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Resumen

El presente articulo es una revision de la
literatura nacional y extranjera sobre las
vinculaciones entre enfermedad somati-
ca y depresidn, tanto desde una perspec-
tiva epidemioldgica como clinica. Existe
coincidencia entre nuestras cifras y las
internacionales en sefialar una alta preva-
lencia de comorbilidad de depresion y
diferentes condiciones médicas, espe-
cialmente aquellas de perfil crénico. Por
otra parte, la aparicién de un cuadro de-
presivo en el contexto de la enfermedad
médica implica singularidades de co-
mienzo, modalidades de presentacién y
caracteristicas de su evolucion que es
preciso conocer para optimizar un trata-
miento y mejorar el prondstico de ambas
condiciones. Los clinicos tanto de la me-
dicina general como de otras especialida-
des y también los psiquiatras, deben estar
atentos a la frecuente aparicion de esta
dualidad nosoldgica.

La depresion es un diagndstico médico.
Esta afirmacion, obvia o superflua para la
mayoria, podria resultar en cambio una
exageraciéon para algunos. Después de
todo, muchos de nuestros pacientes de-
claran de entrada estar “deprimidos”, lo

que pareciera ubicar la propiedad del
diagndstico en los sufrientes mismos.
Sin embargo, el diagndstico de las altera-
ciones del dnimo exige efectuar una va-
riedad de distinciones clinicas, algunas
de ellas bastante finas, dado que tal ca-
racterizacion implicard un amplio abani-
co de intervenciones terapéuticas: desde
la terapia electro convulsiva, en los casos
de depresion mayor psicética con severo
riesgo de suicidio, hasta un tratamiento
psicoterapéutico sin farmacos. O bien,
recomendar simplemente que un cierto
estado de dnimo fluya de manera natural
en el contexto reactivo en que se presen-
ta, sin intervencion terapéutica alguna.
La tristeza es una de las emociones mds
frecuentes en la vida cotidiana de los se-
res humanos. Sin embargo, sentirse triste
o abatido no es suficiente para afirmar
que se padece una depresion. Este térmi-
no tiene multiples significados. Puede
indicar un sintoma, un sindrome, un esta-
do emocional, una reaccion o una enti-
dad clinica bien definida.

Este articulo estard centrado en la clinica
de los estados depresivos asociados a la
enfermedad médica, y particularmente
en las dificultades del diagndstico en este
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dambito. Quisiéramos descentrar aqui la
condicién y singularidad de enfermedad
“psiquidtrica” que le ha conferido el uso,
dirigiéndonos mds bien a la interfaz me-
dicina-psiquiatrfa, bien caracterizada por
la actividad de “enlace e interconsulta”
de aquella sub-especialidad de la psi-
quiatria que promueve el encuentro mul-
tidisciplinario y en la que nos encontra-
mos inscritos.

En nuestro medio, la depresién alcanza
una alta prevalencia. Las cifras naciona-
les varfan mucho segtin la muestra y la
metodologia de estudio, pero en térmi-
nos generales el Ministerio de Salud
(MINSAL) acepta una prevalencia de al-
rededor del 7,5% en la poblacién gene-
ral. Sin embargo, datos mds recientes
como los de la Encuesta Nacional de Sa-
Iud (ENS, 2003), encargada por el propio
MINSAL a un equipo de investigacién
de la Universidad Catdlica, muestran que
la depresion (medida en el udltimo afio)
alcanza a un 17,5% de la poblacion gene-
ral mayor de 17 afios, con un 24,3% en
las mujeres y un 10,4% en los hombres
(1). Es posible que las grandes diferen-
cias que sefialan estas cifras den cuenta
mads bien de las dificultades metodoldgi-
cas en las distintas mediciones efectua-
das y de la falta de precisién acerca de
aquello que se estd midiendo.

La investigacidn de cuadros depresivos
en pacientes de la medicina general no
ha estado exenta de tales dificultades.
Ella se ha centrado de manera preferente
en la atencién primaria de salud (APS),
donde se han encontrado cifras elevadas de
comorbilidad de trastornos psiquidtricos y
de depresion en particular, bastante supe-
riores a los de la poblacion general (2, 3).
La prevalencia de depresion en pacientes
hospitalizados por cuadros médicos ha
sido menos estudiada en Chile, sin embar-
go, algunas de las publicaciones sobre el
tema reflejan una alta tasa de psicopatolo-
gfa dentro de este grupo (mds de un 46%),
en los que destaca la alta prevalencia de
trastornos depresivos y ansiosos (4-7).

La literatura médica y psiquidtrica en
otras realidades muestra que los pacien-
tes con patologias médicas y comorbili-
dad con trastornos mentales presentan,
en general, rehospitalizaciones frecuen-
tes, tienen niveles mayores de discapaci-
dad y los costos de atencion resultan mds
elevados. Ademds, tienen hospitalizacio-
nes mds prolongadas, el diagndstico se
hace mads dificil requiriendo un nimero
mayor de exdmenes; los profesionales
invierten mds tiempo y la respuesta a los
tratamientos aparece como menos satis-
factoria (8-15).

Desde un enfoque epidemioldgico, se ha
considerado a la depresién como una
condicién médica que puede ser resuelta
en el dmbito de la APS. Al menos en los
casos de depresion leve a moderada, re-
servando s6lo los casos mds severos a ser
atendidos en el contexto de la atencién
secundaria y terciaria (Programa de Tra-
tamiento Integral de la Depresion en el
Sistema Publico. MINSAL).

Estas consideraciones resultan de interés
para los clinicos de la medicina general o
de diferentes especialidades, en tanto la
depresion aparece como un acompafiante
frecuente de muchos cuadros médicos,
derivada tanto del padecimiento en si,
como de los efectos secundarios de los
tratamientos empleados en la curacion de
la enfermedad de base. La evidencia in-
dica que el tratamiento de un estado de-
presivo asociado a otros cuadros médi-
cos es capaz -en si mismo- de aliviar
también el cuadro de base. Esto resulta
particularmente cierto en el tratamiento
de los cuadros dolorosos crénicos, donde
dolor y depresion forman un patrén inte-
raccional persistente.

No obstante, el diagndstico de depresion
requiere de un minimo de entrenamiento
para optimizar los resultados de los trata-
mientos a ser implementados. En la APS,
aquello estd resguardado por la prepara-
cion de los clinicos del sistema a través
del programa sefialado mds arriba. Sin
embargo, es frecuente en la prdctica no

especializada, que tanto el diagndstico
como el tratamiento de la depresién no
estén de acuerdo con las précticas y reco-
mendaciones habituales de la psiquiatrfa.

TRISTEZA Y DEPRESION

Establecer cudndo una fluctuacién del
estado de dnimo se convierte en depre-
sion y cudndo no, ha generado dos postu-
ras en el dmbito clinico:

1. El uso de un criterio dimensional de
la depresion, es decir, la eleccion de un
criterio amplio. Incluye una gama va-
riada de sintomas, desde los sentimien-
tos de tristeza mds o menos intensos
-desencadenados por acontecimientos
puntuales y que no repercuten especial-
mente en la vida del sujeto-, hasta aque-
llos estados profundos de tristeza e inhi-
bicién que incapacitan a la persona. En
este enfoque, se considera que la dife-
rencia es s6lo cuantitativa, como si
existiese un continuum entre las dife-
rentes manifestaciones.

2. Utilizacidén de un criterio categorial, es
decir ajustado y bien definido de depre-
sion, claramente diferenciado de los epi-
sodios normales de infelicidad, malestar o
congoja. Se describe el trastorno de acuer-
do con los principios diagndsticos de toda
enfermedad (etiologia, curso y prondsti-
co) y se fijan grupos diagnésticos que
cumplen criterios bien circunscritos. Aqui
se pone de manifiesto no sélo el cambio
cuantitativo que produce el cuadro, sino
también la diferencia cualitativa de los
sintomas, especialmente de las caracteris-
ticas y consecuencias de la tristeza'.

DIAGNOSTICO DE LA DEPRESION

Nos parece esencial diferenciar un tras-
torno depresivo de los sentimientos “nor-
males” de infelicidad, abatimiento o des-
4nimo, que son reacciones habituales -y
adecuadas- ante acontecimientos o situa-
ciones personales dificiles. El duelo ante
la pérdida de una persona amada o una

1 P . . P . » ‘- . .
Ver capitulo “Consideraciones clinicas sobre los trastornos bipolares” de la Dra. Verdnica Larach en este mismo nimero.



enfermedad invalidante, es un ejemplo
tipico de una situacion que puede ser vi-
vida con “normalidad” o generar una
afeccidn patoldgica.

Los diferentes modos en que una persona
reacciona afectivamente ante un aconte-
cimiento adverso pueden agruparse en
tres niveles:

1. Respuesta afectiva normal

2. Respuesta afectiva

desproporcionada

3. Trastorno depresivo segin una
categoria diagndstica

En la respuesta afectiva normal nos en-
contramos con los sentimientos transito-
rios de tristeza y desilusion comunes en
la vida diaria. Esta tristeza, que designa-
mos como normal, puede caracterizarse
con tres notas:

a) es adecuada al estimulo que la origina;
b) tiene una duracidn breve; y

¢) no afecta especialmente a la esfera so-
madtica, el rendimiento profesional o las
actividades de relacion.

La respuesta afectiva desproporcionada
corresponde a una serie de expresiones
emocionales intensas y persistentes, que
por si mismas interfieren en la capacidad
del sujeto para controlar el estrés que es
el origen de tal respuesta. Sus manifesta-
ciones suelen quedar acotadas en intensi-
dad y tiempo, tendiendo a fluctuar de
acuerdo a la duracidn y a la magnitud del
suceso que les dio origen.

El trastorno depresivo (muchas veces no
estd precedido por un acontecimiento ad-
verso unico). En sus distintas formas, es
un estado patoldgico en el que se pierde
la satisfaccion de vivir (anhedonia), la
capacidad de actuar (inhibicién) y las ex-
pectativas de recuperar el bienestar (des-
esperanza). Presenta una constelacion ti-
pica de sintomas, que perfilan un sindro-
me clinico bien definido, y que tienden a
emerger simultdneamente, y no siempre
asociados al estrés®. A menudo se omite
en la evaluacién clinica la presencia de
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los sintomas cognitivos (desconcentra-
cién, trastornos de la memoria de corto
plazo, sensacion de confusion, dificultad
para tomar decisiones simples, etc.), que
no pocas veces comandan la evolucion
del cuadro depresivo.

Como veremos mas adelante, los sinto-
mas depresivos se confunden con los pro-
ducidos por la enfermedad médica, lo que
complica el diagndstico y el tratamiento.
El DSM-IV? exige las siguientes condi-
ciones para un Episodio Depresivo Ma-
yor: Presencia de cinco (o mds) de los si-
guientes sintomas durante un periodo de
dos semanas, que representan un cambio
respecto a la actividad previa; uno de los
sintomas debe ser (1) estado de animo de-
primido o (2) pérdida de interés o de la
capacidad para experimentar placer (an-
hedonia).

1. Estado de dnimo deprimido la mayor
parte del dfa, casi cada dia segun lo indi-
ca el propio sujeto (p. Ej., se siente triste
o vacio) o la observacion realizada por
otros (p. Ej., llanto).

2. Disminucion acusada del interés o de
la capacidad para el placer en todas o
casi todas las actividades, la mayor parte
del dfa, casi cada dia (segun refiere el
propio sujeto u observan los demads).

3. Pérdida importante de peso sin hacer
régimen, o aumento de peso, o pérdida o
aumento del apetito casi cada dfa.

4. Insomnio o hipersomnia casi cada dfa.
5. Agitacion o enlentecimiento psicomo-
tores casi cada dfa (observable por los
demds, no meras sensaciones de inquie-
tud o de estar enlentecido.

6. Fatiga o pérdida de energfa casi cada dfa.
7. Sentimientos de inutilidad o de culpa
excesivos o inapropiados (que pueden
ser delirantes) casi cada dia (no los sim-
ples autorreproches o culpabilidad por el
hecho de estar enfermo.

8. Disminucion de la capacidad para
pensar o concentrarse, o indecisidn, casi
cada dfa (ya sea una atribucién subjetiva

0 una observacion ajena).

9. Pensamientos recurrentes de muerte
(no solo temor a la muerte), ideacion sui-
cida recurrente sin un plan especifico o
una tentativa de suicidio o un plan espe-
cifico para suicidarse.

Como puede desprenderse del andlisis de
los sintomas requeridos por el DSM-IV,
vemos que muchos de ellos se traslapan
con sintomas frecuentes en la enferme-
dad médica (anergia, fatiga, pérdida o
aumento de peso, alteraciones de la con-
centracion, insomnio o hipersomnia,
etc.), por cuanto la dificultad en el diag-
nostico diferencial aumenta.

LA DEPRESION EN LA MEDICINA
La comorbilidad entre depresion y enfer-
medad médica abarca un amplio registro
de situaciones clinicas en las que se pro-
duce tal coincidencia, y probablemente
no hay ninguna especialidad médica o
quirdrgica en la que esta doble condicién
deje de estar representada. Sin embargo,
por razones de espacio limitaremos el
campo de andlisis a las situaciones mejor
estudiadas y en aquellas en que parece
haber una mayor frecuencia.

El sindrome depresivo se puede relacio-
nar con la enfermedad médica de diver-
sas maneras:

* La enfermedad médica como causa de
la depresion (depresiones secundarias o
somatdgenas). Se incluye a aquellas en
que la sintomatologfa depresiva suele
preceder a la somdtica (Ej.: carcinoma de
pancreas).

¢ Que la enfermedad médica actie como
estresante psicosocial, facilitando la apa-
ricién de depresion en un sujeto vulnera-
ble (Ej.: irrupcidén de la enfermedad en el
contexto de una crisis normativa).

* Que coincidan ambos cuadros por azar,
sin relacion entre ellos.

¢ Que el enfermo médico reaccione de
manera desadaptativa, con sintomatolo-

% Ver el capitulo “Estrés y depresion: Una mirada desde la clinica a la neurobiologfa” del Dr. César Carvajal, en este nimero.

3 El Manual Diagnéstico y Estadistico de los Trastornos Mentales, cuarta edicion (DSM-1V), es el sistema de diagndstico psiquidtrico que se utiliza
actualmente en Estados Unidos y que usa la mayoria de los clinicos e investigadores de todo el mundo. Es la ultima clasificacion aceptada interna-
cionalmente de enfermedades psiquidtricas, y data de 1994.
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TABLA 1/ Causas farmacoldgicas de la depresiéon

ANTIHIPERTENSIVOS Y
FARMACOS CARDIOLOGICOS

Clonidina
Guanetidina
Hidralacina
Metildopa
Propranolol
Reserpina
Digital
Prazosin
Procainamida
Lidocaina
Acetazolamida
Tiacidas

SEDANTES, HIPNOTICOS Y
PSICOTROPICOS

Barbituricos
Etanol
Benzodiacepinas
Clormetiazol
Butirofenonas
Fenotiacinas
Anfetamina

AGENTES NEUROLOGICOS

Amantadina
Bromocriptina
Levodopa
Baclofén
Tetrabenacina
Carbamacepina
Metosuximida
Feitoina
Cinarcina
Sumatriptan

ANALGESICOS Y
ANTIINFLAMATORIOS

Fenoprofeno
lbuprofeno
Oplaceos
Fenacetina
Fenilbutazona
Indometazina
Pentazocina
Benciclamida

ANTIBACTERIANOS Y
FUNGICIDAS

Ampicilina
Sulfametoxazol
Clotrimazol
Cicloserina
Dapsona
Etionamida
Tetraciclina
Griseofulvina
Metronidazol
Nitrofurantoina
Acido Nalidixico
Sulfonamidas
Estreptomicina
Ciprofloxacino
Anfotericina B

ESTEROIDES Y
HORMONAS

Corticoides
Anticonceptivos orales
Prednisona
Triamcinolona
Danazol
Anabolizantes

Adaptado de Kaplan & Sadock. Sinopsis de Psiquiatria. p. 601. Ed. Panamericana. 1999.

CUADRO 1/ Interacciones de farmacos a tener en cuenta

e Reducir y monitorear los niveles de litio con el uso de drogas antiinflamatorias no esteroidales.

FARMACOS DIVERSOS

Anticolinesterasicos
Cimetidina
Ranitidina
Ciproheptadina
Difenoxilato
Disulfiram
Interferon
Lisergida
Metisergida
Metoclopramida
Pizotifén
Salbutamol

ANTINEOPLASTICOS

C-Asparraginasa
Mitramicina
Vincristina
6-Azauridina
Bleomicina
Trimetroprim
Zidovudina
Aureomicina
Ciclosporina

e Reducir la dosis de propanolol si estan siendo usados drogas inhibidoras selectivas de la recaptura de serotonina (ISRS).

e Reducir dosis de antidepresivos triciclicos (ATC) o moclobemida, si esta siendo usada la cimetidina.

e Aumentar las dosis de ATC hasta un tercio en caso de dietas ricas en fibra.

* Reducir y monitorear las dosis de warfarina si es que ha sido prescrito fluoxetina o fluvoxamina.

e Reducir la dosis de donepezilo si se agrega un ISRS.

e Evitar los IMAO (inhibidores de monoamino oxidasa) con el uso de opioides.

¢ El dextropropoxifeno aumenta los niveles de carbamazepina (CBZ).

e Evitar los ATC y la CBZ cuando existe supresién de medula ésea por quimioterapia.

¢ [SRS/clomipramina y selgilina (Parkinson) pueden gatillar confusion aguda.

e Litio y sumatriptan (migrafia) pueden gatillar toxicidad del SNC.

¢ ATC tiene una eficacia reducida y toxicidad aumentada cuando se usan junto a anticonceptivos orales (ACO).

(Adaptado de: Managing depression in physical illness. Siobhan MacHale. Advances In Psychiatric Treatment, vol. 8, pp. 297-306)



gfa depresiva ante las limitaciones, pro-
ndstico o sintomas de la enfermedad mé-
dica (Ej.: intervencion mutilante).

* Que los sintomas depresivos estén pro-
ducidos no por la enfermedad sino por
los tratamientos empleados para comba-
tirla (depresiones iatrogénicas), (Ej.: uso
de corticoides).

Es necesario tener en cuenta la posible
accion de farmacos generales en el des-
encadenamiento o empeoramiento de
sintomas depresivos.

DEPRESION Y MORTALIDAD

La literatura sobre la relacion entre un
posible aumento de mortalidad en la de-
presion se ha centrado bdsicamente en
cinco aspectos:

a. fortaleza de la evidencia sobre morta-
lidad elevada en depresion

b. control de los factores mediadores

c. la contribucidn del suicidio

d. variacién dentro de los tipos de muestra
e. posibles mecanismos involucrados
Un estudio sobre bases de datos de de-
presion de 30 afios -entre 1966 y 1996-,
evalud la correlacidén entre un posible au-
mento de la mortalidad en pacientes con
depresion (16). El estudio inclufa: a)
evaluacion formal de sintomas o trastor-
nos depresivos, b) tasas o riesgos de
mortalidad, y ¢) un grupo de control ade-
cuado. Los resultados del estudio revelan
que un 51% de las investigaciones mos-
traban un resultado positivo para morta-
lidad elevada en la depresion, mientras
que 26 % eran mixtos. El resto resultaba
negativo para esa correlacion. Si bien los
resultados muestran que los estudios es-
tan débilmente controlados, de todas for-
mas son altamente sugerentes de que la
depresion aumenta de manera sustancial
la mortalidad anticipada, especialmente
en los hombres. Las muertes anticipadas
ocurren con mds frecuencia por causas
no especificadas o por enfermedad car-
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diovascular. El suicidio aparecfa con una
frecuencia menor a la esperada, tanto en
la poblacion general (menos de 1%),
como en la poblacién con algtin trastorno
psiquidtrico (menos del 20 %).

En la poblacién de pacientes mayores,
resulta interesante considerar los hallaz-
gos de un estudio holandés que forma
parte de un extenso andlisis sobre salud en
la poblacion de adultos mayores (Amster-
dam Study of the Elderly; AMTEL) (17).
En €l se sefiala que la depresion mayor se-
vera, con sintomas psicdticos, aumenta la
mortalidad tanto en hombres como en mu-
jeres, mientras que la depresion moderada
so6lo afecta la mortalidad de los pacientes
de sexo masculino. Esta correlacién entre
mortalidad aumentada y depresion severa,
ya habia sido mostrada anteriormente por
Tsuang y Woolson en 1977, en una mues-
tra de pacientes quirdrgicos (18).

DEPRESION Y ENFERMEDAD
CARDIOVASCULAR (ECV)

La relacién entre enfermedad coronaria
(EC) y algunos aspectos psicoldgicos de
quienes la padecen, tiene una larga y
controvertida historia. Sin embargo, la
relacion entre EC y depresion es menos
conocida. Un meta-andlisis reciente (19)
reviso la literatura en idioma inglés y
alemdn para estudios prospectivos de co-
hortes en pacientes con EC y depresion
entre 1980 y 2003. Los hallazgos resulta-
ron concluyentes en mostrar un riesgo de
mortalidad dos veces mas alto en pa-
cientes con depresiéon y EC que en los no
deprimidos, al cabo de dos afios desde la
primera evaluaciéon (OR, 2.24; 1.37-
3.60). Este efecto prondstico negativo se
mantuvo en el largo plazo y luego del
ajuste de otros factores de riesgo.

Desde otra perspectiva, se ha estudiado
el impacto del distrés* emocional (depre-
sion y ansiedad) luego de infarto al mio-
cardio (IM) como factor predictivo de la

evolucion fisica, psicoldgica y social, y
del uso de recursos médicos por este gru-
po de pacientes. La conclusion de un es-
tudio prospectivo inglés dentro de un
andlisis mds extenso sobre IM (Oxford
Myocardial Incidence Study) (20), mos-
tré que los sujetos en un estado de distrés
en su estadia en el hospital por un IM, se
encontraban en alto riesgo de desarrollar
efectos adversos psicolégicos y en su cali-
dad de vida en el afio siguiente. Los auto-
res afirman la necesidad de efectuar un
diagndstico precoz de depresion y ansie-
dad inmediatamente después de un IM.

Sin embargo, este campo de estudio ne-
cesita profundizar y ampliar las conse-
cuencias de los hallazgos mencionados,
especialmente luego de los resultados
adversos de dos importantes estudios re-
ferentes a las intervenciones psicosocia-
les y psiquidtricas en pacientes con ECV
y cuadros depresivos. En 2002 fue pre-
sentado a la comunidad médica y cienti-
fica (Congreso de la American Heart As-
sociation) los resultados del estudio EN-
RICHD (Enhancing Recovery in Coro-
nary Heart Disease), un ambicioso pro-
yecto multicéntrico en medicina conduc-
tual, el primero en ser patrocinado por el
National Heart, Lung, and Blood Institu-
te (NHLBI) norteamericano (no publica-
do). El principal objetivo de este estudio
era demostrar que el tratamiento de la
depresion, asi como la mejoria de la per-
cepcidn de apoyo social, conseguirfa me-
jorar los indices de sobrevida luego de
un IM. Este objetivo no pudo ser cumpli-
do y sélo se produjo un modesto efecto
en los sintomas depresivos y en el apoyo
social. Algo similar ocurrié con el estu-
dio SADHART (Sertraline Antidepres-
sant Heart Attack Trial) (21), sobre el
efecto del uso de sertralina en los cua-
dros depresivos de pacientes con IM. La
sertralina, si bien probé ser un fdrmaco
libre de efectos secundarios a nivel car-
diovascular, no resulté un tratamiento

4 Dado que la palabra inglesa distress no tiene una traduccién precisa al castellano y que alude a una combinacién clinica de un

estado de depresion y ansiedad, la hemos conservado en la forma de distrés, a la manera en que el término stress se ha convertido

al castellano por el uso como estrés.
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altamente eficaz en los estados depresi-
vos de estos pacientes. SSlo en el subgru-
po de pacientes con depresiones severas
y recurrentes existié una diferencia esta-
disticamente significativa, y atn as{, con
una disminucién no demasiado llamativa
de los puntajes de la escala de Hamilton
para depresion.

A pesar de ello, resulta de gran interés la
reflexion que los propios autores del es-
tudio ENRICHD efectian y las conclu-
siones que aportan para el emergente
campo de la medicina conductual (22),
especialmente sobre las consideraciones
que deben tener en cuenta los clinicos, en
general, cuando actian como investiga-
dores. Citando una serie de articulos pu-
blicados en Circulation, (‘“Lessons Lear-
ned From Recent Cardiovascular Clinical
Trials,”, partes I y II, y “Principles from
Clinical Trials Relevant to Clinical Practi-
ce,”, partes Iy II) (23-26), destacan la ne-
cesidad de no extraer conclusiones apresu-
radas de un sélo estudio negativo. Resulta-
dos de este tipo son corrientes en la inves-
tigacion en el campo de la propia cardiolo-
gfa (y en toda la medicina, por cierto).
Desde otro dngulo, resulta quizd una so-
bre simplificacion exigirle a un sélo fér-
maco la resolucién de una patologia
compleja como es la depresion en la
ECV. Quienes actuamos como clinicos
de enlace e interconsulta en psiquiatria,
somos a menudo testigos de las grandes
dificultades que implica instaurar un tra-
tamiento especifico en un paciente depri-
mido post IM, o recién recuperado de
cirugia cardiovascular. Al igual que en la
mayoria de los pacientes deprimidos en
general, aunque no padezcan de enferme-
dad somadtica agregada, la eleccién de un
agente antidepresivo (AD) suele poner a
prueba la persistencia y el compromiso
del paciente con su tratamiento, dado que
los efectos terapéuticos de los farmacos
AD demoran de manera habitual entre dos
y cuatro semanas, y su implementacion

exige observar de manera cuidadosa los
efectos secundarios® y las posibles inte-
racciones de medicamentos en un sujeto
que a menudo recibe polifarmacia. Mds
atin, de manera corriente observamos que
el tratamiento farmacoldgico exclusivo
no resuelve aspectos de cardcter psicoso-
cial, lo que exige con frecuencia poner en
préctica intervenciones psicoterapéuticas
individuales o familiares.

DEPRESION Y DOLOR

La correlacién entre dolor y depresion
constituye un tema controvertido y su
andlisis darfa para mds de un articulo
completo. Nos referiremos aqui sélo a
algunos aspectos de esta coexistencia.
(...) Las personas deprimidas estdn me-
nos propensas a percibir un estimulo
sensorial como doloroso, comparado
con los controles, sujetos no deprimidos.
La influencia de la depresion en la aten-
cion al estimulo doloroso, pudiera expli-
car en parte este efecto.

Esta es la conclusion de un meta-andlisis
reciente (2003) de seis rigurosos estudios
controlados que comparan la percepcion
del dolor de sujetos deprimidos con con-
troles no deprimidos (27).

Sin embargo, estos resultados se contra-
ponen a publicaciones muy recientes
(mayo 2005), que sefialan que ambas en-
tidades (depresion y dolor) deben consi-
derarse como trastornos separados, inde-
pendientes uno del otro, dado que la en-
fermedad mental no se relaciona con el
nivel de dolor crénico.

La investigacion, publicada en Arthritis &
Rheumatism, fue realizada por un equipo
de la Universidad de Michigan. Estudia-
ron a 53 pacientes con fibromialgia y a 42
controles. Basdndose en imdgenes cere-
brales (fMRI) y test de presion comproba-
ron que los primeros tienen una mayor
sensibilidad al dolor —comprobado en las
pruebas de imagen al observar la activa-

cién de neuronas asociadas al dolor agu-
do-, pero que ello es independiente de que
presenten o no depresion (28).

Si bien el propio diagndstico de fibro-
mialgia permanece como una cuestion
altamente controvertida en la medicina,
este estudio entrega algunos nuevos ele-
mentos de andlisis a ser considerados por
los clinicos.

En el terreno de la terapéutica, lo que no
parece ser discutido audn en este campo,
es la favorable accidn de algunos antide-
presivos en el aumento del umbral del
dolor frente al dolor crénico. Los medi-
camentos mejor estudiados en este cam-
po son los AD triciclicos, en particular la
amitriptilina.

DOLOR, DEPRESION Y CANCER

En un dmbito mds cldsico de estudio en-
tre las relaciones de dolor y sintomas
emocionales, los pacientes con cdncer y
dolor, frecuentemente presentan proble-
mas psicoldgicos considerables, razon
por la cual algunos requieren tratamien-
tos adicionales a los proporcionados por
el equipo bdsico de salud. Tres centros de
cdncer (29), informaron que el 53% de
los pacientes se adaptaban al estrés del
cdncer sin presentar ningtin diagndstico
psiquidtrico, sin embargo el resto tenfan
alteraciones psiquidtricas clinicamente
evidentes. Este estudio también encontrd
que los pacientes con dolor tenfan mds
probabilidad de desarrollar un problema
psiquidtrico; 39% de los pacientes con
diagndsticos psiquidtricos se quejaron de
dolor importante, mientras solamente el
19% de los pacientes sin diagndstico psi-
quidtrico tuvieron dolor intenso.

La incidencia de dolor, depresién y deli-
rium se incrementa con el aumento en la
debilidad fisica y la progresion de la enfer-
medad. Aproximadamente el 25 % de to-
dos los pacientes con cdncer presentan
sintomas depresivos severos, prevalencia

5 De particular importancia resulta el aumento del segmento QTc, y la posible aparicién de un sindrome de Torsade de Pointes

(TDP), una variante polimdrfica, poco frecuente, de taquicardia ventricular y que exige un manejo muy especifico. La TDP ha sido

vinculada, entre otras causas, al uso de farmacos antidepresivos heterociclicos y a algunos neurolépticos (incluso algunos atipicos).



que aumenta hasta de un 77% en aquellos
con enfermedad avanzada. La prevalencia
de desdérdenes mentales orgdnicos (deli-
rium), entre los pacientes con cdncer que
requieren consulta psiquidtrica, varia de
25% a 40% y aumenta hasta 85% en los
estados terminales de la enfermedad (30).
Se ha insistido en que los sintomas psi-
quidtricos en los pacientes con dolor de-
ben ser inicialmente interpretados como
una posible consecuencia del dolor no
controlado. El dolor no controlado puede
alterar tanto el estado de dnimo como las
caracteristicas de la personalidad, mien-
tras que el alivio del dolor puede llevar a
la desaparicidn del trastorno psiquidtrico
observado (p.Ej. ansiedad o depresion).
Una vez el dolor esté controlado y con la
intencién de determinar si hay un trastor-
no psiquidtrico, se debe realizar un nue-
vo examen del estado mental.

DEPRESION Y ENFERMEDADES
ENDOCRINOLOGICAS

Los pacientes con endocrinopatias pre-
sentan depresion y ansiedad con frecuen-
cia, y en ocasiones, son los sintomas psi-
quidtricos las primeras manifestaciones
de la enfermedad. Se sospechan en casos
de cuadros depresivos 0 ansiosos resis-
tentes a los antidepresivos, con quejas
vegetativas muy prominentes y con défi-
cit cognitivos.

Patologia tiroidea

Hipertiroidismo. La causa mds frecuente
es la Enfermedad de Graves. Se asocia
con mds frecuencia a estados de ansiedad
y sintomatologia vegetativa, como taqui-
cardias, disnea, hipersudoracion, asi como
pérdida de peso con hiperfagia. Se ha de-
tectado que los sintomas afectivos prece-
den a las manifestaciones fisicas en un
14% de los casos (31). El diagnéstico re-
sulta mds dificil en los ancianos, en los
que puede llegar a predominar apatia y
quejas cognitivas. Es necesario realizar
screening de hormonas tiroideas en pa-
cientes depresivos con antecedentes fami-
liares de problemas tiroideos, cicladores
rdpidos, depresiones resistentes y espe-
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cialmente en mujeres postmenopausicas y
puérperas.

Hipotiroidismo. El trastorno, que puede
tener su origen en la gldndula tiroides o
ser secundario, es mas frecuente en mu-
jeres. Los sintomas afectivos pueden lle-
gar a ser los mds prominentes. Es en el
tipo subclinico en el que los sintomas
psiquidtricos suelen preceder a los fisi-
cos, en forma de apatfa, tristeza y altera-
ciones del suefio. Por otra parte, entre
pacientes con depresién mayor, se ha
visto una relativamente alta incidencia
de hipotiroidismo subclinico (4%) (32).
A menudo a este tipo de hipotiroidismo,
cuyo significado clinico se desconoce, se
denomina de grado III, y asocia unica-
mente sintomatologia psiquidtrica. En
cuanto al grado I, el mds grave, la clinica
del hipotiroidismo se asocia con sinto-
matologia psiquidtrica, también depresi-
va grave, que puede llegar a presentarse
con sintomas psicéticos, sintomas cogni-
tivos muy prominentes e incluso con de-
lirium. El riesgo de suicidio es alto. Los
sintomas psiquidtricos de estos pacientes
responden en mds de un 60% al trata-
miento sustitutivo, mientras que en los
grados II y III, la utilidad de este trata-
miento no estd demostrada.

Por otro lado, la hormona tiroidea T, se
utiliza como coadyuvante de los antide-
presivos triciclicos en pacientes con de-
presion resistente, ain sin hipotiroidis-
mo. Su nivel en sangre se ha relacionado
con el riesgo de recurrencias de los epi-
sodios depresivos en el Trastorno Depre-
sivo Recurrente, aumentando el periodo
asintomdtico conforme los niveles de T,
eran mayores (33). La concentracién de
T, no parece influir en el riesgo de recu-
rrencias, y no se ha demostrado ttil como
coadyuvante de los triciclicos.
Enfermedad de Cushing

A veces el sindrome depresivo es la pri-
mera presentacion de la enfermedad.
Puede alcanzar una gran gravedad y lle-
gar a presentarse con sintomatologfa psi-
cotica. En esta enfermedad existe sinto-
matologia psiquidtrica en el 50% de los
casos, en particular depresiva, en un 35%.

En el 50% de pacientes que la desarro-
Ilan se encuentran factores predisponen-
tes para la depresion, tales como antece-
dentes familiares depresivos o de suici-
dio, o historia de pérdidas y separacion.
Estos pacientes suelen tener mayor irrita-
bilidad y labilidad emocional que los pa-
cientes con depresion primaria (34). La
gravedad del cuadro depresivo se ha re-
lacionado con los niveles de cortisol, y
parece responder bien con la normaliza-
cioén de estos. La depresion parece mds
frecuente en las formas hipofisarias que en
aquellas de origen suprarrenal. En contraste
con el hipercortisolismo resultante de la ad-
ministracién de corticoides exdgenos, no
son frecuentes los cuadros maniacos (35).
Hiperparatiroidismo

Los sintomas psiquidtricos del exceso de
hormona paratiroidea se han asociado
mds a la hipercalcemia resultante que al
papel de la hormona en si misma. Se aso-
cia sintomatologia psiquidtrica en los dos
tercios de los casos, frecuentemente de-
presion y anergia. Se aprecia un deterio-
ro cognitivo progresivo y cambios ines-
pecificos de personalidad. El proceso se
orienta con la exploracion y hallazgo de
los sintomas somdticos concomitantes,
como la sed, poliuria, cdlicos y dolores
dseos. La evolucidn e intensidad de los
sintomas psiquidtricos se suelen asociar
a los niveles del calcio sérico, y la resec-
cion quirdrgica es curativa en la mayorfa
de los casos (36).

Enfermedad de Addison

La insuficiencia suprarrenal susceptible
de ser confundida con un cuadro depresi-
vo es aquella de larga evolucion, por lo
inespecifico de los sintomas. Aparece
una intensa astenia, originalmente de
predominio vespertino y posteriormente
generalizada, asi como indiferencia y po-
breza de pensamiento, unido a sintoma-
tologia depresiva. La pérdida de peso y
la anorexia son muy frecuentes. Con el
tiempo se terminan de instaurar los sinto-
mas cardinales de la enfermedad, como
la hiperpigmentacion, hiponatremia, hi-
perpotasemia e hipotension. Son pacien-
tes muy proclives al desarrollo de sinto-
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matologia maniforme al ser tratados con
esteroides, que por otra parte, son el tra-
tamiento de eleccién.

Carcinoma de pancreas

La anorexia, pérdida de peso y dolor di-
fuso son a menudo los Unicos sintomas y
cuando no existian procedimientos diag-
ndsticos con técnicas de imagen, estos
sintomas llevaron a menudo al diagndsti-
co de un cuadro depresivo (37).
Cuadros neurolégicos

*Tumores del Sistema Nervioso Central
(SNC). Las manifestaciones psiquidtricas
de los tumores del SNC pueden ser la
primera presentacion en un 20% de los
tumores cerebrales supratentoriales, y en
un 5% de los infratentoriales. Los tumo-
res frontales y temporales de crecimiento
lento son los que mds se asocian a sinto-
mas afectivos, apatia y depresion. El
diagndstico se realiza por la presencia de
déficit neurolégico asociado a la sinto-
matologia depresiva.

Los tumores frontales resultan especial-
mente silentes, y los sintomas que los pa-
cientes presentan suelen ser muy inespeci-
ficos. Los pacientes suelen expresar apatia,
indiferencia y dificultad para iniciar activi-
dades. Aunque dependiendo de la localiza-
cidn se suele asociar impulsividad y desin-
hibicion. Algunos autores refieren que los
tumores frontales del hemisferio derecho
se asocian mas frecuentemente a euforia,
mientras que los del hemisferio izquierdo
lo hacen a depresion.

eEnfermedad de Parkinson. La frecuen-
cia de depresion en la Enfermedad de
Parkinson se cifra en el 50% de los ca-
sos, considerdndose los sintomas afecti-
vos como parte de la enfermedad. Existe
mayor prevalencia entre las mujeres que
entre los varones. Se asocia ademds con
las formas de inicio temprano. Los sinto-
mas ansiosos, irritabilidad y pesimismo
son muy frecuentes, asi como las ideas
de suicidio. Se sabe que la depresién no
se debe tinicamente a los sentimientos de
incapacidad que ocasiona la enfermedad,
sino que existe un correlato biolégico.
Precede al desarrollo de los sintomas
motores en el 25% de los casos, no exis-

tiendo diferencias entre los distintos es-
tadios de la enfermedad.

Aunque los antiparkinsonianos se aso-
cian con depresién, no se ha visto mayor
proporcion de pacientes deprimidos des-
pués de la introduccidn de la L-Dopa.
°Enfermedad de Huntington. El trastorno
psiquidtrico mds frecuente de la enferme-
dad de Huntington es la depresién, con
una prevalencia de la misma del 35%. La
fenomenologia es similar a la del trastor-
no primario, pudiendo llegar a aparecer
sintomatologia psicdtica. Es mds frecuen-
te en los estadios primarios, cuando toda-
via no se han manifestado los movimien-
tos anormales, precediéndolos una media
de cinco afios, y en aquellos pacientes con
inicio tardio de la enfermedad. Se asocia a
un alto riesgo de suicidio.

*Demencia de Alzheimer. La frecuencia
de depresion en los pacientes de Alzhei-
mer es muy variable, con oscilaciones
tan extensas como entre el 1 y el 90%.
Aparte de las diferencias metodoldgicas
y de criterios, la depresion es muy fre-
cuente en estos enfermos. Se han realiza-
do gran ndmero de estudios con la finali-
dad de detectar la relacién que existe
entre sintomatologia afectiva y el mayor
riesgo de demencia en pacientes depresi-
vos, detectdndose depresion previa a la
aparicion de deterioro cognitivo en el
44% de los casos. Dichos estudios hasta
el momento arrojan resultados contradic-
torios. Parece que hubiera un grupo de
pacientes que, tras un cuadro depresivo
con alteraciones cognitivas leves, fueran
configurando un cuadro demencial (38).
*Enfermedad de Wilson. La enfermedad
de Wilson evoluciona a la larga a una de-
mencia progresiva. Las manifestaciones
psiquidtricas a lo largo de la enfermedad
son muy frecuentes, mds en la forma tar-
dfa de la enfermedad y como primera ma-
nifestacion de la enfermedad en un 20%
de los casos. No es infrecuente la presen-
cia de cuadros depresivos y manfacos.
eEsclerosis  miiltiple. Durante mucho
tiempo se presté mds atencion a la euforia
que a veces acompaiia a los pacientes con
esclerosis muiltiple, y que a su vez estd re-

lacionada con el deterioro cognitivo. Sin
embargo, la depresién es el sindrome
psiquidtrico mds frecuente, apareciendo
en el 42% de los pacientes. En algunos
casos se ha seflalado como prédromo de
la enfermedad. Estos pacientes presentan
un alto riesgo de suicidio, siendo 75 ve-
ces mds frecuente que en la poblacion
general, sobre todo en los primeros cinco
afios del diagndstico (39).

En cuanto al manejo, estos pacientes son
particularmente sensibles a los efectos
secundarios de los triciclicos, asi como
al desarrollo de crisis epilépticas. De ahf
que se prefiera, como en la mayoria de
pacientes con problemas médicos, el em-
pleo de AD inhibidores selectivos de la
recaptura de serotonina (ISRS).
*Porfiria aguda intermitente. Produce una
trfada sintomdtica que consiste en dolor
abdominal agudo, polineuropatia y mani-
festaciones psiquidtricas, que van desde la
depresion a la psicosis. No es infrecuente
que estos pacientes pasen por conversi-
vos. Es frecuente que existan familiares
con el mismo diagndstico. El tratamiento
ademds deberd ir encaminado a evitar los
factores desencadenantes, como los barbi-
tdricos.

*Epilepsia. El trastorno psiquidtrico mds
frecuente en los pacientes epilépticos,
después de los trastornos de la personali-
dad, es la depresion sin que la naturaleza
de la depresidon en los periodos intericta-
les dependa de una simple adaptacion a
un trastorno crénico. El riesgo es mayor
en aquellos epilépticos con foco en el he-
misferio dominante. Estas depresiones
suelen conllevar un componente enddge-
no importante, con un riesgo de suicidio
que quintuplica al de la poblacién gene-
ral. Se han propuesto varios mecanismos
etiopatogénicos, entre ellos, la lesién fo-
cal en las dreas limbicas, fallas de meta-
bolismo interictal del drea perifocal, o
estimulacién subclinica de las estructu-
ras limbicas en periodos interictales. Se
invoca ademds al efecto depresdgeno de
algunos antiepilépticos, e incluso a la de-
plecion de dcido félico asociada a la
toma de algunos de ellos.



*Cefaleas. Se observa una relaciéon muy
estrecha entre la depresion y las cefaleas.
La cefalea, como sintoma, es frecuente
en los cuadros depresivos, y a su vez la
depresion suele ser frecuente en los pa-
cientes con cefaleas crénicas. De los ti-
pos de cefaleas estudiados, son las mi-
grafias las que mds frecuentemente aso-
cian cuadros depresivos (40). La fre-
cuencia de depresion en pacientes con
migrafia es del 20%. Se cree, aunque re-
sulta controvertido, que comparte etiolo-
gia con la depresion en el sentido de un
déficit de serotonina cerebral. También
puede resultar de un cuadro desadaptati-
vo ante un dolor crénico. Varios ISRS se
han relacionado con la produccion de ce-
faleas, como la paroxetina.
Hipovitaminosis

eDéficit de Vitamina B,,. Las manifesta-
ciones neuropsiquidtricas de la deficien-
cia pueden aparecer con niveles de vita-
mina superiores a los necesarios para
producir anemia. Son frecuentes la glosi-
tis, mielopatia y polineuropatias. Se han
descrito cuadros depresivos en el 20% de
pacientes con esta deficiencia, pudiendo
presentarse con sintomas psicéticos. El
tratamiento de eleccidn es la aportacion
parenteral de la vitamina, en dosis mds
altas y mantenidas que las necesarias
para corregir simplemente la alteracion
hematoldgica.

*Déficit de dcido folico. Cursa con mani-
festaciones similares al déficit de Vitami-
naB
ca. La depresion, junto con los déficit

aunque sin la neuropatfa periféri-

cognitivos son los cuadros neuropsiquid-
tricos mds frecuentemente asociados. Se
piensa que por la funcién de coenzima en
la sintesis de neurotransmisores del te-
trahidrofolato. Por otra parte, la reduc-
cion de la ingesta alimentaria de los pa-
cientes depresivos puede originar una
deficiencia de folatos secundaria.
*Pelagra. Alos sintomas médicos de der-
matitis en guante y calcetin, y diarreas,
se asocian los de depresion y alteracio-
nes cognitivas.

Lupus eritematoso sistémico (LES)

La sintomatologia depresiva es la clinica
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psiquidtrica mds frecuentemente referida
(41). Aproximadamente, el 11% de los
pacientes con lupus eritematoso sistémi-
co cumplen criterios de depresién mayor.
Parece que las mujeres tienen mds ries-
go, especialmente si las dosis de corti-
coides son altas, aunque también se han
asociado los sintomas depresivos, entre
otros sintomas neuropsiquidtricos a la
presencia de anticuerpos antiproteina P
del ribosoma. En estudios seriados, el ni-
vel sérico de estos anticuerpos se corre-
lacionaba con la actividad del cuadro
neuropsiquidtrico y no con la actividad
del resto de las manifestaciones del lupus
eritematoso sistémico.

Enfermedad de Lyme

La depresion asociada a la enfermedad
de Lyme tiene lugar a los seis meses o
incluso afios después de haberse presen-
tado el llamado eritema crénico migrato-
rio, con la fiebre, mialgias y cefalea
acompafiantes. Puede aparecer un cuadro
meningoencefalitico que asocia irritabi-
lidad, confusién y labilidad emocional,
para evolucionar en un tercer estadio con
sintomatologia depresiva con marcada
labilidad afectiva, y sintomas cognitivos.
En ocasiones evoluciona a una demencia
progresiva. Se diagnostica por la serolo-
gia especifica de la Borrelia burgdorferi,
y la historia de viajes durante el verano a
zonas boscosas endémicas.
Mononucleosis infecciosa

Aparecen cuadros depresivos asociados a
una intensa fatiga y sensacion de malestar.
A menudo el cuadro depresivo aparece en
el mes posterior a la clinica caracteristica
de la infeccidn. Es debatida la relacion en-
tre el denominado sindrome de fatiga cré-
nica y las infecciones de los virus de Eps-
tein-Bar y Citomegalovirus.

CONCLUSIONES

Hemos procurado efectuar una apretada
sintesis sobre las relaciones entre depre-
sién y enfermedad médica. Como puede
desprenderse de la lectura de este articulo,
a menudo son mds las interrogantes plan-
teadas que las dudas resueltas (como sue-

le ocurrir en la medicina y en las ciencias
en general). Sin embargo, quisiéramos
destacar la necesidad de mantener siem-
pre presente en nuestro quehacer clinico,
en cualquier campo de la medicina, una
atencion permanente frente al diagndstico
diferencial de la depresion y su entrecru-
zamiento con sintomas médicos. En parti-
cular, no descuidar el analisis de los sinto-
mas depresivos presentes como resultado
del uso de ciertos farmacos, o bien, la fre-
cuente confusion de sintomatologfa so-
madtica con sintomas depresivos.
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