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¢, Qué es un estabilizador
del animo? Una respuesta
basada en la evidencia

B El término estabilizador del dnimo es ampliamente
usado dentro del contexto del tratamiento del trastorno
bipolar (TBP), auque no ha sido oficialmente aprobado
por la US Food and Drug Administration (FDA). Hasta el
momento, no existe para el mismo una definicién exacta.
En larevisién que aqui presentamos, los autores proponen
un concepto con base en una definicién dos por dos, la
cual incluye la eficacia para tratar las fases agudas de la
manfia y de la depresion, asi como para la profilaxis de los
sintomas maniacos y depresivos de la enfermedad.
Objetivo: Realizar una revision de la bibliograffa sobre
la eficacia de los diversos agentes documentados como
estabilizadores, en cualquiera de los cuatro aspectos pro-
puestos por los autores, para identificar, con base en la
evidencia existente, aquellos que cumplan los criterios para
la definicion de estabilizador del animo dos por dos.
Material y método: Los autores realizaron una revision
de la bibliografia sobre tratamiento del TBP con los
siguientes criterios: a) publicaciones que abarcaran hasta
junio del 2002, b) intervencién en un grupo de pacientes
con TBP (n 24) o que documentara resultados por separado
en subgrupos de pacientes bipolares a partir de un grupo
con diagndsticos heterogéneos, c) desarrollo de variables
cuantitativas y andlisis estadistico formal, y d) documenta-
do en inglés. De los articulos localizados, se seleccionaron
aquellos que cumplieran criterios como estudios clase A
(estudios controlados) de acuerdo con el sistema de
clasificacion de la evidencia de la US Agency for
Healthcare Research and Quality. Los estudios clase A
seleccionados, se subdividieron posteriormente en cuatro
categorias: estudios de tratamiento para mania aguda
(considerando también episodios hipomaniacos y mixtos)
o para depresion aguda, los cuales incluyeron sujetos con
enfermedad aguda y evaluaron el efecto del tratamiento
en un episodio de la enfermedad; y estudios de profilaxis
que incluian sujetos con alguin nivel de sintomas subagudos
y que evaluaron los efectos del tratamiento en periodos de
meses o afos. Estos estudios clase A también se
subclasificaron considerando si emplearon placebo o
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control activo, o bien, si usaron disefios de grupos paralelos
o disefos intrasujeto (ABA). Finalmente, también se
separaron segtin hubieran examinado el uso de monoterapia
o de terapia combinada, y de acuerdo al agente de interés
evaluado en el estudio.

Para el andlisis principal de la evidencia, los grupos de
estudios clase A obtenidos, se manejaron como datos
categdricos (positivo/negativo), y de manera semejante a
lo establecido por la FDA, se requirié al menos de dos
estudios controlados con placebo con resultados positivos
(agente de interés mejor que placebo con p<0.05 para
estudios con grupos paralelos o 250% de recaida con
placebo para los estudios ABA) para que el agente fuera
considerado eficaz en el uso planteado. También se
analizaron los datos aumentando los criterios para usar s6lo
estudios clase A de grupos paralelos controlados con
placebo; y disminuyendo los criterios para incluir estudios
clase A con control activo.

Resultados: Se localizaron 551 articulos candidatos, de
los cuales se obtuvieron 111 estudios clase A (81 estudios
de monoterapia, 30 estudios de terapia combinada).
Unicamente se consideraron los estudios de monoterapia,
en los cuales se encontraron 95 andlisis independientes,
incluyendo 48 para tratamiento de mania aguda, 16 para
tratamiento de depresion aguda y 31 para profilaxis. Para el
tratamiento agudo de la fase de mania al menos un estudio
positivo controlado con placebo apoy6 la eficacia de los
siguientes farmacos: litio, valproato, haloperidol, olanzapi-
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na, clonazepam, verapamilo y lecitina; ademds, al menos
un estudio con control activo la tuvo para carbamazepina,
lamotrigina, pimozide, risperidona, lorazepam, TEC, EDTA
y AAS, L-triptofano y d,l-propranolol. Para el tratamiento
de la fase depresiva aguda al menos un estudio positivo
controlado con placebo apoy6 la eficacia de fluoxetina,
imipramina, litio, lamotrigina, piribedil y 4cido ascérbico;
ademas, al menos un estudio con control activo la encontrd
para: tranilcipromina, TEC, dieta baja en vanadio, EDTA y
AAS. Al menos un estudio positivo controlado con placebo
comprobd la eficacia profildctica de: litio, valproato y
lamotrigina; no se encontré apoy6 para la eficacia de otros
agentes en los estudios con control activo. Para la
identificacion de aquellos agentes farmacoldgicos que segin
la evidencia disponible, pudieran reunir los criterios de
inclusién (segun la FDA), de al menos dos estudios
controlados con placebo positivos que respaldaran su
eficacia en los cuatro diferentes aspectos de la definicion
dos por dos: litio, valproato y olanzapina, brindaron
evidencia de eficacia en el tratamiento de la mania aguda;
el litio en episodios depresivos agudos y, junto con la
lamotrigina, también fue eficaz para la profilaxis de la mania
y la depresion. Al relajar los criterios, permitiendo la
inclusion de estudios con control activo, también se
afiadieron a la consideracién del manejo de la mania aguda,
la carbamazepina y el clonazepam, asi como la tranilcipro-
mina y el TEC para la depresién aguda, ademds de la
carbamazepina para la profilaxis. Al aumentar los criterios
incluyendo s6lo estudios de grupos paralelos controlados
con placebo, litio, valproato y olanzapina, estas sustancias
mostraron ser eficaces en el tratamiento de la mania aguda;
ningin agente lo fue para el manejo de la depresion aguda,
y sélo el litio resulté ser eficaz para la profilaxis.
Conclusiones: De acuerdo con este ultimo andlisis
categorico, para la definicién dos por dos con al menos
dos estudios controlados con placebo, propuesta por los
autores, el carbonato de litio es el tinico agente que cumple
los criterios para ser considerado estabilizador del dnimo.

(Ingrid Vargas)
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¢ ES posible conocer

la fraccidon de la violencia
atribuible al consumo
alcohol?

B Teonard (2001) y Room (2001) han aportado datos
importantes respecto a investigaciones epidemioldgicas que
se han realizado para determinar la fraccion de violencia
atribuible al consumo de alcohol.

A pesar de que la relacion entre el consumo de alcohol y
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las diferentes manifestaciones de la violencia se ha
reconocido durante siglos, es en los tltimos 20 afios cuando
se han realizado investigaciones sistematicas para explorar
las bases causales de esta relacidn y de los procesos que le
subyacen.

Leonard (2001) presenta una amplia revisién de datos
que comprueban la relacién entre el consumo de alcohol y
la violencia doméstica, incluyendo resultados obtenidos
en estudios transversales, longitudinales y experimentales,
asi como en investigaciones basadas en sucesos especificos
y estudios con poblacién de alcohdlicos en tratamiento. A
partir de esta revisién se concluye que el alcohol es un
factor que contribuye a la violencia doméstica pero no una
causa suficiente ni necesaria para la misma.

Por su parte, Room y Rossow (2001) sefalan que la
literatura temperante del siglo XIX establece que tres
cuartas partes de los crimenes se deben al alcohol. En la
actualidad, son numerosos los estudios que coinciden en
seflalar que existe una asociacién positiva y estadistica-
mente significativa entre el consumo de alcohol y la tasa
de violencia criminal, debido a que una gran proporcién
de los agresores habia bebido antes de participar en un
acto violento.

La bibliograffa epidemiolégica aporta indicadores para
conocer el impacto potencial de un factor de riesgo sobre
una enfermedad, es decir, “la proporcion de todos los casos
nuevos en un periodo de tiempo, que puede atribuirse al
factor de riesgo de interés”. Este concepto, también
llamado “fraccidén atribuible”, ha sido ampliamente
trabajado por Room y Rossow (2001) y es la diferencia de
todos los casos nuevos en un periodo y el nimero de casos
nuevos que habria ocurrido en ausencia del factor de riesgo.

En el caso de la violencia, la fraccion atribuible al alcohol
puede calcularse con base en dos estimaciones derivadas
del anélisis de datos empiricos: un estimado sobre la
asociacion entre la exposicion (alcohol) y el resultado
(violencia), y un estimado de la magnitud de la exposicién
(alcohol). Estos célculos pueden realizarse con informacién
a nivel individual o bien con datos agregados.

Room y Rossow (2001) mencionan que muchos estudios
basados en el andlisis de datos a nivel individual han
encontrado que una gran proporcion de agresores estaba
bajo el influjo del alcohol en el momento de cometer un
crimen, sin embargo, puede argumentarse que muchos de
estos crimenes violentos habrian ocurrido aun sin la
participacién del alcohol.

A través del andlisis de series temporales de datos
agregados se ha demostrado que el incremento en el nivel
de consumo de alcohol en una poblacién precede a un
incremento en los indices de violencia dentro de la misma.

Sin embargo, algunos estudiosos del tema sefialan que
el papel del alcohol como agente causal de la violencia
estd en entredicho y consideran que esta forma de concebir
larelacion alcohol-violencia es una “teorfa distractora” que
reduce la responsabilidad del perpetrador.

En todo caso, la relacion entre el alcohol y la violencia
es condicional: es la bebida en combinacién con otros
factores lo que estd en juego. La relacion no necesariamente
opera en el cerebro de un perpetrador; el consumo de la



victima es a menudo otro factor en la cadena causal. De
manera mas general, la relacion opera a través del consumo
en su calidad de practica cultural y circunstancial. A pesar
de que la fuerza de esta relacién varia de una poblacién a
otra, la evidencia actual indica que dicha relacién existe
en un amplio rango de contextos culturales.

La influencia del patrén de consumo sobre diversos
problemas sociales y de salud significa que el riesgo
atribuible puede variar entre dos sociedades o grupos en la
misma medida en que varia el volumen y el patrén de
consumo. Mds atn, en lo que respecta a la violencia, es
claro desde el punto de vista etnografico que la gente de
distintas culturas se comporta de manera diferente bajo el
influjo de una cantidad similar de alcohol. Esto implica
que un sujeto intoxicado no sélo estd sujeto al efecto de
factores individuales y situacionales, también se encuentra
bajo el influjo de expectativas y patrones culturales
especificos.

Los trabajos de Leonard (2001) y Room y Rossow (2001)
ofrecen un amplio panorama de estudios llevados a cabo
en diversos paises, pero México atn no figura en estas
resefias. Es hasta muy recientemente que se ha realizado
este tipo de investigaciones en el Instituto Nacional de
Psiquiatria; en una de ellas se encontré que 38% de mujeres
que tienen pareja han sufrido alguna forma de violencia
conyugal, de ellas, 11% mencioné que el alcohol tuvo parte
en esto.

También se han desarrollado instrumentos para estimar
la extension de la violencia doméstica en poblacién general
(Natera, Judrez, Medina-Mora y cols., en prensa), en dicho
estudio se encontraron dos grandes factores: a) violencia
fisica y verbal y b) amenazas de suicidio y muerte, cuya
prevalencia se estim6 en 45.3% y 9.6% respectivamente.
El consumo de alcohol por parte del cényuge destacé como
un factor de riesgo en relacién con la violencia y con la
presencia de sintomas depresivos en la mujer.

En un estudio realizado en las Agencias del Ministerio
Publico de la ciudad de Pachuca, Hidalgo, se encontré que
del total de personas detenidas por algin delito, 72.9%
habia consumido alcohol el dia del suceso. Asimismo,
47.1% de las mujeres que denunciaron a sus cényuges por
maltrato fisico, atribuyeron la agresién al consumo de
alcohol del esposo (Natera, Lopez, Tiburcio, Martin y Ledn,
2000).

La intoxicacién alcohdlica aguda parece promover y
exacerbar el conflicto y la agresién, por lo tanto, ciertas
estrategias dirigidas a la disminucién del consumo, asi
como las politicas que reducen la frecuencia de episodios
de ingesta y la severidad de la intoxicacién, probablemente
tienen un valor en la reduccion de la frecuencia e intensidad
de los episodios de violencia.

Observaciones realizadas en algunos paises de Europa
Occidental muestran una correlacién entre el patrén de
consumo y la presencia de politicas restrictivas frente al
alcohol; cuanto mas restrictiva es la politica mas explosivo
es el patrén de consumo. Esta correlacion se ha empleado
como argumento para relajar las restricciones; sin embargo,
se sabe también que histéricamente los patrones de
consumo explosivo han precedido en lugar de suceder al
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aumento de los movimientos cldsicos de temperancia, por
lo tanto, las politicas restrictivas pueden considerarse como
resultado del patrén de consumo.

De acuerdo con Leonard (2001) y Room y Rossow
(2001) 1la intervencién y la prevencién del consumo de
alcohol deberian enfocarse en la poblacién de hombres de
edad temprana que presentan conductas agresivas. Estas
estrategias de control podrian incluir el manejo del enojo,
la solucién de conflictos y el consumo moderado. En
grupos con problemas mds severos el tratamiento para el
consumo excesivo de alcohol podria tener un impacto mas
benéfico sobre todo si éste forma parte de la respuesta del
sistema judicial.

La finalidad al tomar esas medidas es contribuir al
reconocimiento publico de la magnitud del problema,
convencer a las autoridades de la necesidad de proveer
servicios de calidad en salud mental para las victimas la
de violencia, desarrollar campafias educativas que
prevengan el uso del alcohol y el ejercicio de la violencia.

(Guillermina Natera, Marcela Tiburcio)
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El uso de inhibidores
selectivos de recaptura

de la serotoninay de la
venlafaxina en nifios y
adolescentes con depresion
mayor: revision de ensayos
clinicos publicados

® Los estudios epidemioldgicos demuestran que el
trastorno depresivo mayor (TDM) tiene una prevalencia
de 2% en nifios y de 4% a 8% en adolescentes. La Academia
Norteamericana de Psiquiatria Infantil y del Adolescen-
te, recomienda la intervencion psicofarmacoldgica para esta
entidad clinica. En los pacientes pedidtricos, el uso de
Inhibidores Selectivos de Recaptura de Serotonina (ISRS)
asi como de la Venlafaxina (VLF), un inhibidor dual de
recaptura de serotonina y de noradrenalina, han sido



preferidos a los antidepresivos triciclicos debido a que estos
altimos no han demostrado ser suficientemente eficaces,
de acuerdo a los resultados de un reciente meta-andlisis
que incluyé a 12 ensayos farmacoldgicos controlados.
Entre los ISRS y la VLF, la fluoxetina es el inico fairmaco
aprobado por la FDA para su uso pedidtrico en la depresion.
Debido a la creciente prevalencia de TDM en la poblacién
infantil y al uso cada vez mads frecuente de los antidepresi-
vos en estos cuadros, los autores de esta revision decidieron
efectuar un andlisis de la evidencia actualmente disponible
tanto a favor como en contra del uso de estos farmacos en
nifios y adolescentes.

La preocupacién mds importante respecto al uso de estos
farmacos en pediatria es el riesgo, tema que estd en
discusion, de que puedan favorecer la ideacién o la
conducta suicida. El pasado mes de febrero, las autoridades
sanitarias del Canad4 publicaron un aviso de advertencia
en el que manifestaron su opinion de que el citalopram, la
fluoxetina, la fluvoxamina, la sertralina y la venlafaxina
no han probado ser efectivos y seguros en la poblacién
infantil. De acuerdo con esa advertencia, el riesgo mayor
corresponde a su posible asociacién con sucesos
relacionados con la conducta suicida. En este afio, dicha
posible asociacién también fue considerada como una
evidencia de riesgo por la Agencia Regulatoria de
Medicamentos del Reino Unido. La paroxetina ha sido el
farmaco mds criticado sobre el particular debido a que hay
estudios no publicados que demuestran tasas significativa-
mente mds elevadas de ideacion y de conducta suicida,
con el uso de este farmaco en comparacién con el pla-
cebo.

La consideracién de que los ISRS pueden inducir
ideacion suicida no es un tema nuevo. A lo largo del tiempo
esta relacion se ha aceptado y rechazado de manera
intermitente a través de meta-andlisis de estudios
controlados. Sin embargo, la mayoria de estos estudios
incluyen exclusivamente a poblacién adulta. Con el
objetivo de refutar esta asociacién, un grupo de investigado-
res en los Estados Unidos de Norteamérica, auspiciados
por dos compaiifas farmacéuticas, efectuaron un estudio
epidemioldgico examinando la relacién entre las tasas de
suicidio en los adolescentes y el uso de antidepresivos.
Los resultados indicaron que el uso de antidepresivos se
correlaciond con una reduccién en las tasas de suicidio.
No obstante hay que considerar que este tipo de estudios,
por sus procedimientos analiticos, no puede descartar por
completo una relacién causal entre estos elementos. Por
ejemplo, tanto el uso de antidepresivos como el decremento
de las tasas de suicidio pueden estar asociados con otros
factores tales como el nivel socioeconémico o la
disponibilidad y el uso de intervenciones de psicoterapia.

Con estos antecedentes, los autores justifican su estudio
considerando que el uso de ISRS y de VLF sigue siendo el
tema de una controversia que se basa en tres preguntas:
(Son estos farmacos efectivos para el tratamiento del TDM
en nifios y adolescentes? ;Su administracién aumenta el
riesgo de ideacién y de gestos suicidas en este grupo de
poblacién con TDM? ; Cudntos nifios y adolescentes a los
que se les prescriben estos farmacos realmente padecen
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de un TDM? Por lo tanto, su revision valora de manera
critica la evidencia disponible sobre la eficacia y seguridad
de los ISRS y de la VLF en nifios y adolescentes.

Para el meta-andlisis se seleccionaron, por medio del
sistema de la base de datos Medline, articulos publicados
entre 1996 y 2004 que evaluaran algin ISRS o VLF con
un disefio metodolégico aleatorio y controlado con pla-
cebo. Ademads, que incluyeran a sujetos entre 6 y 18 afios,
diagnosticados con un TDM de acuerdo con los criterios
del DSM-III, DSM-III-R o DSM-IV. Se excluyeron los
estudios de casos abiertos, los informes de casos individua-
les y los estudios no publicados. A partir de esa bisqueda,
se identificaron los articulos de revisién que abordaran el
tema del tratamiento farmacoldgico de la depresién en
pediatria, y se hizo una referencia cruzada con la informa-
cioén obtenida de éstos y los ensayos clinicos identificados
por la base de datos.

Se encontré un total de 6 articulos. S6lo estos reunieron
los criterios especificados para el andlisis. De ellos s6lo
dos documentaron una eficacia relevante de los tratamien-
tos. Sin embargo, ninguno del total evalu6 adecuadamente
el factor de seguridad, sobre todo con respecto al riesgo de
que los farmacos pudiesen inducir ideacién o conducta
suicida. Con estos resultados los autores discuten algunos
aspectos de su relevancia. Concluyen afirmando que hasta
este momento, los articulos publicados no generan
suficiente evidencia (o bien si la generan no es concluyente)
sobre la eficacia y seguridad de los antidepresivos en el
tratamiento del TDM en poblacién pedidtrica. Con respecto
a la eficacia, sé6lo dos estudios, uno con fluoxetina y otro
con sertralina, concluyen que los tratamientos tienen
eficacia terapéutica importante de acuerdo con las
diferencias encontradas en las mediciones primarias de
respuesta terapéutica. Sin embargo, ninguno de los estudios
demostrd tener efectos farmacoldgicos positivos sobre las
escalas de funcionamiento global o de calidad de vida; es
factible que la corta duracién de los estudios (hasta 10
semanas de tratamiento), no fue la suficiente para encontrar
alguna mejoria, conforme a estas escalas de medicién. En
cuanto a los aspectos de seguridad, s6lo dos estudios
analizaron este pardmetro en relacién especifica con la
ideacion suicida o los intentos de suicidio. No obstante,
ninguno de ellos definié de manera sistemadtica estos
aspectos. Otra limitacién, es que ninguno de los ensayos
clinicos incluy6 a sujetos con ideacién suicida en el
momento de la reclutacion de la muestra. Esto, si bien se
debi6 a que éticamente no se puede incluir a sujetos con
estas caracteristicas en estudios que incluyan una maniobra
placebo, puede considerarse como un factor limitante para
la evaluacién del incremento del riesgo de suicidio en esta
poblacién especifica. De esta forma no es posible conocer
si los medicamentos incrementan o no la ideacion suicida
preexistente.

También es de considerarse el hecho de que 4 de los 6
estudios no diferenciaron entre la depresion prepuberal y
la postpuberal. Los investigadores tienen que tomar en
cuenta que los factores del desarrollo normal pueden influir
en el cuadro depresivo. Otro aspecto importante es que sélo
tres de los estudios contaron con muestras lo suficientemente



grandes como para poder obtener diferencias importantes
entre los tratamientos y que ademds, tres estudios fueron
auspiciados por la industria farmacéutica. Si bien los
estudios con el apoyo de la industria no necesariamente
son invélidos, es posible que el conflicto de intereses que
conllevan, no permita generalizar con ecuanimidad los
resultados obtenidos. Finalmente, los autores consideran
que dichos resultados obtenidos puedan estar influenciados
por un sesgo en la publicacién, ya que es factible que los
estudios con resultados negativos o poco claros respecto a
algunos farmacos, no se lleguen a dar a conocer.

En conclusioén, la bibliografia actual sobre el uso de ISRS
y de VLF en el TDM en pediatria ha generado resultados
poco claros debido a que se asume la eficacia de tales
sustancias basdndose en andlisis post hoc y en medidas
secundarias de eficacia. Los estudios carecen de pruebas
sobre la generacién de cambios en la calidad de vida de los
enfermos y no incluyen medidas adecuadas para evaluar
los aspectos relacionados con el suicidio. Ademads, no
consideran los cambios de la pubertad como factores que
inciden en el cuadro clinico, muchos no cuentan con
muestras lo suficientemente amplias para poder llegar a
conclusiones y estdn matizados por el apoyo de la indus-
tria farmacéutica y por el sesgo de la publicacién. Los
autores finalizan enfatizando la necesidad de contar con
estudios adecuados para enfrentar y resolver el problema.
Para ello mencionan como ejemplo al estudio “Tratamiento
de los Adolescentes con Depresién (TADS)” que actual-
mente estd llevdndose a cabo auspiciado por le Instituto
Nacional de Salud Mental de los Estados Unidos de
Norteamérica, cuyo objetivo es examinar los efectos de la
fluoxetina, de la terapia cognitivo-conductual y de una
combinacién de ambos, contra cada uno y contra el pla-
cebo. Es factible que estudios como el mencionado puedan
enfrentar y resolver las preguntas planteadas con
anterioridad.

(Claudia Becerra)

Bibliografia

COURTNEY DB: Selective serotonin reuptake inhibitor and venlafaxine
use in children and adolescents with mayor depressive disorder: a sys-
tematic review of published randomized controlled trials. Can J Psy-
chiatry, 49 (8): 557 -563, 2004.

La evaluacion de los
sintomas somaticos para
predecir cuando se inicia
la respuesta terapéutica
en la depresion mayor

B A pesar de que muchos pacientes con depresion
presentan como sintomas fundamentales quejas somadticas
mds que animo depresivo, la nosologia actual sobre la

depresion los coloca en un segundo plano, detrds de los
sintomas psicoldgicos y conductuales. Sin embargo,
cuando se valoran, los sintomas somaticos se presentan en
una inmensa mayoria de enfermos deprimidos, incluyendo
a aquéllos con resistencia a los intentos terapéuticos.
Ademads, se considera que la presencia de sintomas
somadticos en el cuadro depresivo se asocia con una mayor
severidad de la enfermedad. Un nimero de estudios cada
vez mayor, considera que si el paciente presenta
sintomatologia somdtica antes del inicio de cualquier
tratamiento, esto anticipa una pobre respuesta
farmacoldgica. Los autores de este trabajo, en un estudio
previo, informaron que los enfermos deprimidos que
respondieron a un tratamiento abierto con fluoxetina
durante 8 semanas, pero que no obtuvieron una remision
total de la sintomatologia, presentaban un nimero
significativamente mayor de sintomas somdticos que los
sujetos que tuvieron una recuperacion integral. En otro
estudio mds reciente, los mismos autores encontraron que
la presencia de sintomatologia somatica confirié un pobre
prondstico a la respuesta a un tratamiento abierto con
nortriptilina, y que ese efecto fue independiente de la
severidad inicial del cuadro o de la presencia de otros
padecimientos en comorbilidad. Con esos antecedentes,
se propusieron probar la relacion existente entre el niimero
de sintomas somdticos en la depresion que estuviesen
presentes en el momento inmediato anterior al inicio de
un tratamiento, y el tiempo de inicio de la respuesta clinica
a un tratamiento abierto, con 20 mg diarios de fluoxetina.
Reclutaron a pacientes entre 18 y 65 afios de edad de uno
y otro sexo, que tuviesen criterios diagndsticos de un
trastorno depresivo mayor (TDM) de acuerdo con el DSM-
II R, libres de medicacion antidepresiva durante las tltimas
dos semanas y con una calificacién = a 16 puntos en la
escala de Hamilton para depresién (EHD). Se les inicié un
tratamiento con fluxoetina a una dosis de 20 mg al dia y
durante 8 semanas consecutivas. Se excluy6 a las mujeres
embarazadas o con riesgo no controlado de embarazo, a
las que estuvieran lactando y a los pacientes con riesgo
severo de suicidio o con una enfermedad organica fuera
de control. También se excluy6 a los pacientes con dafio
orgdnico cerebral, con antecedentes de cuadros convulsivos
o con criterios de abuso y/o dependencia al alcohol o a
sustancias psicoactivas. Un total de 384 pacientes iniciaron
la primera fase del estudio. La presencia de sintomas
somdticos se evalué por medio de la aplicacién del
cuestionario de sintomas (SQ), el cual es un instrumento
autoaplicable que consta de 92 reactivos que se contestan
de manera dicotomica como falso o verdadero. Cabe
seflalar que la aplicacidn de este instrumento se inici6 una
vez que el estudio ya habia comenzado, por lo cual sélo se
aplicé a un subgrupo de la muestra total. Dentro de este
cuestionario, el analisis se enfoco en la subescala de
sintomas somaticos (SS-SQ) que abarca 18 reactivos. La
presencia de un sintoma se calificé como 1 y la ausencia
como 0. La calificacion final del SS-SQ se definié como
la suma numérica total obtenida del cuestionario. La
respuesta clinica se defini6 como una reduccién de al
menos 50% de la calificacion total de la EHD. Para definir



el tiempo de inicio de la respuesta, se considero el tiempo
transcurrido entre el inicio del tratamiento y la primera
evaluacidn en la que la calificacién de la EHD se redujo
por lo menos en un 30%. Las pruebas estadisticas de X2y
t de Student se utilizaron para comparar entre los
respondedores a aquéllos que presentaban calificaciones
iniciales altas en la escala SS-SQ con los que presentaban
calificaciones bajas en ese mismo instrumento. Se tomaron
como covariables, factores tales como edad, sexo, inicio
de la enfermedad, duracién del episodio actual y severidad
del mismo. Por medio de dos andlisis separados de
regresion multiple y controlando la severidad basal del
cuadro depresivo, se analizé la relacioén entre el nimero
de sintomas somdticos y el tiempo transcurrido para llegar
al inicio de la respuesta terapéutica.

Un total de 324 pacientes (correspondiendo al 84.4% de
la muestra total) completd el estudio. De ellos, 193 (59.6%)
respondieron y 148 (45.7%) llegaron a una remision
sintomadtica del cuadro inicial. De los 193 respondedores
s6lo 182 se incluyeron en el andlisis final, ya que eran los
que tenfan todos los datos completos. De ellos solamente
87 tenian datos basales del SS-SQ y fueron los que se
utilizaron para el andlisis final. La calificacién basal
promedio de esta escala en los sujetos respondedores fue
de 8.5 £ 5.0 y un mayor nimero de sintomas somaticos al
inicio del estudio predijo un mayor tiempo para alcanzar
el nivel de respuesta terapéutica.

Los resultados del estudio revelan una relacién
significativa entre el nimero de sintomas somadticos al
inicio del tratamiento y el tiempo para responder a la
fluoxetina. De manera particular, a nimero mayor de sinto-
mas somaticos mayor tiempo para alcanzar una respuesta
terapéutica, independientemente de la severidad global del
cuadro al momento de iniciar el tratamiento. Estos resulta-
dos complementan otros obtenidos con anterioridad en los
que se demostré que los pacientes con respuesta parcial a
la fluoxetina tienen al inicio un nimero mayor de sintomas
somaticos. Algunas explicaciones adicionales sobre esta
relacién, dadas por los autores, consideran que es posible
que el hecho de tener mds sintomas somdticos esté
relacionado con una mayor tendencia a abandonar los
tratamientos y por lo tanto a no obtener una mejoria
adecuada. Por otra parte, consideran que es necesario
valorar también si estos pacientes son 0 no mas susceptibles
a los efectos colaterales de la fluoxetina. Una implicacién
préctica de este tipo de estudios es que permite identificar
prematuramente a aquéllos pacientes con menos posibilida-
des de responder a un tratamiento convencional, e imple-
mentar en ellos desde un principio, alternativas terapéuticas
con mayores probabilidades de éxito. Estos aspectos son
de importancia si tomamos en cuenta que recientemente,
los nuevos antidepresivos con mecanismo de accién dual
se estdn promoviendo como mads eficaces para el control y
la erradicacion de la sintomatologia somatica que acompa-
fa a la depresion. Al parecer, el efecto combinado de una
inhibicién de la recaptacién de serotonina con la de la
noradrenalina confiere este efecto de manera mas clara.
Esto también parece ser aplicable a los pacientes deprimi-
dos que padecen simultdneamente otros trastornos
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somadticos como dolor crénico, con problemas de fibromial-
gia, fatiga crénica o colitis irritativa, entre otros. Sin embar-
go, para evidenciar si este tipo de compuestos realmente
proporcionan efectos adicionales que beneficien en mayor
grado a estos pacientes, se requieren estudios complemen-
tarios enfocados a resolver de manera especifica esos
aspectos.

Este estudio, por otra parte no deja de tener limitaciones.
Una de ellas es que se efectué un andlisis post hoc, otra
limitacién fue que las visitas de control no fueron semana-
nales y que de haberlo sido se hubiese podido detectar con
mayor precision el inicio de la respuesta terapéutica. El no
ser un estudio controlado y el no incluir un grupo placebo
también pueden considerarse como limitaciones. No
obstante, es un estudio de importancia ya que pone de relie-
ve la necesidad clinica de tener una visién mds amplia de
los trastornos del afecto. Es claro que en la medida que se
conozcan mejor las caracteristicas individuales de cada
caso y en que se identifiquen ciertos aspectos que puedan
tener que ver con la evolucién y el prondstico de estas
entidades, mejorard la recuperacion terapéutica y el regreso
del individuo a su nivel de funcionamiento premorbido.

(Monica del Rio)
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