entre el estado de salud mental
y el resultado positivo a un test de SARS-CoV-2; se
ajusté por edad y sexo, por grupos segun el indice de
masa corporal (IMC) y por comorbilidades, las cuales
incluyeron las discapacidades de aprendizaje. Se
aplicd una ponderacion de probabilidad inversa para
la probabilidad de hacerse la prueba de SARS-CoV-2.
Los datos fueron presentados a través de estadistica
descriptiva. Ademas, se empled regresién logistica
estratificada por grupos de edad. También se realizd
analisis sensitivo estratificado por la presencia de
trastornos de salud mental previos a la pandemia.

En aquellos que presentaron un test de
SARS-CoV-2 positivo se valoré la asociacion entre el
tiempo transcurrido desde este resultado y los SAD,
agrupados segun sea este lapso < 30 dias, entre 30y
60 dias, entre 60 y 90 dias, entre 90 y 120 dias o
> 120 dias, tomandose al ultimo grupo como
referencia.

Los datos fueron extraidos y procesados con
ExeTera, una biblioteca tipo Panda desarrollada por el
King’s College London, mientras que para el analisis
estadistico se utilizd Python.

En el periodo estipulado, 421 977 individuos que
no eran trabajadores de la salud (edad: 18 a 99 afos;
IMC: 15 a 55 kg/m?) contestaron el cuestionario
de salud mental y registraron el resultado de una
prueba de SARS-CoV-2, de las cuales 386 150 dieron
negativo y 35 827 fueron positivas. De estas ultimas,
26 998 fueron resultados de PCR o de flujo lateral; los
resultados de pruebas de anticuerpos positivos (8829)
cuando se desconocia el tiempo de la infeccion fueron
excluidos.

Del total de participantes 26.4% (n = 109 116)
tuvieron un puntaje > 3 en GAD-2, en PHQ-2 o en
ambos. Los participantes con SAD eran mas jovenes,
mayormente mujeres y con mas comorbilidades en
comparacion con aquellos no afectados. Entre quienes
presentaban SAD segun el corte establecido en los
cuestionarios, el 38.06% (n = 41 525) informd haber
recibido un diagnéstico de trastorno de salud mental
previo a la pandemia y un 5.79% tenia discapacidades
de aprendizaje (n = 6320).
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La infeccién por SARS-Cov-2 se asocié con SAD
(odds ratio [OR]: 1.08; intervalo de confianza [IC]
del 95%: 1.07 a 1.10; p < 0.001). Sin embargo, las
asociaciones mas fuertes con SAD se observaron
en aquellos participantes que tenian un IMC no
saludable, determinado como bajo peso (OR: 1.26;
IC 95%: 1.22 a 1.30; p < 0.001), sobrepeso
(OR: 1.21;1C 95%:1.20a 1.22; p< 0.001) y
obesidad (OR: 1.61; 1C 95%: 1.59 a 1.62; p < 0.001).
También presentaban mas riesgo de SAD aquellos
gue informaron al menos una comorbilidad (OR:
1.25;1C 95%: 1.24 a 1.26; p < 0.001) o que tenian
discapacidades de aprendizaje (OR: 1.35; IC 95%:
1.33a1.37; p<0.001).

El mayor riesgo de SAD lo reflejaron los
participantes que informaron un diagnéstico de
trastorno de salud mental prepandemia (OR: 2.26;

IC 95%: 2.24 a 2.28; p < 0,001). Sin embargo, no

se observo una diferencia significativa en el pequefo
aumento general de las probabilidades de SAD con

la infeccién por SARS-CoV-2 entre aquellos con
antecedentes o condiciones de salud mental previas
(OR: 1.09; IC 95%: 1.06 a 1.12; p < 0.001) y aquellos
sin este antecedente (OR: 1.09; IC 95%: 1.07 a 1.10;
p < 0.001).

La estratificacion por grupos de edad demostro
que no existié asociacién entre una prueba de
SARS-CoV-2 y SAD en personas jovenes (< 40 anos),
mientras que las variables referidas a sexo,
comorbilidades e IMC se mantuvieron iguales que en
el analisis general.

Se observo un cambio en la relacién entre la infeccion
por SARS-CoV-2 y los SAD a través del tiempo, con
mayor riesgo en los participantes diagnosticados
con COVID-19 en un periodo < 30 dias previos a
la aplicacién del cuestionario, en comparacién con
aquellos que recibieron el diagnostico pasados mas de
120 dias (OR: 1.15; 1C 95%: 1.10a 1.2; p < 0.001).

En este amplio estudio basado en la poblacion se
observé una pequefa asociacion positiva entre la
infeccion por SARS-CoV-2 y los SAD. Sin embargo,
esto se ve minimizado por la asociacién entre SAD y
otros factores de riesgo ya conocidos, como el IMC,
el sexo y las comorbilidades. Los resultados fueron
robustos al analisis sensitivo estratificado por el
diagndstico previo de algun trastorno que afectase la
salud mental. Sumado a ello, en las personas jévenes
menores de 40 afios no se encontré relacion entre las
variables estudiadas.

La asociacion informada entre SARS-CoV-2 y SAD
varia a lo largo del tiempo, observandose de manera
mas intensa en aquellos que recibieron una prueba de
COVID-19 positiva en un periodo < 30 dias previos a
la realizacién del cuestionario, situacién que sugiere
un efecto a corto plazo de la infeccion sobre la
salud mental, lo cual también podria deberse a otros
factores relacionados con la pandemia que sufren
modificaciones en el tiempo, como puede ser el
aislamiento.

La prevalencia de SAD observada en este estudio
(26.4%) es mayor que los valores de problemas de
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salud mental en la poblacién general del Reino Unido
informados prepandemia (18.9% en 2018), pero es
comparable con los niveles hallados en abril de 2021
(27.3%) segun un estudio que no vinculd sus datos
con la infeccién por SARS-CoV-2. Una investigacion
reciente realizada en 1112 individuos sugiere una
asociacion positiva entre sintomas de COVID-19 y SAD
entre los meses 1 a 7 luego de la infeccion (OR 1.31

a 1.47); el beneficio del estudio actual es el tamano
muestral ampliamente mayor.

Se consideran como limitaciones de la presente
investigacion que los datos fueron autoinformados
en la aplicacién movil y puede representar
desproporcionadamente a la poblacién mas
acomodada; que solo se obtuvo informaciéon sobre
los SAD en un valor de corte especifico transversal;
que si bien se aplicd ponderacion para la probabilidad
de hacerse la prueba del virus, los resultados que
se refieren al tiempo transcurrido desde la prueba
pueden estar sesgados debido a la capacidad limitada
de prueba al principio de la pandemia y, finalmente,
que existe un riesgo de sesgo de seleccion o de
informe propio de los cuestionarios que valoran la
salud mental.

Se requieren analisis futuros de bases de
datos longitudinales con diferentes estructuras
de informacién para corroborar y completar los
hallazgos.

El estudio sugiere una escasa asociacion entre la
infeccion por SARS-CoV-2 y los SAD, especialmente
en adultos mayores de 40 afos, que es pequefa en
relacion con los factores de riesgo conocidos como
son los antecedentes de enfermedad médica o mental
previa o a un IMC no saludable.

La asociacion fue mas evidente en individuos
infectados recientemente. Esto sugiere un efecto de
corta duracién de la infeccion por SARS-CoV-2 sobre
la salud mental.

Investigaciones posteriores podrian ayudar a
comprender factores que mejorarian la salud mental
luego de la infeccién por SARS-CoV-2.

P& Informacién adicional en
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TD N° Titulo Direccion
1 Edad de Inicio o Diagnostico de TDAH en Nifios... | @ Dra. B. Corso. National Research Council, Neuroscience Institute, Padua, Italia
2 Consideraciones acerca de la Eficacia y la... e Dr. J. P. Reinert. University of Texas at Tyler, Tyler, Texas, EE.UU.
3 Tratamiento Farmacolégico de la Depresion... e Dr. W. A. Nolen. Department of Psychiatry, University Medical Center Groningen, University of
Groningen, Groningen, Paises Bajos
4 El Impacto Prolongado de la Pandemia... e Dr. C. H. Vinkers. Department of Psychiatry (GGZ inGeest), Amsterdam UMC (location VUmc),

Vrije University, Amsterdam, Paises Bajos
5 Depresion Mixta: Una Mini Revision para Guiar... | @ Dr. A. Natale. Psychiatry Unit, Department of Clinical and Experimental Medicine, University of
Catania, Catania, Italia

6 Tratamiento Multimodal en Nifos y... e Dr. C. Bachmann. Department of Child & Adolescent Psychiatry, University Hospital Ulm, Ulm
University, UIm, Alemania
7 Infecciéon por SARS-CoV-2 y Sintomas de... e Dra. C. J. Steves. Department of Twin Research and Genetic Epidemiology, Kingss College

London, Londres, Reino Unido
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Por cada articulo extenso de Trabajos Distinguidos se formula una pregunta, con cuatro opciones de respuesta. La correcta, que surge de la lectura
atenta del respectivo trabajo, se indica en el sector Respuestas correctas, acompanada de su correspondiente fundamento escrito por el especialista
que elabord la pregunta.

TD N° | Enunciado Seleccione sus opciones
Sefiale con cudl de los siguientes trastornos A) Trastorno del espectro autista.
pueden superponerse los sintomas B) Tics o sindrome de Tourette.
del trastorno por déficit de atencion e C) Trastornos de ansiedad.

1 hiperactividad (TDAH): D) Trastornos del suefio.

E) Todas son correctas.

¢Cudles son los antipsicéticos que podrian A) La quetiapina.

ser particularmente Gtiles como terapia B) La olanzapina.

analgésica adyuvante en pacientes tratados C) El haloperidol.
2 con opioides? D) Todos ellos.

E) Ay B son correctos.

¢Cudles son caracteristicas de la depresion A) Episodio depresivo con rasgos psicoticos en el contexto de un trastorno depresivo mayor (unipolar).
psicotica? B) Mayor gravedad e incapacidad que la depresién no psicética.
C) Menor probabilidad de respuesta al placebo.
3 D) Mayor duracion de los episodios y la recurrencia de los rasgos psicéticos en episodios posteriores.

E) Todas son correctas.

¢Cual de los siguientes no es un factor A) Violencia conyugal.
de riesgo de trastornos de salud mental, B) Trastornos del suefio.
identificado en las embarazadas durante la C) Etnia blanca.

4 pandemia de COVID-19? D) Antecedentes de abortos.

E) Edad menor de 30 afios.

¢Cudles agentes se consideran opciones de A) Los antipsicético de segunda generacion.

primera o segunda linea en el tratamiento B) Los antipsicético de primera generacion.
de la depresién aguda con caracteristicas C) La politerapia con antidepresivos.
5 mixtas? D) Ninguna de las respuestas anteriores es correcta.

E) Ay C son correctas.

Respuestas correctas
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