Representante Legal:
Fernando Ivanovic-Zuvic R.

Toda correspondencia y
trabajos a ser publicados
deben ser enviados a

los editores:

Fernando lvanovic-Zuvic R.
Eduardo Correa D.

Callao 2970 Of. 604

Las Condes, Santiago - Chile
E-mail: ferlore@vtr.net

Produccion:

Editorial IKU

Maria Cristina lllanes

E-mail: mcristina@editorialiku.cl

La revista Trastornos del
Animo (ISSN 0718-2015)

es publicada en forma semestral.

Prohibida su reproduccion
total o parcial con fines
comerciales sin autorizacion
escrita de los editores

Revista de Trastornos del Animo

ISSN 0718-2015

La revista Trastornos del Animo publica articulos originales pro-
venientes de trabajos de investigacion, revisiones sobre temas de
actualidad, estudios clinicos, informes breves, cartas al editor, co-
municaciones personales. Acepta trabajos provenientes de areas
afines a la psiquiatria y psicopatologia incorporando tematicas de
profesiones vinculadas con el campo de la salud mental.

Editores / Editors in chief
Fernando Ivanovic-Zuvic R.
Eduardo Correa D.

Comité Editorial Nacional / Nacional Editorial Board
Enrique Jadresic

Juan Carlos Martinez

Pedro Retamal

Luis Risco

Graciela Rojas

Hernan Silva

Gustavo Figueroa

Muriel Halpern

Comité Editorial Internacional / International Editorial Board
Ari Albala (EEUU)

Renato Alarcén (EEUU)
Ricardo Araya (UK)

José Luis Ayuso (Espana)
Francesc Colom (Espana)
Alberto Fernandez (Peru)
Moisés Gaviria (EEUU)

Silvia Gaviria (Colombia)
Valentim Gentil (Brasil)
Nassir Ghaemi (EEUU)

John Kelsoe (EEUU)

Flavio Kapczinski (Brasil)
Manuel Ortega (Venezuela)
Jan Scott (UK)

Sergio Strejilevich (Argentina)
Jorge Téllez (Colombia)
Leonardo Tondo (ltalia)
Eduard Vieta (Espana)
Sydney Zisook (EEUU)

Correccién de Estilo
Lorena Seeger
Margarita Ossa

Traductoras
Johanna Albala



Trastor. animo 2009; Vol 5, N° 1: 3

indice/Index

EDITORIAL ...ttt ettt ettt et e e 4
ARTICULOS ORIGINALES/ORIGINAL ARTICLE

Consideraciones clinicas y terapeuticas del trastorno depresivo mayor en

pacientes con trastorno dismérfico corporal.

Clinical and therapeutics considerations of mayor depressive disorder in

patients with body dysmorphic disorder.

LRSI Y - T 7

Alexitimia, depresion y trastornos de la conducta alimentaria.
Alexithymia, depression and eating disorders.
ROSA BERAI A. ...ttt e aaaas 19

Trastorno bipolar desde la perspectiva de los cuidadores familiares.
Bipolar Disorder viewed from the family caregivers perspective.
Doris Ospina M., Fernando Ivanovic-Zuvic R., y Fernando Lolas S.................cccccocveevnnnne.. 28

Homeostasis de la glucosa y antipsicéticos atipicos.
Glucose homeostasis and atipycal antipsychotics.
Tamara VIllAIDa@ R. .........ooooo oottt e e e e e aa e e 37

Trastornos del animo y funcién tiroidea en pacientes hospitalizados.

Mood disorders and thyroid function in hospitalized patients.

Andrea Leslie L., Carmen Castillo R., Rosemary Espinoza A., José Muhr A., Mirko Igor M.
Francisca Millan Z. y LuiS RISCO N. ...........cocueiiiiiiiii e 51

ESTUDIOS CLINICOS/CLINICAL STUDIES

Caso clinico. Presentado por Danilo Quiroz L. y comentado por especialistas.
Clinical case presented by Danilo Quiroz L. and commented with specialist. ............ 58

FARMACOS Y TRASTORNOS DEL ANIMO

Efectos crénicos del tratamiento con litio sobre la anatomia y funcién renal.
Chronic effects of lithium treatment in renal anatomy and function.
Tamara Palavecino B., Daniela Otarola B., Juan Moya V. y Luis Risco N. .......................... 69

ARTE Y TRASTORNOS DEL ANIMO/ART AND MOOD DISORDERS

La aventura del litio.

The adventure of lithium.

IN=Yo gLz T4 [0 X Lo 4 Lo Lo I NUNuuuuur oo 74

COMENTARIO DE LIBROS/BOOK REVIEW

“When blushing hurts” del autor Enrique Jadresic.
Fernando IVanoViC-ZUVIC R.............coouueeeeiee et 80



Trastor. animo 2009; Vol 5, N° 1: 4-6

EDITORIAL

Diversas cifras indican la relevancia de los trastornos animicos tanto en su frecuencia como en
las consecuencias personales y sociales de estas enfermedades.

En Chile, las cifras de los trastornos depresivos alcanzan segun los estudios de Vicente
y cols, una prevalencia en seis meses de 4,6% para el trastorno depresivo mayor y de 3,2%
para la distimia. La prevalencia de vida es de 9,0% para la depresiéon mayor y de 8,0% para la
distimia (Vicente B, Rioseco P, Valdivia S, Kohn R, Torres S. Estudio Chileno de Prevalencia de
Patologia Psiquiatrica (DSM IlI-R/CIDI) (ECPP). Rev Méd Chile, 2002; 130: 527-36), cifras sin
duda altas para este pais. En el estudio AVISA (afios de vida saludable perdidos) sobre el peso
de la enfermedad, MINSAL 1996, se sefialaba que los trastornos depresivos ocupaban el décimo
lugar para ambos sexos entre todas las patologias con respecto a las consecuencias de estos
cuadros clinicos respecto del sujeto como para la sociedad. Llama la atencidon que examinada
la variable género, las mujeres ocupan el segundo lugar en el peso de la enfermedad, luego
de las anomalias congénitas. Los estudios efectuados por la OMS y el Banco Mundial ubican
a la depresién mayor en el cuarto lugar entre las principales causas de AVISA en el mundo en
1990 (Murray y Lépez. Evidence-based health policy. Lessons from the global burden of Disease
Study. Science. 1996, 274: 740-3). La misma organizacion menciona que para el afio 2020 la
depresion sera la sequnda causa mundial de discapacidad en relacién a afios de vida saludables
perdidos. Estas cifras hablan por si solas acerca de la alta frecuencia de estos trastornos junto a
las consecuencias sociales que acarrean para la sociedad.

En cuanto a los trastornos bipolares, las cifras impresionan ser mayores a las estimadas en los
primeros estudios, efectuados principalmente en pacientes portadores de cuadros bipolares |, es
decir, en aquellos cuyas formas clinicas de presentacion exigen la presencia de manias o estados
mixtos. Sin embargo, Angst y otros han demostrado que las tasas de cuadros bipolares Il es mayor,
debido a las dificultades en la pesquisa de los episodios hipomaniacos. Si se consideran ademas
las formas menores de bipolaridad como las incorporadas bajo el término de espectro bipolaridad
soft, las tasas son mucho mas altas. Estos aspectos estan en actual revision y conceptualizacion,
debido a sus consecuencias tanto epidemiologicas como para el tratamiento de los pacientes
desde las perspectivas farmacoldgica, psicoterapéutica como biolégica no farmacologica.

De este modo, los trastornos del animo ameritan una preocupacion y dedicacién por parte de
los profesionales como de la sociedad en general, pues su alta prevalencia y consecuencias son
de primordial relevancia para la sociedad en su constante busqueda para alcanzar una calidad de
vida superior, aspiracion histérica de la medicina y de las disciplinas afines. Esta revista pretende
recoger las inquietudes en estos temas para constituirse como un medio de comunicacion para
los interesados en estas materias.

La Unidad de Trastornos Bipolares de la Clinica Psiquiatrica Universitaria ha continuado
con sus labores académicas promoviendo la docencia en este campo. De este modo, ya se
ha dado inicio al Il Diplomado Trastornos del Animo, curso acreditado por la Escuela de Post
Grado de la Facultad de Medicina de la Universidad de Chile, que en esta nueva versién cuenta
con 25 alumnos, seleccionados entre los postulantes de acuerdo a sus méritos profesionales y
académicos. Este postitulo tendra una extensiéon de un afo finalizando en Marzo de 2010 con la
presentacion de los trabajos de investigacion efectuados por los alumnos, todos psiquiatras ya
titulados. Los mejores seran publicados en las secciones de esta revista, tal como acontecié con
los seleccionados en la primera version de este diplomado. Este curso de post grado cuenta con
la participacion de 23 destacados docentes de nuestra casa de estudios e invitados nacionales,
ademas de recibir a docentes extranjeros, tal como ya ha sido el caso del Dr. Alberto Fernandez
del Perd, quien ha expuesto acerca de los aspectos neurobiolégicos en los trastornos del animo.

En el presente numero la Dra. Iris Luna de Colombia abordara el tema de los vinculos entre
el trastorno dismorfico corporal y las depresiones, llevando a cabo interesantes consideraciones
sobre el tema. La alexitimia y sus repercusiones sobre la conducta alimentaria y trastornos



EDITORIAL

depresivos son analizados por una destacada autora en el campo de los trastornos alimentarios
que ha volcado a este tema de constante actualidad una importante dedicacién, poseedora de
una vasta experiencia en el estudio y tratamiento de estos cuadros de frecuente aparicion en la
sociedad contemporanea.

Posteriormente, Doris Ospina una autora colombina que permanecio en la Unidad de Trastornos
Bipolares de la Clinica Psiquiatrica Universitaria muestra los resultados de una investigacion
empirica con pacientes bipolares que fueron atendidos en este centro asistencial, entrevistando a
sus cuidadores para conocer y evaluar las repercusiones que esta enfermedad provoca sobre los
sujetos que lo acompanan, frecuentemente familiares que cumplen con la funcién de cuidadores.
En la actualidad se cuenta con el concepto de ‘peso de la enfermedadl] para sefalar estos
aspectos sociales derivados de ella.

Los antipsicéticos atipicos son empleados frecuentemente en los pacientes con trastornos
del &nimo, cuyas consecuencias sobre el metabolismo de los sujetos es un tema de constante
preocupacion. El aumento de peso, afectos sobre la glucosa, diabetes y otras vicisitudes son
analizadas en este articulo.

Las vinculaciones entre las alteraciones del gje tiroideo y los trastornos animicos constituyen
un hecho frecuente en la practica clinica. Se presenta una revision de los casos tratados en la
clinica Psiquiatrica Universitaria para evaluar su incidencia y correlaciones con las formas de
presentacioén clinica de estos cuadros.

Un caso clinico es analizado por tres destacados conocedores del tema como son el Dr. Luis
Risco Profesor Asistente de Psiquiatria, miembro de la Unidad de Trastornos Bipolares, el Dr.
Hernan Silva Profesor Titular de Psiquiatria de la Universidad de Chile y el Dr. A. Ari Albala,
Clinical Professor of Psychiatry, University of California San Diego (UCSD). Agradecemos al Dr.
Danilo Quiroz por habernos hecho llegar el interesante caso comentado.

Un trabajo respecto a los efectos renales del litio es presentado a través de una revision del
tema. Siguiendo con este tema, Leonardo Tondo, destacado autor italiano nos ha hecho llegar
un valioso aporte acerca de los origenes historicos del ion litio. Mediante este analisis se podra
aquilatar la influencia que este farmaco ha tenido para la medicina y apreciar la relevancia que
este tratamiento posee hasta el dia de hoy, cuyas propiedades estabilizadoras del animo siguen
vigentes. Mas atin hoy existe una tendencia a reconocer la importancia de este farmaco a pesar
del importante numero de nuevos preparados farmacolégicos que han surgido durante los ultimos
arnos. El articulo también posee el mérito de avalar o bien cuestionar algunos mitos sobre el origen
del litio y su introduccién en la préctica clinica.

Finalmente, en la seccion comentario de libros, se abaliza el aporte del Dr. Enrique Jadresic
acerca de un tema de importancia clinica como es el enrojecimiento patoldgico. Este texto aborda
los aspectos clinicos y terapéuticos enfatizando el rol que juega la cirugia para la resolucion de
esta problematica para el sujeto en sociedad.

Esperamos que los temas escogidos sean del interés de nuestros lectores y estamos como
siempre dispuestos a sequir recibiendo vuestros aportes para avanzar en la comprension de la
tematica abordada en esta revista.

Los editores
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ARTICULO ORIGINAL

Consideraciones clinicas y terapeuticas del
trastorno depresivo mayor en pacientes con
trastorno dismérfico corporal

Iris Luna M.()

Clinical and therapeutics considerations of mayor depressive disorder
in patients with body dysmorphic disorder

Body dysmorphic disorder (BDD) is an increasingly recognized somatoform disorder, clinically
distinct from obsessive-compulsive disorder, eating disorders and depression. Patients with
BDD are preoccupied with an imagined deficit in appearance of one or more body parts, causing
clinically significant stress, impairment, and dysfunction. The preoccupation is not explained by
any other psychiatric or neurological disorder. The body building or the surgical “correction” of
perceived physical deficits is rarely an effective treatment for this patient. BDD is associated with
high rates of occupational and social impairment, hospitalization and suicide behavior. BDD is
unlikely to be simply a symptom of depression, although it often coexists with depression and may
be related to depression. It is very important to recognize BDD in depressed patients, because
missing the diagnosis can result in refractory BDD and depressive symptoms. Available data
indicate that BDD may not respond to all treatments for depression and may instead respond
preferentially to serotonin-reuptake inhibitors. In addition, lengthier treatment trials than those
required for depression may be needed to successfully treat BDD and comorbid depression. It can
be difficult and challenging to diagnose BDD in depressed patients because the symptoms are
often concealed due to discomfiture and shame. Pharmacologic treatment with selective serotonin
reuptake inhibitors and nonpharmacologic treatment with cognitive behavior therapy are effective.
BDD is not uncommon, but is often misdiagnosed. Recognition and treatment are important
because this disorder can lead to disability, depression, and suicide.

Key words: BDD, depression, suicide.

Resumen

El trastorno dismoérfico corporal (TDC) es un trastorno somatomorfo cada vez mas recono-
cido, clinicamente distinto del trastorno obsesivo-compulsivo, de los trastornos de la alimenta-
cién y de la depresion. Los pacientes con TDC se obsesionan por una alteracién imaginada
en la apariencia de una o mas partes de la corporalidad, causando estrés clinicamente signifi-
cativo, deterioro, y disfuncién. La preocupacion no se explica por ningin otro trastorno neuro-
I6gico o psiquiatrico. La construccién corporal o la “correccién” quirtrgica de los déficit fisicos
percibidos no suele ser un tratamiento eficaz para estos pacientes. El TDC se asocia con altas
tasas de deterioro social y laboral, hospitalizaciéon y conducta suicida. Es poco probable que
sea simplemente un sintoma depresivo, aunque a menudo coexiste con la depresion y puede

() Psiquiatra. Centro de Estudios Colegiales. Colegio Oficial de Médicos de Barcelona.



I. LUNA M.

estar relacionado con ella. Es muy importante reconocer el TDC en pacientes con depresion,
ya que la falta de diagnoéstico puede derivar en un TDC refractario con sintomas depresivos.
Los datos disponibles indican que el TDC puede no responder a todos los tratamientos antide-
presivos y responder preferentemente a los inhibidores de recaptura de serotonina. Ademas, los
ensayos terapéuticos mas prolongados que Is requeridos para la depresion se pueden necesitar
para tratar con éxito el TDC y la depresion comdrbida. Puede ser un desafio dificil diagnosticar el
TDC en pacientes con depresion porque los sintomas son a menudo ocultados debido a la timidez
y a la verglienza. Tratamientos con ISRS y con terapia cognitivo conductual (TCC) son eficaces.
Se trata de un cuadro no infrecuente, pero a menudo mal diagnosticado. Su reconocimiento y
tratamiento son importantes debido a que este trastorno puede conducir a la discapacidad, la

depresion y suicidio.
Palabras clave: TDC, depresion, suicidio.

Introduccioén

Lo bello es el comienzo de lo terrible que los
humanos podemos soportar.
Rainer Maria Rilke.

La mujer ventilador

Fuente: Telegraph.co.uk (Last Updated: 1:
16PM GMT 11 Nov 2008)

Aka Hang Mioku, Es una ex cantante co-
reana de 49 afios de edad, quien ha recibido
mucha publicidad en los ultimos tiempos y se
ha convertido en un motivo de reflexion para
los cirujanos plasticos coreanos. Esta mujer
era bella y talentosa en su juventud, pero se-
cretamente se sentia atormentada con el as-
pecto de su rostro, el que consideraba defor-
me. Se sometié a una primera cirugia facial a
la edad de 28 afios y desde ese momento le
fue imposible dejar de visitar los quiréfanos de
los cirujanos estéticos de su localidad para so-
meterse a un proceso de transformacién de su
rostro (durante veinte afios de su vida). Cuan-
do hubo agotado las posibilidades quirurgicas
en su pais, se traslado a Japén para continuar
con los tratamientos estéticos de su cara. Ope-
racion tras operacion el rostro de Hang Mioku
comenzd una progresiva desfiguracion; no
obstante ella no podia parar, dedicando todos
sus esfuerzos y tiempo a conseguir su objeti-
vo. Los cirujanos plasticos se negaron a seguir
interviniéndola y la remitieron a psiquiatria al
sospechar la presencia de un severo trastorno
mental en Hang Mioku. Ella desistié pronto del
tratamiento psiquiatrico y siguié buscando sin

mucho éxito un cirujano que la operara nueva-
mente. Finalmente encontré a un profesional
inescrupuloso que estuvo dispuesto a inyectar-
le rellenos faciales de silicona liquida y quien
ademas le facilité las jeringas y la sustancia
para que la mujer continuara con el tratamien-
to de belleza en casa. Una vez se le terminé la
silicona y no pudo obtenerla de nuevo, recurrio
a medidas desesperadas, y termind aplican-
dose grandes cantidades de aceite de cocina
en las mejillas terminando de arruinar su rostro
(Severo edema, celulitis y deformidad facial)'.
Su caso llamé la atenciéon de los medios de
comunicacioén y los vecinos; incluso, algunos
nifios del barrio la apodaron “La mujer ventila-
dor”, por el enorme tamano de su cara en com-
paracién con su pequeno cuerpo.

El caso de esta mujer ha servido para que
en Corea del sur (que cuenta con el mayor
numero de cirujanos estéticos por cabeza
del mundo) se abra un gran debate acerca de
las cirugias estéticas y las llamadas pacientes
quirdrgicas insaciables? que pueden corres-
ponder a casos no diagnosticados de trastorno
dismérfico corporal®. Algunas de estas pacien-
tes en su desespero por mejorar su aspecto
fisico se someten a lo que ha sido llamado por
Veale 1 (“D.I.Y” representando las siglas de
Do It Yourself, “hazlo tu mismo”), es decir, una
intervencion de tipo quirdrgico realizada de for-
ma “casera” y por la misma persona con el fin
de cambiar su aspecto.

El trastorno dismorfico corporal (TDC) se
caracteriza por la preocupacion excesiva a
causa de un defecto fisico leve o imaginado;
puede generar un deterioro marcado en el
funcionamiento global y una mala calidad de
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vida en quien lo padece. El TDC se encuentra
clasificado dentro del grupo de los trastornos
somatomorfos* y debe ser diferenciado del
TDC de tipo delirante que se encuentra
catalogado dentro los trastornos delirantes de
tipo somatico®, siendo considerado éste ultimo
como un trastorno psicético®.

El TDC fue inicialmente denominado dis-
morfofobia en 1886, por Enrico Morselli, quien
describié esta patologia como: una “obsesién
sobre un defecto imaginario en la apariencia
corporal externa”. En 1903, Janet hablé de “La
obsesion por la verglenza del propio cuerpo”
que implica el gran temor a ser visto ridiculo o
deforme”; el mismo autor definié el sentimien-
to de profundo temor que expresa el paciente
por ser como se es, con el afiadido de senti-
miento de injusticia®. Solyom y colaboradores
sugirieron en 1985 que el TDC puede ser un
tipo de “psicosis obsesiva”, un caso atipico y
una forma maligna del trastorno obsesivo com-
pulsivo. Durante el proceso de desarrollo para
el DSM-1V, se consider6 la posibilidad de re-
clasificar BDD en la misma seccion de DSM-IV
como trastorno obsesivo compulsivo; sin em-
bargo, este cambio no se hizo debido a la fal-
ta de investigacion examinar sus similitudes y
diferencias®. En los ultimos afios se ha descrito
otra presentacion del TDC, y ha sido acuiada
por Pope con el término de “Dismorfia muscu-
lar” o “complejo de Adonis”; esta variedad de
TDC se caracteriza por una preocupacion pa-
tolégica con respecto al tamafio del cuerpo y
la musculatura'' y parece estar creciendo en
prevalencia y severidad entre los varones oc-
cidentales',

Por otra parte, estudios recientes senalan
que los individuos con TDC presentan unas di-
ferencias fundamentales con las personas sin
TDC en el procesamiento de visualizacion de
otras caras. Hay una predominancia de la ac-
tividad en el lado izquierdo y baja frecuencia
espacial ante rostros normales lo que sugie-
re en estos individuos la codificacion y anali-
sis de los detalles mas bien que un proceso
de observacion holistico, en los controles se
observo una frecuencia espacial alta en la ob-
servacion de rostros. Estas anormalidades en
el paciente con TDC parecen estar asociadas
a las distorsiones preceptuales. El hecho de
que estos hallazgos se hicieron mientras los
pacientes observaban otros rostros sugiere la
presencia de diferencias en el procesamiento

visual mas alla que las distorsiones de su pro-
pia apariencia.

MAGNITUD DEL PROBLEMA:

Algunas cifras:

En la actualidad, contamos con varias in-
vestigaciones que muestran la prevalencia
del TDC dentro de la comunidad. Un estu-
dio reciente midi6 la prevalencia del TDC en
la poblaciéon adulta estadounidense a través
de la aplicacion de una encuesta telefénica a
2.513 personas adultas. El indice de respuesta
fue del 56,3%, que se considerd favorable en
comparacién con otras encuestas federales de
salud. La cifra de cooperacion fue del 97,6%.
La prevalencia estimada de TDC (DSM-IV) en-
tre los respondedores fue del 2,4% (49/2.048)
(por género: 2,5% para las mujeres, 2,2% en
los varones) sobrepasando el predominio de
la esquizofrenia y el Trastorno bipolar tipo | y
mostrandose por encima del Trastorno de an-
siedad generalizada. La prevalencia del TDC
disminuy6 después de los 44 afios de edad, y
una gran proporcion de las personas con TDC
nunca se casaron's,

Otro estudio realizado en la poblacion ge-
neral de Alemania (n = 2.552) reporté una
prevalencia de 1,7%. Una proporcién elevada
de pacientes con TDC report6 tener ideacién
suicida e intentos de suicidio relacionados con
la depresion asociada y la insatisfaccion por
la apariencia fisica'®. Otro estudio epidemio-
l6gico sobre trastornos somatomorfos llevado
a cabo en Florencia, ltalia (n = 673) reportd
una prevalencia/ afio de 0,7% de TDC'. Un
trabajo Estadounidense (n = 976) reporté una
prevalencia puntual de 1,1% de TDC en una
comunidad de mujeres con edades compren-
didas entre: 36-44 afos'. Otra investigacion
comunitaria realizada en Maryland (n = 796)
sefialé una prevalencia/ vida del 1,1%". Se
han publicado algunos estudios mas pequefios
que pretenden mostrar el predominio de TDC
dentro de la poblacion psiquiatrica que acu-
de a la consulta externa, en donde podemos
ver una variedad amplia en cuanto al reporte
de datos. Por ejemplo se han reportado pre-
valencias de TDC desde el 8% hasta el 37%
en pacientes con un diagnostico de Trastorno
Obsesivo Compulsivo?®?', de un 11% a un 13%
en pacientes con fobia social®?, el 26% en pa-
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cientes con diagnostico de tricotilomania® y de
14 % a 42% en pacientes con depresion mayor
atipica?*.

Estudios realizados en poblacion de estu-
diantes (no clinica) muestran resultados de
prevalencia de TDC variada entre el 2,3% vy el
13%. Si tomamos estos resultados en conjunto
podemos afirmar que el TDC es relativamente
comun?,

En cuanto a la prevalencia del TDC en los
pacientes psiquiatricos hospitalizados?¢%, se
pueden sefalar unos pocos estudios; aunque
los trabajos realizados en pacientes psiquia-
tricos hospitalizados sefalan una alta propor-
cion de pacientes con TDC internados en ser-
vicios de psiquiatria. Un trabajo realizado en
pacientes hospitalizados llevado a cabo en el
hospital universitario de Midwest, encontré que
un 13,1% (95% CI = 6,9-19,3%) (n = 16) de
122 pacientes presentaban TDC". Ninguno de
ellos habia sido diagnosticado con TDC por su
médico durante su hospitalizacion, aun cuan-
do la mayoria de los pacientes consideraban
sus sintomas de TDC como su “mas grande”
0 “importante” problema. Todos los individuos
coincidieron en decir que no fueron capaces
de revelar sus sintomas de TDC de forma es-
pontanea a su terapeuta debido a la gran ver-
glienza que experimentaban por su aspecto
fisico. Los pacientes internados con TDC pre-
sentaron puntajes significativamente bajos de
(GAF) (evaluacion del funcionamiento global) y
el doble de la frecuencia de intentos de suicidio
que los pacientes sin diagnéstico de TDC.

En un estudio previo que incluy6 pacientes
adolescentes hospitalizados en una unidad
psiquiatrica, se encontré que el 4,8% (95% CI
= 3,3-10,1%) de 208 pacientes presentaron
un cuadro de TDC; y un 1,9% adicional (95%
Cl=0.1-3.7%) presentaron un cuadro probable
de TDC. Al hacer la comparacién con los
pacientes sin TDC, los pacientes afectados del
trastorno presentaban indices mas elevados
de ansiedad, depresion y riesgo suicida®.
Un trabajo recientemente publicado incluyé
100 pacientes hospitalarios, a quien se les
aplicaron tres instrumentos: el cuestionario
del TDC (BDD-Q), el inventario de ansiedad
de Beck (BAI) y la Escala de Depresion
para el Centro de Estudios Epidemiolégicos
(CES-D). Agquellos pacientes que dieron
puntajes positivos para el diagnostico de
TDC fueron entrevistados para confirmar que
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cumplian con los criterios de TDC del DSM
IV TR y sus manifestaciones clinicas. EI TDC
fue diagnosticado en un 16% (95% CI = 8,7 -
23,3%) (n = 16) de los pacientes. Un porcentaje
elevado de estas personas manifesté que los
sintomas del TDC contribuyeron a pensar en
el suicidio. Los pacientes fueron capaces de
manifestar sus sintomas al personal médico
en algun momento de su vida, solo entre un
15% - 33%; tan solo un paciente divulgd su
sintomatologia al psiquiatra durante su ultima
hospitalizacién. La mayoria prefirieron callar
acerca de su sufrimiento mental debido a la
verguenza. Estos individuos eran mas jovenes
( P=.008) y tenian puntajes mas elevados en
la escala de depresién?.

En sintesis, podriamos afirmar que el TDC
es una patologia relativamente frecuente pero
poco reconocida en el grupo de pacientes psi-
quiatricos hospitalizados. Los estudios mues-
tran que quienes padecen de TDC presentan
sintomas depresivos severos, y una elevada
proporcion de esos sintomas propios del TDC
aunados a los sintomas depresivos contribu-
yen a las conductas suicidas. No obstante, es-
tos pacientes con frecuencia sienten verglen-
za por sus sintomas y prefieren callarlos. Asi
que es importante hacer una valoracion psi-
quiatrica completa a los pacientes en quienes
sospechamos un TDC.

Por otra parte, se ha visto que el TDC se
asocia con frecuencia a otras patologias como:
fobia social, trastornos de la conducta alimen-
taria y trastornos de personalidad evitativa,
histridnica, limitrofe y dependiente. Estas co-
morbilidades pueden hacer mas complejo el
diagnéstico y empeorar el pronéstico y calidad
de vida de los pacientes®.

Calidad de vida y realizacién personal en
los pacientes con TDC

Existen algunas patologias en las que el
cuerpo sufre “modificaciones” indeseables,
convirtiéendose en una fuente de verglenza,
aislamiento social e intenso sufrimiento para el
individuo. Padecimientos que van desde el ru-
bor facial patolégico® (como manifestacion de
la hipersensibilidad del sistema nervioso sim-
patico)®! hasta los cuadros de desfiguramiento
facial®? o corporal (accidentes, secuelas onco-
l6gicas®, quemaduras extensas®, lipoatrofia
facial®*) son capaces de causar alteraciones
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importantes en la autoestima y la imagen cor-
poral, asi como provocar limitaciones en el am-
bito social, afectivo, laboral y generar cuadros
ansiosos o depresivos®. Por fortuna, estos
trastornos son a menudo bien entendidos por
quienes rodean al paciente y hasta despiertan
actitudes de colaboracion, apoyo, solidaridad
y acompafamiento por parte familiares y co-
nocidos de la persona®. En estos casos, el
paciente suele hablar del tema, se siente apo-
yado y suele recibe informacién alentadora®
mientras pasa por su proceso de adaptacion y
vive su duelo estético ante los cambios visibles
en su cuerpo (Tabla 1).

Por el contrario, las preocupaciones y con-
ductas de quienes padecen de dismorfofobia
suelen parecer banales en nuestro tiempo. En
muchos casos, la patologia de la “fealdad ima-
ginaria” es incentivada y aplaudida por la cultu-
ra postmoderna con la creacién de verdaderas
“Biblias de belleza™® de las cuales los pacien-
tes de vuelven fanaticos practicantes, guia-
dos de la mano de predicadores de preceptos
como la eterna juventud®, la imagen*® y moda/
estilismo*' entre otros muchos credos. Segun
las diferentes investigaciones, EI TDC no deja
de ser una patologia vergonzante y comple-
ja y se asocia con frecuencia al aislamiento
social (incluyendo problemas para involucrar-
se en relaciones romanticas), fracaso acadé-
mico y laboral, gasto de grandes cantidades
de tiempo y dinero en entrenamientos fisicos
(musculacion)*, ingesta y abuso de sustancias
anabdlicas*?, procedimientos estéticos*, odon-
tolégicos* y dermatolégicos innecesarios*®, y
en casos severos auto mutilaciones*’ y suici-
dio. Los estudios reportan una frecuencia de
TDC entre el 7 y el 15% en los pacientes que
buscan realizarse una cirugia plastica*®“°. En
cuanto a los procedimientos dermatolégicos se
puede ver que un porcentaje de 12% de pa-
cientes con TDC buscan tratamientos en los

servicios de dermatologia®s".

Estos pacientes evitan las habladurias y
le temen a la burla de la gente, suelen gastar
mucho tiempo del dia mirandose al espejo,
maquillandose, suelen usar sombreros, lentes
o hasta abusan del bronceado®® buscando
camuflar imperfecciones; algunas de ellas se
someten a dietas, uso de fajas y disciplinas
de ejercicio excesivo llegando en ocasiones a
producirse dafio en su busqueda frenética de
mejoria estética®®.

Muchos de pacientes con TDC en el afan
de mejorar cada vez mas su aspecto fisico,
paraddjicamente llegan a convertirse en per-
sonas desfiguradas, pues debido a su grave
distorsion de la imagen corporal, se vuelven
pacientes “quirdrgicos insaciables”, sometién-
dose una y otra vez a cirugias, rellenos, im-
plantes y otros procedimientos, que a la postre
arruinan su aspecto fisico y ponen en peligro
sus vidas®+®. Existen algunos ejemplos dra-
maticos de transformaciones corporales de
celebridades, que han sido mediatizados, cri-
ticados o ridiculizados. Celebridades como
Jocelyn Wildenstein, Janice Dickinson, Cher,
Michael Jackson, Lara Flynn, Jenny Lee, Mic-
key Rourke, Cindy Jackson y Eve Vallois (Lolo
Ferrari) forman parte de la extensa galeria de
personajes grotescamente trasformadas por el
bisturi®” y otros procedimientos estéticos®%96,

En cuanto al nivel de bienestar y realizacion
de los pacientes con TDC, se han publicado
trabajos que sefialan como estos individuos
presentan un puntaje mas bajo en (Short Form
Health Survey (SF-36)) (formulario resumido
de la encuesta de salud de 36 preguntas), lo
que indica una calidad de vida (relacionada
con la salud mental) mucho mas pobre que el
promedio de la poblacién estadounidense®’.
Ante los datos anteriores se sugiere una ins-
tauraciéon temprana de tratamiento que permi-
tiria mejorar el funcionamiento global y calidad

Tabla 1. Prevalencia de vida TDM

Estudios hechos en pacientes con TDC

Prevalencia vida de TDM

Hollander y col. (1993)%

Veale y col. (1996)%

Perugi y col. (1997)%
Zimmerman y Mattia (1998)%
*Gunstad y Phillips (2003)%°
Phillips, Didie, Menard (2007)7°

68% (en 50 sujetos estudiados)
36% (en 50 sujetos estudiados)
41% (en 58 sujetos estudiados)
69% (en 16 sujetos estudiados)
76% (en 293 sujetos estudiados)
74,2% (en 178 sujetos estudiados)
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de vida del paciente, ademas de aliviar sus
dolorosos sintomas®2. Como se dijo anterior-
mente, los trastornos del estado de animo pa-
recen ser las comorbilidades mas frecuentes a
lo largo de la vida de los pacientes; asi como el
abuso de alcohol y sustancias psicoactivas, la
fobia social, el trastorno obsesivo compulsivo y
los trastornos de la conducta alimentaria, entre
otras patologias®®.

Pese a que el TDC se asocia a deterioro
importante del funcionamiento psicosocial, la
mayoria de investigaciones no han realizado
una investigacién minuciosa con respecto al
funcionamiento ocupacional. En un estudio
publicado recientemente se evalué el funcio-
namiento ocupacional junto a otras variables
clinicas en 141 sujetos con TDC. Las medi-
das incluyeron una herramienta para medir
el rango de alteracion del funcionamiento, asi
como otras medidas validas y confiables de
auto reporte y cuestionarios administrados por
un entrevistador. Este trabajo sefialé que me-
nos de la mitad de sujetos trabajaban a tiempo
completo, y el 22,7% de ellos recibian paga
de la inhabilidad. 39% de la muestra refirid no
haber trabajado en el ultimo mes debido a su
psicopatologia. De los pacientes que trabaja-
ron en el ultimo mes, 79,7% revelaron un de-
terioro en el funcionamiento laboral debido al
TDC. Los adultos con TDC que no trabajaban
debido a la enfermedad eran comparables a
los individuos que trabajaban en la mayoria de
las variables demogréficas, creencias distor-
sionadas, y la duracion del TDC. Sin embargo,
comparando a los pacientes que trabajaron en
el ultimo mes, con aquellos que no laboraban
en la actualidad debido a su TDC, se noté que
estos ultimos presentaban un cuadro psicopa-
tolégico mas cronico y severo; ademas se noto
una preponderancia del sexo masculino, un
pobre nivel educativo, presentaban sintomas
depresivos mas severos, mayor comorbilidad,
funcionamiento social inapropiado, pocas re-
des de apoyo, un indice de hospitalizaciones
en psiquiatria mas alto y mayores intentos de
suicidio a lo largo de la vida®.

EL TRASTORNO DEPRESIVO EN EL
CONTEXTO DEL TDC

La sintomatologia depresiva ha sido referi-

da como uno de los hallazgos importantes en
el paciente con TDC; hace mas de un siglo,
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Enrico Morselli (1891) catalog6 a estos pacien-
tes como “verdaderamente infelices”; no obs-
tante la investigacion en este campo no se ha
desarrollado convenientemente®.

La gran mayoria de trabajos que se han
enfocado en medir el predominio de trastorno
depresivo mayor (TDM) en pacientes afectados
con TDC sefalaron una alta prevalencia en el
curso de la vida.

*En el estudio mas grande (n = 293), la pre-
valencia vida del TDM fue mas de dos veces
mas comun que cualquier otro trastorno del eje
uno. Por el contrario algunos estudios han en-
contrado un porcentaje elevado de TDC en pa-
cientes deprimidos, especialmente en quienes
presentaban depresién atipica, aunque existen
variaciones considerables entre estudio y es-
tudio. Se realizé un estudio en 86 pacientes
(con un cuadro de depresioén atipica) pertene-
cientes a la consulta externa de psiquiatria y al
programa de hospital dia y se observé que un
42% de ellos habian presentado en el curso de
su vida un TDC™.

Dos estudios realizados en pacientes de
consulta externa con TDM (n = 80, Phillips y
colaboradores, 19967%; y n = 350, Nierenberg y
colaboradores, 20027%) mostraron que el 14%
de pacientes con TDM atipico presentaban
TDC; asi también en el trabajo de Nieremberg y
colaboradores, el TDC se observaba en forma
mas frecuente en los pacientes con depresion
atipica (14%) que en TDM no atipico (5%).
Otra investigacion no encontré ningun caso
de TDC entre 42 pacientes con TDM, aunque
la muestra fue pequefa vy el tipo de depresion
(atipica versus no atipica) no se especifico™.
En cambio en un trabajo hecho en pacientes
hospitalizados se mostré que un porcentaje
importante de pacientes internos con TDM- el
21%- padecian también de TDC7® . Dos trabajos
empleando muestras documentadas de TDM,
sefald que los pacientes deprimidos con TDC
como comorbilidad mostraban una edad mas
temprana de aparicion del TDM y una mayor
duracién y complejidad del trastorno depresivo
actual”’2. El estudio de Phillips y cols™.
Sefial6 ademas, que los pacientes con TDM
que presentaban a su vez TDC mostraban a
su vez una mayor severidad del cuadro clinico,
mayores dificultades interpersonales y gran
compromiso funcional.

Otro trabajo reciente realizado por Phillips y
col, 2007%°, buscé la prevalencia y caracteristi-
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cas de comorbilidad de TDM en 178 pacientes.
Los pacientes con TDC con una comorbilidad
actual de TDM (n = 68) fueron comparados
con pacientes con TDC sin una comorbilidad
actual de TDM (n = 96) en cuanto a sus ca-
racteristicas demograficas y clinicas. Se mi-
dieron ademas los predictores del episodio
depresivo mayor actual por medio de técnicas
de regresion logistica. EI 72% de los pacientes
presenté TDM en algin momento de su vida,
y el 38,2% tuvo un episodio depresivo mayor
en el momento del estudio. La depresion de
tipo melancolica fue la variedad mas comun, y
una gran parte de estas personas deprimidas
habian presentado cuadros de recurrencia. En
términos generales el inicio del TDC ocurrié a
mas temprana edad que el TDM. Los pacien-
tes con comorbilidad de TDM también tenian
una mayor probabilidad de presentar cuadros
de ansiedad o trastornos de personalidad, asi
como también una historia familiar de TDM.
También presentaron mayor ansiedad social,
intentos de suicidio, pobre funcionamiento glo-
bal y detrimento en su calidad de vida®®. Una
de las limitaciones del trabajo anterior es la
imposibilidad de generalizar estos resultados a
la comunidad o a pacientes con cuadros com-
probados de depresidon mayor con una comor-
bilidad de TDC. El estudio carecié de un grupo
de comparacioén con sujetos con TDM sin TDC.

¢La patologia de los rostros ocultos?

Generalmente, los pacientes con TDC lle-
gan a la consulta psiquiatrica gracias a las ma-
nifestaciones clinicas de sus comorbilidades.
Sdélo una pequefia proporcién de pacientes
con TDC revela sus sintomas a su psiquiatra
tratante. Se ha determinado que las causas
mas comunes de esto son: vergiienza, temor a
ser juzgado negativamente. Esto es consisten-
te con las observaciones clinicas -quejas del
paciente con TDC pueden ser ftrivializadas o
erréneamente confundidas con “vanidad”-"®

Llama la atencion que todos los pacientes
con TDC valorados en el estudio de Grant y
cols, senalaron que ellos preferian no iniciar
ningun tipo de discusion relacionada con las
preocupaciones acerca de la apariencia con
su especialista en salud mental debido a sus
sentimientos de verglenza. Estos hallazgos
son de gran importancia a la hora de valorar
los pacientes con TDC, puesto que su

diagnéstico podria quedar enmascarado por
su comorbilidad; y el tratamiento podria ser
mas complejo y los resultados del mismo mas
pobres™.

Un estudio de los paises bajos se realizd
incluyendo a todos los pacientes entre 18 y 65
afios que fueron remitidos entre septiembre
de 2003 vy julio de 2007 a 6 centros clinicos
ambulatorios para manejo de depresion, tras-
tornos de ansiedad o trastornos somatomor-
fos. Alli se les hizo una evaluacion con la Mini
Entrevista Neuropsiquiatrica Internacional. Los
pacientes con TDC también fueron evaluados
con las escalas TDC-Escala de trastorno ob-
sesivo compulsivo Yale Brown (BDD-YBOCS).
La prevalencia del TDC en los pacientes psi-
quiatricos ambulatorios que fueron remitidos
para el tratamiento de un trastorno depresivo,
trastorno de ansiedad o trastorno somatomorfo
fue del 0,8% y hubo una alta comorbilidad de
TDC con TDM y trastornos de ansiedad™.

Los pacientes con cuadros severos de TDC
y depresion presentan una pobre auto estima;
no obstante no esta claro si la pobre auto
estima es un factor que predispone al TDCy
/o es una consecuencia del mismo™. Lo que si
podemos afirmar es que la pobre auto estima
interfiere en la adquisicion de habilidades
sociales y asertividad; lo que impide una buena
comunicacion de sintomas a su terapeuta.

Algunas consideraciones del Tratamiento:

El TDC tiene un curso crénico con visitas
repetidas al médico “Dr. Shopping”, dermaté-
logos, cirujanos plasticos u ortodontistas; por
lo que es frecuente que el individuo no con-
sulte al psiquiatra por sus “preocupaciones
cosmeéticas” (trastorno de la imagen corporal),
sino que lo haga por la presencia de alguna co-
morbilidad o al ser remitido por otro profesional
de la salud. La mayoria de pacientes con TDC
tienen un pobre o nulo insight, y estan conven-
cidos de que sus defectos en la apariencia son
un fenémeno real y no el reflejo de un trastorno
en laimagen corporal o un trastorno mental. El
simple reconocimiento de un motivo de con-
sulta derivado del TDC puede tener un efecto
terapéutico beneficioso, al lograr interrumpir
un proceso inacabable de valoraciones médi-
cas repetitivas y eliminar las consecuencias de
someterse a intervenciones quirdrgicas con-
tindas, peelings faciales, implantes de pelo o
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bien entrenos exhaustivos de musculacion en
el gimnasio®°.

La comorbilidad nosindica que el TDM existe
simultaneamente pero con independencia del
TDC en un paciente determinado. Por lo tanto,
debemos manejar y valorar los resultados
del tratamiento en ambas patologias. Al ser
la depresion una comorbilidad frecuente en
el paciente, debemos estar muy atentos de
descartar el TDC en un paciente deprimido
empleando una apropiada anamnesis®'.

Es muy importante reconocer el TDC en los
pacientes deprimidos, puesto que no descubrir
este diagnostico puede llevar a complicacio-
nes como la aparicion de episodios depresivos
refractarios y de mal pronéstico®2. Los datos
actuales nos indican que el TDC no responde
bien a todos los tratamientos antidepresivos,
respondiendo preferencialmente a los farma-
cos IRS (inhibidores de recaptacion de seroto-
nina) adicionalmente, el tiempo de tratamiento
requerido en los episodios depresivos mayo-
res, suele ser el apropiado para manejar al pa-
ciente con TDC y depresion asociada. Pueden
presentarse dificultades para diagnosticar el
TDC en pacientes deprimidos porque algu-
nos sintomas expresados por el paciente sue-
len ser considerados debidos a la verglenza,
ideas de minusvalia o baja auto estima®.

En el manejo de los pacientes con TDC es
indispensable en primera instancia hacer una
excelente alianza terapéutica, utilizar estrate-
gias motivacionales de intervencion con el pa-
ciente® y brindar una apropiada psicoeduca-
cion para facilitar una buena adherencia a los
tratamientos disponibles®.

Algunos estudios randomizados y controla-
dos sefalan la utilidad de los medicamentos
antidepresivos (Inhibidores de recaptaciéon de
serotonina) IRS y la terapia cognitivo conduc-
tual en el manejo del TDC. No obstante, los in-
vestigadores recomiendan que estos estudios
sean replicados en poblaciones mayores en
las que se incluya: poblacion adolescente, los
diversos tipos de IRS; asi como la valoracién
cuidadosa de las aproximaciones psicolégicas
solas y combinadas con el tratamiento farma-
colégico®s.

La experiencia clinica sugiere que las do-
sis elevadas de ISRS estan asociadas a una
mejoria significativa en los sintomas del TDC?8,
Un dato interesante puede ser que los ISRS
usados como mono terapia parecen ser efec-

14

tivos en el manejo TDC (delirante de tipo so-
matico), no asi el uso de anti psicético con un
ISRS asociado®. No obstante estudios prelimi-
nares sugieres que la olanzapina y otros antip-
sicoticos atipicos podrian ser bien empleados
en estos pacientes en el caso de agitacion 6
severos cuadros de ansiedad asociados®. (Ta-
bla 2).

Se considera que el periodo de tiempo mi-
nimo para ver resultados con este tipo de tra-
tamiento es entre 10 y 12 semanas. Se debe
intentar titular adecuadamente las dosis del
psicofarmaco en el paciente y monitorizar los
efectos secundarios que puedan presentar-
se®'. Datos disponibles en la actualidad acon-
sejan iniciar el tratamiento del TDC (no deliran-
te) con un IRS o ISRS a dosis elevadas, en
un tratamiento prolongado en el tiempo y no
considerarlo inefectivo hasta al menos cuatro
meses desde su inicio. En cuanto al manejo
del trastorno delirante de tipo somatico, hay
autores quienes recomiendan a pesar de los
estudios preliminares ya mencionados, el em-
pleo de Antipsicoticos atipicos o Pimozida aso-
ciado con un ISRS%,

Si la mono terapia a dosis adecuadas no
consigue mejorar significativamente los sin-
tomas del paciente, se recomienda adicionar
al ISRS algunos agentes como buspirona,
venlafaxina, bupoprion o antipsicéticos atipi-
00393,94_

Los ISRS son considerados los medi-
camentos de primera linea para el manejo
del TDC. La relacion entre el tratamiento con
ISRS y la conducta suicida en el paciente
con TDC ha sido poco estudiada, pese a las
elevadas tasas de suicidio en esta patologia.
Un estudio publicado recientemente sefala
que la fluoxetina no difiere significativamente
del placebo en relacion a la emergencia de
conductas suicidas. En la muestra estudiada,
este medicamento parece ejercer un efecto

Tabla 2. Dosis diarias minimas adecuadas

de ISRS e IRS

Fluvoxamina (ISRS) 150 mgs /dia
Fluoxetina (ISRS) 40 mgs/dia
Paroxetina (ISRS) 40 mgs/dia
Sertralina (ISRS) 150 mgs/dia
Clomiparamina (IRS) 150 mgs/dia
Citalopram (ISRS) 40mgs/dia
Escitalopram 20 mg/dia
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protector contra el
suicidas®.

Ademas del tratamiento farmacolégico es
necesario instaurar una terapia cognitivo con-
ductual (TCC), la que ha mostrado eficacia en
el manejo del TDC (series de casos y estudios
controlados)®, y la experiencia clinica sugiere
que la TCC en combinacion con el tratamien-
to farmacoldgico puede ser de gran utilidad en
pacientes con TDC®":%,

Las técnicas fundamentales empleadas
en la TCC son la reestructuracion cognitiva
conductual, experimentos, prevencion de res-
puesta (ritual) y la exposicion®®. La mayoria
de los estudios disponibles sefialan como las
estrategias de exposicion y las de prevencién
de respuesta a reducir la huida (por ejemplo
de situaciones sociales) y controlar los rituales
(por ejemplo, controlar el empleo del espejo)
ha dado buenos resultados en los pacientes
con TDC',

Para terminar, podemos decir que en el
manejo del TDC debemos tener en cuenta
algunos factores para garantizar un adecuado
manejo del trastorno.

riesgo de conductas

1. La comorbilidad mas frecuente es la depre-
sion, pero no debemos olvidar que el TDC
también puede relacionarse con abuso de
sustancias psicoactivas, fobia social, Tras-
torno de estrés postraumatico, trastornos
de la conducta alimentaria (que pueden
volver mas compleja la intervencion).

ElI TDC tiende a la cronicidad.

Frecuencia de intentos suicidas y de auto-

lesion.

4. Los pacientes tienen pobre introspeccion
por lo que necesita una buena empatia y
emplear estrategias motivacionales apro-
piadas para un buen enganche terapéutico.

5. Teneren cuentalas experiencias tempranas
del paciente y preguntar por antecedentes
de negligencia o abuso fisico o sexual du-
rante la infancia; pues estos antecedentes
pueden jugar un papel importante en la
aparicion del TDC y deben ser manejados
adecuadamente®’.

wnN

Se necesitan mas estudios controlados con
muestras homogéneas, grupos diferenciados,
seguimiento a largo plazo de estos complejos
pacientes para plantear conclusiones defini-
tivas acerca del tratamiento de los pacientes

con TDC que ademas padecen TDM. Dada la
gravedad del trastorno y paraddjicamente lo
poco visible del mismo, vale la pena pensar en
el TDC cuando entrevistamos pacientes con
cuadros depresivos 0 ansiosos.

Referencias

1.- Veale D. Outcome of cosmetic surgery and ‘DIY’
surgery in patients with Body Dysmorphic Disorder.
Psychiatric Bulletin 2000; 24: 218-221

2.- Knorr NJ, Edgerton MT, Hoopes JE. The “insatiable”
cosmetic surgery patient. Plast Reconstr Surg 1967;
40: 285-289

3.- Ishigooka J, lwao M, Suzuki M, Fukuyama Y,
Murasaki M, Miura S. Demographic features of
patients seeking cosmetic surgery; Psychiatry Clin
Neurosci 1998; Jun 52(3): 283-7.

4.- American Psychiatric Association. Diagnostic and
statistical manual of mental disorders. 4th ed.
Washington, DC: Author; 1994

5.- Robles DT, Romm S, Combs H, Olson J, Kirby P.
Delusional disorders in dermatology: a brief review;
Dermatol Online J 2008; Jun 15 14(6): 2. Review.

6.- Phillips KA, McElroy SL, Keck PE Jr, Pope HG Jr,
Hudson JI. Body dysmorphic disorder: 30 cases
of imagined ugliness. Am J Psychiatry 1993; Feb
150(2): 302-8

7.- Phillips KA. The broken mirror: understanding and
treating body dysmorphic disorder. New York: Oxford
University Press; 1996. prevised and expanded
edition, 2005

8.- Raich RM. Trastorno de la imagen corporal en:
Imagen corporal: Conocer y valorar el propio cuerpo.
Piramide (Editorial); Madrid; 2000; pp. 27-37

9.- Solyom L, DiNicola VF, Phil M, Sookman D, Luchins
D. Is there an obsessive psychosis?: Aetiological and
prognostic factors of an atypical form of obsessive-
compulsive neurosis. Can J Psychiatry 1985; 30:
372-380

10.- Pope HG Jr, Katz DL, Hudson JI. Anorexia
nervosa and “reverse anorexia” among 108 male
bodybuilders. Compr Psychiatry 1993; 34: 406-409

11.- Pope HG Jr, Gruber AJ, Choi P, Olivardia R, Phillips
KA. Muscle dysmorphia: an underrecognized form
of body dysmorphic disorder. Psychosomatics 1997;
38: 548-557

12.- Pope HG Jr, Phillips KA, Olivardia R. The Adonis
Complex: The Secret Crisis of Male Body Obsession.
New York, Free Press, 2000

13.- Olivardia R, Pope HG Jr, Hudson JI: Muscle dysmor-
phia in male weightlifters: a case-control study. Am J
Psychiatry 2000; 157: 1291-1296

14.- Feusner JD, Townsend J, Bystritsky A, Bookheimer
S. Visual information processing of faces in body
dysmorphic disorder; Arch Gen Psychiatry 2007;
Dec; 64(12): 1417-25

15.- Koran LM, Abujaoude E, Large MD, Serpe RT. The
prevalence of body dysmorphic disorder in the United
States adult population. CNS Spectr 2008; Apr;
13(4): 316-22

15



I. LUNA M.

16.-

17.-

18.-

19.-

20.-

21.-

22.-

23.-

24 .-

25.-

26.-

27 .-

28.-

29.-

30.-

31.-

32.-

16

Rief W, Buhlmann U, Wilhelm S, Borkenhagen
A, Brahler E. The prevalence of body dysmorphic
disorder: a population based survey. Psychol Med
2006; 36: 877-85

Faravelli C, Salvatori S, Galassi F, Aiazzi L, Drei C,
Cabras P. Epidemiology of somatoform disorders:
a community survey in Florence. Soc Psychiatry
Psychiatr Epidemiol 1997; 32: 24-9

Otto MW, Wilhelm S, Cohen LS, Harlow BL.
Prevalence of body dysmorphic disorder in a
community sample of women. Am J Psychiatry 2001;
158: 2061-3

Bienvenu OJ, Samuels JF, Riddle MA, et al. The
relationship of obsessive-compulsive disorder to
possible spectrum disorders: results from a family
study. Biol Psychiatry 2000; 48: 287-93

Hollander E, Cohen LS, Simeon D. Body dysmorphic
disorder. Psych Ann 1993; 23: 359-64

Wilhelm S, Otto MW, Zucker BG, Pollack MH.
Prevalence of body dysmorphic disorder in patients
with anxiety disorders. J Anxiety Disord 1997; 11:
499-502

Brawman-Mintzer O, Lydiard RB, Phillips KA, et al.
Body dysmorphic disorder in patients with anxiety
disorders and major depression: a comorbidity study.
Am J Psychiatry 1995; 152: 1665-7

Soriano JL, O’Sullivan RL, Baer L, Phillips KA,
McNally RJ, Jenike MA. Trichotillomania and
selfesteem: a survey of 62 female hair pullers. J Clin
Psychiatry 1996; 57: 77-82

Phillips KA, Nierenberg AA, Brendel G, Fava M.
Prevalence and clinical features of body dysmorphic
disorder in atypical major depression. J Nerv Ment
Dis 1996; 184: 125-9

Mayville S, Katz RC, Gipson MT, Cabral K. Assessing
the prevalence of body dysmorphic disorder in an
ethnically diverse group of adolescents. J Child Fam
Stud 1999; 8: 357-62

Grant JE, Kim SW, Crow SJ. Prevalence and clinical
features of body dysmorphic disorder in adolescent
and adult psychiatric inpatients. J Clin Psychiatry
2001; 62: 517-22

Dyl J, Kittler J, Phillips KA, Hunt JI. Body dysmorphic
disorder and other clinically significant body image
concerns in adolescent psychiatric inpatients: preva-
lence and clinical characteristics. Child Psychiat Hum
Dev 2006; 36: 369-82

Conroy M, Menard W, Fleming-lves K, Modha P,
Cerullo H, Phillips KA. Prevalence and clinical
characteristics of body dysmorphic disorder in an
adult inpatient setting. Gen Hosp Psychiatry 2008;
Jan-Feb; 30(1): 67-72

Nierenberg AA, Phillips KA, Petersen TJ, Kelly KE,
Alpert JE, Worthington JJ, et al. Body dysmorphic
disorder in outpatients with major depression; J
Affect Disord. 2002; May; 69(1-3): 141-8

Jadresic E. When blushing hurts: Overcoming
Abnormal Facial Blushing; (ED) | Universe.com; New
York.; 2008

Licht PB, Pilegaard HK. Management of facial
blushing; Thorac Surg Clin 2008; May;18(2): 223-8
Valente SM. Visual disfigurement and depression;
Plast Surg Nurs 2004; Oct-Dec; 24(4): 140-6; quiz
147-8. Review

33.-

34.-

35.-

36.-

37.-

38.-

39.-

40.-

41.-

42.-

43.-

44.-

45.-

46.-

47 -

48.-

49.-

50.-

Huang S, Liu HE. Effectiveness of cosmetic
rehabilitation on the body image of oral cancer
patients in Taiwan; Support Care Cancer 2008; Sep;
16(9): 981-6

Koénigova R, Pondelicek |. Psychological aspects
of burns. Kénigova R, Pondelicek |. Scand J Plast
Reconstr Surg Hand Surg 1987; 21(3): 311-4

Ong J, Clarke A, White P, Johnson M, Withey S, But-
ler PE. Does severity predict distress? The relation-
ship between subjective and objective measures of
appearance and psychological adjustment, during
treatment for facial lipoatrophy; Body Image 2007;
Sep; 4(3): 239-48

Katz MR, Irish JC, Devins GM, Rodin GM, Gullane
PJ. Psychosocial adjustment in head and neck can-
cer: the impact of disfigurement, gender and social
support; Head Neck 2003; Feb; 25(2):103-12

Clarke A, Psychol C. Managing the psychological
aspects of altered appearance: the development of
an information resource for people with disfiguring
conditions. Patient Educ Couns 2001; Jun; 43(3):
305-9

Nixon V. Los secretos de belleza de las supermodelos:
consejos de las mejores modelos del mundo. Amat
ediciones. Barcelona; 2003

Serena R. El arte de rejuvenecer; el botox; nuestro
aliado; Amat editorial; Barcelona; 2004

Walf S. jBelleza! Todo para estar radiante. Editorial
Everest; Madrid; 2003

Chaves B. El libro rojo del estilo; 1.000 claves y
consejos que tienes que saber de la mano de los
mejores profesionales de la moda; Editorial: Martinez
Roca; 2009

Pope CG, Pope HG, Menard W, Fay C, Olivardia R,
Phillips KA; Clinical features of muscle dysmorphia
among males with body dysmorphic disorder; Body
Image. 2005; Dec; 2(4): 395-400

Kanayama G, Pope HG, Jr, Cohane G, Hudson JI.
Risk factors for anabolic-androgenic steroid use
among weightlifters: A case-control study. Drug and
Alcohol Dependence 2003; 71: 77-86

Pollice R, Bianchini V, Giuliani M, Zoccali G,
Tomassini A, Mazza M, et al. Early diagnosis of
dismorphophobia and others dismorphic disorders:
a possible operative model. Clin Ter 2009; Jan-Feb;
160(1): 5-10

Agbelusi GA, Famuyiwa OO. A case report of body
dysmorphic disorder and literature review; West Afr J
Med 2008; Jul; 27(3): 178-81

Sarwer DB, Crerand CE. Body dysmorphic disorder
and appearance enhancing medical treatments.
Body Image 2008; Mar; 5(1): 50-8. Epub 2008 Feb 5
Mareko GM, Othieno CJ, Kuria MW, Kiarie JN, Ndetei
DM. Body dysmorphic disorder: case report. East Afr
Med J 2007; Sep; 84(9): 450-2

Sarwer DB, Wadden TA, Pertschuk MJ, et al. Body
image dissatisfaction and body dysmorphic disorder
in 100 cosmetic surgery patients. Plast Reconstr
Surg 1998; 101: 1644-1649

Pavan C, Simonato P, Marini M, Mazzoleni F, Pavan
L, Vindigni V. Psychopathologic aspects of body
dysmorphic disorder: a literature review; Aesthetic
Plast Surg 2008; May; 32(3): 473-84

Phillips KA, Dufresne RG Jr, Wilkel C, et al. Rate of



TRASTORNO DEPRESIVO MAYOR EN PACIENTES CON TRASTORNO DISMORFICO CORPORAL

51.-

52.-

53.-

54.-

55.-

56.-

57.=

58.-

59.-

60.-

61.-

62.-

63.-

64.-

65.-

66.-

67.-

68.-

69.-

70.-

body dysmorphic disorder in dermatology patients. J
Am Acad Dermatol 2000; 42: 436-441

Phillips KA, Dufresne RG Jr, Wilkel CS, Vittorio CC.
Rate of body dysmorphic disorder in dermatology
patients; J Am Acad Dermatol 2000; Mar; 42(3): 436-
41

Phillips KA, Conroy M, Dufresne RG, Menard W, Didie
ER, Hunter-Yates J, et al. Tanning in body dysmorphic
disorder; Psychiatr Q 2006; Summer;77(2): 129-38
Phillips KA. Body dysmorphic disorder: recognizing
and treating imagined ugliness; World Psychiatry
2004; February; 3(1): 12-17

Sarwer DB, Crerand CE, Didie ER. Body dysmorphic
disorder in cosmetic surgery patients. Facial Plast
Surg 2003; Feb;19(1): 7-18. Review

Luna I. La cirugia estética y las modificaciones de
la imagen corporal. Interpsiquis 2000. En: http:/
www.psiquiatria.com/articulos/psicologia/24863/
part3/?++interactivo

Kuczynski A. Beauty Junkies: Inside Our $15 Billion
Obsession with Cosmetic Surgery; Doubleday edi-
tors; New York; 2006

Pitts TV. Surgery Junkies: Wellness and Pathology in
cosmetic culture; Rutgers University Press; 1 edition;
New York; 2007

Featherstone M. Body Modification; Sage Publica-
tions Ltd; 1 edition; New York; June, 2000

Pitts V. In the Flesh: The Cultural Politics of Body
Modification; Palgrave Macmillan; 1st edition; New
York; 2003

Phillips KA. Quality of life for patients with body
dysmorphic disorder. J Nerv Ment Dis 2000; 188:
170-5

Phillips KA, Menard W, Fay C, Pagano M. Psychoso-
cial functioning and quality of life in body dysmorphic
disorder. Compr Psychiatry 2005; 46: 254-60
Phillips KA. Body dysmorphic disorder: the distress
of imagined ugliness. Am J Psychiatry 1991; 148:
1138-49

Didie ER, Menard W, Stern AP, Phillips KA. Occupa-
tional functioning and impairment in adults with body
dysmorphic disorder; Compr Psychiatry 2008; Nov-
Dec; 49(6): 561-9

Phillips KA, Coles M, Menard W, Yen S, Fay C,
Weisberg RB. Suicidal ideation and suicide attempts
in body dysmorphic disorder. J Clin Psychiatry 2005;
66: 717-725

Hollander E, Cohen LJ, Simeon D. Body dysmorphic
disorder. Psychiatr Ann 1993; 23: 359-364

Veale D, Boocock A, Gournay K, Dryden W, Shah F,
Willson R, et al. Body dysmorphic disorder. A survey
of fifty cases. Br J Psychiatry 1996; 169: 196-201
Perugi G, Akiskal HS, Giannotti D, Frare F, Di Vaio
S, Cassano GB; Gender-related differences in body
dysmorphic disorder (dysmorphophobia). J Nerv
Ment Dis 1997; 185: 578-582

Zimmerman M, Mattia JI. BDD in psychiatric outpa-
tients: recognition, prevalence, comorbidity, demo-
graphic, and clinical correlates. Compr Psychiatry
1998; 39: 265-270

Gunstad J, Phillips KA. Axis | comorbidity in BDD.
Compr Psychiatry 2003; 44: 270-276

Phillips KA, Didie E R, Menard William. Clinical
features and correlates of major depressive disorder

71.-

72.-

73.-

74.-

75.-

76.-

77 .-

78.-

79.-

80.-

81.-

82.-

83.-

84.-

85.-

86.-

87 .-

in individuals with body dysmorphic disorder; J Affect
Disord 2007; January; 97(1-3): 129-135

Perugi G, Akiskal HS, Lattanzi L, Cecconi D,
Mastrocinque C, Patronelli A, et al. The high
prevalence of “soft” bipolar (ll) features in atypical
depression. Compr Psychiatry 1998; 39: 63-71
Phillips KA, Nierenberg AA, Brendel G, Fava M.
Prevalence and clinical features of body dysmorphic
disorder in atypical major depression. J Nerv Ment
Dis 1996; 184: 125-129

Nierenberg AA, Phillips KA, Petersen TJ, Kelly KE,
Alpert JE, Worthington JJ, et al. Body dysmorphic
disorder in outpatients with major depression. J
Affect Disord 2002; 69: 141-148

Brawman-Mintzer O, Lydiard RB, Phillips KA, Morton
A, Czepowicz V, Emmanuel N, et al. Body dysmorphic
disorder in patients with anxiety disorders and major
depression: a comorbidity study. Am J Psychiatry
1995; 152: 1665-1667

Grant JE, Kim SW, Crow S. Prevalence and clinical
features of body dysmorphic disorder in adolescent
and adult psychiatric inpatients. J Clin Psychiatry
2001; 62: 517-522

Grant JE, Kim SW, Crow SJ. Prevalence and clinical
features of body dysmorphic disorder in adolescent
and adult psychiatric inpatients. J Clin Psychiatry
2001; 62: 517-22

Conroid M, Menard W, Fleming -lves K, Modha
P, Cerullo H, Phillips KA. Prevalence and clinical
characteristics of body dysmorphic disorder in an
adult inpatient setting; Gen Hosp Psychiatry 2008;
30(1): 67-72

Vinkers DJ, van Rood YR, van der Wee NJ.
Prevalence and comorbidity of body dysmorphic
disorder in psychiatric outpatients; Tijdschr Psychiatr
2008; 50(9): 559-65

Phillips KA, Pinto A, Jain S. Self-esteem in body
dysmorphic disorder. Body Image 2004 Dec; 1(4):
385-90

Hales RE, Yudofsky SC. Essentials of Clinical
Psychiatry; Second Edition; American Psychiatric
Publishing Incorporation; New York; 2004; pp. 443
Phillips KA, McElroy SL, Keck PE, Jr, Pope HG,
Jr, Hudson JI. A comparison of delusional and
nondelusional body dysmorphic disorder in 100
cases. Psychopharmacol Bull 1994; 30: 179-186
Hadley SJ, Greenberg J, Hollander E. Diagnosis
and treatment of body dysmorphic disorder in
adolescents. Curr Psychiatry Rep 2002 Apr; 4(2):
108-13

Phillips KA. Body dysmorphic disorder and depres-
sion: theoretical considerations and treatment strate-
gies; Psychiatr Q 1999 Winter; 70(4): 313-31
Wilhelm S, Phillips KA, Steketee G. A Cognitive
Behavioral Treatment Manual for Body Dysmorphic
Disorder. New York, Guilford, in press

Phillips KA, Hollander E. Treating body dysmorphic
disorder with medication: evidence, misconceptions,
and a suggested approach. Body Image 2008; Mar;
5(1): 13-27

Ipser JC, Sander C, Stein DJ. Pharmacotherapy
and psychotherapy for body dysmorphic disorder;
Cochrane Database Syst Rev 2009 Jan 21; (1)
Phillips KA, Albertini RS, Siniscalchi JM, Khan A,

17



I. LUNA M.

88.-

89.-

90.-

91.-

92.-

93.-

94 .-

Robinson M. Effectiveness of pharmacotherapy for
body dysmorphic disorder: A chart-review study. J
Clin Psychiatry 2001; 62: 721-727

Phillips KA. Pharmacologic treatment of body dys-
morphic disorder: Review of the evidence and a re-
commended treatment approach. CNS Spectrums
2002; 7: 453-460

Phillips KA. Placebo-controlled study of pimozide
augmentation of fluoxetine in body dysmorphic disor-
der. Am J Psychiatry 2005; 162: 377-379

Phillips KA. Olanzapine augmentation of fluoxetine
in body dysmorphic disorder (letter). Am J Psychiatry
2005; 162: 1022-1023

Phillips KA, Pagano ME, Menard W. Pharmacotherapy
for body dysmorphic disorder: treatment received
and illness severity. Ann Clin Psychiatry 2006 Oct-
Dec; 18(4): 251-7

Planell Sanchez L, Valdés M, Férnandez R. Trastorno
dismorfico corporal. Capitulo 86; En: Tratado de
Psiquiatria Vol II; Vallejo R J, Leal Cercos C Editores;
Ars Médica; Barcelona; 2005. Pp: 1363

Phillips KA, Hollander E. Treating body dysmorphic
disorder with medication: evidence, misconceptions,
and a suggested approach. Body Image 2008; 5: 13-
27

Phillips KA, Didie ER, Feusner J, Wilhelm S. Body
dysmorphic disorder: treating an underrecognized

Correspondencia a:
E-mail: irisluna@yahoo.com

18

95.

96.-

disorder; Am J Psychiatry. 2008; Sep; 165(9): 1111-8
Phillips KA, Kelly MM. Suicidality in a placebo-contro-
lled fluoxetine study of body dysmorphic disorder. Int
Clin Psychopharmacol 2009; Jan; 24(1): 26-8
Neziroglu F, Khemlani-Patel S. A review of cognitive
and behavioral treatment for body dysmorphic disor-
der. CNS Spectrums 2002; 7: 464-471

97.- Hunt TJ, Thienhaus O, Ellwood A. The mirror lies:

98.-

99.-

body dysmorphic disorder. Am Fam Physician 2008;
Jul 15; 78(2): 217-22

Buhlmann U, Cook LM, Fama JM, Wilhelm S.
Perceived teasing experiences in body dysmorphic
disorder. Body Image 2007; Dec; 4(4): 381-5

Grant JE, Phillips KA. Recognizing and treating body
dysmorphic disorder. Ann Clin Psychiatry 2005; Oct-
Dec; 17(4): 205-10

100.- National Collaborating Centre for Mental Health: Ob-

sessive Compulsive Disorder: Core Interventions in
the Treatment of Obsessive Compulsive Disorder
and Body Dysmorphic Disorder. National Clinical
Practice Guideline Number 31. London, British Ps-
ychiatric Societyand Royal College of Psychiatrists,
2006

101.- Didie ER, Tortolani CC, Pope CG, Menard W, Fay

C, Phillips KA. Childhood abuse and neglect in body
dysmorphic disorder. Child Abuse Negl 2006; Oct;
30(10): 1105-15



Trastor. animo 2009; Vol 5, N° 1: 19-27

ARTICULO ORIGINAL

Alexitimia, depresion y trastornos de
la conducta alimentaria

Rosa Behar A.("

Alexithymia, depression and eating disorders

Background: Alexithymia and depression are common features among eating disordered
patients. Aim: To describe the concept of alexithymia and the evidence on its relationship to
depression, eating disorders and its subtypes. Method: An exhaustive review of the specialized
written and electronic literature is made. Results: Alexithymia defined as a difficulty distinguishing
emotional states from bodily sensations may be catalogued as a feature (primary alexithymia) or
as a state (secondary alexithymia). There is a high prevalence of alexithymia in anorexia nervosa
(up to 77%) and bulimia nervosa (up to 85%). In Toronto Alexithymia Scale, 50% ranged 60 or
more compared to 0.07% in healthy controls. There are common features between alexithymia
and depression. Conclusions: There is a high prevalence of alexithymia as a state and/or feature
related to depression in eating disorders. Alexithymia is considered as a triggering and perpetuating
factor, as well as a negative outcome index in eating disorders.

Key words: Eating disorders, alexithymia, depression.

Resumen

Antecedentes: La alexitimia y la depresion son caracteristicas comunes en pacientes con
trastornos de la conducta alimentaria. Objetivo: Describir el concepto de alexitimia y la evidencia
de su relacion con la depresion en los diferentes desdrdenes alimentarios y sus subtipos.
Meétodo: Se efectud una revision exhaustiva de la literatura especializada escrita y electronica.
Resultados: La alexitimia definida como una dificultad en distinguir los estados emocionales
de las sensaciones corporales, puede ser catalogada como rasgo (alexitimia primaria) o estado
(alexitimia secundaria). Existe una alta prevalencia de alexitimia en la anorexia nerviosa (hasta
77%) y en la bulimia nerviosa (hasta 856%). En la Escala de Alexitimia de Toronto, 50% obtuvo 60
0 mas puntos, positivo para alexitimia comparado con el 0,07% de los controles sanos. Existen
aspectos comunes entre la alexitimia y la depresiéon. Conclusiones: Existe una alta prevalencia
de alexitimia, ya sea como rasgo o estado, relacionada a la depresion en los trastornos de la
conducta alimentaria. La alexitimia es considerada como un factor desencadenante, perpetuante
y un indice prondstico negativo en los desordenes alimentarios.

Palabras clave: Trastornos alimentarios, alexitimia, depresion.
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EL CONCEPTO DE ALEXITIMIA

El término alexitimia, proviene del griego: a
(sin), lexis (palabra) y thimos, (afecto). Etimo-
I6gicamente representa la “falta de palabras
para expresar las emociones propias”, cuyo
constructo fue introducido por Sifneos en los
70" desde el referente psicoanalitico para ex-
plicar el sintoma psicosomatico, que en este
contexto se interpreta como el resultado de
emociones no expresadas y que se manifies-
tan mediante el lenguaje y el simbolismo so-
matico.

La alexitimia se expresa a través de las
siguientes caracteristicas: 1. Dificultad para
identificar y describir los sentimientos; 2. Difi-
cultad para distinguir entre los sentimientos y
las sensaciones corporales del arousal (acti-
vacion) emocional; 3. Constriccion en la vida
simbdlica, y 4. Un estilo cognitivo orientado
hacia lo externo y concreto?3. Estos rasgos ge-
neran un déficit en la capacidad cognitiva del
procesamiento y la regulacion de las emocio-
nes, predominando las respuestas fisiolégicas
y comportamentales en detrimento de las emo-
cionales. En el campo de la alexitimia, deberan
considerarse los elementos paraverbales, ges-
tuales, mimicos asi como las manifestaciones
neurovegetativas (rubor, palidez, sudoracion,
temblor, espasmos o cdlicos gastrointestina-
les) aun cuando su sentido comunicacional no
sea uniforme. Los sujetos alexitimicos tienen
una representacion cognitiva de informacio-
nes afectivas que reconocen y responden de
manera apropiada a las convenciones linguis-
ticas que tienen que ver con las emociones,
y poseen cbédigos motores necesarios para la
ejecuciéon ordenada de expresiones de emo-
ciones, pero no existe en ellos conexién en-
tre las experiencia afectiva y la comunicacion
de ésta. La persona alexitimica habitualmente
se muestra indiferente al entorno y tiende al
aislamiento. Ademas es proclive a focalizar y
a amplificar las sensaciones somaticas que
acompanfan a la activacion emocional. Deno-
ta preferencia para ocuparse de eventos ex-
ternos mas que de experiencias internas, con
comportamientos rigidos, sujetos a reglas con-
vencionales. Los conflictos se manifiestan en
acciones irreflexivas e impulsivas, sin que el
propio sujeto las relacione con las emociones
subyacentes y se inclinan a establecer rela-
ciones interpersonales estereotipadas, ya sea
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de dependencia o de aislamiento*°. Diversos
estudios sefialan que la condicion alexitimica
puede ser un factor desencadenante y/o per-
petuante de los sintomas psicosomaticos, ade-
mas de un indice prondstico en la evolucion
de ciertas enfermedades cronicas'?, asi como
sefial de mala respuesta terapéutica'.

Alexitimia primaria y secundaria

Cualquier individuo podria reaccionar en
determinadas circunstancias de manera alexi-
timica o convertirse en alexitimico luego de
experiencias vitales extremas. No obstante, al-
gunos lo manifiestan como una caracteristica
predominante y otros como una manifestacion
pasajera, como un mecanismo de defensa
transitorio.

Sifneos postuld dos tipos de alexitimia,
una primaria y otra secundaria. La alexitimia
primaria, rasgo relativamente estable de la
personalidad, de origen predominantemente
biolégico, es “... un defecto estructural neuroa-
natémico o una deficiencia neurobioldgica en
la forma de anormalidades, debidas a factores
hereditarios, que interrumpen la comunicacion
entre el sistema limbico y el neocortex”, y agre-
ga que la especializacion de los hemisferios
cerebrales también juega un papel importante
en la alexitimia primaria, cuando hay una in-
adecuada comunicacion entre el hemisferio
izquierdo, que se encarga de la elaboracion y
expresion del lenguaje articulado, y el hemis-
ferio derecho que modula las emociones y le
proporciona al lenguaje los relieves prosodicos
de entonacion, coloratura, cadencia y melodia.
En pacientes con seccion del cuerpo calloso
se ha observado que poseen dificultades de
simbolizacién al contemplar una pelicula con
tema sugestivo de muerte, esto se correla-
ciona con el registro electroencefalografico
en el que aparece una intensidad mayor de
ritmo alfa en el I6bulo temporal derecho, su-
giriendo una pobre comprension del film; una
posible deficiencia de lenguaje interno, por la
abundancia de ritmo alfa en lébulos frontal y
temporal izquierdos, asociada a desincroni-
zacion en el I6bulo parietal izquierdo, y mayor
coherencia entre los I6bulos frontal derecho y
parietal izquierdo y frontal izquierdo y parietal
izquierdo con respecto a los controles, que
sugieren inhibicién interhemisférica de la ex-
presion verbal. Cabe sefalar que los sujetos
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con seccion del cuerpo calloso cumplieron con
los criterios para el diagndstico de alexitimia®.
Este tipo de alexitimia debe diferenciarse de
los mecanismos de represion neuroéticos, de la
insensibilidad psiquica observada en eventos
vitales postraumaticos, del pensamiento pri-
mario propio de sujetos con bajo coeficiente
intelectual, culturalmente marginados y poco
desarrollados cognitivamente, observados en
sindromes psicopatoldgicos u organicos™.

Helmes y cols'™, han demostrado que la
alexitimia se relaciona sistematicamente con
un aumento de la inhibicion emocional (que
designa la proclividad a bloquear la posibilidad
de ser afectado y excitado por los eventos), es-
tilos defensivos inmaduros (que sefalan ten-
dencias anulatorias que emergen para mane-
jar la informacién sensible y conflictiva) y una
disminucion del auto-engafio (que indica que
el tipo de defensa en la alexitimia es diferente
de la neurdtica, en la que el autoengafo es un
elemento esencial).

Los sujetos catalogados como alexitimicos
serian mas propensos a utilizar la evitacion y la
represion emocional, son capaces de vivenciar
el malestar asociado a la emocién y utilizan for-
mas de afrontamiento basadas en la evitacion
conductual (sobre todo aquellas relacionadas
con el abandono del contacto social y el dejar
de intentar resolver o enfrentar el suceso emo-
cional) y la inhibicion cognitivo-conductual. A
mayor alexitimia, mayor ansiedad y depresion
y menor deseabilidad social, demostrando una
menor descarga emocional y un menor com-
partir social sobre sus emociones y sentimien-
tos'®.

La alexitimia secundaria se origina por si-
tuaciones traumaticas que pueden llegar a ser
posteriormente discapacitantes en periodos
criticos del desarrollo durante la infancia, por
traumas masivos en la edad adulta (trastorno
por estrés postraumatico o trastorno por estrés
agudo); por ejemplo, violacion, tortura, secues-
tro, desastres naturales o accidentes, etc. Es
una reaccion transitoria especifica que acom-
pafia o permanece tras una situacion de enfer-
medad organica, un traumatismo importante o
determinadas situaciones de conflicto en cual-
quier sujeto, que puede desaparecer cuando
la situacion remite (alexitimia secundaria agu-
da) o puede ser un estado permanente en pa-
cientes cuya enfermedad o cuyo traumatismo
tiende hacia un desarrollo crénico (alexitimia

secundaria crénica)'’.

También se ha estudiado la correlaciéon de
alexitimia con algunos trastornos tanto somati-
cos como mentales. Son ejemplos de los prin-
cipales trabajos sobre esta forma de alexitimia
los realizados en Japon por Fukunishi y cols™,
quienes estudiaron la presencia de alexitimia
en pacientes con infarto de miocardio, demos-
trando que los casos agudos mostraron indi-
ces mayores de alexitimia que los pacientes
con infarto antiguo, lo que se puede interpretar
como la utilizacion de mecanismos de afron-
tamiento como la negacioén para minimizar la
percepcion amenazante. En Noruega, Norby y
cols' encontraron que mujeres hipertensas de
40 anos de edad presentaban un nivel mayor
de alexitimia que un grupo control de mujeres
normotensas. En la India, Fernandez y cols?®
detectaron que en pacientes con artritis reu-
matoide, la incidencia de alexitimia era 27,5%
mayor que en el grupo control. Los estudios de
Smith y cols?', Porcelli y cols?? y Hartmann?,
indican que pacientes con enfermedades infla-
matorias intestinales (colitis ulcerosa y enfer-
medad de Crohn) tienen mayores indices de
alexitimia que los controles.

ALEXITIMIAY TRASTORNOS DE LA
CONDUCTA ALIMENTARIA

Existen numerosas investigaciones que
han demostrado la presencia de alexitimia en
pacientes con trastornos de la conducta ali-
mentaria. La existencia de alexitimia, incluyen-
do la alteracion de la consciencia interoceptiva,
puede contribuir a conductas maladaptativas
en las patologias alimentarias. Como sefialaba
Bruch?4, las pacientes con anorexia nerviosa
experimentan sus emociones de modo des-
concertante y generalmente no son capaces
de describirlas. Adolescentes con anorexia
nerviosa poseen altos puntajes en alexitimia
y un déficit en el reconocimiento emocional?®.
Por otro lado, las pacientes con bulimia nervio-
sa a menudo responden al estrés con comilo-
nas y purgas, pero poseen dificultad para rela-
cionar sus conductas con sus desencadenan-
tes emocionales. En ellas, la alexitimia puede
ser un rasgo, no influido por la mejoria clinica,
a menos que se ofrezca tratamiento psicoldgi-
co que estimule la expresion de sentimientos?.
La dificultad en identificar sentimientos puede
actuar como un factor prondstico negativo a
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largo plazo en la evolucién de pacientes con
trastornos alimentarios?” 28,

Evidencia de alexitimia en los trastornos
de la conducta alimentaria

Bourke y cols? al aplicar la Escala de Alexi-
timia de Toronto (TAS-20), advirtieron una alta
prevalencia de alexitimia en poblaciones de
anorécticas y comedoras compulsivas com-
parativamente con abusadores de drogas,
pacientes cronicos, y pacientes psiquiatricos
ambulatorios. Beales y Dolton*® estudiaron
los rasgos de personalidad y su relacion con
alexitimia y observaron que 65% de pacientes
portadoras de anorexia nerviosa, 85% de pa-
cientes bulimicas y 33% de sujetos “recupera-
dos”, obtuvieron puntajes altos en la TAS-20,
el instrumento mejor validado y mas amplia-
mente utilizado para mensurar la presencia y
nivel de alexitimia®!, cuya adaptacion espafiola
la realizé6 Martinez-Sanchez (1996)* y consis-
te en un autoinforme de 20 items que mide el
grado de alexitimia, en base a una escala de
respuesta tipo Likert de cinco puntos (1-5) que
refleja desde el total acuerdo al total desacuer-
do en cada uno de ellos. Consta de tres facto-
res: Fl (Dificultad para identificar sentimientos
y diferenciarlos de las sensaciones fisiologicas
que acompafian a la activacién emocional), F
Il (Dificultad para describir sentimientos) y F IlI
(Patrén de pensamiento orientado a lo exter-
no). Estos rasgos caracteristicos hallados otor-
gan a los potenciales terapeutas un importante
indice de las areas que pueden bloquear y fa-
cilitar la recuperacion y actian como un aviso
que los sintomas presentes en los trastornos
alimentarios y otras condiciones psicosomati-
cas son la representacion externa de conflic-
tos internos; la identificacién temprana de és-
tos, idealmente en el contexto de la atencién
primaria, favorecera una apropiada y pronta
respuesta. Segun Becker-Stoll y Gerlinghoff?
la desregulacion emocional y por lo tanto, la
alexitimia no es solamente un rasgo de perso-
nalidad, sino el resultado de la historia indivi-
dual de aprendizaje en el manejo de las emo-
ciones, especialmente con estados insoporta-
bles y negativos de excitacion emocional, en
el contexto de las interacciones con las figuras
vinculares®. En una investigacion, las muje-
res con trastorno borderline de personalidad y
anorexia nerviosa fueron mas alexitimicas que
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las controles, las mujeres con anorexia nervio-
sa fueron mas alexitimicas que sus padres y
la alexitimia se relaciond inversamente con la
capacidad de empatia®. En otra, la alexitimia,
definida utilizando el TAS-20 se encontré solo
en un subgrupo de pacientes con anorexia
nerviosa, posiblemente mas habitualmente en
aquellas que clinicamente son diagnosticadas
con un trastorno de empatia®.

Guilbaud y cols®, estudiaron la vulnerabi-
lidad psicosomatica (ej. asma, migrafa, ecce-
ma y urticaria), constatando las puntuaciones
mas altas para alexitimia en las anorécticas
(56%) versus las bulimicas (32%) y el grupo
control (12%). Troop y cols® investigaron la
alexitimia como elemento estructural en suje-
tos con desordenes alimentarios, destacando
que aquellos con anorexia nerviosa restricti-
va exhibian puntajes significativamente mas
elevados en el TAS-20 que los pacientes con
bulimia nerviosa y los controles, conclusiones
similares a las mencionadas por Schmidt y
cols?®. Laquatra y cols®, determinaron que las
puntuaciones del EDI (Inventario de Desorde-
nes Alimentarios) se correlacionan con los fac-
tores | y Il del TAS, pero no con un trastorno
cognitivo asociado a la alexitimia. Las anoréc-
ticas restrictivas mostraron mayor disminucién
de su vida imaginativa que las bulimicas. Hubo
una tendencia hacia la no comunicacién de
sentimientos y las pacientes con trastornos ali-
mentarios expresaron menos sus sentimientos
que el grupo comparativo. Jimerson y cols*,
verificaron que la severidad de la bulimia ner-
viosa estuvo relacionada con las altas cifras
de alexitimia comparada con controles (71 y
53, respectivamente). De Zwaan y cols*' com-
probaron que existe una mayor prevalencia de
alexitimia en pacientes obesos con trastornos
por atracones. Taylor y cols*? observaron que
la TAS-20 se correlaciond significativamente
con las sub-escalas del EDI en anorécticas del
subtipo compulsivo-purgativo.

Bourke y cols?®, detectaron que la preva-
lencia de alexitimia en anorécticas fue 77,1%
comparada con 6,7% en mujeres normales. La
alexitimia se correlacioné negativamente con
el nivel educacional, pero no se asocié con la
duracién de la enfermedad, cuantia de la pér-
dida de peso, niveles de depresién y patologia
general psiconeurdtica.

Los padres de hijas con trastornos alimen-
tarios han mostrado puntajes mas altos en la
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TAS-20 y sus factores, los cuales se han aso-
ciado con neuroticismo, ansiedad y depresion.
La alexitimia en ellos podria ser un rasgo de
personalidad pero también podria representar
un estado debido al estrés*’. Onnis y Di Ge-
naro**, plantean que la alexitimia, mas que un
problema individual, es el sintoma de una fami-
lia “psicosomatogena”, que evita el conflicto y
las tensiones emocionales para mantener una
aparente armonia.

ALEXITIMIA Y DEPRESION EN
TRASTORNOS DE LA CONDUCTA
ALIMENTARIA

Alexitimia y depresion

Se ha constatado que la prevalencia de
alexitimia es mas alta entre los pacientes con
trastorno depresivo mayor, comparados con la
poblaciéon general®®. Sin embargo, la relacion
entre alexitimia y depresion ha sido motivo
de controversia. De los numerosos trabajos
al respecto se puede colegir que hay mayor
presencia de alexitimia en pacientes con de-
presion severa que en aquellos con depre-
sion moderada, quienes practicamente arro-
jan puntuaciones semejantes a los controles
sanos. Ambos casos comparten los mismos
rasgos que un paciente con depresion, tales
como anhedonia, ausencia de apetito sexual,
resignacion, desplazamientos rigidos y lentos,
dificultad para establecer vinculos afectivos,
anergia, impulsividad, incapacidad para reco-
nocer los estados emocionales ajenos, nula
comunicacion; se muestran serios y aburridos,
con escasa actividad imaginativa, de fantasia
0 suefos e inclusive ausencia de ésta, vision
poco clara de la realidad y tendencia a estable-
cer relaciones interpersonales estereotipadas,
ya sea de dependencia o de aislamiento. Es
necesario considerar que la anhedonia (inca-
pacidad para experimentar placer) es un sinto-
ma distintivo de la depresion, y que en casos
severos, la tristeza es sustituida por indiferen-
cia, lo cual podria explicar la puntuacion alta
en escalas de medicién de alexitimia“®.

Evidencia de alexitimia y depresion en las
patologias alimentarias

Los trastornos alimentarios estan asocia-
dos con los trastornos afectivos y con déficits

especificos en el funcionamiento emocional*’.
La alexitimia y la anhedonia se refieren a un
déficit en la regulacion emocional. En un es-
tudio realizado en mujeres con desoérdenes
alimentarios, éstas obtuvieron altos puntajes
en alexitimia y anhedonia frente a las contro-
les. Entre las alextimicas, 8,9% eran anhe-
donicas sociales y 31,1% tuvieron anhedonia
fisica, mientras que entre estas ultimas, 2/3
eran alexitimicas, la misma proporcion de par-
ticipantes con anhedonia social fueron alexi-
timicas (66,7%)*. Se ha demostrado que la
alexitimia tiene un efecto moderador implicito
del proceso de informacion emocional que no
puede ser explicado por el animo o la afectivi-
dad negativa®. Sin embargo, la alexitimia en
las patologias alimentarias puede ser un esta-
do debido a la depresion y ansiedad®.

Speranza y cols®' hipotetizan que una di-
mension depresiva puede facilitar el desarrollo
de dependencia en sujetos vulnerables alexiti-
micos (ej. alcoholismo, drogadiccién o trastor-
nos de la conducta alimentaria), lo que a su
vez posee implicancias terapéuticas.

De Groot y cols®, evaluaron la alexitimia
en mujeres con bulimia nerviosa y su interre-
lacién entre depresion y sintomas somaticos y
determinaron que la terapia de grupo contribu-
ye a la reduccion significativa de la alexitimia;
61,3% de las bulimicas eran alexitimicas antes
del tratamiento y so6lo 32,3% de ellas continué
siéndolo postratamiento, aunque la depresion
estuviese controlada. Al alta, la ausencia de
comilonas y purgas se asocid con una signifi-
cativa reduccion en la alexitimia, si bien hubo
una correlacion significativa entre los puntajes
de TAS-20, depresion y frecuencia de los vomi-
tos. Estos autores concluyen que la alexitimia
entre las mujeres bulimicas no es simplemente
una concomitante del trastorno alimentario. Su
reversibilidad parcial después de un programa
de psicoterapia intensiva puede ser un efecto
directo del tratamiento y/o secundaria a la re-
duccion de los sintomas depresivos y/o comi-
lonas y purgas.

Cochrane y cols®, establecieron que la au-
toestima y los sintomas depresivos en muje-
res con patologia alimentaria se correlacionan
con alexitimia alta, ademas puntualizan que el
peso o la frecuencia de los atracones no inter-
vienen en el TAS elevado.

Sexton y cols®, examinaron la relacion en-
tre alexitimia, depresion y el eje I, sefalando
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que las pacientes anorécticas restrictivas mos-
traron puntajes totales y en el Factor Il (dificul-
tad en la expresion de sentimientos) del TAS,
mas elevados que las controles, estableciendo
que tanto en la anorexia nerviosa compulsivo-
purgativa y en la bulimia nerviosa, la alexitimia
es una reaccioén y no un factor causante de los
trastornos alimentarios. Este factor parece ser
una caracteristica relativamente estable en la
anorexia nerviosa restrictiva. El nivel de depre-
sion y la presencia de trastorno de personali-
dad evitadota fueron las variables mas predic-
toras para el puntaje total de alexitimia.

Corcos y cols®, al estudiar indicadores de
alexitimia y su relacion con la depresion, ad-
virtieron que tanto los puntajes del TAS y de la
Escala de Hamilton para la Depresion (EHD),
resultaron mayores en las pacientes con ano-
rexia nerviosa en comparacién con las bulimi-
cas, pero el TAS fue mas elevado en el grupo
portador de patologia alimentaria frente al gru-
po control. Eizaguirre y cols®, hallaron que la
depresion y la ansiedad predecian y se corre-
lacionaban positivamente con la alexitimia, su-
giriendo que ésta puede ser un rasgo o un es-
tado caracteristico en pacientes con trastornos
alimentarios. Mazzeo y Espelage®’, sostienen
que el desarrollo de alexitimia y sintomas de-
presivos en respuesta a experiencias infantiles
de abuso y descuido parece estar fuertemen-
te asociada a la severidad de las patologias
alimentarias. Wheeler y cols®, determinaron
que en pacientes con trastornos por comilonas
hubo una relacién significativa entre alexitimia
y depresion; estas ultimas discriminaron entre
las mujeres con y sin trastorno por comilonas
en 0,001 y 0,002, respectivamente. La alexi-
timia alcanzé una correlaciéon mas alta con el
trastorno por comilonas mas que con la ano-
rexia nerviosa o bulimia nerviosa.

Speranza y cols®, precisaron que las pa-
cientes bulimicas mostraban mayor dificultad
para identificar sentimientos y las anorécticas
restrictivas exhibieron una mayor dificultad
para describir sentimientos. Los puntajes de la
dimension autocritica fueron significativamen-
te mas altos en las bulimicas que en las ano-
récticas y controles. Entre todas las pacientes
alimentarias, la dependencia se asocié con la
dificultad para identificar sentimientos sélo en
las pacientes anorécticas. La auto-critica se
asocio con la dificultad para identificar senti-
mientos en todos los subtipos alimentarios,
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aunque la relacion fue significativamente mas
fuerte en las anorécticas restrictivas que en
las bulimicas. Los resultados de este estudio
sugieren que las anorécticas restrictivas y
bulimicas muestran perfiles clinicos especifi-
camente asociados con rasgos alexitimicos y
dimensiones depresivas. Para las pacientes
que manifiestan caracteristicas alexitimicas
antes del inicio de los sintomas bulimicos, los
déficits afectivos en situaciones interpersona-
les pueden contribuir a sentimientos de incer-
tidumbre y baja autoestima, que a su vez pue-
den generar depresion, ansiedad y conductas
impulsivas®. En otra publicacion, aunque las
anorécticas y las bulimicas muestran puntajes
de alexitimia mas altos que las controles, este
resultado puede estar principalmente relacio-
nado con un afecto negativo, segun concluyen
los autores. La incapacidad para experimentar
emociones y sentimientos fue mas alta en las
anorécticas®'.

Kucharska-Pietura y cols®?, verificaron que
las pacientes con anorexia nerviosa exhibian
una pobre capacidad de reconocimiento emo-
cional, que no fue marcada para las emocio-
nes negativas en rostros ni para las emocio-
nes positivas y negativas en las voces. Esta
capacidad disminuida para reconocer afectos
negativos en rostros permanecioé a pesar de la
edad, educacion y depresion. De acuerdo a los
autores, estos déficits pueden contribuir a una
pobre comunicacion interpersonal y a falta de
empatia, ambas caracteristicas asociadas con
anorexia nerviosa. Mientras que de Zwaan y
cols®, observaron que los puntajes de alexiti-
mia y depresion fueron significativamente mas
altos en pacientes anorécticas y bulimicas que
los sujetos sanos. El grado de alexitimia no in-
fluyé los umbrales para el dolor térmica y me-
canicamente inducidos, mientras que la seve-
ridad de la depresion afectd de alguna manera
estos umbrales.

Guilbaud y cols®, encontraron que los pun-
tajes de TAS y EHD fueron significativamente
mas altos en las anorécticas que en las bulimi-
cas, aunque la alexitimia y la depresion, se co-
rrelacionaron significativa y positivamente en-
tre si (r = 0,53; p = 0,001). La depresién como
variable independiente mostré una fuerte co-
rrelacion entre los puntajes EHD y la anorexia.
En las pacientes alimentarias, la alexitimia,
evaluada por TAS, parecié exhibir un compo-
nente timo dependiente que podria ser secun-



ALEXITIMIA, DEPRESION Y TRASTORNOS DE LA CONDUCTA ALIMENTARIA

dario a la depresion concurrente.

Sureda y cols®, ratificaron que las pacien-
tes bulimicas obtuvieron puntajes significativa-
mente mas altos que las controles en alexiti-
mia y en los factores | y Il del TAS, en rapidez/
impaciencia y en un estilo impetuoso. La pre-
valencia del tipo A fue similar en ambos grupos
y los resultados sugieren que la alexitimia y la
conducta tipo A son constructos psicolégicos
heterogéneos.

En Chile, Tapia y cols®, en pacientes ano-
récticas y bulimicas detectaron que 55,8% de
ellas alcanzd puntajes positivos para depresi-
vidad. En la TAS, 50% obtuvo 60 o mas pun-
tos, positivo para alexitimia comparado con el
0,07% de los controles sanos. No se encontro
diferencias entre anorexia nerviosa y bulimia
nerviosa respecto a la presencia de alexitimia.
La alexitimia aparecio relacionada a depresivi-
dad. No se encontré relaciéon entre alexitimia y
puntaje del EAT-40, tiempo de evolucién de la
enfermedad ni estado nutricional.

Segun Carano y cols®, en pacientes con
trastornos por comilonas una insatisfaccion
corporal mas alta, una autoestima mas baja,
sintomas depresivos y la dificultad en identifi-
car y describir sentimientos fueron predictores
de la severidad de la patologia alimentaria. Los
sujetos con alexitimia y trastornos por atraco-
nes exhibieron significativamente una evalua-
cidbn mas pobre de su apariencia y satisfaccion
corporal, como asimismo mayor sintomatolo-
gia depresiva.

La alexitimia fue el principal predictor del
comer emocional en mujeres obesas con tras-
torno por comilonas, mientras que la percep-
cion de estrés y la depresioén fueron predicto-
res en aquellas sin trastorno por comilonas®.
Ademas, se ha observado que los puntajes de
alexitimia tienden a decrecer a medida que la
depresion mejora, de modo que no esta cla-
ro si la alexitimia es una causa o sintoma de
depresion. Un estudio realizado en ltalia por
Marchesi y cols®®, demostré que mujeres em-
barazadas que desarrollaban depresion pre-
sentaban sintomas similares de alexitimia y
depresion/ansiedad a otras mujeres antes que
se manifestara la depresion, pero aumentaron
sus niveles de alexitimia después que la desa-
rrollaron; cuando ésta remitid, la severidad de
su alexitimia disminuyd, sugiriendo que aque-
lla era un sintoma, no una causa de su depre-
sion.

Conclusiones

Existe una contundente evidencia que de-
muestra la alta prevalencia de alexitimia en los
trastornos de la conducta alimentaria, nosol6-
gicamente catalogados como pertenecientes
a la esfera psicosomatica. No esta claro si la
condicion alexitimica en estos cuadros es un
rasgo primario, previo al inicio del desorden o
un estado transitorio reactivo a las conductas
restrictivas y/o bulimicas. Mas aun, en la lite-
ratura especializada generalmente se describe
una estrecha correlacion entre sintomatologia
depresiva y alexitimia, que comparten carac-
teristicas comunes, a la vez que se influyen
mutuamente, en todos los grupos y subtipos
de patologias alimentarias. La presencia de
alexitimia debe ser detectada precozmente, a
nivel preventivo primario, ya que se considera
un factor precipitante y perpetuante, como asi-
mismo un indice prondstico terapéutico negati-
VO.
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ARTICULO ORIGINAL

Trastorno bipolar desde la perspectiva
de los familiares

Doris Ospina M .V, Fernando Ivanovic-Zuvic R.? y Fernando Lolas S.°

Bipolar disorder viewed from the family caregiver’s perspective

Objectives: Comprehend the Bipolar syndrome from the perspective of the family caregivers
and identify the strategies used to help the well being of the patient and the family. Methods and
Materials: Thirteen caregivers of patients with bipolar disorder, with previous informed consent,
were interviewed in depth. The analysis was based on a proven theory. In meetings with the
participants, relevant issues of the analysis were discussed in order to produce the final report.
Results: In view of the diagnosis, the family caregivers receive a double emotional impact: the first,
a chronic disease, the second an unknown disease. In addition to the low coverage by the health
system for bipolar patients and their families and the differences in therapeutic recommendations
with cultural practices associated with amusement and gender relations. The more experienced
caregivers have constructed strategies for taking care: attitude changes in the patients, alternative
practices in health and changes in the physical and emotional environment of the family. There
are few strategies for self care in the family caregivers, they often show post stress syndrome
symptoms and postponement of their needs and projects. Conclusions: There is a need to
implement opportune interventions with the family members that will permit: reduce the impact,
the anguish and elaborate the mourning related to the diagnosis, familiarize with the etiology and
treatment of the disease, collective education on the caring and self caring and promote a social
support network and mental health education that will permit the patients and family to obtain the
most benefit from the health system.

Key words: Caregivers, Bipolar disorder, caring.

Resumen

Objetivo: Comprender el Trastorno Bipolar desde la perspectiva de los cuidadores familiares
e identificar estrategias de cuidado que ayuden al bienestar del paciente y su familia. Materiales
y Métodos: 13 cuidadores familiares de pacientes con Trastorno Bipolar, previo consentimiento
informado, fueron entrevistados en profundidad. El analisis se condujo segun la teoria fundada.
En reuniones con los participantes se discutieron aspectos relevantes de las entrevistas para
redactar el informe final. Resultados: Frente al diagnéstico, los cuidadores familiares reciben un
doble impacto emocional: el de una enfermedad cronica y el de una enfermedad desconocida.
Se suma la baja cobertura del sistema de salud para los pacientes bipolares y sus familias y
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las dificulatades que algunas recomendaciones terapéuticas se presentan para aquellos. Los
cuidadores de mayor experiencia han construido estrategias de cuidado, tales como, cambios
actitudinales hacia los pacientes, practicas alternativas de salud y cambios en el entorno fisico y
emocional de la familia. Son escasas las estrategias de autocuidado en los cuidadores familiares,
observandose en ellos sintomas propios de estrés postraumatico y postergacion de sus
necesidades y proyectos. Conclusiones: Se sugiere la necesidad de implementar intervenciones
oportunas con los familiares que les permitan reducir el impacto emocional, la angustia y elaborar
la tematica frente al diagnostico; familiarizarse con la etiologia y tratamiento de la enfermedad,
lograr aprendizaje colectivo sobre el cuidado y autocuidado ademas de fomentar redes de apoyo
social y educacion en salud mental que les permita a los pacientes y familiares obtener mejores

beneficios del sistema de salud.

Palabras clave: cuidadores, trastorno bipolar, cuidados.

Introduccion

Se estima que el Trastorno Afectivo Bipo-
lar (TAB) es la sexta causa de discapacidad
en el mundo entre personas de 15 a 44 afios
de edad y que el paciente bipolar diagnostica-
do alrededor de los veinte afios pierde hasta
9 afios de vida, 12 afos de salud y 14 anos
de actividad laboral’. A esto se suma que mu-
chos pacientes bipolares muestran resistencia
a los tratamientos, no observan las recomen-
daciones terapéuticas y son reacios a recibir
y aceptar el diagndstico, lo mismo que sus
familiares?. Por otro lado, un alto porcentaje
de pacientes bipolares tardan en pedir ayuda
o son mal diagnosticados®*. Se sostiene ade-
mas, que en la enfermedad influyen estresores
socioambientales, en particular, eventos vita-
les significativos y relaciones familiares conflic-
tivas con altos niveles de emocién expresada
(EE)3; estigma social e inestabilidad cronobio-
l6gica*®.

A pesar de lo anterior, aun son escasas las
investigaciones encaminadas a conocer el rol
de los factores socioambientales relacionados
con el pronéstico, aparicion, mantenimiento?,
evolucion y cuidado del TAB®. Junto al avan-
ce en las neurociencias y farmacologia de la
enfermedad, se ha prestado una menor aten-
cion a la rehabilitaciéon, cuidados sociales y
comunitarios para estas personas'®!. Acerca
del cuidado y de los cuidadores de pacientes
bipolares la literatura proviene de los estudios
sobre pacientes con esquizofrenia. Algunos
de ellos sefalan que no existen diferencias
entre ambas enfermedades con respecto al
bajo nivel de conocimientos sobre éstas y el
uso de estrategias entre cuidadores de pacien-

tes con esquizofrenia y TAB'. Paralelamente,
no existen métodos adecuados para medir el
impacto sobre los cuidadores de pacientes
con TAB, pues el caracter ciclico del trastorno
genera tensiones especificas sobre ellos. Por
otro lado, también se carece de estudios sobre
diferencias culturales en el cuidado de estos
pacientes.

En Chile, estudios de prevalencia en pato-
logias psiquiatricas muestran que, como gru-
po, los trastornos afectivos alcanza al 15% de
la poblacién a lo largo de la vida, y 7,9% duran-
te los ultimos 6 meses'. La prevalencia para
el TAB fue de 2,2% a lo largo de la vida, sien-
do mayor en las mujeres que en los hombres;
2,5% vy 1,8% respectivamente. Actualmente
se considera que el denominado espectro bi-
polar afecta aproximadamente al 5% de la po-
blacion y se espera que estas cifras aumenten
en los préximos afos, pues se reconoce que
este trastorno ha sido subdiagnosticado y en-
mascarado principalmente bajo formas de de-
presion y alcoholismo™. En Chile, tampoco no
se ha explorado la situacion de los cuidadores
familiares de pacientes bipolares, por lo que
en esta investigacion se propuso comprender
el TAB desde la perspectiva de los cuidadores
familiares e identificar las estrategias de cuida-
do que contribuyen al bienestar del paciente
bipolar y sus familias.

Material y Métodos

Se trata de un estudio cualitativo basado
en la Teoria Fundada'®. Los instrumentos co-
rrespondieron a una ficha sociodemografica y
entrevista semiestructurada'”'®. Se incluyeron
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cuidadores familiares de pacientes bipolares
en fase eutimica que asistian a un programa
de psicoeducacion, los que fueron entrevista-
dos. Esta entrevista fue grabada, codificada y
marcada con nombres ficticios para proteger
la confidencialidad. Analizada la informacién,
en una reunion con los participantes se discu-
tieron aspectos relevantes de los datos obte-
nidos. Posteriormente, se redacté un informe
final, el que fue presentado al grupo acadé-
mico del Centro Interdisciplinario de Estudios
en Bioética -CIEB-, Universidad de Chile. (Ver
anexo).

Limitaciones del estudio

No fue posible alcanzar puntos de confia-
bilidad y validez tales como muestreo y satu-
racion teodrica', debido al niumero de partici-
pantes. En el TAB se encuentran diferencias
fenomenoldgicas entre los pacientes relacio-
nadas con la personalidad, el sexo, la edad y
el rol social que diversifican las experiencias
de los cuidadores. En consecuencia, este in-
forme soélo presenta aspectos relevantes de
la experiencia de los cuidadores familiares de
paciente bipolares atendidos en la Clinica Psi-
quiatrica Universitaria, Universidad de Chile.
Futuros estudios podrian afinar los criterios
de inclusién en relacién con las caracteristicas
con mayor numero de pacientes.

Resultados

1. Desconocimiento generalizado del
Trastorno Bipolar

Cuando los familiares de pacientes con
TAB reciben el diagndstico enfrentan un doble
impacto: el de una enfermedad desconocida
y cronica. Las consecuencias del desconoci-
miento y el desafio de convivir con la enfer-
medad en un contexto poco favorable para la
salud mental, demarcan en gran medida la ex-
periencia de los cuidadores familiares.

Problemas para la deteccién temprana de
la enfermedad

A continuacion se describiran algunas per-

cepciones de los cuidadores. Susana comento
que su hija tenia comportamientos extrafios
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durante la adolescencia pero nunca los asocio
con una enfermedad mental.

Ella se vestia rarisimo!... unas falditas!... unas
contestaciones!... Mi esposo decia que eran
cosas de la edad...

Holmgren®, sefiala que existe suficiente
literatura para sustentar que el TAB posee
manifestaciones tempranas, especialmente
en la adolescencia y que un seguimiento a
los nifios y jévenes que presentan sintomas
asociados con el trastorno puede ser de gran
ayuda para identificar la enfermedad y seguir
un tratamiento adecuado. De la literatura
puede deducirse que la deteccion temprana
resulta mas facil cuando existen antecedentes
familiares de enfermedad mental. Sin embargo,
este no parece ser el caso de los participantes
en este estudio. Para la mayoria, estos ante-
cedentes nunca se habian experimentado
como un riesgo. Por otro lado, los participantes
con hijos pequefios mostraron temor a hablar
con ellos sobre la enfermedad y no asumieron
la posibilidad que enfermaran.

1.2 Problemas al enfrentar los momentos
de crisis y hospitalizacién

Frente a una situacion de crisis y en desco-
nocimiento de sus consecuencias, es probable
que se comentan errores sobre la salud del
paciente como en la economia familiar. Mar-
garita, por ejemplo, menciona que luego de
encontrar a su hijo en plena crisis en la calle,
llamé a un médico amigo que le sugirié llevarlo
al psiquiatra a primera hora del dia siguiente,
pero horas después.

El queria salir a la calle, a comerse un
sandwich... pasaron unos minutos y viene
corriendo mi [otro] hijo a decirme que mi hijo
estaba loco afuera, tirando piedra. Lo fui a
buscar, le habia pegado a un serior, estaba
sangrando mi hijo y queria pelear con otra
persona, estaba totalmente agresivo.

Ante esta situacién la atencion médica se
complicd, tuvieron que llamar una ambulancia,
inmovilizar al paciente y efectuarle lavado qui-
rurgico en las heridas. Para Violeta, llamar a
un médico amigo, le significé asumir los costos
de un “escaner al cerebro” y retardar la aten-
cion de su hijo en una semana.

Las practicas, costumbres y rutinas hos-
pitalarias tampoco favorecen la obtencién de
informacion durante la fase de crisis. Al res-
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pecto, Camilo comenté: Con la doctora al prin-
cipio tuvimos unos pequefios problemas.... De
repente, le quitaban las visitas... o le quitaban
la salida y contrariado yo porque a mi ho me
gusta que me hablen mucho en el pasillo.

Otro aspecto importante relacionado con el
valor de la informacion oportuna se evidencia
en el relato de Lukas: me dijo la doctora que
en el computador salen a grandes rasgos
lo que es, pero que ella me iba a traer unos
folletos bien detallados. Pero no me los dio...
y necesito leer, porque o si no voy a seguir
siempre cerrado con lo que pienso yo.

Como puede observarse, la informacion
también contribuye a la modificacion de acti-
tudes inadecuadas que persisten en la cultura
sobre la enfermedad mental, el paciente y su
tratamiento. Modificar estos aspectos puede
contribuir a un mayor compromiso del familiar
con el cuidado del paciente. Asi lo hace ver
Rocio, quien lleva un largo tiempo luchando
con el supuesto alcoholismo de su esposo:
Enlos minutos que yoreflexiono...que todo esto
que estamos pasando es por una enfermedad,
no por una cuestion de inconciencia de él
solamente... En ese momento yo digo: pero
coémo yo que soy la sefiora... yo que me casé
porque lo amo, ahora porque él esta pasando
por un mal momento yo no lo voy a apoyar.

1.3 Falta de cuidados y cuidados que
chocan con costumbres culturales

A pesar de que el TAB se define como una
enfermedad crénica y que, actualmente para
la mayoria de estas enfermedades cronicas
se puede establecer una rutina de cuidados
béasicos, este no es el caso del TAB. El cuidado
de los ciclos de suefio y el temor a que el
tratamiento farmacoldgico fracase parecen ser
los argumentos mas fuertes de los cuidadores
para prohibir el consumo de alcohol y drogas.

Hacer efectivas estas prohibiciones se tor-
nan complejas cuando se ponen en entredicho
los procesos de busqueda de autonomia de
los(as) adolescentes y los estereotipos de gé-
nero en la relacién cuidador(a)-paciente junto
a algunas practicas culturales asociadas con
la diversion.

La manera cémo la busqueda de autonomia
e identidad de los adolescentes dificulta la
tarea del cuidador familiar y la asimilacion
del tratamiento se ilustra con la narracion de

Susana. Su hija dice: “si uno es joven y si
quiere salir tiene que estar mirando a las 10...
entonces teneis que decir, ay! permiso... qué
sé yo y tomarse la tontera... nooo!, me tiene
aburrida... Como una persona joven como yo
tiene que estar pensando en eso!” .

Las dificultadas relacionadas con los este-
reotipos de género se evidencian en el relato
de Rocio. Cuando ella le dice a su esposo que
no beba mas y que vayan a dormir, él le con-
testa: no anda acuéstate tu, ;por qué me tengo
que ir a acostar yo?, es que tu no me controlas.
Al parecer, por razones culturales, los hombres
son mas reacios a cualquier accion que ponga
en tela de juicio su lugar de dominacion o ruti-
nas en la relacién conyugal, asunto que no es
percibido en el caso inverso, pues las esposas
suelen atender con mejor disposicion las reco-
mendaciones del esposo cuidador.

Por otro lado, Lukas muestra como la con-
cepcion sobre diversion puede dificultar el cui-
dado. Para él no es facil aceptar el tratamiento
de su esposa. Ellos ya no se divierten como
antes y dice: antes nosotros saliamos, podia-
mos servirnos un trago, hoy ya no... ella ya
perdié la sociabilidad de ir a una fiesta y poder
estar conversando....

Las dificultades para la administracion vy
asimilacion del tratamiento se incrementan
cuando no existe claridad sobre el nivel de
autonomia del paciente y su capacidad para
asumir conductas de cuidado y autocuidado?'.
Del mismo modo, se desconoce si el uso pro-
longado de algunos medicamentos poseen
repercusiones negativas sobre las funciones
cognitivas que pudieran afectar de manera
permanente dichas capacidades?>?.

2. Mas que paciencia:
construccion de estrategias de cuidado

Quienes conocen al paciente bipolar han
identificado algunas acciones que ayudan
a sobrellevar la enfermedad mas alla de la
simple paciencia.

2.1 Manifestar el amor y conseguir
cambios actitudinales del paciente

Con el paso del tiempo, Pablo se dio cuenta
que no lograba nada obligando a su esposa
a salir para que se distrajera. Por eso, opté
por “hacerle saber que ella es importante en
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la casa, que si ella no se toma los remedios
se forma un caos... no le [exije] de forma
hostigosa, molestosa, sino que [necesita] que
ella esté bien para él poder [ocuparse] de[su]
trabajo también. A una conclusion similar llego
Juan quien recomienda “No ftratar de imponer
ideas sino mas bien entenderlas... ayudar a
las personas a comprender la fase en que se
encuentran... o el diagnéstico en que estan.

Mantener estas actitudes no es sencillo.
Quienes tienen un vinculo afectivo fuerte con el
paciente, como Rocio, saben que “no pueden
tirar la esponja” que “hay que amar mucho a
la persona y tener firme ese sentimiento para
poder soportar la enfermedad”. Pero Jaime,
unido por amistad con Martha, piensa que: “si
uno ve que es como todo el tiempo lo mismo,
también pienso que uno puede decaer en ese
aspecto, el interés de uno por estar al lado de
ella, por cooperarle, por incentivarla... Es que
tiene que colaborar po!. Tiene que colaborar,
tiene que poner de su parte.

2.2 Buscar otros beneficios terapéuticos

Los pacientes con TAB necesitan de una
combinacion de técnicas terapéuticas dentro
de las cuales los medicamentos son esencia-
les para la estabilidad de la enfermedad>?4. Se
observa en los familiares de pacientes bipola-
res la tendencia a combinar acciones terapéu-
ticas que incluyen desde diferentes practicas
deportivas como jugar futbol, montar en bici-
cleta y practicar Karate, hasta la busqueda de
tratamientos alternativos que en algunos ca-
sos contradicen el tratamiento farmacologico
que requieren negociaciones con el médico
tratante. Los familiares concientes de los ries-
gos que implican algunas practicas negocian
con el médico tratante la posibilidad de usar-
las. Juan y Susana dan fe de los efectos po-
sitivos de la terapia floral y la fototerapia en el
caso de su hija.

En un principio, el médico tratante, si bien
es cierto que ha sido muy abierto, no estaba
muy convencido, pero él mismo ha reconocido
lo bien que le ha hecho [...] es la calidad de
vida... tiene remedios... pero con las simples
gotas... cambia de animo, es ofra... casi
feliz..., volvié a sonreir...

Margarita estudia reflexoterapia y aromote-
rapia y las practica con su hijo.

Pero la negociacién con el médico tratante
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no sucede en todos casos. Azucena lo llevo
a la consulta de un iridlogo, que resultdé ser
un charlatan. Estas busquedas pueden estar
sustentadas en la necesidad de tratamientos
mas naturales, evitar los efectos secundarios
de los medicamentos y mejorar la calidad
de vida. También existe la creencia que los
pacientes pueden controlar los sintomas de
la enfermedad a través del poder de la mente
y la fuerza de voluntad. Por ejemplo, Jaime
reconociéo que él no es muy apegado a los
farmacos y que trata de incentivar a su amiga
“poco a poco, a que con la forma...por su
mente, por su capacidad fisica vaya dejando
los medicamentos, vaya independizandose de
ellos”.

Aestas ideas se suman las dificultades aso-
ciadas al seguimiento y costos del tratamiento
farmacolégico, lo que puede llevar a que algu-
nos pacientes abandonen el tratamiento, incre-
mentando las recaidas y complicaciones de la
enfermedad. Segun Pablo.

Lo mas complicado de esta enfermedad
es tratar de comprender la enfermedad y de
ahi, lo que mas hemos tenido que hacer es
ajustes econdémicos, los tratamientos son muy
caros, y se nos ha complicado bastante lograr
mantener el tratamiento constante... A veces
se me complica llegar a fin de mes y no tener
con que ajustar el medicamento... entonces
me toca buscarme ofras cosas extras para
consequir... yo empecé a pedir en mi trabajo
horas extras, sabados, domingos.

2.3 Modificar el ambiente fisico y
emocional de la familia

Las acciones orientadas a modificar el am-
biente emocional pueden incluir o no al pacien-
te. Dentro de ellas estan las que disminuyen
el estrés familiar, el mejoramiento de la comu-
nicacion y el estrechamiento de los vinculos
familiares. P.e., para Violeta la enfermedad
de su hijo ha significado la oportunidad de que
SU esposo regrese mas temprano a casa, que
no la deje sola y recuperar las salidas de los
tres juntos. Para Lukas, la incomprension de
su papa con respecto a la enfermedad de su
esposa le ha ensefiado que debe “dejar de ser
tan aclanado” y tratar de salir mas, sdélo con
su esposa e hija; asi, evita comentarios inade-
cuados y negativos sobre la enfermedad de su
esposa y por consiguiente conflictos innecesa-
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rios. El riesgo de esta practica es que la familia
puede tender a cerrarse sobre si misma 'y per-
der apoyo social. Camilo dijo: Al principio corri
bastante las visitas porque... no sé... siempre
hacen preguntas imprudentes... pues, o sea,
no sé... y yo todavia, en este momento, yo to-
davia no, no... después de todo esto lo tengo
como... como... sobreprotegido a él. Ahhh...
no sé si es bueno o malo, yo creo que es malo,
no sé pol...

En otros casos, los familiares tratan de abrir
el sistema familiar e involucrar personas cla-
ves, complices, que les ayuden a manejar la
situacion con el paciente. Para Susana, su cu-
fAada, resulta una persona clave en el manejo
de los dias “dificiles”. Ella dijo: cuando mi hija
esta mal, nosotros la llamamos y ella se apa-
rece por la casa con alguna chiva y nos ayuda
a que la hija se tome los medicamentos. Asi,
los familiares de pacientes bipolares terminan
desarrollando, como dice Juan, ‘foda una red
fundamental de comunicacion, un cédigo, a
veces por sefias” que utilizan los familiares
para obtener apoyo.

Dentro de estas estrategias no faltan las de
caracter mas practico como “guardar todo lo
cortante” y no mantener, como Susana, “nada,
absolutamente nada de licor en la casa”. Ella
cuando se despierta, lo primero que hace es
quitar el seguro de ciertas ventanas y a ultima
hora en la noche, cerrar la puerta de la cocina.
Todo esto para evitar “cosas tristes... porque
pasaron cosas tristes... ella se encerraba’.

Algunas de estas acciones se despliegan
puesto que los cuidadores familiares aprenden
a identificar las sefiales de alarma de la
enfermedad. Por ejemplo: observan el rostro
de los pacientes para identificar cambios
en el brillo y forma de la mirada, la forma de
pestafear y la posicion de la mandibula y
el tono muscular; escuchan con atencién vy
evallan la calidad, cantidad y coherencia
de las ideas del paciente; observan senales
biolégicas indicadoras de estrés o consumo
de drogas y alcohol. p.e., manchas en la piel
y determinados olores. Algunos de los estos
indicadores se mencionan en la literatura®.

3. Postergacion de las necesidades
del cuidador

Otras acciones realizadas por los cuida-
dores familiares de pacientes bipolares van

dirigidas a disimular y reducir el conflicto con
el paciente o al interior de los subsistemas de
la familia. Margarita, p,e., se propuso no tener
mas discusiones con su esposo y permitir que
éste regrese a casa a pesar del maltrato que
recibe de él.

Estas actitudes del cuidador parecen abrir
la puerta a otra dimension del problema que
enfrentan: la postergacion de sus propias
necesidades y proyectos.

Lo mas destacable en cuanto al autocuidado
de los cuidadores es la busqueda de ayuda
espiritual.

En la falta de apoyo a los cuidadores
intervienen factores de tipo cultural como p.e.,
el tradicional postergamiento que hacen las
madres o esposas de sus necesidades en
relacion con las de los demas miembros de la
familia, desconfianza sobre las posibilidades
de la psicoterapia y deficiencias en el sistema
de salud. Por ejemplo: Luisa, a pesar de saber
que esta pasando por un momento dificil y
valora los efectos de la psicoterapia en el caso
de su hijo, dice: Yo creo que tuve depresion
pero no fui al psiquiatra porque yo dije, lo mio
no es de aqui! [sefiala la cabeza], lo mio era de
acal [senala el corazén], y ese dolor del alma
no me lo va quitar el psiquiatra, ese tengo que
limpiarmelo yo.

Rocio en cambio, auque sintio la necesidad
de buscar apoyo terapéutico las deficiencias en
el sistema de salud no le permitieron obtener lo
que buscaba.

Necesitaba que me hicieran el soporte...
Pero vine una sola vez porque no me gusto
que me dieran al tiro Fluoxetina,/[...] desconso-
lada le dije al doctor: yo esperaba conversar...
me seque las lagrimas, me voy con la secre-
taria y me dice que no hay hora [cita] hasta
diciembre [y era el mes de marzo]... y me senti
muy mal... me senti sola otra vez, me senti pé-
simo.

Esta falta de atencion, empeora las con-
diciones en que los cuidadores familiares en-
frentan el TAB. La mayoria de ellos mostraron
sintomas similares a los que se presentan en
el trastorno de estrés postraumatico: pensa-
mientos repetitivos y desagradables, sensa-
cion de poca energia o lentitud, sentimiento de
incapacidad, dificultades para dormir, pensar
en la muerte, sentimientos de culpabilidad,
pensamientos e imagenes que asustan y crisis
de llanto dificil de controlar?® 27,
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Discusion

Se afirma que el TAB es una de las enfer-
medades mas costosas tanto para la familia
como para el sistema de salud'. Estas afirma-
ciones también parecen ser validas tanto para
Chile como en la mayoria de los paises lati-
noamericanos, puesto que los sistemas de sa-
lud se muestran insuficientes para hacer frente
a las enfermedades mentales y su carga?%.
Esta situacion empeora cuando a las debilida-
des del sistema se suman ideas provenientes
del acervo cultural que no favorecen el cuidado
de la salud mental.

En consecuencia, es importante reflexionar
sobre posibles acciones que mejorarian la
relacion costo-efectividad de las intervenciones
que se llevan actualmente para el TAB en el
pais. Como se desprende de los datos, por un
paciente con TAB existen, minimo, como dos
personas mas en la familia que por la carga
emocional y econdmica que representa la
enfermedad, se ven afectadas directamente en
su salud fisica y mental. Esta situacién provoca
un riesgo sobre la salud mental del conjunto
de tal manera que preparar el entorno familiar
y capacitar a los familiares para aprender a
convivir con la enfermedad puede resultar
beneficioso para todos. De ahi que, los entes
gubernamentales deban coordinar acciones
intersectoriales, principalmente de los sectores
de salud, educacién y de la sociedad civil*®,
con el fin de mejorar las condiciones de vida
caracterizadas por débiles redes de solidaridad
y un modelo socioeconémico que privilegia los
factores individuales sobre los colectivos®'.

De igual manera, y teniendo en cuenta el
nuevo proyecto de ley sobre derechos y debe-
res de las personas en la atencion en salud,
podria prestarse mayor énfasis en la educa-
cion de los pacientes con enfermedades men-
tales de tal manera que puedan obtener los
mejores beneficios del sistema de salud exis-
tente y gestionar modificaciones que mejoren
su atencion, trato auténomo y la proteccién de
sus derechos®*®, tal como reza en diferentes
documentos internacionales del caracter de
la Conferencia de Alma Ata, Declaracion de
Hawai* y la Carta de Caracas para la atencién
psiquiatrica en América Latina®>%7,

Dado que la literatura revisada sugiere
que los instrumentos y métodos utilizados
para evaluar el nivel de autonomia de los
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pacientes con TAB son inadecuados y que
este aspecto parece interferir en el cuidado
de la enfermedad, es importante avanzar en
investigaciones que ayuden a clarificar este
aspecto y en esa misma medida, contribuir a
facilitar el trato y las tareas de los familiares en
el cuidado del paciente®.

Sin duda que de las medidas sugeridas son
dificiles de cumplir®®. Algunas requieren de un
marco legal adecuado y otras del reconoci-
miento y sensibilidad de los profesionales en
salud mental quienes en Ultima instancia son
los responsables de motivar a los familiares y
la comunidad sobre la importancia de cuidar
la salud mental; velar por que los servicios de
atencion psiquiatrica cumplan de manera efi-
ciente su papel asegurando su funcionamiento
en condiciones dignas para los pacientes, la
familia y los profesionales.

Conclusiones

Es evidente que el TAB genera una carga
emocional para los familiares, situacion que
se agrava si no se atiende oportunamente.
Dicha atencién requiere tanto de acciones
multidisciplinarias colectivas e individuales a
lo largo del tiempo, dirigidas por los sistemas
de salud, para lograr mayor efectividad en las
acciones que se requieren para la atencion
integral del TAB.

Es indudable el valor de la informacion
oportuna y adecuada como facilitadora del
proceso de adaptacion a la enfermedad. Sin
embargo, esta es insuficiente si no se generan
espacios para la discusion y para aprender de
la experiencia y temores de los familiares de
pacientes con TAB.
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Anexos

Caracterizacion de los participantes

Se entrevistaron 13 cuidadores, familiares
de paciente bipolares, que dijeron pertenecer
a la clase socioecondmica media. De ellos, 8
eran mujeres que tenian entre 34 y 57 afios,
5 eran hombres entre 51 y 57 anos. De las
mujeres, 5 eran mamas, 2 esposas y 1 cufiada.
De los hombres, 3 eran papas y 2 esposos.
De las mujeres, 3 tenian educacion superior, el
resto educacion media completa o incompleta.
De los hombres, 1 tenia educaciéon superior y
4 tenian educacion media completa. El tiempo
transcurrido entre conocer el diagndstico de
bipolaridad y la entrevista va de 20 afios a 8
meses.

Caracterizacion de los pacientes

Los cuidadores entrevistados se corres-
ponden con 10 pacientes bipolares: 7 hombres
entre 18 y 42 afios y 3 mujeres entre 24 y 43
afios. Dos de ellos eran profesionales, 4 eran
estudiantes universitarios, 2 tenian educacion
media completa, uno tenia formacién técnica,
y otro, formacion basica completa. Tres de
los pacientes eligieron a dos personas como
sus cuidadores. En dos casos fueron papa y
mama, en otro, esposo y cufiada. En estos ca-
sos se aceptd entrevistar a ambos de forma
individual y privada.

Guia de la entrevista

Cuénteme sobre la situacién que usted ha
vivido con NP (Nombre del paciente:).

Con esta pregunta se pretende explorar,
lo mas abiertamente posible, la relacion entre
cuidador y paciente e identificar los asuntos
centrales del relato para profundizar en la
situacion.

Para usted, qué ha sido lo mas facil y lo
mas dificil de ésta situacion? Qué cree usted
que es lo mas importante o significativo en el
cuidado que usted le ofrece a NP.

Estas preguntas estan dirigidas a identificar
las percepciones de los entrevistados con
respecto a la situacion que enfrentan. Y a que el
cuidador jerarquice o sefiale cosas, presentes
0 ausentes, que reconoce como necesarias o
significativas para el cuidado del paciente con
TB.

Como se siente usted con respecto a lo que
le ha tocado vivir con NP.

Con ésta pregunta se pretende identificar
la situaciébn emocional del entrevistado en
relacién con el cuidado que ofrece al paciente.

Coémo influye en su vida personal el hecho
de cuidar de NP.

Con ésta pregunta se intenta explorar
los ajustes, modificaciones y adaptaciones
personales que el cuidador realiza para llevar
a cabo su papel.

Qué cosas cree usted que le ayudan a
cumplir su papel de cuidador de NP.

La intencién de esta pregunta es conocer
las cosas o factores que el cuidador identifica
como ayudas para el cuidado. Entre ellas, pue-
den ser importantes, los recursos personales
y la percepcion que tiene sobre el sistema de
salud o la institucion.

Desea agregar algo mas que le parezca
importante para la investigacion.
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Homeostasis de la glucosa y antipsicéticos
atipicos

Tamara Villalba R.("

Glucose homeostasis and atipycal antipsychotics

The use of atypical antipsychotics is associated with metabolic side effects including weight
gain, diabetes mellitus and an atherogenic lipid profile. These adverse effects are not only the risk
factors for cardiovascular disease, insulin resistance and diabetes mellitus, leading to increased
morbidity and mortality; but may also impair the patient’s adherence to treatment. The increasing
numbers of reports of diabetes and ketoacidosis have raised concerns about the association and
it is still unclear whether it is a class or single drug effect. Two groups of patients have been
recognized. The first and smaller one with a rapid onset of diabetes and ketoacidosis debut were
made of younger people, less overweight and include a higher proportion of women. The second
and larger group has a more classical onset in witch weight gain, abdominal fat deposition and
other major risk factors played an important role. Although not fully scientifically proven yet,
available evidence suggests that clozapine and olanzapine have a higher propensity to induce
diabetes and metabolic syndrome compared with other atypical antipsychotic drugs, risperidone
and quetiapine. Despite more limited available data, amisulpride, aripiprazole and ziprazidone
showed less likelihood of precipitating diabetes. The metabolic effects of antipsychotic drugs
should be of concern when planning a patient’s treatment strategy. Baseline screening and regular
follow-up monitoring whose intervals should depend on the individual predisposition are advised.
Possible therapeutic strategies for the management of drug-induced obesity include therapeutic
approaches, such as life style change and pharmaceutical intervention. Drugs with a weight
reducing effect become more important because of the lack of compliance and short duration
of behavioral intervention. Topiramate, dopaminergic- and serotoninergic agents have shown
positive results in the management of psychotropic medication induced weight gain. However,
further trials are required to support a specific therapeutic approach.

Key words: Atipycal antipsychotics; metabolic syndrome, obesity.

RESUMEN

El uso de Antipsicoticos Atipicos se asocia a efectos metabdlicos que incluyen aumento de
peso, diabetes mellitus y perfil lipidico aterogénico. Estos efectos adversos no sélo son factores
de riesgo cardiovascular e insulino-resistencia asociados a morbilidad y mortalidad sino que
también disminuyen la adherencia del paciente al tratamiento. El incremento de reportes de
casos de diabetes y cetoacidosis ha aumentado el interés por este efecto secundario y aun
no queda claro si se trata de un efecto de clase o asociado sélo a algunos farmacos. Se han
reconocido dos grupos de pacientes; el primero y menor, caracterizado por la presentacion subita
de diabetes y debut cetoacidbtico corresponde a pacientes mas jovenes, con menor sobrepeso y
mayor proporcion de mujeres. El segundo grupo y de mayor amplitud tiene un inicio mas clasico
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de la enfermedad con aumento de peso, deposito visceral de grasa y otros factores de riesgo.
Todavia no existe evidencia cientifica suficiente, sin embargo, la existente sugiere que clozapina
y olanzapina tienen mayor propension a inducir diabetes y sindrome metabdlico en comparacion
con otros antipsicoticos atipicos tales como quetiapina y risperidona y aparentemente amisulpirida,
ziprazidona y aripiprazol involucrarian menor riesgo. Los efectos metabdlicos de los antipsicéticos
deben ser tomados en cuenta al iniciar tratamiento y deben ser evaluados al inicio y durante
el sequimiento segun la predisposicion de cada sujeto. Las posibles estrategias de tratamiento
incluyen cambios en el estilo de vida y el uso de farmacos. Estos Ultimos adquieren especial
importancia ante la corta duracion y falta de adherencia a las intervenciones conductuales.
Topiramato, agentes dopaminérgicos y serotoninérgicos han mostrado posible utilidad en el
manejo del aumento de peso secundario al uso de farmacos. Se requieren, sin embargo, mayores

estudios antes de recomendar el uso de cualquier farmaco.
Palabras clave: Antipsicoéticos atipicos, sindrome metabdlico, obesidad.

Introduccion

En la actualidad, la prevalencia de diabe-
tes mellitus (DM) ha alcanzado proporciones
epidémicas, afectando al 6% de la poblacién
general en paises desarrollados. Para el afo
2025 se espera un incremento del 40% en los
paises desarrollados y de un 170% en los pai-
ses en vias de desarrollo'.

Existen basicamente dos formas de diabe-
tes mellitus. La diabetes mellitus tipo 1 (DM1),
de inicio precoz y por lo general agudo, se
debe a la destruccion de las células beta de
los islotes pancreaticos y pérdida total de la
secrecion de insulina, por lo que se asocia a
cetoacidosis.

La diabetes tipo 2 (DM2) se caracteriza
por insulinorresistencia e hiperglicemia, que
inicialmente es contrarrestada por un aumento
de la produccion y secrecion de insulina
(hiperinsulinemia). Superada la capacidad
maxima produccion de insulina - debida a
la elevacion persistente de la glicemia - y
asociada al efecto téxico de la hiperglicemia
sobre las células beta, se produce un déficit
no ya relativo sino absoluto de insulina. A
diferencia de la DM 1, el tipo 2 tiene un inicio
tardio y corresponde a mas del 90% de los
casos de DM a nivel mundial.

El sobrepeso (IMC > 25 Kg/m?) y la obesidad
(IMC > 30 Kg/m?) son los principales factores
de riesgo modificables para al presentacién
de DM2 - el 80% de los sujetos es obeso al
momento de recibir el diagnostico de DM22. Las
complicaciones macro y microvasculares de
esta enfermedad, se deben a la aterogénesis
acelerada®y constituyen un severo problema
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de salud.

La prevalencia de obesidad y DM es
elevada entre los individuos con trastornos
psiquiatricos, especialmente aquellos que
sufren  esquizofrenia (EQZ), trastornos
bipolares (TAB) o depresion mayor (TDM).
Segun datos de la NHIS (del inglés National
Health Interview Survey, Estados Unidos) en
1989 el 42% de los pacientes con EQZ tenia
un IMC > 27 kg/m? comparados con el 25% de
poblacién general. Existiendo una proporcion
significativamente mayor de mujeres con
sobrepeso u obesas al ser comparadas con
la poblacion general. Similar tendencia y con
mayores IMCs se observé en los varones*.
Segun el estudio realizado por Cassidy y
colaboradores en 1999, la prevalencia de DM2
en sujetos bipolares era tan alta como el 9%
mientras la prevalencia el la poblacién general
ascendia sélo al 3,5%°. En grupos con EQZ la
prevalencia de DM y obesidad es 1,5 a 2 veces
mayor que en la poblacién general®.

Los primeros reportes de una posible aso-
ciacién entre la prescripcion de AP y DM fueron
realizados en la década de los 50°s” y durante
al década de los 60°'s era aceptado que los
AP podrian causar diabetes, introduciéndose
el término “diabetes fenotiazinica” que pronta-
mente fue olvidado ante al asociacién de largo
conocida entre DM2 y EQZ previa al inicio de
tratamiento®. En los ultimos afios se ha renova-
do el interés en este tema ante un significativo
aumento de peso asociado a varios antipsico-
ticos atipicos; la notificacion de trastornos en
la homeostasis de la glucosa e incluso algunos
casos de cetoacidosis. Algunos autores sugie-
ren podria tratarse de un nuevo tipo de diabe-
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tes inducida por farmacos®, independiente del
trastorno psiquiatrico de base™.

Aunque inicialmente la indicacién de anti-
psicoticos aparejaba el diagnéstico de EQZ, en
la actualidad tanto en la psiquiatria como en
especialidades afines, los antipsicoticos (AP)
tipicos (APT) y atipicos (APAT), se prescriben
en una gran variedad de trastornos en los ejes
I y Il. Siendo la primera linea de tratamiento
en las psicosis lucidas y potenciadores impor-
tantes en los trastornos del animo, trastornos
de la conducta alimentaria, trastornos por uso
y abuso de sustancias y una herramienta fre-
cuente en el manejo de distorsiones cognitivas
en varios trastornos de la personalidad.

A las consecuencias fisicas del sobrepeso
y obesidad, se afiaden las psiquicas y socia-
les, desmoralizacion, disgusto con la imagen
personal y corporalidad, rechazo social y aisla-
miento, que en ultima instancia disminuyen la
adherencia al tratamiento pese a la efectividad
del mismo.

La presente revision pretende realiza una
breve descripcién de los posibles mecanismos
metabdlicos implicados y ante todo las posibles
estrategias médicas y farmacoldgicas para el
seguimiento, control y manejo de las mismas.

ESTUDIOS PREVIOS

Los trastornos metabdlicos asociados al
uso de APAT incluyen un aumento significativo
de peso, insulinorresistencia y perfil lipidico
aterogénico® ®"'. (Tabla 1).

La evidencia de la asociacion entre diabetes
y APAT puede obtenerse de varias fuentes
incluyendo a) reporte de casos; b) estudios de
bioseguridad de farmacos; c) estudios farmaco
epidemiolodgicos y d) estudios prospectivos' 3.
Ala fecha existen mas de 60 reportes de casos
vinculando los APAT con la presentacion de
diabetes™ en ellos se observd una mejoria
importante al suspender el APAT y en aquellos
en los que se reinstalo el farmaco también lo
hizo la hiperglicemia. Destacan dos grupos
de pacientes cuyas caracteristicas difieren
bastante entre si. El primero, numéricamente
mayor presenta un aumento progresivo de peso
y depdsito de grasa abdominal. El segundo,
correspondiente a la cuarta parte de los casos,
se caracteriza por sexo femenino, edad joven,
ausencia de sobrepeso al inicio del tratamiento
y la presentacién de cetoacidosis®.

Estudios de seguridad de farmacos: la
mayoria basados en reportes de casos pu-
blicados y reportes al programa de vigilancia
farmacolégica de la FDA (Med Watch
surveillance programme-food and Drug adm-
ministration)’®. Koller y colaboradores pu-
blicaron varios analisis de casos de diabetes
desencadenada por clozapina'®, olanzapina',
risperidona’® y quetiapina’®.

En todos los casos el uso de APAT se
asocio a diagndsticos de DM, estados predia-
béticos como glicemia alterada en ayunas
(AGA), intolerancia a la glucosa (IG) en
prueba de tolerancia oral a la glucosa (TOG)
o al empeoramiento del cuadro clinico en
diabéticos conocidos. En la mayor parte de los
casos los farmacos involucrados son clozapina
u olanzapina.

Los estudios de casos se inclinan hacia una
relacion causal entre hiperglicemia y APAT?0-22
mas aun al comparar los resultados con los de
grupos control. Lastimosamente ninguno de
ellos control6 factores de riesgo clasicos para
DM.

Los estudios farmaco- epidemiolégicos?2°
indican asociacion entre los farmacos emplea-
dos y la presentacion de DM, pero es impor-
tante recordar que indican asociaciéon y no
causalidad®.

Los estudios prospectivos, randomizados
ofreceran la mejor informacién al evitar sesgos
de estudios previos y minimizar la pérdida de
datos e informacién adicional®'®'4, Entre los
publicados ninguno fue disefiado para evaluar
el efecto farmacoldgico en el metabolismo de
la glucosa, su duracion es breve y las mues-
tras pequefias; sélo algunos de ellos compara-
ron los resultados con un grupo placebo®'314,

MECANISMOS SUBYACENTES

Los trastornos en el metabolismo de la
glucosa se han documentado en pacientes con
y sin patologia psiquiatrica -voluntarios sanos-?¢
y en mamiferos de varias especies?’%, en ellos
los APAT podrian alterar al homeostasis de la
glucosa de varias maneras; modificando la
ingesta alimenticia y/o el gasto energético, la
seleccion de alimentos a ser consumidos, la
distribucién de la grasa corporal, la producciény
disponibilidad de insulina®'%; debiendo tomarse
en cuenta ademas factores no relacionados
con el farmaco sino con el paciente, su estilo
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de vida y su carga genética.

En el caso particular de la EQZ se han
reportado ligeras elevaciones de la glicemia
en ayunas hasta en el 15% de los pacientes
gue nunca recibieron tratamiento®. En este
grupo de pacientes se plantea la posibilidad
de un funcionamiento deficitario o al menos
vulnerabilidad en al célula beta, previa la inicio
del tratamiento con cualquier AP, pudiendo ser
los APAT solo el gatillante final de un defecto
metabdlico previo™.

Los hallazgos pueden agruparse en dos
grandes categorias, en primer lugar aque-
llos factores que facilitan o exacerban la in-
sulinorresistencia y en segunda instancia,
aquellos que modifican la actividad de la célula
beta pancreatica. Existiendo correlacién con
los hallazgos clinicos sindrome metabdlico:
frecuente; diabetes: ocasional y cetoacidosis:
excepcional.

Insulinorresistencia

Caracteristica principal del sindrome meta-
bdlico, se debe a una menor actividad biologi-
ca de la insulina que afecta en forma predomi-
nante al tejido adiposo, muscular, endotelial y
el funcionamiento hepatico® tanto en la pobla-
cion general como en el caso que nos concier-
ne es una complicacién frecuente del sobrepe-
so y la obesidad.

La mayoria de los APAT inducen aumento
de peso®'*2. Clozapina y olanzapina se asocian
con la mayor ganancia con reportes que oscilan
entre los 4 y 10 kg/afio®. El aumento de peso
promedio es de 4,45 kg/afio con clozapina y
4.15 Kg/afo para olanzapina.**% Risperidona,
quetiapina y amisulpirida producen menor
incremento de peso con una media cercana
a los 2 kg/afio®**. Ziprasidona no se asocia
a ganancia de peso y aparentemente el aripi-
prazol podria incluso revertirlo®.

El aumento de peso se hace evidente
desde el inicio del tratamiento con una fase de
incrementorapidodesdelas4alas 12 semanas,
para después estabilizarse o lo que es mas
comun con olanzapina y clozapina, persistir
con menor velocidad"?®. Los mecanismos
subyacentes no estdn del todo claros y
se han sugerido factores histaminérgicos,
serotoninérgicos, muscarinérgicos, adrenér-
gicos y la participacién de varias adipocinas.

Entre los estudios realizados, la mayor
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evidencia apunta al receptor H1 histaminérgico,
cuya activacion a nivel de los nucleos para-
ventricular y ventro-medial del hipotalamo
suprime la ingesta alimenticia y modula el
ritmo de alimentacion mediado por leptina“.
los farmacos con elevada afinidad por este
receptor inducen aumento del apetito*®4' como
el caso de la amitriptilina y doxepina, ambos
antidepresivos triciclicos.

Entre los APAT, aripiprazol y ziprasidona
tienen baja afinidad por este receptor y no
se asocian a aumento de peso. Risperidona
y quetiapina presentan afinidad media y su
administracion se asocia a aumento moderado
de peso. Clozapina y olanzapina tienen gran
afinidad y maxima entre los APAT*,

Otros dos factores involucrados en la insu-
linorresistencia son la capacidad del musculo
esquelético de captar glucosa para la sintesis
de glucdgeno y la presencia de moléculas que
entorpezcan este proceso. Segun el estudio
realizado por Engl y cols, olanzapina -y no
amisulpirida u otros APT- reduce in vitro la ac-
tividad de la Fosfatidil inositol cinasa depen-
diente de insulina (PIK3 del inglés Phospha-
tidylinositol-3-kinase), inhibiendo esta via de
captacion y sintesis de glucdégeno*?.

El tercer factor involucra al metabolismo de
los lipidos, hipertrigliceridemia, niveles eleva-
dos de acidos grasos libres, disminucién del
HDL y aumento del LDL y VLDL colesterol. Los
resultados una vez mas apuntan a olanzapina
y clozapina y son discutibles para risperidona
y quetiapina®.

Insulina y la actividad de la célula beta
pancreatica

Como se menciono previamente, en al ma-
yoria de los casos el aumento de peso prece-
de a la presentacién de DM2 y cabe pensar
que en estos casos la insulinorresistencia sea
el principal mecanismo implicado, sin embar-
go, aun en estos casos la progresion a diabe-
tes es bastante precoz a la evidenciable en la
poblacién general, este hallazgo aunado a la
presentacion de casos de CA sin aumento de
peso con recuperacion clinica tras al suspen-
sion del APAT supone la inhibiciéon funcional de
la sintesis o liberacion de insulina.

Entre otros, la célula b tiene receptores
o2 adrenérgicos; 5HT1a serotoninérgicos,
M2 y M3 muscarinérgicos. Se han realizado
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estudios evaluando los efectos de los APAT en
cada uno de estos grupos. Los resultados son
disimiles y aparentemente el efecto sobre los
receptores o2 y 5HT1a tiene escasa relacion
con la presentacion de diabetes.

Entre los receptores colinérgicos, el M3
muscarinico es el predominante en la célula b
y juega un rol clave en la liberacion de insulina
y mantencion de la homeostasis de la glucosa
in vivo®, se ha sugerido que el antagonismo de
este receptor puede incrementar el riesgo de
hiperglicemia y diabetes en humanos*, segun
los estudios previos en ratones knoct out.

El bloqueo M3 podria disminuir la secrecion
pancreatica de insulina mediada por acetilcoli-
na por lo que, en individuos predispuestos, la
exposicion a antagonistas potentes M3 podria
precipitar la presentacién de DM2 y aun ce-
toacidosis*.

Existen reportes de casos de CA aguda
tras la administracion de clozapina, olanza-
pina, quetiapina y risperidona. Clozapina y
olanzapina tienen las mayores afinidades por
el receptor M3, risperidona, quetiapina y zipra-
sidona afinidad baja y aripiprazol casi nula.*
Segun varios autores la elevada afinidad por
este receptor podria ser el mejor predictor de
DM inducida por APAT#,

En la gran mayoria de los casos la historia
natural de la enfermedad, implica un aumento
progresivo de peso, intolerancia a la glucosa,
glicemia alterada en ayunas y diagnéstico
de DM 1 a 5 afios después del inicio de
tratamiento. Tabla 1.

PERFIL DE RIESGO

Segun los hallazgos mencionados pue-
de decirse que el riesgo de presentar DM

es particularmente alto con clozapina vy
olanzapina**“%; moderado con risperidona y
quetiapina*+“® y bajo con aripiprazol y zipra-
sidona*’. Existe también evidencia de que los
APAT pueden empeorar el control metabdlico
en e individuos con DM2. Sin embargo, es
importante tener en mente que la poblacion
con trastornos psiquiatricos presenta otros
factores de riesgo clasicos para DM2, a saber:
sedentarismo, peso elevado, dieta inadecuada
y antecedentes familiares, pues el 50% de
los sujetos con EQZ posee el antecedente de
DM2 en la familia®®":44,

EVALUACION INICIAL Y SEGUIMIENTO

Se debe prestar especial atencion en aque-
llos pacientes en quienes la indicacion de
APAT es temprana y debera ser prolongada o
permanente segun las guias de monitorizacion
desarrolladas en forma conjunta por la Asocia-
cion Americana de Diabetes, Asociacion Ame-
ricana de Psiquiatria, Asociacion Americana de
Endocrindlogos Clinicos y la Asociacion Norte-
americana para el Estudio de la Obesidad®.

Ademas de los parametros enumerados en
la Tabla 2, se debe tomar en cuenta la historia
médica general y poner especial énfasis en los
antecedentes familiares de DM2 e hipertensién
arterial, habitos alimenticios, actividad fisica,
red de apoyo, habito tabaquico, consumo de
alcohol y drogas recreativas. Se debe indagar
ademas sobre los efectos secundarios que se
presentaron con tratamientos previos o con
otros psicofarmacos, debe tomarse en cuenta
que los APAT no son los Unicos psicofarmacos
vinculados con aumento de peso*?%51,

De preferencia se debe evaluar el perfil li-
pidico y glicemia en ayunas con o sin TOG,

Tabla 1. Antipsicéticos Atipicos y efectos metabdlicos

Antipsicético Aumento de Peso

Riesgo de Diabetes Dislipidemia

Clozapina +++
Olanzapina +++
Risperidona +++
Quetiapina ++
Aripiprazol ++
Ziprasidona +/-
Amisulpirida +/-

+ +

+ +
NC NC
NC NC

(+) efecto positivo; (-) efecto negativo; NC No concluyente. Traducido y modificado de referencia 50
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Tabla 2. Seguimiento de pacientes en tratamiento con Antipsicéticos Atipicos

Basal 4 sem 8 sem 12 sem Trimestral Anual c/5aios
H. clinica X X X
IMC X X X X X X X
Cintura X X X
PA X X X X X X X
Glicemia X X X X X X X
P. lipidico X X X X X

IMC: indice de masa corporal (Peso kg/Talla m?); Circunferencia de cintura: a la altura del ombligo, en la linea
media entre el reborde costal y las crestas iliacas. Normal < 94 cm (varén) < 80 cm (mujer), Alterados: de 94
a 102 cm (vardn); 80 a 88 cm (mujer); Muy alterados > 102 cm (varones) y > 88 cm (mujeres) (NIH, 1998).

Traducido, modificado y complementado de referencia 50

basales y después de 6 meses en todos los
pacientes, buscar signos y sintomas de diabe-
tes y cetoacidosis diabética especialmente en
pacientes que reciben clozapina, olanzapina
0 quetiapina®, los niveles elevados de hemo-
globina glicosilada (HbA1c) pueden identificar
a aquellos pacientes con trastornos en al ho-
meostasis de la glucosa®.

Los parametros a considerar durante el
seguimiento del paciente se observan en la
Tabla 2.

ESTRATEGIAS DE TRATAMIENTO

La prevencion y/o tratamiento del sobrepe-
so inducido por farmacos debe ser tomado en
cuenta la momento de prescribir y tratar pa-
cientes con APAT, no solo por el riesgo aso-
ciado a trastornos metabdlicos sino también a
su efecto en la adherencia y descompensacion
subsecuente. Los pacientes obesos tienden a
discontinuar su tratamiento 2,5 veces mas que
los no obesos, existiendo entre ambas varia-
bles una relacion lineal®™.

Una ligera reduccion de peso del 5-10% del
peso inicial baja significativamente el riesgo de
enfermedades fisicas, por lo que no se debe
desestimar su importancia®.

ESTRATEGIAS NO FARMACOLOGICAS
Cambio del Antipsicético

Aunque la literatura es escasa al respecto,
aparentemente el aumento de peso secun-
dario al uso de olanzapina no depende de la

dosis utilizada'; en estos casos es posible
plantear un cambio a otro antipsicético cuyo
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perfil de efectos colaterales metabdlicos sea
mas benigno. Segun el estudio realizado por
Meyer y cols, hasta el 32% de los pacientes
obsesos (IMC 5,1 + 7,3 kg/m?) deja de cumplir
parametros para el diagndstico de sindrome
metabdlico con el cambio de olanzapina a ris-
peridona, con reduccion del peso, IMC, peri-
metro de cintura y presion arterial después de
20 semanas de tratamiento®.

En otro estudio, el cambio de olanzapina o
risperidona a ziprasidona, mostré importante
mejoria metabdlica en cuanto al peso pero
no en el perfil lipidico. EI cambio de APT a
ziprasidona no se asocié a modificaciones en
peso o perfil lipidico®.

El mayor problema radica en la reemergen-
cia de sintomas psicoéticos y/o la franca des-
compensacion del cuadro de base en caso de
optar por un cambio radical del AP. Tanto mas
frecuente sera el cambio progresivo de uno a
otro farmaco, con aumentos y disminuciones
de las dosis de uno y otro, situacién en la que
es mas probable la aparicion de sintomas co-
laterales propios de ambos farmacos y el efec-
to sinérgico sobre determinados receptores
centrales y periféricos.

Esta estrategia es una de las que se
plantea como efectiva y de primera linea ante
el aumento de peso, sin embargo no siempre
es posible, especialmente entre los sujetos
que han pasado por varios esquemas de
tratamiento con resultados insatisfactorios.

Intervenciones conductuales
Las guias internacionales recomiendan

estrategias para la disminucién de peso en
aquellos individuos con un IMC > 25 kg/m?,
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éstas se basan en tres pilares basicos dieta
con reduccion de 500 a 1.000 kcal/dia en
relacion a la ingesta basal, incremento de la
actividad fisica y cambios en el estilo de vida.

Estas medidas han demostrado eficacia en
varios estudios, realizados a 3, 4, 6 y 12 meses,
con disminucion estadisticamente significativa
del peso. La reduccion oscila entre 0,5 a 10
kg y es tanto mas notoria como intensivo y
estructurado sea el programa de seguimiento.
El beneficio se mantiene hasta dos meses
después de terminado el programa™.

O’Keefey cols, encontraron que enlacuarta
parte de los pacientes que habian ganado 9
Kg o mas durante en tratamiento con APAT, el
proceso podia revertirse con intervenciones
conductuales®, porloquelaintervencién precoz
es recomendable tras el inicio del tratamiento.
La eficacia de las intervenciones conductuales
radica en disminuir la ganancia de peso antes
que contrarrestarla’”. Pese al supuesto de
que el paciente psiquiatrico no cumple con las
indicaciones dadas, los pacientes muestran
motivacion y responden bien a la dieta y a
las indicaciones conductuales, siendo mayor
el efecto cuanto mejor sea la estructura vy
consistencia del seguimiento.

ESTRATEGIAS FARMACOLOGICAS

En la poblacion general, el tratamiento
farmacoldgico de la obesidad esta indicado en
aquellos pacientes con IMC > 30 kg/m?o IMC
27-29 Kg/m?y comorbilidad con hipertensién
arterial, diabetes o apnea del sueno. A la fecha
ninguno de los farmacos aprobados para el
tratamiento de la obesidad produce per se
una reduccion de peso mayor al 10% una
vez sustraido el efecto placebo, por lo que su
indicacidon necesariamente debe asociarse a
cambios en el estilo de vida.

El objetivo es la disminucion de 5 a 10%
del peso basal en 3 a 6 meses y si no se
observan cambios durante este periodo, debe
interrumpirse. A la fecha no existe consenso
con relacién a la duracion del tratamiento, sin
embargo, seria recomendable mantenerlo a
mediano o largo plazo ya que la mayoria de
los pacientes recupera peso tras la suspension
de la medicacion.

En cuanto al uso combinado con APAT no
existe ninguna indicacién concreta, programa
0 guia de manejo relacionada al aumento de

peso y la evidencia proviene de estudios ob-
servacionales pequenos y los reportes de ca-
sos. Se ha planteado el uso de sibutramina,
orlistat, topiramato, amantadina, Bloqueantes
H, (nizatidina, famotidina y ranitidina); bigua-
nidas, tiazolinedionas e incluso modafinilo. Se
mencionan a continuacion los posibles farma-
cos a ser usados y aquellos que debieran evi-
tarse.

Sibutramina

La sibutramina se desarroll6 como antide-
presivo por su efecto en la recaptacion de no-
repinefrina, serotonina y dopamina, sin embar-
go, su efecto como antidepresivo es casi nulo
y su uso se ha difundido masivamente para el
tratamiento de la obesidad. Su utilidad radica
en que incrementa la sensacién de saciedad
disminuyendo la ingesta alimentaria. Este far-
maco también estimula la termogénesis pero
la importancia de este mecanismo en la dismi-
nucion del peso es minima.

Los estudios en pacientes con sobre peso u
obesidad no asociada a patologia psiquiatrica
indican una reduccion de peso cercana al 5%
una vez sustraido el efecto placebo®.

El uso combinado de sibutramina con
APAT podria evitar el aumento de peso o re-
ducirlo. En el estudio a doble ciego realizado
por Henderson et al, en pacientes obesos se
evaluo el efecto del farmaco vs placebo, al ser
afadido al tratamiento con olanzapina. Ambos
grupos recibieron consejeria nutricional duran-
te 12 semanas. En el grupo que recibié olanza-
pina y sibutramina se produjo una pérdida de
6,85 kg mientras el grupo Olanzapina-placebo
disminuyo 3,86 kg. Se observd ademas una
ligera disminucion en los valores de Hb1Ac,
leve incremento de la presion arterial sistolica
y sintomas anticolinérgicos moderados (visién
borrosa, constipacion sed). Pese a la bue-
na respuesta inicial, ésta no se mantuvo a lo
largo del tiempo y al cabo de tres meses de
seguimiento no se observo diferencia significa-
tiva entre uno y otro grupo tras la suspensién
del farmaco®, lo que indicaria que para man-
tener el peso en limites mas saludables seria
necesario utilizar el farmaco a largo plazo. Un
porcentaje moderado de los sujetos en trata-
miento con sibutramina presenta tendencia a
la irritabilidad, trastornos de suefio y aumento
de la actividad intencionada, razén por la que
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creemos no debe usarse en pacientes con
trastornos bipolares, pacientes depresivos con
riesgo suicida y pacientes con trastornos de
personalidad. En pacientes esquizofrénicos
se debe prestar atencion ya que por su efecto
dopaminérgico podria asociarse con al reapa-
ricién de sintomas psicéticos y/o episodios de
violencia o agresividad.

Clozapina y sibutramina se metabolizan
via citocromo P450 isoenzima CYP3A4. Su
uso combinado puede elevar los niveles
plasmaticos de clozapina y/o desencadenar
un sindrome serotoninérgico. En caso de no
contar con otras estrategias para controlar el
aumento de peso en estos pacientes, se debe
mantener un control riguroso y frecuente,
tomando en cuenta la informacion ofrecida por
el paciente, la que refieren los familiares y la
observacion clinica secuencial. En todo caso,
consideramos que en la mayoria de los casos
seria mejor evitar su uso.

Orlistat

El orlistat es un inhibidor de la lipasa pan-
creatica, mecanismo por el que reduce la ab-
sorcidon de grasa en el tracto intestinal hasta
en un 30%. Al poseer una accién local, tiene
menos interacciones medicamentosas, pero
puede interferir con la absorcion de algunos
compuestos si se administran simultaneamen-
te. La indicacién debe ir asociada a régimen
hipocalérico moderado, para evitar sintomas
como flatulencia y esteatorrea que se presen-
tan ante dietas de contenido graso excesivo o
muy restringido.

En el estudio realizado por Hilger y cols, no
se evidenciaron cambios en los niveles plas-
maticos del antipsicoético y tras ocho semanas
de tratamiento se produjo una disminucion del
6,1% del peso corporal, equivalente a 2,1 kg/
m? en IMC®. Resultados similares se repor-
taron en el seguimiento de 13 sujetos, cuya
ganancia de peso promedio durante el trata-
miento con APAT fue de 16,4 kg; en este gru-
po de pacientes el uso concomitante de 120
mg de orlistat con las comidas - tres veces al
dia- fue seguro, bien tolerado y efectivo. Tras
un periodo inicial de pérdida de peso rapida se
produce una desaceleracion de la misma en
el tiempo, con una pérdida media del 35% de
peso corporal en un periodo de tres meses de
tratamiento.
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Segun la literatura revisada este farmaco
es bastante seguro y efectivo para el control
de peso inducido por ATAP, siendo su mayor
inconveniente su elevado costo econémico.

Rimonabant

El rimonabant es un farmaco nuevo que
fue desarrollado para el tratamiento de la obe-
sidad y tabaquismo, a partir del efecto de los
endocanabinoides sobre el apetito. Se trata de
un ligando altamente selectivo, que bloquea el
receptor canabinoide tipo 1 (CB1) con efecto
anorexigeno central dosis dependiente e incre-
mento del gasto energético por termogénesis
en el musculo estriado, disminucion de la lipo-
génesis en higado y tejido adiposo, incremento
de las concentraciones de adiponectina e in-
cremento de la sensacion de saciedad media-
da a nivel vagal por la colecistoquinina.

Los efectos adversos mas frecuentes, en
los estudios iniciales el los que no se incluyeron
pacientes psiquiatricos, incluyeron entre otros:
insomnio en 1-9% y sintomas depresivos en
6-7%. No se recomienda su uso en pacientes
psiquiatricos, especialmente en pacientes con
trastornos depresivos o ansiosos®.

Topiramato

El topiramato es un farmaco anticonvulsi-
vante y estabilizador del animo que ejerce sus
efectos por antagonismo en los receptores glu-
tamaérgicos. Uno de sus efectos colaterales
en la pérdida de peso cuyo maximo se eviden-
cia cerca de los 6 meses de tratamiento, in-
dependientemente de la indicacion de origen'".
De efecto secundario surgi6 la idea y difusion
de uso para contrarrestar el aumento de peso
inducido por APAT, aunque la mayor parte de
la evidencia proviene de reportes aislados de
casos. La reduccion de peso parece ser mas
notoria en sujetos obesos (IMC > 30 kg/m?) en
quienes se mantiene el tratamiento de al me-
nos 3 meses®'. La dosis efectiva oscila entre
100 y 200 mg y segun un estudio realizado en
pacientes esquizofrénicos con sobrepeso IMC
> 25 kg/m?) sélo el grupo que recibié 200 mg
diarios de topiramato tuvo una disminucién
significativa en el peso y experimento bastan-
tes mas efectos adversos®. Se han publicado
casos con reduccion de hasta 20 a-21 kg con
dosis tan altas como 1.200 mg/dia®.



HOMEOSTASIS DE LA GLUCOSA Y ANTIPSICOTICOS ATIPICOS

Dadas sus propiedades estabilizadoras del
animo podria ser una alternativa en pacien-
tes bipolares y esquizoafectivos, asi como en
aquellos con trastornos de la conducta alimen-
taria que cursan con atracones. A dosis altas
debe prestarse atencion a otros efectos cola-
terales como el glaucoma.

Amantadina

Antagonista del receptor dopaminérgico,
esta indicado en el Parkinson idiopatico, el
tratamiento de sintomas extrapiramidales y la
influenza; 100 a 300 mg/dia por tres a seis tie-
ne efecto anorexigeno al ser administrado con
olanzapina™. Podria tener un rol en la preven-
cion del aumento de peso inducido por olan-
zapina, antes que el tratamiento del mismo.
Su efectividad es mayor en pacientes obesos
que en aquellos con sobrepeso y en estos en
relacion a aquellos con peso normal®. En un
pequefio estudio randomizado y controlado
con placebo, este farmaco mostré mas bien
propiedades estabilizadoras en el peso sin
modificar la glicemia en ayunas, insulinemia,
niveles de leptina, prolactina o perfil lipidico®.
Dados los efectos dopaminérgicos de este far-
maco, es posible se asocie a exacerbacion y/o
descompensacion de pacientes con sintomas
psicoticos, razén por la que su uso es aun con-
troversial.

Bloqueantes H,: Ranitidina, Famotidina y
Nizatidina

Aun es poco conocido el mecanismo por el
cual los farmacos antagonistas H, se asocian
a pérdida de peso, su efecto podria estar
relacionado con la regulacion del apetito o
disminucion o supresion de la secrecion acido
gastrica.

La ranitidina a dosis de 600 mg/dia fue uno
de los primeros farmacos promocionados para
la prevencion del aumento de peso secundario
al uso de olanzapina®. El efecto de la nizati-
dina en dosis de 150 a 300 mg c/12 hrs, ha
sido estudiado en varias oportunidades, con
resultados disimiles. Segun la literatura revisa-
da tendria un rol estabilizador en la ganancia
de peso antes que en su disminucion. El en
el estudio realizado por Cavazzoni y cols, el
grupo tratado con 300 mg ¢/12 horas fue el que
obtuvo mayor beneficio a las 3 y 4 semanas de

tratamiento, sin embargo los resultados no fue-
ron estadisticamente significativos®. En el au-
mento de peso asociado a otros APAT, tendria
un efecto similar, estabilizando el peso antes
que disminuyéndolo®®.

Poyurovsky y cols, en un pequeio estudio
contra placebo demostraron que famotidina
a dosis de 40 mg/dia, fue ineficaz para
tratamiento, mantencion o control de peso
asociado al uso de olanzapina a dosis de 10
mg/dia®®.

Metformina

La metformina es la Unica biguanida de uso
clinico actual, inhibe la liberacion hepatica de
glucosa y estimula la captacién de glucosa por
los tejidos periféricos, ademas de disminuir la
ingesta alimenticia. Su uso en sujetos adultos
obesos no diabéticos se asocia a reduccién
de peso, glicemia, insulinemia y niveles de
hemoglobina Glicosilada A1c (HbA1c)™.

Aunque existe poca evidencia en relacion a
SuU uso en pacientes en tratamiento con APAT,
parece ser una buena opcion para el control
de la glicemia y el aumento de peso, en nifios
y adolescentes y adultos en tratamiento con
APAT™2,

Segun el estudio realizado por Klein y cols,
en una muestra de nifios y adolescentes de 10
a 17 afios con sobrepeso u obesidad y diag-
nosticos tales como trastorno bipolar del ani-
mo, déficit atencional, trastorno oposicionista
desafiante, trastorno de Asperger o Guilles de
la Tourette y tratamiento con olanzapina, rispe-
ridona o quetiapina. La adicion de metformina
(850 mg cada 12 horas) a mediano plazo se
asocia a la estabilizacion del peso, reduccién
de la relacion cintura cadera y por tanto de la
grasa visceral y disminucion de la resistencia
insulinica medida por HOMA-IR". Otro estudio
en poblacion pediatrica mostré una reduccion
estadisticamente significativa del peso (2,3 kg)
e IMC (2,22 kg/m?) tras 12 semanas de trata-
miento con olanzapina, risperidona o quetiapi-
na’.

En un estudio reciente en pacientes chi-
nos orientado a prevenir la ganancia de peso
asociada al tratamiento con APAT, Wu y cols,
reportaron un efecto positivo tras la adicion de
metformina vs placebo a olanzapina en el tra-
tamiento de pacientes esquizofrénicos. Cua-
renta sujetos que nunca recibieron tratamiento

45



T.VILLALBAR.

con AP o que no los recibieron en los ultimos
tres meses, participaron en el estudio randomi-
zado, a doble ciego y placebo controlado de 12
semanas de duracién. Los pacientes que reci-
bieron metformina incrementaron su peso en
menos del 7%, porcentaje que fue considerado
punto de corte para considerar el aumento de
peso como clinicamente significativo. En los
pacientes que recibieron placebo-olanzapina
se evidencio una elevacion de la insulinemia
basal y de los indices de resistencia insulinica,
ambos ausentes en aquellos que recibieron
metformina-olanzapina. En ninguno de los dos
grupos se evidencio elevacion de la glicemia
en ayunas’®.

Aunque los resultados fueron prometedores
en importante mencionar que la muestra se
caracteriz6 por untenerun IMC promedio de 21-
22 Kg/m?, realizar ejercicio fisico moderado por
lo menos durante 30 minutos cada dia e ingerir
entre 1.900 a 2.200 Kcl/dia. Condiciones que
pocas veces son concordantes con la realidad
clinica. Otros estudios tienen resultados poco
concluyentes o negativos.

La metformina parece ser una buena op-
cién en el manejo a corto y largo plazo en el
aumento de peso e insulinorresistencia asocia-
da a APAT, siempre y cuando se tomen las pre-
cauciones necesarias para su administracion.
Debe prescribirse con al comidas, comenzado
con un comprimido de 500 u 850 mg y su do-
sis puede aumentarse cada 1 a dos semanas
hasta alcanzar el efecto glucémico éptimo o la
dosis maxima (2.550 mg/dia) suele producir
sintomas gastrointestinales que pocas veces
son graves. Su efecto adverso mas grave es la
acidosis lactica que tiene una mortalidad sig-
nificativa. Los factores de riesgo para su pre-
sentacion son disfuncién renal, hipovolemia,
hipoxia tisular, infeccién, alcoholismo y enfer-
medad cardiorrespiratoria. La metformina, esta
contraindicada si el nivel de creatinina sérica
es > 1,5 mg/dl en varones o > 1,4 mg/dl en
mujeres’®.

Tal como en los pacientes no psiquiatricos,
el éxito del tratamiento no depende Unicamente
de la administracion del farmaco y se debe
asociar a reduccion en la ingesta alimenticia y
ejercicio moderado.

Pioglitazona

La pioglitazona es un agente antidiabético
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cuyaacciéndependedelapresenciadeinsulina,
ejerce su efecto a través de la activacion del
receptor gamma proliferador activado del
peroxisoma (rgapp) del que es un agonista
potente y altamente selectivo. Disminuye la
resistencia a la insulina en el higado y tejidos
periféricos y, en consecuencia, produce una
mayor utilizacion insulinodependiente de la
glucosa y una menor produccién hepética
de glucosa. Edlinger y cols, publicaron una
serie de casos de pacientes tratados con
APAT y pioglitazona con resultados positivos
y prometedores. Son necesarios mas estudios
antes de recomendar el uso de este farmaco
para el control del peso y/o alteraciones en el
control del peso, en pacientes tratados con
APAT™,

Liraglutida

Liraglutida es un analogo de la GLP-1 (pép-
tido-1 similar al glucagén - GLP-1 por sus si-
glas en inglés), cuyo mecanismo de accion es
estimular, de forma glucosa dependiente, la
secrecion de insulina y reducir la de glucagén,
retrasando el vaciado gastrico y reduciendo
en el apetito®. Lykkergaard y cols, publicaron
recientemente un estudio en ratas hembras
que tras ser asignadas a uno de cuatro gru-
pos recibieron por via parenteral una de cua-
tro combinaciones posibles entre olanzapina,
liraglutida y el vehiculo para su administracion.
Los animales recibieron olanzapina-vehiculo,
vehiculo-vehiculo, olanzapina-liraglutida o lira-
glutida-vehiculo. Al final del estudio los anima-
les que recibieron olanzapina vy liraglutida no
incrementaron significativamente su peso, no
se presentaron hiperfagia ni incrementos sig-
nificativos en la cantidad de comida ingerida.
Mantuvieron en todos estos aspectos niveles
similares a las que recibieron sélo vehiculo y
significativamente menores que las que reci-
bieron olanzapina-vehiculo.

El tratamiento con Liraglutida redujo la
intolerancia glucosa inducida por olanzapina
a niveles similares ligeramente superiores a
los presentes en el grupo vehiculo-vehiculo,
igualmente se asocié a disminucion en el
tejido graso subcutaneo inguinal, mesentérico
y retroperitoneal. Los Unicos parametros en los
que no hubo diferencia entre grupos fueron los
niveles plasmaticos de insulina, triglicéridos o
acidos grasos libres’.
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Los autores proponen los agonistas del
GLP-1 como una buena alternativa para con-
trarrestar los efectos obesogénicos y diabeto-
geénicos de la olanzapina, por sus efectos hipo-
glicemiantes y anorexigenos que parecen ser
mayores a los de la metformina. No queda cla-
ro si estos efectos seran extrapolables a seres
humanos o a otros APAT y es necesaria mayor
investigacion y experiencia con el medicamen-
to.

Liraglutida (Victoza®) fue desarrollada por
el laboratorio Novo-Nordisk®, aun no esta dis-
ponible en Chile pero su introduccién al mer-
cado no debiera tardar ya que ha mostrado
resultados prometedores en muchos estudios
y la ya cuenta con la aprobacién del Comité
de Productos Medicinales de Uso Humano
(CPMP), dependiente de la Agencia Europea
del Medicamento (EMEA) para su comerciali-
zacion.

Modafinilo

En un estudio recientemente publicado,
Roerig y cols, investigaron el posible efecto de
éste farmaco para contrarrestar la ganancia de
peso asociada a olanzapina. La hipétesis de
trabajo se baso en capacidad del modafinilo de
incrementar la liberacion de histamina a nivel
central en estudios con animales, lo que po-
dria reducir el bloqueo H1 histaminérgico de
la olanzapina. Se trata de un estudio breve a
doble ciego, realizado en sujetos sanos (sin
enfermedades psiquiatricas ni fisicas) en el
que se evidencié que los sujetos en el grupo
olanzapina-placebo incrementaron el doble de
peso, consumieron el doble de carbohidratos e
ingirieron mas kilocalorias que el grupo que re-
cibié olanzapina-modafinilo®. Lastimosamente
las cifras no alcanzaron significancia estadisti-
ca y debido a las caracteristicas del estudio los
resultados no son extrapolables a la poblacion
psiquiatrica. Se requieren estudios mas pro-
fundos y prolongados antes de recomendar el
uso de este farmaco para contrarrestar el au-
mento de peso inducido por APAT.

Conclusiones y Recomendaciones

Aunque son muchas las publicaciones que
asocian el uso de APAT con aumento de peso,
trastornos en el metabolismo de la glucosa y
en el perfil lipidico, los mecanismos no han

sido del todo aclarados y se requiere mas y
mejor evidencia al respecto.

Es indispensable recordar que estos tras-
tornos metabdlicos ponen en riesgo la vida
del paciente. Se debe realizar una evaluacién
completa y secuencial; prevenir activamente la
ganancia de peso -en todos los casos deberia
incluir consejeria, psicoeducacion y evaluacion
nutricional-, evaluar factores de riesgo tradicio-
nales y de ser necesario indicar tratamiento
farmacolégico. En caso de diabetes con diag-
noéstico por clinica o laboratorio referir a espe-
cialista y realizar manejo conjunto.
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Trastornos del animo y funcién tiroidea en
pacientes hospitalizados
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Mirko Igor M.®, Francisca Millan Z. y Luis Risco N.©

Mood disorders and thyroid function in hospitalized patients

Introduction: Thyroid disorders are common in the general population. Numerous studies
show significant association between these disorders, particularly hypothyroidism, and mood
disorders. The aim of this study is to determine the prevalence of thyroid abnormalities in patients
with mood disorders hospitalized in a university hospital, and to observe any differences in these
abnormalities between different groups of patients with affective disorder. Method: We analyzed
238 files of inpatients in our hospital, discharged during 2007 with the diagnosis of mood disorder.
Demographic data, discharge diagnoses and thyroid hormones levels were obtained from these
files. The mentioned variables were correlated and statistical analysis was performed with the Chi-
square test. Results: 60.5% of patients had major depression and 39.5% were bipolar. Thyroid
disorders were observed in 39.9% of discharges. Thyroid profiles of depressive and bipolar patients
showed no significant differences. Mixed (14.7%) and depressive episodes (21.4%) showed
higher frequency of hypothyroidism. Patients with type Il bipolar disorder had higher frequency of
subclinical hypothyroidism in relation to type I bipolar patients Conclusions: The demographic and
epidemiological results found in this study largely agree with those described in the literature. The
similarity in the thyroid profiles of bipolar and depressive patients may reflect that abnormalities in
the axis hypothalamus-pituitary-thyroid are a common factor for both disorders. However, within
the group of bipolar patients hypothyroidism would have more relation with the depressive pole of
the disease.

Key words: Mood, Thyroid, Depression, Bipolar.

Resumen

Introduccién: Las alteraciones tiroideas son frecuentes en la poblacion general. Diversos
estudios muestran una asociacién importante entre estas alteraciones, especialmente hipo-
tiroidismo, y los trastornos animicos. El objetivo de este estudio es determinar la prevalencia
de alteraciones tiroideas en pacientes con trastornos del animo hospitalizados en una clinica
universitaria, y observar eventuales diferencias en estas alteraciones entre distintos grupos de
pacientes con patologia afectiva. Método: Se analizaron fichas de 238 pacientes hospitalizados
en nuestro centro, egresados durante el afio 2007 con el diagnéstico de trastorno del animo. De
éstas se obtuvieron datos demograficos, diagnoéstico de egreso y niveles de hormonas tiroideas.
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Se relacionaron las variables anteriores y se realizo el analisis estadistico con la prueba de Chi
cuadrado. Resultados: Un 60,5% de los pacientes presentan depresion mayor y un 39,5%
bipolaridad. Existen alteraciones tiroideas en el 39,9% de los egresos. Los perfiles tiroideos
de pacientes depresivos y bipolares no mostraron diferencias significativas. Se observé mayor
frecuencia de hipotiroidismo en episodios mixtos (14,7%) y depresivos (21,4%). Los pacientes
con trastorno bipolar tipo Il presentaron mayor frecuencia de hipotiroidismo subclinico que
los pacientes bipolares tipo |. Conclusiones: Los resultados demograficos y epidemiolégicos
encontrados en este estudio concuerdan en su mayoria con lo descrito en la literatura. La similitud
entre los perfiles tiroideos de pacientes depresivos y bipolares podria reflejar que alteraciones
del eje hipotalamo-hipofisis-tiroides podrian ser un factor comin para ambas patologias. Sin
embargo, dentro del grupo de pacientes bipolares el hipotiroidismo se relacionaria mas con el

polo depresivo de la enfermedad.

Palabras clave: Animo, Tiroides, Depresion, Bipolar.

Introduccion

Las alteraciones tiroideas producen sin-
dromes que expresan una deficiencia absoluta
o relativa de hormona tiroidea provocando
una disminucién del metabolismo basal (hipo-
tiroidismo), o un aumento en su funcién y un
aumento global del mismo (hipertiroidismo). La
hormona tiroidea es producida y secretada por
la tiroides, la que a su vez es estimulada por
la hipdfisis, mediante la hormona estimuladora
de la tiroides (TSH), y el hipotalamo, que libera
hormona liberadora de tirotropina (TRH)"2.

El hipotiroidismo es la alteracion mas fre-
cuente de la funcion tiroidea con una preva-
lencia en poblacién general que va desde un
0,35% a 18%, segun diversos estudios inter-
nacionales?*4, y es diez veces mas frecuente
en mujeres y en adultos mayores®. El hipoti-
roidismo subclinico (TSH elevada con niveles
normales de hormona tiroidea) es también fre-
cuente, presentandose entre un 1-10% de la
poblacion, segun la literatura extranjera’?3°,
En nuestro pais, un estudio en poblacién ge-
neral encuentra hipotiroidismo en un 1%, hipo-
tiroidismo subclinico en un 6,8% e hipertiroidis-
mo en un 0,2%5.

El hipertiroidismo tiene una prevalencia
menor, con un 2% en mujeres y 0,2% en
hombres’8, siendo la Enfermedad de Graves
la causa mas frecuente (60-80%)°. El hiper-
tiroidismo subclinico (TSH disminuida con
niveles normales de hormona tiroidea) también
se presenta con frecuencia (1,3 - 4,6%) sobre
todo en pacientes mayores'®.

Las alteraciones tiroideas, principalmente
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el hipotiroidismo, se han encontrado con fre-
cuencia asociadas a patologia psiquiatrica,
especialmente a trastornos animicos y sinto-
mas ansiosos’'213141516  Estudios prospecti-
vos muestran que pacientes con hipotiroidis-
mo tienen mayor riesgo de desarrollar cuadros
depresivos y bipolares'. También se observa
que al alcanzarse el eutiroidismo, disminuyen
sintomas aminicos y ansiosos'’, y que incluso
hay mejor respuesta a tratamiento antidepresi-
vOo'8,

En Chile, también se observa una mayor
prevalencia de alteraciones tiroideas en pa-
cientes con trastornos animicos. En pacientes
ambulatorios se presentan cifras de hipotiroi-
dismo de 3,73%, 5,97% de hipotiroidismo sub-
clinico, y 2,2% de hipertiroidismo'®. En pacien-
tes psiquiatricos hospitalizados se observan
cifras mayores de hipotiroidismo (18,3%) y si-
milares de hipertiroidismo (2,35%)'°. Las cifras
de hipotiroidismo aumentan hasta un 50% en
pacientes con Depresiones Refractarias?.

Para explicar lo anterior se han postulado
variados mecanismos. En términos generales,
el cerebro tendria una sensibilidad especial
por la hormona tiroidea, lo que es particular-
mente evidente en algunas regiones, como
por ejemplo en la amigdala y el hipocampo,
donde se encuentran altas concentraciones
de receptores de T3 (triyodotironina)®*'®. De
alli que no sea sorprendente el hallazgo acer-
ca del rol fundamental del sistema TRH en
la aparicion de cuadros animicos?'. Por otra
parte, se ha postulado que el tratamiento con
hormona tiroidea aumentaria indirectamente la
neurotransmision serotoninérgica por la via de
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actuar sobre autorreceptores y sobre sensibi-
lidad de receptores??. Incluso se ha asociado
a las hormonas tiroideas con neurogénesis hi-
pocampal, hipotetizandose que su disminucion
podria causar trastornos animicos relaciona-
dos con neurogenesis alterada?.

El objetivo del siguiente estudio es deter-
minar la prevalencia de distintas alteraciones
tiroideas en pacientes con trastornos del ani-
mo hospitalizados en una clinica universitaria,
y observar eventuales diferencias en estas al-
teraciones entre distintos grupos de pacientes
con patologia afectiva.

Material y Método

Para realizar este estudio se analizé 337
fichas de pacientes hospitalizados en la
Clinica Psiquiatrica de la Universidad de Chile
que egresaron durante el afo 2007 con el
diagnostico de Trastorno del Animo (Episodio
Depresivo Mayor Unipolar y Trastorno Afectivo
Bipolar). De estas fichas, se excluyeron 99
por no concluirse un diagnéstico claro de
Trastorno Animico, por no tener los resultados
de examenes de laboratorio de hormonas
tiroideas necesarias para realizar el diagnéstico
tiroideo, o por haber recibido tratamiento
previo con carbonato de litio. Con lo anterior se
obtuvo una muestra final de 238 pacientes, de
las cuales se obtuvieron datos demograficos
como edad y sexo, diagndsticos de egreso en
general y en particular diagnéstico del tipo de
trastorno animico, y niveles séricos de tiroxina
libre (T4 libre) y de hormona tiroestimulante
(TSH). De las fichas de pacientes con
diagnostico de egreso de Trastorno Afectivo
Bipolar, se documenté el tipo de episodio
actual (mania, depresion, o estado mixto),
y el tipo de Trastorno Afectivo Bipolar (I o II)
segun la clasificacion del manual diagnéstico
y estadistico de los trastornos mentales DSM-
V24,

Por otra parte, a todos los pacientes de la
muestra se les asigné un diagndstico tiroideo
basado en sus niveles de TSH y de T4 libre o, si
lo habia, en un diagndstico previo de patologia
tiroidea. Para lo anterior se utilizaron como
referencia los niveles normales (T4 libre, rango
normal: 0,5 - 2,19 ng/dl; TSH, rango normal:
0,465 - 5,6 mlU/l) del Servicio de Laboratorio
Clinico del Hospital Clinico de la Universidad
de Chile (HCUCH). Asi, se definieron cuatro

categorias de diagndstico tiroideo: eutiroidismo
(niveles de TSH y de T4 libre dentro de rango
normal), hipotiroidismo (niveles aumentados de
TSH y disminuidos de T4 libre), hipotiroidismo
subclinico (niveles aumentados de TSH vy
normales de T4 libre), y otras alteraciones
(niveles de TSH disminuidos independiente
de los niveles de T4 libre, niveles de T4 libre
alterados con niveles de TSH normales,
y niveles de TSH y T4 libre aumentados).
En este ultimo grupo se reunié patologia
tiroidea de mucha menor frecuencia?”® como,
por ejemplo, hipertiroidismo y alteraciones
centrales del eje (Hipdfisis o Hipotalamo).

Los datos recogidos fueron analizados es-
tadisticamente utilizando el programa estadis-
tico SPSS 15.0, y la prueba estadistica de Chi
cuadrado.

Resultados

De la muestra final, compuesta por 238
pacientes con diagnéstico de trastorno del
animo al egreso, el 30,3% de los pacientes
son de sexo masculino y el 69,7% son de
sexo femenino. Presentan una edad promedio
de 37,43 afos, y un rango de 15 a 82 anos.
Un 60,5% de los pacientes egresan con
diagnéstico de Episodio Depresivo Mayor, y un
39,5% con diagnéstico de Trastorno Afectivo
Bipolar. Los pacientes son de sexo femenino
en un 70,8% en el grupo de pacientes con
Episodio Depresivo Mayor y en un 68,1% en el
grupo con Trastorno Afectivo Bipolar.

Del total de pacientes bipolares (n = 94), el
44,7% estaba cursando un cuadro depresivo,
el 32,2% cursaba un cuadro mixto, mientras
que el 19,1% presentaba un cuadro maniaco.
Por otra parte, al clasificarlos por tipo segun
DSM-IV#, la mayoria corresponden al tipo |
(76,6%).

En el total de egresos incluidos, se observo
que la mayoria de los pacientes no presenta-
ban patologia tiroidea, encontrandose altera-
ciones en el 39,9%. De los pacientes con al-
teraciones del perfil tiroideo, 16,8% presento
hipotiroidismo, el 3,4% presenté hipotiroidismo
subclinico y el 19,7% presenté otras patolo-
gias tiroideas.

Al evaluar las alteraciones tiroideas segun
el diagndstico de trastorno animico, se obser-
va una mayor frecuencia de eutiroidismo en el
grupo con Episodio Depresivo Mayor al com-
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pararlo con los pacientes bipolares (63,2% vs
55,3%). Asimismo, este ultimo grupo presenta
una mayor frecuencia de otras alteraciones ti-
roideas (24,4% vs 16,6%). Sin embargo, nin-
guna de estas diferencias alcanzo significancia
estadistica (Grafico 1).

Al observar los diagndsticos tiroideos segun
episodio dentro de los pacientes con Trastorno
Afectivo Bipolar, destaca que el mayor porcen-
taje de pacientes eutiroideos se observan en
las manias (72,2%). Por el contrario, pode-
mos ver que existe una mayor frecuencia de
pacientes con hipotiroidismo en los episodios
depresivos (21,4%), seguido de los episodios
mixtos (14,7%). También llama la atencion la
existencia de hipotiroidismo subclinico solo en
los episodios depresivos (7,1% vs 0% en mix-
tos y maniacos). Ninguna de las diferencias
mencionadas es estadisticamente significati-
va. (Grafico 2).

Al revisar resultados de patologia tiroidea
en pacientes con Trastorno Bipolar segun Tipo
(loll), se encontré en Bipolares tipo Il una mar-
cada mayor frecuencia (no estadisticamente
significativa) de hipotiroidismo subclinico (9%
vs 1,4%). (Grafico 3).

Conclusiones

Los resultados demograficos de este
estudio concuerdan en general con la literatura
internacional, en la que se muestra una mayor
prevalencia de pacientes con depresion ma-
yor que bipolares (5,2-19% vs 0,8-5%)%33,
Ademas, tal como se ha evidenciado en
diversos trabajos®?3:3234 gl trastorno depresivo
lo padecen en su mayoria mujeres. Llama la
atencién, sin embargo, que en este estudio
existe una gran proporcion de mujeres entre
los pacientes bipolares, lo que difiere de la
mayoria de las publicaciones internacionales,
que muestran una proporcién relativamente
similar entre hombres y mujeres?.

Con respecto a la frecuencia de los tipos
de episodios en el trastorno afectivo bipolar,
nuestros resultados concuerdan con lo que se
conoce de la epidemiologia de este desorden
ya que se observa una mayor proporcion de
episodios depresivos (44,7%), en segundo
lugar de episodios mixtos (32,1%), y la menor
frecuencia corresponde a episodios maniacos
(19,1%)%3¢37, Por otra parte, llama la atencion
una marcada mayor frecuencia relativa de
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pacientes bipolares tipo I, lo que no concuerda
con las prevalencias conocidas de trastorno
bipolar | (0,5-1%) y Il (0,8-11%)%3°4 lo que
eventualmente podria deberse a que en
términos generales en una poblacion de esta
indole el tipo | presenta mayor gravedad.

En estos datos se observa un 39,9% de
patologia tiroidea en general y un 20,2% de
hipotiroidismo total (clinico y subclinico). Esto
es evidentemente mayor que las cifras de hi-
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potiroidismo de 7,8% reportadas para la pobla-
cién general chilena®, y marcadamente mayor
que el 9,7% de hipotiroidismo reportado en
poblacién ambulatoria con trastornos animicos
en Chile'®. EI porcentaje de hipotiroidismo de
este trabajo se aproxima al de otro estudio rea-
lizado también en nuestro pais que encontro
una cifra de 18,3% de esta patologia en pa-
cientes hospitalizados'®.

En la mayor parte de la literatura actual
referida a la relacion entre trastornos animicos
y alteraciones tiroideas (especialmente hipo-
tiroidismo) se aprecia una clara asociacion
entre desordenes tiroideos y sintomatologia
depresiva en general, y mas especificamente
aun con el Trastorno Depresivo Unipo-
lar'3-36-394344.45  Exjsten menos estudios mos-
trando una relacion evidente con sintomas
maniacos y bipolaridad*#®. En esta muestra
se observa que practicamente no existen
diferencias enlos perfiles tiroideos de pacientes
depresivos monopolares al compararlos con
los de bipolares, lo cual podria reflejar que las
alteraciones en el eje Hipotalamo-Hipdfisis-
Tiroides (HHT) podrian ser un factor implicado
en la mayoria de los trastornos del animo, sean
estos uni o bipolares.

No obstante, al analizar el grupo de
pacientes bipolares, aparecen mayores
frecuencias relativas de hipotiroidismo clinico
a medida que los episodios presentan mayor
sintomatologia depresiva (episodio depresivo
21,4%, mixto 14,7%, maniaco 11,1%). Respecto
del hipotiroidismo subclinico es llamativo que
se observe solo en los episodios depresivos.
La mayor frecuencia de hipotiroidismo en
pacientes bipolares tipo Il (22,6%) con respecto
altipo | (19,5%) también podria estar reflejando
la relacion entre sintomatologia depresiva e
hipotiroidismo. Sin embargo, ninguna de las
comparaciones llevadas a cabo en este estudio
presentd significancia con la prueba de chi-
cuadrado, por lo cual el Unico dato estadistico
significativo es que no hay diferencias entre los
perfiles de funcion tiroidea entre pacientes con
depresion mayor y bipolaridad. Por lo tanto,
seria apropiado tener presente la necesidad
de medir la funcion del eje HHT en todos los
pacientes con alteraciones del animo®’, y mas
aun en aquellos con sintomatologia depresiva
sean uni o bipolares.

A pesar de algunas de sus evidentes
limitaciones, en este estudio se pueden

apreciar algunos aspectos particularmente
relevantes. En primer lugar, los resultados
concuerdan en términos epidemioldgicos en
su mayoria con lo descrito para los trastornos
del animo, a pesar de tratarse de una muestra
de pacientes hospitalizados en una unidad
de alta complejidad. En segundo lugar se
observa, tal como aparece en la literatura,
que existe una gran prevalencia de patologia
tiroidea (especificamente hipotiroidismo) en
pacientes con trastornos del animo graves, lo
cual podria sumarse a otras evidencias que
parecen reflejar la existencia de una compleja
relacion fisiopatologica entre ambos tipos de
desordenes. Por ultimo, es relevante concluir
que la disminucién en la funcién tiroidea podria
estar mas relacionada con el polo depresivo
de los trastornos animicos, lo que en principio
podria parecer concordante con la funcién de
la hormona tiroidea en el metabolismo celular.
Sin duda es necesario realizar estudios mas
meticulosos en el area de la relacién entre
trastornos tiroideos y desordenes animicos
para terminar de dilucidar su perfil especifico.
Por lo pronto, el desafio con TRH en distintas
subpoblaciones de pacientes con trastornos
del animo, la tipificaciéon de los niveles y la
funcionalidad de las deyodinasas asi como
de los tipos de TSH, y la especificacion de la
relacion entre hormonas tiroideas y funcion
serotoninérgica pudieran ser algunos de
los topicos que permitirian aclarar aspectos
especificos del tema. Este trabajo se suma
a muchos otros que apuntan en la direccién
de la existencia cierta de una relacién entre
desordenes animicos vy tiroideos, y contribuye
a acentuar la necesidad de aumentar el
grado de conocimiento que se tiene en esta
importante area de la Psiquiatria.
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ESTUDIOS CLINICOS

Caso clinico. Presentado por Dr. Danilo Quiroz y
comentado por especialistas

A. Ari Albala™, Hernan Silva .2 y Luis Risco N.?

Clinical case presented by Danilo Quiroz and

commented with specialist

Caso clinico

Monica, 67 afios, casada, cinco hijos. Pre-
vio a los actuales episodios, administraba un
hogar de ancianos, lo que realiz6 por 10 anos.
En sus antecedentes mérbidos presenta un
cuadro de hipertension arterial, diabetes me-
llitus e hipotiroidismo recientemente diagnos-
ticados, que estan en control actualmente.
Refiere abuso de alcohol durante los Ultimos
20 afios, refiriendo “periodos” en que lo usa-
ba con frecuencia, posiblemente atribuibles a
periodos de inestabilidad animica. Durante los
ultimos cinco afios cumple criterios de depen-
dencia. Se describe a si misma como “tempe-
ramental”’, con cambios frecuentes de humor,
lo que es propio en ella desde la juventud.

Como antecedentes familiares relevantes,
refiere que su madre sufria de episodios de-
presivos (recuerda que fue tratada en alguna
oportunidad con imipramina); su padre era
muy irritable y se suicid6 a los 52 afios. Un tio
paterno también se suicidé y su abuela mater-
na sufrié una psicosis cronica, que no especifi-
ca diagndstico.

Su entorno familiar en la infancia fue disfun-
cional, con violencia por parte de su padre.

Su historia actual comienza recientemente
(Figura 1), a mediados del 2006, presentando
un intenso episodio animico, catalogado de
mixto, caracterizado por extrema impulsividad,

estaba violenta, con marcada disminucion de
horas de suefo, hiperactiva, inquieta. Lo extre-
moso de la situacion obligd a la familia a una in-
ternacién involuntaria. No describe fendmenos
psicoticos. Debido a la sorpresiva aparicion del
cuadro, aparentemente sin antecedentes de
episodios similares en el pasado, se realizé un
extenso estudio buscando causa no psiquia-
trica de su cuadro (metabdlico e imagenes).
En esta oportunidad se detecta hipertension
arterial, diabetes e hipotiroidismo que estan en
control, pero la magnitud de estas alteraciones
no explicaron el cuadro. Fue tratada con es-
tabilizadores del animo y antipsicoticos (que
actualmente no logra precisar), siendo dada
de alta después de un mes, persistiendo su
inestabilidad por meses y presentando poste-
riormente un episodio depresivo. La paciente
mantiene en este periodo inestabilidad animi-
ca, fluctuando entre depresién con elementos
de exaltacion y franca hipomania, con cambios
conductuales en relacion a su basal, abuso de
alcohol y endeudamiento progresivo.

Al momento de llegar a nuestra consulta la
paciente se encontraba cursando un episodio
predominantemente depresivo, aunque pre-
sentaba un insomnio activo, taquipsiquia evi-
dente e inquietud diurna. En la entrevista se
apreciaba mas bien inhibida, distraida y no evi-
denciaba conductas o pensamientos expansi-
vos. Persiste su torpida evolucién, empeoran-
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do a mediados del afio 2007. Nuevamente
presenta un intenso episodio mixto, semejante
al descrito anteriormente. Después de intentos
con litio y valproato (los que no tolerd), quetia-
pina (con lo que no hubo cambios significati-
vos), logra tolerar y presentar respuesta con
olanzapina en dosis de 20 mg/dia.

Luego de dos meses de internacion pre-
senta alivio progresivo de sintomas, aunque
persiste con animo inestable e intenso residuo
cognitivo. La paciente no logra volver a tener
una actividad productiva, como lo realizaba
hace dos afios. En su hogar realizaba activida-
des minimas, requiriendo apoyo para labores
mas complejas como cocinar y no podia salir
de compras (hacer listas, ir al supermercado,
manejar dinero). Recientemente se agrego
lamotrigina a la terapia, dado la persistencia
de inestabilidad y predominancia de sintomas
depresivos, mostrando una mejoria progresiva
aunque lenta.

La revision de su historia animica previa
(Figura 2) nos muestra que presenta algunos
sintomas ansiosos durante la adolescencia,
posiblemente crisis de panico entre los 15y 20
afios. Entre los 30 y 40 afos recuerda haber
tenido al menos 3 episodios depresivos, los
que refiere de leve intensidad. No puede pre-

cisar si ocurrio en relacion al posparto. Lo mas
llamativo ocurre después de los 40 afos, pe-
riodo en que la paciente comienza a presentar
un cambio conductual importante (que se re-
laciona con cambio de residencia, regresando
a vivir a Chile después de varios afios fuera).
Segun su relato y de su marido, paciente se
torna extravertida, mas sociable de lo usual,
acostumbrando a usar alcohol, cumpliendo cri-
terios de abuso. En este periodo comenzé a
estudiar y tuvo una relacién extramarital (que
mantuvo por al menos 10 afios). En este perio-
do hay momentos que describe franca hipoma-
nia.

En resumen, se describe una paciente que
presenta un evidente episodio animico mixto,
después de los 60 afios, sin presentar regis-
tros de cuadros maniacos en el pasado, ni
de cuadros animicos que hayan motivado la
consulta (tanto de ella como de su familia). De
la anamnesis se recoge una marcada carga
familiar de enfermedad psiquiatrica, especifi-
camente animica. En la historia personal hay
indicios de episodios animicos desde los 30
afios, que empeoran en intensidad y se super-
ponen a una posible personalidad ciclotimica,
caracterizados por depresion entre los 30-40
afios, y posteriormente con franca hipomania.
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1.- El inicio de la enfermedad animica ocurre
a una edad infrecuente, considerando la au-
sencia de elementos que permitan postular un
trastorno bipolar tipo I.

a) ¢ Es realmente inusual?

AA: El diagndstico de enfermedad bipolar,
especialmente cuando predominan las fases
depresivas y cuando las elevaciones del ani-
mo alcanzan, en su peor manifestacion, solo
niveles hipomaniacos, es un desafio clinico,
incluso para el psiquiatra mas experimentado.
A guisa de ejemplo, una encuesta reveld que
mas de 2/3 entre aquellos individuos bipolares
habian sido erréneamente diagnosticados por
lo menos tres veces, y alrededor de Y cuatro o
mas veces. Estos mismos pacientes habian vi-
sitado 4 o mas médicos previo a haberse final-
mente llegado al diagnéstico de enfermedad
bipolar.

Otro estudio poblacional (alrededor de
80.000 encuestados con el MDQ - Mood Di-
sorder Questionaire - demostré que entre
aquellos pacientes probablemente bipolares,
el 80% habrian sido errébneamente diagnos-
ticados, siendo los diagnésticos errados mas
comunes depresion unipolar, trastornos de an-
siedad, trastorno esquizoafectivo, alcoholismo,

60

comun observar que transcurren entre 7-10
afios antes de establecerse un diagnéstico y
plan de tratamiento para enfermedad bipolar.

En relacion a esta paciente, la pregunta
“¢cuando comenzo6 la enfermedad?” podria
ser puramente semantica y arbitraria. Queda
claro que esta paciente presentaba tanto fac-
tores de riesgo (e.g. l1éase historia psiquiatrica
familiar) como también manifestaciones “sua-
ves” de enfermedad en la forma de patrones
ciclotimicos durante la adolescencia y tempra-
na edad adulta, abuso de alcohol (probable-
mente ocultando manifestaciones de inesta-
bilidad animica), y un patron de depresiones
recurrentes comenzando en su cuarta década
de vida, posiblemente de naturaleza posparto.
Este ultimo antecedente es de considerable
importancia, dada la gran mayoria de mujeres
con historia de depresion posparto que evolu-
cionan a una franca presentacién bipolar en
el futuro. Por lo tanto, si bien formalmente la
paciente no cumple criterios de enfermedad bi-
polar hasta el presente, su evolucion es tal que
las sefiales de enfermedad bipolar ya estaban
presentes previo al primer episodio actual (el
que, incidentalmente, parece haber sido mas
maniaco que mixto, de acuerdo a la informa-
cion proporcionada en el texto).

Episodios maniacos de aparicion tardia
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(“late-onset mania”), si bien poco comunes, no
son una rareza clinica. Aproximadamente, el
10% de pacientes sufren su primer episodio de
mania después de los 50 afios de edad. Cuan-
do esto ocurre, en la ausencia de manifesta-
cion previa de sintomas animicos -no el caso
que nos ocupa- la mayoria de los casos obe-
dece a una etiologia farmacoldgica o médica,
especialmente neuroldgica. Esto, por supues-
to, motivd a los médicos tratantes a obtener
estudios que, entre otras cosas, pesquisaron
el diagnostico de hipotiroidismo. Inestabilidad
tiroidea es frecuentemente un factor contribu-
yente a la inestabilidad animica. De hecho, es
especialmente dificil estabilizar el animo de un
paciente con patologia tiroidea inestable

HS: La evolucién clinica de esta paciente
no es inusual y nos ilustra acerca del curso
variable del trastorno bipolar. Si bien lo habi-
tual es que las manifestaciones maniacas o
hipomaniacas aparezcan mas tempranamen-
te, en muchas ocasiones éstas solo se hacen
evidentes mas tarde. Fue esta observacion la
que llevo a Kraepelin, -basandose en la evolu-
cién en el largo plazo-, a incluir practicamente
a todas las depresiones dentro de la “psicosis
maniaco - depresiva”. Luego las “depresiones
unipolares” volvieron a ser separadas del tras-
torno bipolar a mediados del siglo pasado.

En realidad, la historia nos sugiere que ya a
los 40 anos, luego de al menos tres episodios
depresivos leves, la paciente tuvo un cambio
conductual caracterizado por un aumento de la
sociabilidad, extraversion y abuso de alcohol,
que por momentos era claramente hipomania-
co. Por lo tanto, el polo de exaltacién animica
ya se habia manifestado antes. En general,
cuando se busca con cuidado, se pueden en-
contrar antecedentes de hipomanias que son
pasadas por alto por los pacientes. También
los antecedentes familiares (madre depresiva,
padre irritable y suicida, tio paterno suicida y
abuela materna con psicosis cronica) permi-
tian sospechar que la evolucién al largo pla-
zo demostraria que se trataba de un trastorno
bipolar. La experiencia clinica demuestra que
toda depresion recurrente, en pacientes con
historia familiar sugerente de trastorno bipolar,
puede llegar a manifestar el polo maniaco o
hipomaniaco en el futuro.

LR: El interesante caso de Moénica y las in-

terrogantes que plantea pone en el tapete una
serie de preguntas que los clinicos se hacen
una y otra vez con respecto a muchos aspec-
tos diagndsticos y prondsticos de pacientes
que terminan siendo diagnosticados en el largo
plazo como bipolares. En principio por ejemplo,
no es sorprendente el periodo que transcurre
desde el inicio de la presentacién de posibles
sintomas hasta que el diagndstico de Trastor-
no Bipolar se estabiliza. Es un hecho conocido
que una serie de variadas manifestaciones,
tanto del cuadro como del temperamento,
estan presentes desde largo tiempo antes de
que el trastorno estalle en toda su plenitud y se
aclare el diagndstico. Y cuando esto llega a su-
ceder, la mirada retrospectiva hace que tales
manifestaciones cobren un nuevo significado y
se vuelva a recordar el caracter marcadamen-
te proteico de la clinica del Trastorno Bipolar y
de su fenomenologia.

Podria plantearse que en este caso, como
en un porcentaje significativo de casos se-
mejantes, sintomas de diversa indole pudie-
sen tener el caracter de prodrémicos de un
Trastorno Bipolar. En particular, en el caso de
esta paciente el perfil periédico del abuso de
alcohol y el caracter multiforme de las mani-
festaciones ansiosas de la juventud, mas aun
si se consideran los antecedentes clinicos fa-
miliares y el temperamento irritable y cambian-
te, podrian haber llamado la atencién en ese
sentido. La periodicidad en la presentacion de
diversos sintomas y condiciones, como el abu-
so de sustancias, los trastornos del suefo y/o
de la alimentacién, asi como el acceso periodi-
co o estacional de cuadros animicos menores,
como en la Depresion Breve Recurrente o el
Trastorno Afectivo Estacional, podria apuntar
a una disfuncién del Sistema Circadiano, una
situacién que muchos autores han planteado
podria estar en la base de al menos un grupo
significativo de trastornos del animo. Por otra
parte, una serie de sintomas ansiosos parece
no solo preceder a la apariciéon de las mani-
festaciones especificas de la bipolaridad sino
que también pueden formar parte importante
del cuadro de estado. La caracteristica mas
acusada de la sintomatologia ansiosa en es-
tos casos parece ser su mixtura y variabilidad
a través del tiempo. Asi, no es raro encontrar
que entre los sintomas agudos de bipolaridad
hayan molestias de tipo panicoso u obsesivo,
mezcladas sin configurar un cuadro ansioso

61



CASO CLINICO. PRESENTADO POR DR. DANILO QUIROZ Y COMENTADO POR ESPECIALISTAS

especifico, durante y ain antes de que aparez-
can los sintomas propiamente maniacos, de-
presivos o disforicos. Quizas debiera conside-
rarse estas manifestaciones ansiosas variadas
e inespecificas como sospecha de bipolaridad
en pacientes cuyo temperamento o antece-
dentes familiares estén en la linea de los tras-
tornos del animo. En el caso de esta paciente,
molestias del tipo ansioso que incluso adqui-
rieron el aspecto del panico sin llegar a consti-
tuirse como tal ya estaban presentes hacia los
20 afios de edad, y posteriormente, antes de
los 40, ya empiezan a configurarse claramente
sintomas depresivos bajo la forma de tres epi-
sodios leves. La interesante pregunta acerca
de la inusual edad de inicio del trastorno bipo-
lar en Ménica remite en realidad a la necesidad
de aclarar criterios acerca de los prodromos
del desorden y acerca del perfil clinico diferen-
cial que tal vez pueda describirse para tales
sintomas prodrémicos. Acerca de este tema
se ha ensayado una serie de aproximaciones,
y en ese contexto se ha conferido el caracter
de prodrémico a elementos tales como el viraje
con antidepresivos. Tal vez sea hora de discu-
tir acerca de ciertas manifestaciones “blandas”
o prodrémicas cuya naturaleza seria necesario
especificar con detalle, como la inestabilidad
yoica, cambios periddicos y/o estacionales de
la personalidad, oscilaciones bruscas del hu-
mor, cuadros ansiosos inespecificos que no
cuadran con diagndésticos precisos o que sean
muy variados, deterioros periddicos del rendi-
miento, y conductas compensatorias de cam-
bios del animo como el consumo de sustancias
o la excesiva racionalizacion y/o la distancia
afectiva.

b) ¢ cuales serian otros diagndsticos a postular
o descartar y la bateria de examenes para con-
firmar o descartarlos?

AA: En una poblacién geriatrica en la cual
se sospecha enfermedad bipolar, como es este
caso, las interrogantes diagnésticas mas co-
munes a considerar incluyen, ademas del epi-
sodio maniaco o mixto, un cuadro de demen-
cia (mas en relaciéon a este caso mas abajo),
un cuadro delirante (de muy baja probabilidad
en este caso), y, de especial importancia, ma-
nia secundaria. De menor importancia quizas,
dada la edad de esta paciente, es la posibili-
dad de un cuadro de abuso o dependencia a
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drogas estimulantes como la metanfetamina y
la cocaina. Finalmente, la posibilidad de abuso
a medicamentos recetados (benzodiacepinas
en particular) no debe ser ignorada.

La posibilidad de mania secundaria es de
especial importancia al hacer el diagndstico
diferencial ya que tiene implicaciones tanto
en la seleccion de estudios adicionales como
sobre la conducta terapéutica a seguir. Por de-
finicién, la mania secundaria se debe a “otra
causa’ y ésta es la que se debe dilucidar con
una cuidadosa y exhaustiva anamnesis, com-
plementada con entrevistas a familiares y, si es
relevante, con otros médicos tratantes.

Las causas de mania secundaria son multi-
ples e incluyen:

» Trastornos neuroldgicos (tumores o lesio-
nes traumaticas cerebrales, especialmente
orbitofrontales y basotemporales derechas,
epilepsia, enfermedad de Alzheimer y de-
mencia vascular, enfermedad de Parkin-
son, enfermedad de Pick, enfermedad de
Wilson, esclerosis multiple, alcoholismo
cronico, y otras).

» Infecciones (influenza, SIDA, neurosifilis).

« Causas farmacoldgicas y iatrogénicas (an-
tidepresivos, benzodiacepinas, corticoeste-
roides, estrogeno, tiroides, anfetamina, co-
caina, levodopa, broncodilatadores, terapia
electroconvulsiva, y muchos otros).

» Desordenes endocrinos y metabdlicos
(enfermedad renal avanzada, cambios
metabdlicos asociados a hemodialisis, al-
teraciones metabodlicas postoperatorias,
hipertiroidismo, anemia, deficiencia de vita-
mina B12 y de niacina).

Por razones de espacio no cabe mencionar
aqui cada uno de los estudios a seguir pero
deben incluir aquellos necesarios para diluci-
dar los diagnésticos indicados mas arriba, en
la medida que exista correlacion clinica.

HS: Por la edad de la paciente y el signifi-
cativo deterioro cognitivo, debe plantearse la
posibilidad de que se esté iniciando una de-
mencia, por ejemplo una enfermedad de Al-
zheimer. Una de sus manifestaciones puede
ser la desinhibicion conductual, en particular
cuando hay compromiso del I6bulo frontal. En
el caso descrito, la hipertensién y la diabetes
constituyen factores de riesgo para patologia
cardiovascular y la posibilidad de una demen-
cia por infartos multiples. Menos frecuentes,
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pero que también deben ser considerados, son
las encefalopatias de otro origen, como enfer-
medades autoinmunes, intoxicacién accidental
por sustancias neurotoxicas (por ejemplo, or-
ganofosforados), enfermedad de Wilson, etc.
También merece un comentario el alcoholismo.
Precisamente en las mujeres, el alcoholismo
se suele asociar a depresion y es comun que
lo oculten o minimicen la magnitud del consu-
mo. Un alcoholismo importante y prolongado
puede contribuir al deterioro cognitivo.

La evaluacion diagnéstica debe conside-
rar el estudio por neuroimagenes (resonancia
magnética nuclear, tomografia computada de
cerebro con medio de contraste) y una bateria
de pruebas neurocognitivas.

LR: Entre los diagndsticos diferenciales
principales que debieran considerarse, dada
la edad a la cual se estabiliza el diagndstico,
se encuentran diversas formas de demencia,
entre ellas la de tipo Alzheimer, cuyas formas
de inicio en ocasiones semejan algunas for-
mas clinicas de los desordenes del animo. La
psicometria enfocada en la tipificacién y el per-
fil del posible deterioro cerebral podria incluir
desde examenes generales con esa orienta-
cion, como el Benton o el Bender, hasta exa-
menes mas sofisticados y especificos como el
Luria-Nebraska. Si bien durante los episodios
agudos del trastorno bipolar y aun en los pe-
riodos de remision se ha informado acerca de
un cierto perfil de déficit cognitivo, en general
éste dista bastante del que exhiben las formas
iniciales de demencia. En términos generales,
mientras que en los desordenes del animo se
aprecia un déficit en atencién sostenida y en
capacidades de concentracion, la afectacion
principal en los cuadros demenciantes esta en
el area de la memoria. Sin embargo, mas alla
de los resultados de exdamenes como los sefa-
lados, aqui es de la mayor importancia obser-
var y documentar la evolucion de largo plazo.
Los fendmenos del tipo de la psudodemencia,
ademas de tender a la desaparicion con el re-
sultado exitoso de los tratamientos, exhiben
un perfil clinico que correlaciona en intensidad
con las oscilaciones de la intensidad de los
sintomas animicos a través del tiempo, lo que
puede orientar también el diagnéstico diferen-
cial en una perspectiva mas diacrénica.

2.- Al revisar la historia pasada de la paciente,

podemos plantear que ha ocurrido un fenéme-
no tipo kindling, de acuerdo a la descripcion
de Post, con un incremento en la intensidad
y frecuencia de las manifestaciones animicas,
derivando finalmente en un cuadro de muy di-
ficil tratamiento:

a) ¢puede esto explicar en parte el intenso re-
siduo cognitivo que la paciente presenta poste-
rior a los episodios?

AA: Si bien hay evidencia que indica que
en algunos pacientes bipolares los defectos
cognitivos podrian preceder la aparicién de un
cuadro bipolar, hallazgos en una serie de estu-
dios han demostrado la presencia de cambios
en funcion cognitiva y estructuras neuroanaté-
micas en pacientes con historia de episodios
animicos recurrentes. Estos cambios parece-
rian tener correlacién con la frecuencia, inten-
sidad, y duracion de los episodios animicos, y
podrian ser inhibidos, parcialmente, por el uso
de sales de litio. Se ha postulado que estas
alteraciones funcionales y neuroanatémicas
serian el resultado de hiperactividad del eje
HPA, lo que causaria efectos toxicos en areas
susceptibles como, por ejemplo, el hipocampo.
Un aspecto relativamente novedoso -y que
contradice las suposiciones aceptadas desde
los tiempos de Kraepelin- lo constituyen hallaz-
gos en esta ultima década en el sentido que
pacientes bipolares, durante periodos libres de
depresion y mania o hipomania, continian ma-
nifestando déficit cognitivos, principalmente en
funcioén ejecutiva y memorizacién. Ademas de
estos hallazgos funcionales, varios investiga-
dores han documentado cambios estructurales
en pacientes bipolares en diferentes areas ce-
rebrales, incluyendo la corteza prefrontal, hipo-
campo, y sustancia blanca, entre otros.

Finalmente, cabe destacar que tanto el abu-
so cronico de alcohol -en este caso no queda
claro del relato cual es su magnitud y duracion-
como los propios medicamentos psicotrépicos
y aquellos que con frecuencia se usan en el
manejo de la hipertension y la diabetes, aca-
rrear el potencial de inducir efectos negativos
en el la esfera cognitiva, especialmente en pa-
cientes ya en la séptima y mas tardias déca-
das de vida.

HS: La historia de la paciente, caracterizada

por el incremento en la intensidad y frecuencia
de las manifestaciones animicas, es uno de
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los elementos que llevd a Post a plantear la
existencia de un proceso de sensibilizacién o
“kindling”. Pero ademas, la historia es bastante
caracteristica de lo que se observa en muchos
pacientes: el inicio con trastornos de ansiedad,
que al cabo de un tiempo se asocia a fases
depresivas y con posterioridad se manifiesta el
polo maniaco o hipomaniaco. Cabe recordar
que la fisiopatologia postulada para los tras-
tornos de ansiedad generalizada es practica-
mente la misma que para la depresion. Es de-
cir, sobre una vulnerabilidad genética actuan
factores ambientales -siendo de mayor riesgo
los que se presentan durante periodos claves
de la infancia- y un efecto deletéreo del estrés.
Casos como estos nos llevan a reconsiderar la
continuidad entre los trastornos de ansiedad y
la depresion, y entre esta y el trastorno bipolar.
Ademas nos enfrenta al hecho de que las cla-
sificaciones psiquiatricas estan basadas en los
sintomas y sindromes y no en una etiologia o
fisiopatologia definidas.

El deterioro cognitivo se ha observado en
cuadros depresivos prolongados y se ha aso-
ciado a reduccion de factores neurotroficos ce-
rebrales y a atrofia de ciertas areas cerebrales,
en especial del hipocampo. También el alcoho-
lismo, la hipertension, la diabetes e incluso el
hipotiroidismo pueden contribuir a aumentarlo
en este caso. Pero, como hemos senalado, es
necesario descartar una demencia inicial o una
encefalopatia de otro origen.

LR: En relacién con el marcado residuo cog-
nitivo que se aprecia en esta paciente a medi-
da que progresa la evolucion, quedan varias
preguntas por resolver. En primer lugar, llama
la atencion el compromiso cognitivo propio de
cada uno de los episodios, con momentos de
taquipsiquia manifiesta y otros de inhibicién. Ya
Kraepelin hacia referencia a la observacion de
que la variable “pensamiento” parecia oscilar
en los trastornos del animo de manera diferen-
cial con respecto, por ejemplo, a las variables
‘emocion” y “voluntad”, y de hecho, son estas
tres variables y sus oscilaciones diferenciales
sobre las cuales Kraepelin hace descansar su
descripcién de los diferentes tipos de cuadros
maniaco-depresivos. El residuo cognitivo de
esta paciente podria derivar de la evolucion
de largo plazo, en la linea del mecanismo de-
nominado “kindling” que ha sido planteado en
este sentido, pero quizas también podria pen-
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sarse que tal compromiso y residuo cognitivo
sea resultado de una afectacién predominante
de la variable “pensamiento” desde el inicio del
cuadro pleno de estado del trastorno bipolar.
Hay pacientes que exhiben un deterioro cog-
nitivo marcado desde los primeros episodios, y
en muchos de estos casos, este déficit perma-
nece a la manera del “residuo”, situacién cli-
nica particularmente compleja si se considera
el efecto que tienen sobre variables cognitivas
diversos farmacos usados como estabilizado-
res del animo, entre ellos el acido valproico, la
carbamazepina e incluso el litio. La residuali-
dad cognitiva en la bipolaridad parece ser un
hecho clinico indesmentible que ha sido docu-
mentado en diversas publicaciones mas alla
del impacto de los farmacos, y es uno de los
aspectos que ha puesto en tela de juicio la an-
tigua nocion de la restitucion ad integrum de la
enfermedad maniaco-depresiva.

b) ¢puede haber una manifestacion “seudo-
bipolar” que evolucione a una demencia tipo
Alzheimer, equivalente a la descripcion de
pacientes con deterioro cognitivo y sintomas
depresivos (“seudo-depresion”)? ; Es mas fre-
cuente la demencia en estos pacientes?

AA: El concepto de demencia pseudo-de-
presiva (en realidad deberia denominarse “de-
presion pseudo-demencial’), que se remonta
por lo menos dos o tres décadas atras, postula
la presencia de una presentacion que siendo
muy sugerente de demencia, refleja en reali-
dad cognicion deficitaria relacionada etiologi-
camente con un trastorno depresivo. Esta im-
presion esta apoyada por la desaparicion del
cuadro demencial cuando el desorden depre-
sivo se trata en forma efectiva, y, mas recien-
temente, por hallazgos estado-dependientes
(“state-dependent”) tanto funcionales (déficit
cognitivos) como anatdmicos (atrofia del hi-
pocampo) observados en pacientes depresi-
vos. Sin embargo, hay evidencia que apunta
a la posibilidad que un sub-grupo de estos
pacientes sufriria déficit cognitivos crénicos y
persistentes que podria eventualmente evolu-
cionar hacia un cuadro demencial progresivo
e irreversible. En tal caso, hablariamos de una
demencia pseudo-depresiva, en vez de una
depresion pseudo-demencial. Una situacion
analoga podria existir en pacientes bipolares
(ver pregunta anterior). De hecho, Akiskal y co-
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laboradores han propuesto agregar al espectro
bipolar un subtipo adicional, denominado sub-
tipo VI, observado en pacientes que presentan
inestabilidad emocional de comienzo tardio en
combinacion con sintomas de demencia tipi-
camente observados en pacientes con enfer-
medad de Alzheimer. Queda por aclarar si este
cuadro representa una entidad clinica unitaria,
que incluye bipolaridad y déficit cognitivos, o
simplemente la presencia de comorbilidad de
dos entidades independientes, Iéase enferme-
dad bipolar y sindrome de demencia.

HS: Si, puede tratarse de una manifesta-
cion “pseudo-bipolar” de una demencia. Las
depresiones tardias, en especial cuando se
acompafan de trastornos cognitivos marca-
dos, evolucionan con mas frecuencia hacia la
demencia. Lo mismo cabe esperar en un cua-
dro como el descrito. Las demencias frontales,
como la clasica enfermedad de Pick, comien-
zan con cambios conductuales como desinhi-
bicion sexual, abuso de alcohol y conductas
desajustadas, con un notorio tinte maniaco.

LR: Hay pacientes que evolucionan hacia
una demencia de tipo Alzheimer cuyas formas
de inicio del desorden pueden parecer animi-
cas. Recuerdo una paciente en particular que
parti6 como un definido episodio mixto con
alternancia de depresion e hipomania y con
marcado compromiso cognitivo que en el pla-
zo de dos a tres afios termind con el diagnés-
tico de Demencia tipo Alzheimer. A diferencia
de Monica, no tenia antecedentes familiares ni
habia presentado caracteristicas prodromicas
en la evolucion previa. Sin embargo, y como
se sabe, los cuadros animicos de inicio tardio
suelen estar relacionados con deterioro orga-
nico cerebral, de modo que en este caso en
particular, el tratante debiera permanecer aler-
ta a la posible aparicidon de otras manifestacio-
nes de demencia asi como a las oscilaciones
de los rendimientos cognitivos en respuesta a
los esquemas de tratamiento. Quizas una idea
util para el manejo sea la de objetivar con psi-
cometria los parametros cognitivos actuales e
ir monitoreando tales parametros a través del
tiempo y en relacion a las oscilaciones de la
sintomatologia afectiva.

c) ¢ pueden haber herramientas neuro-psicolé-
gicas que puedan caracterizar estos pacientes

“latentes” (en el caso de la paciente, entre los
30 y los 50 afios)?

AA: Los estudios que han reportado déficit
cognitivos en pacientes bipolares han basado
sus hallazgos en el uso de pruebas de funcién
cognitiva de alta sofisticacion, sensibilidad,
y especificidad, como por ejemplo el uso
de la bateria neurocognitiva computarizada
CANTAB (Cambridge  Neuropsychological
Test Automated Battery). Estos instrumentos
son de gran utlidad en el campo de la
investigacién pero, por razones practicas, su
alta complejidad impide su uso en el quehacer
clinico diario. El instrumento de medicion de
funcién cognitiva de mayor uso en la clinica
-el MMSE (Mini Mental Status Examination)-
es poco fino y rudimentario y, si bien de
cierta utilidad en pacientes con enfermedad
de Alzheimer, es de poca o ninguna utilidad
en la evaluacién cognitiva que nos preocupa
aqui. En todo caso, pesquisar alteraciones
neuropsicolégicas en etapa temprana o
“latente”, suponiendo su existencia, requeriria
baterias excepcionalmente sensibles, las
que aun no estan a disposicion del clinico de
cabecera.

El uso del Screen for Cognitive Impairment
for Psychiatry (SCIP) ha recibido cierta aten-
cion debido a sus atributos de sensibilidad en
pacientes psiquiatricos de funcionamiento mas
alto y a su caracter breve. Recientemente, el
grupo de estudios bipolares en Barcelona, en
colaboracion con otros investigadores espafio-
les, demostré que con minimo entrenamiento
y una relativamente breve inversion en tiempo,
el clinico puede determinar déficit cognitivos
confiables y validos en pacientes bipolares tipo
| utilizando el SCIP. Por supuesto, estos hallaz-
gos son en pacientes ya diagnosticados y con
enfermedad activamente declarada.

HS: Si. En todos estos casos es conve-
niente hacer un completo estudio de funciones
cognitivas, que pueden detectar alteraciones
mas sutiles. La repeticidon ulterior del estudio
puede indicar ademas el grado de progresion
del deterioro.

LR: No tenemos noticia de que haya perfi-
les neuropsicolégicos bien definidos e incues-
tionables que caractericen a los pacientes bi-
polares antes de que la enfermedad eclosione
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de manera total. Antes bien, en esa condicidn
se aprecia que las psicometrias de muchos
de ellos han sido informadas como de perso-
nalidad limitrofe o con estructuras psicoticas
de personalidad. Seguramente esto refleja de
cierto modo o sintomatologia prodrémica no
identificada como tal o bien los esfuerzos reali-
zados por la personalidad para ajustarse a una
larga desregulacion animica de rango subclini-
co.

3.- ¢ Quérol le asigna UD. al caracter inestable,
posiblemente ciclotimico, de base que describe
la paciente?

AA: Aceptando que la respuesta a esta
pregunta es de caracter puramente especu-
lativo, esta claro que esta paciente en reali-
dad comienza a manifestar su enfermedad a
edad temprana. Marcada por una carga ge-
nética substancial, sus manifestaciones de
inestabilidad emocional previos a la aparicion
del cuadro franco constituyen un fenotipo en
evolucién, cuyas manifestaciones iniciales
“suaves” son posiblemente el resultado de cir-
cuitos sinapticos “superfluos” que le confieren
un caracter protector. En la medida en que el
proceso de envejecimiento perturba este equi-
librio -un modelo similar se ha utilizado en la
conceptualizacion de cuadros delirantes y de-
menciales- el fenotipo adquiere preeminencia
y el cuadro clinico se hace mas manifiesto.
En tales circunstancias, la evolucion clinica en
esta paciente seria mas bien progresiva que
categorica.

HS: Actualmente, se considera que el ca-
racter ciclotimico puede constituir parte del
trastorno bipolar. En muchos casos puede in-
cluso tratarse de ciclos animicos mas leves.
A nuestro juicio, es dificil hablar de rasgos de
caracter cuando sabemos que los trastornos
del animo muchas veces dejan sintomas re-
siduales y fluctuaciones animicas, que por su
cronicidad llegan a ser considerados parte de
la personalidad por el mismo paciente y sus
familiares.

LR: Durante mucho tiempo tuvo radical im-
portancia en la Psiquiatria la nocién de tempe-
ramento, con la cual se apuntaba a una cierta
disposicion constitucional a determinadas ma-
neras de experimentar la realidad, y por esa
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via, a sufrir determinados tipos de enfermedad
mental. Se trata de una nocién que continta
subyaciendo el analisis de muchos casos,
aunque el limite entre temperamento y cuadro
de estado de rango subclinico permanece en
ocasiones bastante difuso, como en el caso
de la ciclotimia. ¢ Se trata de cuadros afectivos
leves y de larga evolucion o de una manera
de ser? Hemos visto casos en los cuales el
casi unico elemento descriptible es una disfo-
ria cronica, del tipo de la que se observa en la
bipolaridad, que cede al uso de estabilizadores
del animo, y que han sido interpretados como
maneras excesivamente caprichosas de ser y
hasta como personalidades limitrofes. El caso
de esta paciente pone de relevancia de nue-
vo esta discusion, la cual nos parece aun dista
notoriamente de estar cerrada.

4.- Aceptando ser “Generales después de una
batalla”, ;qué aproximacion diagnéstica y te-
rapéutica se pudo haber tenido con esta pa-
ciente en los distintos momentos de su vida,
teniendo presente su caracter de base y los
extensos antecedentes familiares?

a) Entre los 30 y los 40 afios, si esta paciente
nos consulta en alguno de sus episodios de-
presivos, que ella ahora califica de “leves”.

AA: En el caso hipotético de una consul-
ta entre los 30 y 40 afos, la combinacién de
varios episodios recurrentes (¢, uno 0 mas po-
siblemente posparto?) con antecedentes fa-
miliares robustos tanto de patologia animica
como de suicidio, deberian constituir una “luz
roja” merecedora de especial atencién por par-
te del clinico. Desde el punto de vista diagnos-
tico, es imprescindible considerar la posibilidad
que estos episodios representen un trastorno
dentro del espectro bipolar. La paciente ya de-
mostraba varios indicios de esta enfermedad,
incluyendo carga genética, depresiones recu-
rrentes/ciclotimia, depresiones relativamente
breves, y personalidad hipertimica.

Desde el punto de vista del manejo clinico,
esto incluye seguimiento estrecho, abundante
psicoeducacion, el uso de psicoterapia para
reducir el efecto de situaciones potencialmen-
te estresantes (y por lo tanto, desestabilizado-
ras) y evaluacioén de la necesidad de intervenir
farmacolégicamente. Este ultimo paso, si asi
se determina, requeriria abstinencia del uso de
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medicamentos antidepresivos para evitar su
caracter desestabilizador (induccién de mania
y ciclaje rapido). En cambio, el uso de estabili-
zadores de animo deberia ser considerado.

HS: Seguramente en esa época se la ha-
bria diagnosticado como depresién unipolar en
una persona con historia previa de trastorno
de ansiedad. No obstante, los antecedentes
familiares y la inestabilidad animica tan precoz,
puede hacer considerar la posible evolucién
futura como trastorno bipolar. Otros elementos
como la mala respuesta, o viraje, con los anti-
depresivos podria haber hecho mas evidente
esa posibilidad. En tal caso pudo comenzarse
un tratamiento con estabilizadores del animo.

b) Entre los 40 y los 60 afos, si esta paciente
es llevada a consultar por su cambio conduc-
tual (en psicoterapia por ejemplo) o por el abu-
so de alcohol.

AA: Las consideraciones en esta etapa son
esencialmente las mismas que se han discu-
tido en la seccion inmediatamente anterior,
con el agregado que ahora existe el antece-
dente de abuso de alcohol -comorbilidad alta
en pacientes bipolares- y progresiva extrover-
sion culminando en hipomania franca. Esta
situacién clinica confirmaria las sospechas
bien fundadas establecidas en la consulta hi-
potética de la década anterior (efectivamente,
un comentario congruente con el concepto de
“general después de la batalla...”).

HS: Después de los 40 afos ya es mas
evidente la hipomania y es mas factible haber
hecho el diagndstico de trastorno bipolar. En el
caso de encontrarse en psicoterapia se debe
tener especial cuidado en no tender a interpre-
tar los cambios animicos en base sélo a las ex-
periencias vitales o a los conflictos. Un aborda-
je psicoterapéutico comprensivo puede tender
a pasar por alto las manifestaciones de un cua-
dro mas determinado desde una fisiopatologia
organica y que requiere el uso de farmacos.
Sin embargo, debe sefialarse que también los
médicos de orientacion fuertemente biologica
pueden ignorar o desestimar el papel de los
conflictos biograficos y privar al paciente de la
ayuda psicoterapéutica necesaria.

Como hemos sefalado, en las mujeres el
abuso de alcohol se asocia frecuentemen-

te a trastornos del animo y se debe explorar
siempre activamente esa posibilidad. En tales
casos, solo el tratamiento eficaz del trastorno
animico permite mejorar el alcoholismo.

LR: (Preguntas 42 y b). Desde una mirada
retrospectiva, quizas hubiese sido util evaluar
con pruebas proyectivas a esta paciente en
la época en que presentdé los primeros episo-
dios depresivos a fin de explorar la presencia
de elementos de bipolaridad inaparentes a ojo
desnudo. Quizas también pudo ser util evaluar
el resultado de una cura antidepresiva e inclu-
so considerar una psicoterapia a fin de tener
una apreciacion meticulosa acerca de cuan
estrecha podria haber sido la relacion entre la
presencia o no de posibles estresores y la sin-
tomatologia depresiva. Cuando mas tarde es
traida a consultar después de los 40 afios y
la sintomatologia se ha ensombrecido por el
abuso de alcohol, la limpieza absoluta de este
factor se hace imprescindible y necesaria para
alcanzar una observacion nitida de sintomas
que pudieran haber permanecido encubiertos.
Es dificil pensar en la posibilidad de alcanzar
tales objetivos sin entablar una relacién tera-
péutica profunda dentro de la cual se pudiera
evaluar si los posibles motivos para los cam-
bios de humor tenian en realidad calidad de
plausibles como tales. El resultado actual con
el tratamiento de esta paciente aun esta por
verse dado que los recursos terapéuticos que
todavia se pueden jugar incluyen otros farma-
cos, psicoterapia y quizas otras terapias no far-
macoldgicas cuyo rol en ocasiones hace una
notable diferencia entre la remisién total y la
respuesta parcial. La palabra la tienen, enton-
ces, el médico tratante, la paciente y la familia

5.- Pensado en prevencion primaria y secun-
daria en la descendencia, ¢qué tipo de con-
sejeria se podria que realizar a los hijos de la
paciente? (tiene cinco hijos que aparentemen-
te no tienen historia psiquiatrica personal, que
a su vez tienen varios hijos cada uno, ninguno
mayor a 20 afos).

AA: No poseemos antecedentes de historia
clinica de los progenitores de los hijos y nie-
tos a los que se hace referencia y por lo tan-
to, aseverar un cierto factor de riesgo no es
posible. En general, con el antecedente de la
enfermedad de la madre y no oftro, el riesgo
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a desarrollar enfermedad bipolar en cada uno
de los hijos es, aproximadamente, diez veces
mas alto que el de un individuo en la pobla-
cion general. El hecho que los hijos no hayan
manifestado un cuadro psiquiatrico (suponien-
do una historia bien tomada) no garantiza ni
inmunidad ni tampoco certeza de enfermedad
futura. Es claro que los hijos acarrean suscep-
tibilidad bipolar. Desde el punto de vista clini-
co, seria critico en esta familia el proporcionar
un médulo psicoeducativo y un plan de acce-
so a evaluacion y servicios psiquiatricos en
la medida que llegara a ser necesario. Como
promedio, un paciente bipolar comun toma al-
rededor de diez afos desde el momento de las
manifestaciones clinicas iniciales hasta que se
establece el diagnoéstico definitivo. En el caso
de eventual enfermedad en alguno de estos
hijos, un rezago diagndstico seria inaceptable.
Las consecuencias inmediatas resultantes de
un diagnostico “de madrugada”, asegurarian
una intervencion terapéutica mas temprana vy,
por lo tanto, una reduccion del impacto de la
enfermedad en esferas sintomaticas y en es-
tructura cerebral, como también en estabilidad
matrimonial, familiar, laboral, y social.

HS: Explicar que se trata de una enferme-
dad en la que existe una predisposiciéon gené-
tica, pero que el riesgo de enfermar es sdlo
relativo y lo mas importante es estar atento
ante manifestaciones que sugieran un trastor-
no del dnimo. Destacar que la deteccién y el
tratamiento precoz mejora sustancialmente el
prondstico. Sefialar como periodos mas vulne-
rables la adolescencia y el puerperio. Educar
sobre el riesgo que involucra el uso de drogas
y la utilidad de tener un estilo de vida saludable
(como cuidar los horarios de suefio y hacer ac-
tividad fisica regular). Es conveniente que los
hijos manejen toda la informacién disponible
sobre este trastorno, asegurandose de que co-
rrijan los mitos y prejuicios que puedan tener.
También hacerles ver lo provisorio de nuestro
conocimiento e infundirles la esperanza de te-
ner mejores recursos terapéuticos y preventi-
vos en el futuro.

LR: Quizas sea aconsejable sugerir a los
padres tener el ojo atento a manifestaciones
de patologia animica durante la infancia, como
por ejemplo la asociacion timidez/agresividad
o el decaimiento periédico e incluso estacional
del rendimiento escolar. En sujetos adultos, se
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podria aconsejar a aquellos que tuviese feno-
menos sospechosos de desordenes del ani-
mo de cualquier clase que lleven a cabo una
exploracion prospectiva de su animo a través
del uso de graficas del animo (“Life Charts”),
algunas de las cuales no solo son altamente
sensibles como instrumentos para reflejar las
oscilaciones del animo sino que también tie-
nen el efecto de “diario de vida”, en el sentido
de que permiten, ademas de un “darse cuenta”
del caracter oscilatorio que naturalmente tie-
nen las variables que componen el animo, una
percepcion del nivel disfuncional o patolégico
que estas pueden llegar a tener.
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FARMACOS Y TRASTORNOS DEL ANIMO

Efectos cronicos del tratamiento con litio
sobre la anatomia y funcion renal

Tamara Palavecino B.", Daniela Otérola B.(", Juan Moya V.('y Luis Risco L.?

Chronic effects of lithium treatment in renal anatomy
and function

Lithium is a drug widely used in clinical psychiatry, often as first-line treatment. However, it
has generated much controversy because of the likely adverse effects of both acute and chronic
use, mainly in the kidney. With respect to prolonged exposure to lithium, it would be detrimental
to the kidneys at variable extent, depending on factors such as duration of treatment, dosage of
drug, patient age, renal damage, prior comorbidities, among others not yet sufficiently elucidated.
The principal mechanism of renal function changes was determined by morphological changes,
such as interstitial nephritis, interstitial-medullar fibrosis and tubular atrophy, all irreversible
phenomena that ultimately lead to a tubuloglomerular imbalance and commitment of the GFR.
Other aspects of chronic nephropathy induced by lithium and their production mechanisms are
being studied, also the search and advanced diagnostic techniques to predict and / or detect
early changes. Among them have described the pathology (renal biopsy), although this form of
diagnosis is very late. Thus it seeks the introduction of imaging and serological markers of kidney
failure as tools that provide information about kidney condition earlier.

Key words: Lithium, chronic nephropathy.

Resumen

El Litio es un farmaco ampliamente utilizado en psiquiatria, muchas veces como tratamiento
de primera linea. Existe en la actualidad una activa controversia acerca de sus probables efectos
adversos a nivel renal, tanto agudos como crénicos, ya que la exposicion prolongada al Litio
seria deletérea para el riidn en una magnitud variable, dependiendo de factores como duracién
del tratamiento, dosis del farmaco, edad del paciente, dafio renal previo y comorbilidad, entre
otros aun no suficientemente dilucidados. El origen del mecanismo principal de alteracion de
la funcion renal estaria en alteraciones morfolégicas como la Nefritis Intersticial, la Fibrosis
Intersticio-Medular y la Atrofia Tubular, todos fenémenos irreversibles que finalmente conducirian
a un desbalance tubuloglomerular y a un compromiso de la VFG. Otros aspectos de la Nefropatia
Crénica inducida por Litio y de sus mecanismos de producciéon se encuentran en estudio, asi
como también la busqueda y perfeccionamiento de técnicas diagnésticas que permitan predecir
y/o detectar tempranamente los cambios mencionados. Entre estas ultimas se ha descrito la
anatomia patolégica (biopsia renal), aunque esta es una forma de diagnéstico muy tardia. Es por
ello que se busca la introduccién de la imagenologia y de marcadores serolégicos de falla renal
como herramientas que entreguen informacién sobre la condicién del rinén mas precozmente.

Palabras clave: Litio, nefropatia cronica.

(™ Internos de Medicina, Facultad de Medicina, Universidad de Chile.
@ Psiquiatra, Clinica Psiquiatrica Universitaria, Universidad de Chile.
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Introduccion

Desde hace décadas el Litio ha sido am-
pliamente utilizado en la Psiquiatria en funcion
de su probada eficacia como estabilizador del
animo, la que lo ha instaurado como un recur-
so de suma importancia en el manejo farmaco-
l6gico del Trastorno Bipolar en todas sus fases
asi como también de otros desordenes como
el Trastorno Ciclotimico, el Trastorno de Perso-
nalidad Limite' y otras condiciones de presen-
tacion periddica. Sin embargo, su utilizacién
tanto de corto como de largo plazo, ha traido
consigo una serie de cuestionamientos relacio-
nados con sus efectos colaterales y adversos
relacionados con su accién sobre distintos 6r-
ganos y sistemas. Un aspecto que ha ido ad-
quiriendo importancia en este contexto es el
relativo a los efectos directos del Litio sobre
el rifdn, aspecto que ha sido enfocado en nu-
merosas publicaciones en los anos recientes,
principalmente a partir de la década de 1980.
Se han dedicado diversos tipos de estudios a
investigar las alteraciones morfofuncionales
que el Litio tiende a generar en el rifidn sin que
hasta el momento se haya llegado a un con-
senso sobre los resultados. De paso, sin em-
bargo, se ha logrado esclarecer una serie de
aspectos relevantes sobre el tema, y ademas,
a medida que ha aumentado la cantidad de re-
visiones, se ha logrado un mejor conocimiento
de la relacion riesgo/beneficio del tratamiento
a largo plazo con sales de Litio 2. EIl método de
revisar la literatura acerca del tema entre los
afos 1977 y 2008, con el criterio de seleccio-
nar articulos que incluyeran especificamente
el estudio anatomohistoldgico, imagenoldgico
y clinico de la funcién renal es el que hemos
seguido para obtener un punto de vista sobre
la eventual afectaciéon de la funcién renal se-
cundaria a la exposicién prolongada a Litio.

Sobre los mecanismos de daio renal
por Litio

En general, en la literatura se ha planteado
que el dano renal se produciria principalmente
a través de dos mecanismos: el primero co-
rresponderia a la infoxicacion aguda por Litio y
el segundo a los efectos del consumo prolon-
gado. Ambos procesos de injuria parecen inde-
pendientes entre si, si bien en su caracter de-
letéreo pudieran compartir algunos mecanis-
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mos. Es apropiado destacar que en la intoxica-
cién aguda la principal alteracién encontrada
se relaciona con la capacidad de concentrar
la orina, ya que la Velocidad de Filtracion Glo-
merular (VFG) no presenta bajas significativas
inicialmente, observandose un compromiso de
esta funcion en etapas mas tardias®.

Respecto de la aparicion de dano renal
crénico por Litio se han postulado diversos
factores de riesgo. Entre los que se describen
con mayor frecuencia en la literatura apare-
cen la duracién del tratamiento, la dosis y la
edad del paciente*. Otros elementos que se
han evaluado son la formulacion del farmaco,
las comorbilidades asociadas y el compromiso
estructural renal previo, aunque todavia estos
son factores cuyo peso y forma de intervencion
en el dafo cronico estan lejos de ser dilucida-
dos.

Aunque esta establecido que existe inicial-
mente una alteracién de la concentracién de
orina, parece ser que los efectos de largo pla-
zo son tributarios de mecanismos que van mas
allda del mero compromiso funcional. El dete-
rioro de la capacidad de concentrar la orina
progresaria hasta un nivel en el que esta fun-
cion llega a estar irreversiblemente alterada,
dando paso luego al compromiso estructural
del rifdn. Algunos estudios han mostrado que
después de dos afios de consumo continuado
de Litio, hasta un 25% de los pacientes evi-
dencia un dafio estructural demostrable®. En
este sentido cabe mencionar que la aparicion
de sintomas clinicos de dano renal no parece
seguir una correlacion directa con las altera-
ciones estructurales del 6rgano; la asociacion
entre dano demostrable y sintomatologia pa-
rece seguir en realidad un modelo mas bien
complejo y no bien dilucidado?.

En términos generales, la exposicidon croni-
ca a Litio induciria un dafio estructural renal a
través de al menos tres procesos evolutivos:
Nefritis Intersticial, Fibrosis Intersticio-Medular
y, en estados avanzados, Afrofia Tubular. Algu-
nos autores agregan que también podria haber
algun mecanismo de toxicidad glomerular di-
recta’. Ottosen y cols, en sus experimentos en
modelos murinos, han mostrado que las lesio-
nes estructurales y funcionales inducidas por
Litio parecen ser independientes del sexo del
individuo, y que tienen un caracter irreversible
pues persisten aun después de retirar el far-
maco®.



EFECTOS CRONICOS DEL TRATAMIENTO CON LITIO SOBRE LA ANATOMIA Y FUNCION RENAL

Se ha propuesto que la nefritis intersticial
cronica produce una franca fibrosis intersticial
en el largo plazo. En estudios realizados con
biopsias de pacientes insuficientes renales
tratados con Litio cronicamente, se encontro
proteinuria en rango nefrético (> 3 g/dia) en el
25% de los casos, y una nefropatia tubulo in-
tersticial cronica en todas las muestras. Estas
lesiones se encontraron asociadas a quistes o
dilataciones en los tubulos distales y colecto-
res. Se encontré ademas una alta prevalencia
de glomeruloesclerosis focal y segmentaria
y de glomeruloesclerosis global. Glen y cols,
han sugerido que los blancos primarios de la
nefrotoxicidad por Litio estarian en los tubulos
distal y colector, asociandose tal toxicidad con
una alta incidencia de proteinuria y con patolo-
gia glomerular reconocida previamente’.

Se ha propuesto que la fibrosis intersticial
inducida por Litio es seguida secuencialmente
por una atrofia tubular proximal, con una re-
duccion resultante de la cantidad de tubulos
funcionantes, lo que conduciria a una disminu-
cion en la reabsorcion tubular proximal de so-
dio y a una perturbacién en el balance glomé-
rulo-tubular, lo que a su vez culminaria en una
disminucién de la VFG en aquellos pacientes
que han recibido un tratamiento prolongado
con Litio®. En un estudio realizado midiendo
la funcion renal de pacientes tratados duran-
te largo tiempo con sales de Litio se observo
una reduccion del clearance de creatinina de
2,23 ml/min/afo. Este parametro disminuy6 en
forma directamente proporcional a los afos de
tratamiento, llegando asi a requerir dialisis al-
rededor del 13% del total de los pacientes?.

Por otra parte se ha sugerido que el estrés
oxidativo jugaria un posible rol adicional entre
los mecanismos de dafio renal por Litio. En otro
estudio con modelo murino con exposicion a
diferentes dosis de Litio se pudo observar que
sobre los 80 mg/kg del farmaco hubo aparicién
de insuficiencia renal. Al buscar marcadores
de estrés oxidativo en diferentes érganos se
observé que el tratamiento desencadenaba
estrés oxidativo en el rifién, aumentando los ni-
veles de peroxidacion lipidica y la actividad de
las enzimas superdxido dismutasa y catalasa,
efecto que no fue observado en otros 6rganos
como el cerebro®.

El dafio agudo por uso de Litio en pacien-
tes con funcidn renal crénicamente disminuida
(VFG < 15-25 ml/min) parece ser el mas ries-

goso. El complicado manejo de electrolitos y
agua que ya tienen estos pacientes puede lle-
var en cualquier momento a una condicion de
hiponatremia y/o deshidratacion, favorecién-
dose de este modo la acumulacion de Litio y
aumentandose con ello la posibilidad de una
intoxicacion aguda, aun a dosis menores que
las habituales™. En estos casos la respuesta
del riidn a la injuria suele no ser apropiada y
conducir a descompensaciones e intoxicacio-
nes con marcada facilidad.

También se ha atribuido un incierto rol al
tratamiento prolongado con Litio en el desa-
rrollo de una serie de enfermedades endocri-
nas, tales como el conocido hipertiroidismo,
el hiperparatiroidismo primario y la diabetes
insipida nefrogénica. Sin embargo, estos plan-
teamientos aun se encuentran en estudio™.

Métodos diagnosticos del dafo
renal por Litio

La deteccion temprana de disfuncién renal
es esencial para prevenir la progresion al
estado final de enfermedad renal’. La mejor
forma de confirmar los cambios cronicos
inducidos por el Litio en el riiidn es la biopsia
renal, la que en los casos positivos mostrara
los cambios tipicos ya descritos, como son
la atrofia tubular, la fibrosis corticomedular, la
esclerosis glomerular y la dilatacion tubular.
En la actualidad se intenta incorporar la
imagenologia como elemento diagndstico
precoz de esta nefropatia, especificamente
la resonancia nuclear magnética, ya que
este método permite visualizar claramente
la presencia de microquistes renales, los
que serian caracteristicos del dafo renal
provocado por exposicién prolongada a Litio.
Con este examen es posible determinar la
presencia de dichos quistes, que en el caso
de la nefropatia crénica inducida por Litio
tendrian caracteristicas de tamafo, numero
y distribucién parenquimatosa relativamente
especificas. El perfeccionamiento de técnicas
como ésta podria ser especialmente util en
casos donde el uso prolongado de sales
de Litio no es la unica etiologia probable de
nefropatia en un paciente determinado, o en
aquellos en que la enfermedad presenta un
curso atipico, evitandose asi la realizacion
de examenes invasivos como la biopsia renal
junto con posibilitar un diagnéstico en etapas
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mas precoces del deterioro funcional renal y
diferenciarlo de otras causas'.

Examenes predictores y
prevencion del daio renal

Pese a todos los estudios efectuados en
el ultimo tiempo, actualmente no existen exa-
menes predictores estandarizados de deterio-
ro renal por exposicion a Litio. Se ha probado
multiples indicadores de dafio renal pero los
resultados han sido variables y no siempre
muestran diferencias significativas con los que
presentan los sujetos control'. Un problema
adicional es que las alteraciones en la biopsia
pueden no correlacionarse con la clinica. A pe-
sar de tales alteraciones, pareciera que el Litio
en niveles adecuados no altera la funcién glo-
merular en si misma'. De ahi la importancia
del seguimiento y control de los pacientes en
terapia con Litio, de tal forma de pesquisar el
posible dafio en etapas tempranas.

Es relevante a este respecto seleccionar
cuidadosamente a los pacientes que recibiran
Litio evaluando su funcién renal previa y uti-
lizando dosis bajas del farmaco. En estudios
con biopsias renales con dafo por Litio se ha
observado que el unico predictor significativo
de progresién al estado final de enfermedad
renal ha sido una creatinina sérica mayor a 2,5
mg/dl”. Se ha recomendado evaluar el funcio-
namiento del rifidén a través de mediciones pe-
riodicas de creatininemia y clearance de crea-
tinina en el caso de pacientes sometidos a una
terapia a largo plazo con Litio®s.

También se considera recomendable con-
trolar los niveles séricos de Litio cada 3 a 6 me-
ses e incluso en un intervalo de tiempo menor
si el tratamiento se mantiene en un paciente
con factores de riesgo renal o en una paciente
embarazada, pues se observa un aumento de
Litio plasmatico directamente proporcional a la
disminucion de la funcién renal.

Los escasos datos en la literatura sugieren
que la interrupcion del Litio puede ser acon-
sejable en una concentracion de creatinina en
suero de alrededor de 200 micromol/litro o un
clearance de creatinina de alrededor de 40 ml/
min.

Conclusioén

De acuerdo a la literatura revisada aun falta
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mucho por investigar para obtener datos con-
cluyentes sobre los efectos renales del Litio y
sus mecanismos de generacion, pero sin duda
la eleccion de este farmaco como tratamiento
requiere de una evaluacion clinica adecuada
de cada caso y del equilibrio de la relacion cos-
to-beneficio. De todas formas, se recomienda
monitorizar periédicamente la funcién renal,
los niveles plasmaticos del Litio e incorporar
paulatinamente a la psiquiatria clinica nuevos
indicadores no invasivos del comportamiento
renal del litio para evitar asi realizar procedi-
mientos invasivos y tardios como la biopsia
renal.
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ARTE Y TRASTORNOS DEL ANIMO

La aventura del Litio

Leonardo Tondo(

The adventure of lithium

Lithium has been the major cause of the psychopharmacological revolution in the treatment of
mood disorders. Discovered nearly 200 years, throughout its history, has had several therapeutic
uses. The research conducted by Cade and Schou allowed its final incorporation in the therapeutic
arsenal, emphasize its antidepressant effect, prevention of relapse in bipolar disorder and suicidal
behavior. Its main indication is treat diverse stages of manic depressive psychosis. Although
various side effects have been discovered, the cost / benefit of lithium use, despite their lack
of knowledge caused by the pharmaceutical industry, have led it grow progressively in clinical
practice worldwide.

Key words: Lithium, Cade, Schou, manic-depressive psychosis.

Resumen

El litio ha sido el mayor causante de la revolucion psicofarmacoldgica en el tratamiento de
los trastornos del estado de &animo. Descubierto hace casi 200 afios, a lo largo de su historia, ha
tenido diversos usos terapéuticos. Las investigaciones realizadas por Cade y Schou permitieron
su incorporacion definitiva en el arsenal terapéutico, destacando su efecto antidepresivo, la
prevencion de recaidas en bipolares y la de conductas suicidas. Su indicacién principal es tratar
diversas fases de la psicosis maniaco- depresiva. Aunque se han descubierto diversos efectos
secundarios, el costo/beneficio del uso del litio, pese a su escasa difusion debida a por parte de
la industria farmacéutica, lo ha llevado a crecer progresivamente en la practica clinica a nivel
mundial.

Palabras clave: Litio, Cade, Schou, psicosis maniaco-depresiva.

La cronica mas completa de la aventu-
ra del litio, se la debemos a Neil F. Johnson,
quien la describié con gran meticulosidad en
su libro publicado en 1984'. La aventura co-
mienza hacia el afio 1800, cuando en la isla de
Uto, frente a las costas de Estocolmo, fueron
descubiertos dos minerales, la espodumena y
la petalina; cuyo analisis, en ese afio, fue in-

capaz de revelar alrededor de un 5% de los
compuestos quimicos, pese a que éstos pa-
saron por las manos de prestigiosos quimicos
ingleses y franceses. Fue sdélo en 1817 cuando
un quimico sueco, Johan A. Arfwedson, descu-
brié que se trataba de una sustancia alcalina,
la que llamé lithion (del griego A0oc = piedra).

El interés en el uso médico de litio se inicio

() Profesor Asociado de Psicologia Clinica, Departamento de Psicologia, Universidad de Cagliari, Italia.
Departamento de Psiquiatria, Harvard Medical School & Consorcio International para la investigacion en
trastornos bipolares, McLean Division of Massachusetts General Hospital, USA.

Centro Lucio Bini, Cagliari.

El articulo esta tomado de: Tondo L. Historia del litio. Mente e Cervello 2007; 30: 83-9

Traduccion y adaptacion: Josefina Correa Villalon.
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Tabla 1. Historia y Geografia del litio

1817 Arfwedson Suecia

1860 Garrod Reino Unido
1871 Hammond USA

1897 Fratelli Lange Dinamarca
1949 Cade Australia
1954 Strémgren-Schou Dinamarca
1964 Baastrup Dinamarca
1967 Baastrup-Schou Dinamarca
1970 FDA USA

1974 FDA USA

Descubrimiento del litio como mineral

Litio en la diatesis del acido urico
Bromuro de litio en la mania

Uso en la depresién aguda y recurrente
Primer tratamiento de pacientes maniacos
Replica del estudio de Cade

Prevencién de recaida maniaco-depresiva
Primer estudio controlado en prevencion
Aprobacion de su uso en la mania

Uso en la prevencién de la enfermedad
maniaco-depresiva

En Tondo L, Mente & Cervello, 2008.

en el ano 1843, cuando el cirujano Alexander
Ure describio la “notable afinidad de litio con
el acido urico”, sugiriendo, después de haber
observado que el urato perdia peso al contac-
tarse con el carbonato de litio, la potencial uti-
lizacion de litio para disolver calculos renales.
En 1860, aparecio un articulo en The Lancet
sobre la técnica de la litiolisis, la que el Dr. Ure
estaba utilizando desde el afio anterior; ésta
consistia en el vaciado de la vejiga de un pa-
ciente, la cateterizacién y la inyeccién intreva-
sical de una solucion de sales de litio. Lamen-
tablemente, la aplicacién clinica no tuvo éxito,
ya que aparentemente ésta generaba proble-
mas metabdlicos. El creciente prestigio de li-
tio como una posible terapia para los calculos
renales pudo quedar alli, si un famoso inter-
nista Inglés, Sir Alfred B. Garrod, no hubiese
publicado un estudio en la revista “Gotta”, don-
de postula la técnica de inmersion de los pies
de pacientes gotosos en una solucion de sales
de litio, con aparente beneficio. Desenterré la
antigua idea, de casi un siglo, que concebia
la gota como el resultado de los depésitos de
acido urico en las falanges. A partir de esto
desarrollé prontamente su teoria con el fin de
incluir una serie de sindromes en la diatesis
urica que, siguiendo la hipotesis de Ure, las
soluciones de litio, solubles en &cido urico, fa-
vorecen su eliminaciéon. Las ideas de Garrod
y de otros, se basan en los estudios de anti-
guos médicos romanos, quienes postularon
que la gota es el resultado del escurrimiento
de uno de los cuatro humores hipocraticos en
las articulaciones. Garrod, postulé que el aci-
do urico podria depositarse en muchas otras
areas del cuerpo, provocando asi, dolores de
cabeza, diarrea, hemorroides, ciatica, paralisis

y epilepsia. Fue entonces, cuando promulgé
las primeras directrices para el tratamiento por
descubrir. Sin embargo, observé los efectos
colaterales del tratamiento con litio, como tem-
blores, poliuria y trastornos gastrointestinales;
incluso llegé a afirmar que los disturbios de
humor correspondian a “la gota que se va a
la cabeza”, utilizando el término “mania goto-
sa” para nominarlos. La teoria de la diatesis
urica se difunde en toda Europa y aparece en
los principales textos médicos. Un endocriné-
logo napolitano, Arnaldo Cantani, inserté esta
teoria en un texto que fue traducido a varios
idiomas. La propagacion de la idea fue propor-
cional al aumento de sindromes incluidos en la
diatesis, uno de éstos fue la psicosis maniaco-
depresiva, incorporada por Alexander Haig en
su publicacion de 1892, “El acido drico como
factor en la causalidad de la enfermedad”, en
la cual propone que el litio es capaz de disolver
el acido urico en la sangre, pero no en los de-
positos articulares. La difusion de la idea sobre
la diatesis urica pudo llegar al otro lado del At-
lantico, donde, en 1871, William A. Hammond,
ex Ministro de Salud de los Estados Unidos de
América, describe el uso de bromuro de litio
en la excitacion maniaca: “Recientemente he
utilizado el bromuro de litio en un caso de la
mania aguda, y tengo motivos para estar mas
que satisfecho que con cualquier otro medi-
camento destinado a disminuir la cantidad de
vasos sanguineos en el cerebro y calmar cual-
quier excitacion nerviosa”. Hammond propuso
la utilizacién de una cantidad “generosa” que
ha de repetirse cada dos o tres horas hasta
conseguir el suefio. Es probable que el efec-
to terapéutico, mas bien debiera atribuirse a la
intoxicacion por litio. Un uso mas preciso del
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litio en psiquiatria se remonta a 1897, cuando
un psiquiatra danés, Carl Lange, publico su in-
vestigacion iniciada once afos antes. Estudio
la evolucion de los sindromes depresivos en
pacientes tratados con litio, tomando nota del
sedimento urinario, mostrando un aumento en
algunos pacientes con depresion, el cual se
atribuye al &cido urico. Lange, de esta manera,
fue el primero en pensar en un efecto profilacti-
co del litio en psiquiatria. Por otra parte, el her-
mano de Carl, Frederick (Fritz) se interesé en
el uso del litio en psiquiatria y fue el primero en
atribuirle un efecto antidepresivo. Su obra, sin
embargo, fue practicamente ignorada.

Entre la ciencia y el marketing, la diatesis
urica y el tratamiento con soluciones de litio,
favorecieron el consumo de aguas minerales,
lo que era altamente recomendable para tratar
una amplia gama de afecciones, a menudo sin
anadir fundamento cientifico alguno; ya habla-
ba de estos tratamientos el griego Sorano de
Efeso (siglo 1), como lo registré Celio Aurelia-
no, traductor y comentarista latino del siglo V.
A fines del siglo XIX, orinar, - preferentemente
con un alto contenido de litio-, se consideraba
el tratamiento mas efectivo para curar un gran
numero de males mientras las termas eran un
notable suceso, tanto para recordados litera-
tos, intrigantes, aristdcratas, maridos y muje-
res. Aquellos que no se podian permitir unas
vacaciones en las afamadas termas, por lo
menos podian comprar su agua embotellada.
Hasta 1920, la Compafiia de la Fuente Mine-
ral de White Rock embotellaba 120 mil bote-
llas de agua litiada al dia. Una publicidad de
Bear Lithia Waters (Figura 1), en los Estados
Unidos, sefialaba: “Cura los problemas renales
y vesicales, de acido urico, gota, reumatismo,
depdsitos fosforicos, inflamacion, dispepsia,
dolor de estémago, flatulencia y cefalea”. Al-
gunas fuentes de aguas minerales explotaban
el contenido de litio, con el fin de fomentar las
permanencias en las termas, al punto que en
el afio 1890, Robert B. Cloud, Christopher Co-
lumbus Garrett y WH Whitehead inauguraron
el primer hospital termal en los EEUU, The
Lithia Springs Sanitarium, para el tratamiento
del alcoholismo, conductas compulsivas y de-
pendencia de opiaceos. Una prestigiosa pu-
blicacién de Charles L. Mitchell en el Journal
of the American Medical Association (JAMA)
en 1910, informaba que la “sal alcalina de li-
tio” estaba indicada para “gota, reumatismo,
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diatesis urica estrefimiento agudo y cronico,
encefalopatia hepatica, obesidad, albuminu-
ria del embarazo, asma, incontinencia urina-
ria, cistitis, trastornos urogenitales, cefalea,
neuralgia, lumbago... y la posiciona como un
excelente antimalarico... al potenciar la accion
de la quinina”. También se incorporé al mer-
cado una cerveza, Lithia, producida durante
afos en West Bend, Wisconsin, cuya agua
decia tener una alta concentracién de litio.
El entusiasmo original decrecié notoriamente
cuando se descubrié que el agua lo contenia
aunque en baja cantidad. A principios de 1900,
la Corte Suprema de Justicia del Distrito de
Columbia declaré que: “para obtener una do-
sis terapéutica de litio bebiendo agua de Bu-
ffalo Lithia Water, una persona deberia beber
150 a 225 mil galones de agua al dia”. Gra-
cias a los conocimientos actuales, se infiere la
probabilidad de que el agua que fue utilizada
hubiese producido el 30% de efecto placebo,
a menudo presente tan solo por la atencion
médica. Sin embargo, el publico se mantuvo
entusiasmado por el litio, es asi como en 1907
aun habian 43 estados de los Estados Unidos
donde se comercializaban medicamentos que
contenian este elemento quimico, a pesar que
pocos afos antes se habian dado a conocer
molestos efectos secundarios y la muerte de
algunos animales. En 1948, el litio reaparece
como solucién al 25%, como sustituto del clo-
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ruro de sodio en pacientes con hipertension y
cardiopatia?. Pero un afio después, la noticia
de algunos muertos® trajo como consecuencia
la retirada de las soluciones de litio del merca-
do y la ulterior aceptacion del uso terapéutico
del litio en los Estados Unidos se retrasaria por
muchos afos.

En 1949, John Cade, un psiquiatra que
trabajaba en un pequefio hospital de Austra-
lia, comenzé impensadamente una revolucion
psicofarmacolégica. Cade era un hombre que
poseia la curiosidad, el espiritu de observacion
y la intuicién de los grandes investigadores®. El
pensaba que la maniay la depresion eran con-
diciones médicas asociadas a una carencia o
exceso de ciertas sustancias; para comprobar
su hipotesis inyecté orina de pacientes mania-
cos en algunos cobayos, observando que se
morian con mayor facilidad que aquellos que
habian sido inyectados con orina de pacientes
esquizofrénicos o melancdlicos. La sustancia
culpable debia ser la urea, con lo que tras este
sencillo experimento, el acido urico volvié a
la escena. Para aumentar la toxicidad, Cade
inyectd urato de litio, el que sin embargo, de-
mostro tener un efecto protector. Aqui entra en
juego la casualidad. En los cobayos del grupo
control inyecto sélo carbonato de litio, conside-
rado inofensivo, observd que dos horas des-
pués los animales se tornaron somnolientos e
insensibles a los estimulos por algunas horas,
fendmeno que luego se revirtid, alcanzando la
recuperacion total. Cade refiere que pasar “de
la somnolencia de los conejillos al control de la
excitacion maniaca puede ser un salto especu-
lativo excesivo”, pero por otro lado, el estudio
fue disefiado “para demostrar la presencia de
toxinas en la orina de pacientes maniacos” vy,
por tanto, “la asociacién no es tan incompren-
sible”. En realidad, lo méas probable es que la
sedacion de los cobayos haya dependido de la
dosis téxica de litio que les fue suministrada. El
hecho es que Cade, cientifico sencillo, pero de
gran intuicién y entusiasmo, siguiendo su linea
de pensamiento, empezo6 a administrar litio en
pacientes maniacos. Los resultados fueron ra-
pidos e inesperados.

El primero de los 10 pacientes maniacos
tratados por Cade fue descrito como “un pe-
quefio hombre de 51 afos que habia estado
en un estado crénico de excitacion maniaca
durante cinco afos (...) siempre en movimien-
to, sucio, destructivo, rencoroso e intrusivo”. El

paciente estaba creando muchos problemas
en el hospital en el que habia sido hospitaliza-
do y tenia todas las caracteristicas para per-
manecer alli el resto de su vida. El tratamiento
se inici6 el 29 de marzo de 1948, el primero de
abril, Cade advierte una mejoria mas alla de lo
imaginado; de hecho, después de unos dias,
el paciente estaba claramente “mas tranquilo y
ordenado, cada vez menos desinhibido y dis-
traido”, mejorando lo suficiente como para ser
capaz de retomar su trabajo. Cade describe
resultados “igualmente gratificantes” con los
otros nueve pacientes. La revolucion en el tra-
tamiento de los trastornos del estado de animo
se estaba iniciando®. Cuando, mas tarde, se le
pregunto por qué no fue el litio inmediatamente
aprobado por la psiquiatria; respondié que un
descubrimiento “de un [entonces] desconocido
psiquiatra sin formacion en investigacion, que
trabajaba en un pequeno hospital para pacien-
tes cronicos con antiguas técnicas y equipos
insignificantes, no puede atraer mucho la aten-
cion”.

Al éxito inicial de la nueva terapia, le siguie-
ron fuertes decepciones, la mas importante fue
la toxicidad del nuevo tratamiento, la cual pro-
dujo algunas muertes en afos posteriores. La
principal razén de las intoxicaciones era la au-
sencia de la técnica para medir el nivel de litio
en sangre, y probablemente se utilizaron dosis
letales. Sin embargo, en 1954, el director de
un hospital psiquiatrico danés, Erik Strémgren,
después de haber leido el estudio de Cade, le
pidié a uno de sus ayudantes, Mogens Schou,
meédico especializado en quimica clinica, que
replicara el estudio. A Schou se le atribuyo el
mérito de haber sacado adelante la investiga-
cion de Cade, pero sobre todo de haber unido
la causa del litio en su totalidad y de contri-
buir al éxito en el tratamiento de la enferme-
dad maniaco depresiva®. Podemos entender la
motivacion de Schou para llevar a cabo una
cruzada en favor del litio, por tres razones que
podrian ser importantes: un hermano menor
maniaco-depresivo (tratado por él con resul-
tados sorprendentes), una hija, con el mismo
mal, y psicodinamicamente hablando, un pa-
dre psiquiatra (Hans Jacob) que, por la extrafa
cadena de coincidencias relacionadas con la
historia del litio, habia negado la aplicacion en
la enfermedad maniaco-depresiva sostenida
por los hermanos Lange en un articulo publica-
do en danés en 1938. Schou hijo, trabajaba en
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un laboratorio asociado con el hospital psiquia-
trico en Aarhus, cuando Strémgren le propuso
la investigacion, y repitié el estudio de Cade’.
Afos mas tarde, otros investigadores britani-
cos demostraron la especificidad del litio en el
tratamiento de la mania, pero no en la psicosis
esquizofrénica®, esto Ultimo se consideré un
factor revolucionario en muchos sentidos, ya
que la psiquiatria se vio obligada a hacer un
diagndstico mas preciso, lo que hasta ese mo-
mento no habia sido necesario por el desuso
del litio, ademas los tratamientos eran esen-
cialmente sintomaticos. En 1964, otro psiquia-
tra danés, Poul Christian Baastrup, demostro
el efecto mas importante del litio, su eficacia en
la prevencién de recaidas maniacas y depre-
sivas®. Unos afios mas tarde (1967), los dos
investigadores daneses unieron sus esfuerzos
y publicaron el primer estudio sobre la preven-
cion de la recaida maniaco-depresiva'™.

Al afo siguiente, sus estudios fueron muy
criticados por dos psiquiatras britanicos, Blac-
kwell y Shepherd, quienes se refirieron al litio
como un "mito terapéutico", mas por la tradi-
cional hostilidad britanica hacia la novedad,
que por respeto a la ciencia''?. En los Esta-
dos Unidos, sin embargo, el psiquiatra Na-
than Kline, dijo que "el litio, la Cenicienta de
la psicofarmacologia, después de 20 afos, re-
cibié su merecida soberania". En 1969, Jules
Angst, en Zurich, confirmé la investigacion de
Schou™ y progresivamente el litio comenzé a
ser utilizado en la practica clinica en todo el
mundo, recibiendo la aprobacién fundamen-
tal de la Food and Drug Administration (FDA)
de los Estados Unidos, para el tratamiento de
la mania en 1970 y como la primera -y Unica
por muchos afios- terapia para la prevencion
de las recaidas del trastorno bipolar en 1974.
Todo esto fue posible gracias a que en 1968 se
introdujo la medicién espectrofotométrica de li-
tio en el plasma™. Las publicaciones anuales
sobre litio, sélo en Europa, aumentaron de 11
en 1950-54 a 600 en 1988 (Figura 2)'. Desde
1970, John Cade se dedic6 al estudio de otros
metales alcalinos: rubidio y cesio, mientras que
Schou dedico toda su vida al litio, difundiendo
informacion continua sobre su uso por mas de
cuarenta anos. Participd en numerosas con-
ferencias, con gran entusiasmo, centrando su
atencion en cada detalle de los investigadores
de otros tiempos®. Schou, sin duda, habria me-
recido un Nobel por el entusiasmo, calidad e
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importancia de su investigacion, pero esto no
sucedi6 debido a la notoria falta de sensibilidad
hacia los aspectos médicos relacionados con
la salud mental y la faux-pas de la Academia
al premiar unos afos antes, dos tratamientos
psiquiatricos, la malario-terapia y la lobotomia
frontal. EI Nobel no fue otorgado a Cerletti y
Bini por el descubrimiento de la terapia elec-
troconvulsiva, antigua y muy actual; tampoco a
Deniker y Delay por el descubrimiento en 1952
del primer farmaco antipsicético, la clorproma-
zina, el que revolucioné el tratamiento de la
esquizofrenia’® o a Nathan Kline quien descu-
brié el primer antidepresivo' o0 a Ronald Kuhn,
quien descubrié el gold standard de los antide-
presivos, la imipramina, en 1957'® Schou, mu-
ri6 de neumonia en 2005 después de regresar
de una agotadora conferencia en Polonia, sin
recibir aquel reconocimiento.

El litio es una sustancia natural, presente
en minerales y plantas, y en forma de trazas en
tejidos animales. Que el litio sea una sustancia
natural, de bajo costo, lo hace ser afortunado,
pudiendo asi facilitar su amplio y cuidadoso
uso. Por el contrario, en la paraddjica situacion
de la investigacion y la practica clinica esta su
desgracia. No tener una patente hace que sea
muy econdmico y de escaso interés para las
empresas farmacéuticas por los escasos be-
neficios que se derivan de su comercializacion.
Ademas, el escaso interés del mercado se ha
asegurado que el tratamiento sea escasamen-
te ensefiado a los especialistas en psiquiatria
de todo el mundo. Sin embargo, los estudios
controlados de litio, son mas numerosos y
prometedores que aquellos con otros agen-
tes, principalmente antiepilépticos; por lo que
el suministro de sales de litio se considera el
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gold standard del tratamiento para la enferme-
dad maniaco-depresivo o bipolar'®2!. Por esta
razon, el litio sigue siendo subutilizado, a pe-
sar de haber salvado la vida o permitido una
vida normal a cientos de miles de personas.
Por otra parte, una estimacion farmaco-econé-
mica en 1985 calculd que el descubrimiento de
Cade habia ahorrado al mundo la suma de 17
millones de ddlares.

Contribuciones mas recientes sobre el litio
apuntan a la singularidad de su papel en la
prevencion de la conducta suicida. Un meta-
analisis de estudios sobre este tema, reporta
una disminucién del 80% del riesgo y de inten-
tos de suicidio en los pacientes tratados con
litio, en contraposicion con otros no tratados o
que reciben otros tratamientos. Si se encontra-
ran datos similares en el tratamiento de otras
enfermedades como el SIDA o el cancer, los
periodicos de todo el mundo lo publicarian du-
rante semanas. Una vez mas, el interés de los
estudios médicos sobre temas de salud mental
y suicidio, hacen del tema de escaso interés
mediatico.
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“When blushing hurts”
Autor: Enrique Jadresic.

Con curiosidad y satisfaccion hemos reci-
bido este libro del Dr. Enrique Jadresic, dedi-
cado a un cuadro clinico que a pesar de su
frecuencia no menor, escasos textos han sido
dedicados a este tema en forma especial como
lo es el presente ensayo.

Llama la atencién la forma en que esta te-
matica ha sido abordada, pues practicamente
la mitad del texto contiene las historias clini-
cas de cinco pacientes que han sufrido este
padecimiento. Tal como lo plantea el autor,
éste constituye una forma de sufrimiento que
traspasa la ocasional aparicion de rubicundez
como reaccion a situaciones sociales ante los
cuales cualquier persona puede experimentar
la sensacién que su rostro enrojece. Sin em-
bargo, so6lo en algunos esta reaccién provoca
la suficiente inquietud y malestar como para
desencadenar sintomas autondémicos displa-
centeros que le dificulten su adaptacion social
y vida cotidiana. En este caso esta situacion
puede calificarse como patoldgica y por lo tan-
to que amerite ser considerada en los tratados
psicopatoldgicos junto a las medidas terapéuti-
cas para superarla.

Histéricamente la eritrofobia tuvo un lugar
destacado en la clinica, especialmente en las
detalladas descripciones de la psiquiatria fran-
cesa, pero en la actualidad su lugar ha que-
dado relegado dentro del concepto general de
fobia, particularmente aquellas de caracter so-
cial, por lo que su status se ha reducido a cate-
gorias mas amplias y generales, perdiéndose
de este modo su particular importancia en la
psiquiatria.

Como se ha mencionado, la mitad del texto
esta dirigido a la presentacion de casos clini-
cos. Este es un hecho que merece destacarse,
pues pensamos que la clinica psicopatolégica
logra un avance relevante mediante la descrip-
cion de los casos junto a la comprension de
los fendmenos ambientales que inciden en el
desencadenamiento de estos episodios como
por las consecuencias a menudo dolorosas
tanto para los pacientes como para el entorno
familiar y social. Volver a las acuciosas investi-
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gaciones clinicas favorece al método fenome-
noldgico frente a la actual disparidad de clasi-
ficaciones, la mayoria de ellas de indole pura-
mente sintomatolégica como enumeraciones
de sintomas por sobre el intentar encontrar
una comprension del fenédmeno, su importan-
cia clinica y vivencial para el sujeto. Esto fa-
vorece la intencion del autor de que logremos
alcanzar un conocimiento mas acabado del
trastorno, para que los especialistas ayuden al
paciente mediante medidas terapéuticas que
incluyen aproximaciones farmacoldégicas, psi-
coterapéuticas, ademas de la cirugia. En este
sentido el texto alcanza plenamente su obje-
tivo, pues de su lectura se desprende como
este padecimiento impacta en la vida real de
los pacientes y se recoge la experiencia que el
autor nos deja luego de haber conocido, estu-
diado y tratado a diferentes sujetos. En oportu-
nidades una adecuada descripcion clinica vale
mas que sesudos tratados de psiquiatria que
privilegian las abstracciones y conceptualiza-
ciones olvidando a la persona concreta en sus
vivencias al ser portador de esta patologia que
puede ser altamente incapacitante en su vida
en sociedad. Se puede sefalar que ambos
diagnosticos, tanto el de desorden de ansie-
dad social como el de fobia social encubren la
real importancia del enrojecimiento patoldgico,
que lo conforman como un padecimiento par-
ticular con caracteristicas diferenciales que le
son propias.

El autor nos ofrece varios intentos de
comprensioén frente al fenédmeno. Considera
en forma especial las atractivas perspectivas
basadas en la teoria de la evolucion, de cada
vez mayor actualidad en la comprension de
las patologias mentales, al intentar explicar
el enrojecimiento facial como una reaccién
adaptativa, pero que puede transformarse en
una experiencia de sufrimiento que interfiere
con el desarrollo personal y social del individuo.
El haber escrito el texto en inglés, publicado
por una casa editorial de Inglaterra, quiza tuvo
en consideracion el hacer llegar por parte del
autor a una mayor cantidad de personas las
reflexiones que formula. De este modo el texto
se constituye en un representante del proceso
de globalizaciéon en que estamos insertos, cu-
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yos ejemplos se manifiestan a través del uso
de Internet, correos electronicos y otras formas
de interaccion mediante las cuales la informa-
tica ha revolucionado ya sin vuelta atras nues-
tras costumbres en esta sociedad globalizada.

Al leer el texto nos encontramos con uno
de los aspectos mas interesantes propuesto
por el autor, que consiste en su propio infor-
me biografico al ser portador de esta anomalia.
Nos sorprende que el autor presente su propio
caso, lo que es particularmente motivador y
sugerente. Luego de la lectura permanecemos
algo perplejos e impactados, pues luego de
su confesion logramos obtener una aun mas
acabada imagen acerca de esta problemati-
ca. Agradecemos que el autor nos confie con
plena sencillez y apertura las repercusiones
que sobre su vida tuvo este padecimiento, ale-
grandonos de saber que con los tratamientos
obtuvo una mejoria importante tanto de los sin-
tomas como en su vida social. Cabe mencio-
nar que el autor es un reconocido psiquiatra,
de gran prestigio y que ha alcanzado puestos
de importancia, tal como haber sido Presiden-
te de la Sociedad de Neurologia, Psiquiatria y
Neurocirugia y Profesor Asociado de la Univer-

sidad de Chile, junto a otros méritos de largo
detallar. De este modo, al término de la lectura
quedamos con una sensacién de satisfaccion,
pues con su lenguaje coloquial incluyendo va-
riados modismos y describiendo en forma di-
recta sus apreciaciones clinicas y experiencias
nos situa en un nivel mejor de comprension al
conocer acerca de su propia experiencia con el
tema.

Por ultimo, debemos rescatar la utilizacion
de la técnica quirurgica denominada simpatec-
tomia, recurso terapéutico que el autor destaca
como herramienta util para su cura, luego que
otras medidas farmacoldgicas y psicoterapéu-
ticas no han logrado suprimir los sintomas. De
hecho, el autor nos muestra su agradecimien-
to con el cirujano describiendo su relacion que
tuvo con este, pues el mismo se sometio a este
procedimiento sefialandolo como una buena
alternativa para el tratamiento de este estado.
Nosotros también le agradecemos al autor el
compartir la confianza que tuvo al mostrarnos
Su experiencia y vivencias en su interesante li-
bro.

Fernando Ivanovic-Zuvic R.
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Los trabajos, enviados a los Editores de la Revista de Trastornos del Animo, inclu-
yendo el material para suplementos, deberan ajustarse a las siguientes instrucciones,
preparadas considerando el estilo y naturaleza de la Revista y los “Requisitos Uni-
formes para los Manuscritos Sometidos a Revistas Biomédicas”, establecidos por el
International Committee of Medical Journal Editors, actualizados en octubre de 2001
en el sitio WEB www.icmje.org. Informacion editorial adicional, se encuentra en la
pagina Web de la World Association of Medical Editors, www.wame.org.

Los trabajos deben ser originales e inéditos, estar escritos en espafiol o inglés y
ajustarse a las normas de publicacién de la Revista. Los trabajos que cumplan con
los requisitos formales seran sometidos al comité editorial. La Revista se reserva el
derecho de hacer modificaciones de forma al texto original.

Debe remitirse el material via correo electrénico, usando programa Microsoft Word,
version para PC. Se solicita a los autores conservar copia de su trabajo y del correo
electrénico enviado. El trabajo debera tener el siguiente formato: hojas numeradas
angulo superior derecho, empezando por la pagina del titulo, sin membretes, doble
espacio, letra de 12 puntos Times New Roman y justificada a la izquierda. La ex-
tension del texto considera limites maximos segun el tipo del trabajo: Articulos de
revision hasta 25 paginas, Trabajos de investigacion hasta 20 paginas, Casos cli-
nicos hasta 10 paginas (agregandoles hasta 2 Tablas y 2 Figuras), y no mas de 80
referencias. Las cartas al Editor y los Reportes breves no deben exceder 3 paginas,
incluyendo hasta 6 referencias y 1 Tabla o Figura.

En la pagina inicial se escribira el titulo del trabajo, breve pero informativo, en espafiol
e inglés. Se debe senalar a los autores con nombre de pila, apellido paterno, inicial
del apellido materno. Quienes deseen usar su apellido materno en forma completa
podran poner un guion entre ambos apellidos. Sefale el nombre de la o las seccio-
nes, departamentos, servicios e instituciones a las que pertenecié cada autor durante
la ejecucion del trabajo; fuente de apoyo financiero, si lo hubo, en forma de subsidio
de investigacion (grants), equipos, drogas, o todos ellos. Debe declararse toda ayuda
financiera recibida, especificando si la organizacién que la proporcioné tuvo o no tuvo
influencia en el disefo del estudio; en la recoleccion, analisis o interpretacion de los
datos; en la preparacion, revision o aprobacion del manuscrito.

En forma separada se explicitara el nombre, direccion postal, direccién electronica y
teléfono del autor que se ocupara de la correspondencia relativa al manuscrito y del
contacto con el comité editorial.

La segunda pagina debe incluir un resumen en esparfiol de no mas de 250 palabras.
El formato debe ser “estructurado” incluyendo explicitamente: introduccion, método,
resultados y conclusiones. No emplee abreviaturas no estandarizadas. Los autores
deben proponer 3 a 10 palabras clave o key words (en espafol e inglés), que deben
ser elegidas en la lista del Index Medicus (Medical Subjects Headings). Se recomien-
da a los autores que proporcionen su propia traduccién del titulo y resumen al inglés.

Los autores no estan obligados a un formato uniforme, pero en los articulos de obser-
vacién y experimentales se recomienda el empleo de secciones que llevan estos en-
cabezamientos: introduccion, métodos, resultados y discusion. Cuando se incluyan
experimentos en seres humanos, explicitar que los procedimientos respetaron las
normas éticas concordantes con la Declaracién de Helsinki (1975), modificadas en
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1983 y adjuntar la aprobacion del comité de ética de la instituciéon en que se efectud
el estudio.

Cuando se trate de un trabajo de investigacion, en la seccidon método describa: la se-
leccién de los sujetos estudiados: pacientes o animales de experimentacion, érganos,
tejidos, células, etc, y sus respectivos controles. Identifique los métodos, instrumen-
tos o aparatos y procedimientos empleados, con la precision adecuada para permitir
a otros observadores que reproduzcan sus resultados. Si se emplearon métodos bien
establecidos y de uso frecuente (incluso los estadisticos), limitese a nombrarlos y cite
las referencias respectivas. Cuando los métodos han sido publicados pero no son
bien conocidos, proporcione las referencias y agregue una breve descripciéon. Si son
nuevos o aplicé modificaciones a métodos establecidos, describalas con precision,
justifique su empleo y enuncie sus limitaciones. Identifique los farmacos y compues-
tos quimicos empleados, con su hombre genérico, sus dosis y vias de administracion.
Identifique a los pacientes mediante niumeros correlativos, pero no use sus iniciales ni
los numeros de fichas clinicas de su hospital. Indique siempre el nUmero de pacientes
o de observaciones, los métodos estadisticos empleados y el nivel de significacion
elegido previamente para juzgar los resultados.

Las tablas se presentan en hojas separadas, indicando la posiciéon aproximada que
les corresponde en el texto, se identifican con numeros arabigos y texto en su borde
superior. Numere las Tablas en orden consecutivo y asigneles un titulo que expli-
que su contenido sin necesidad de buscarlo en el texto del manuscrito (Titulo de la
Tabla). Sobre cada columna coloque un encabezamiento corto o abreviado. Separe
con lineas horizontales solamente los encabezamientos de las columnas y los titulos
generales. Las columnas de datos deben separarse por espacios y no por lineas
verticales. Cuando se requieran notas aclaratorias, agréguelas al pie de la Tabla. Use
notas aclaratorias para todas las abreviaturas no estandarizadas. Cite cada Tabla en
su orden consecutivo de mencion en el texto del trabajo.

Denominamos “Figura” a cualquier ilustracion que no sea Tabla (Ejs: graficos, radio-
grafias, registro EEG y EMG, etc.). Los graficos deben ser dibujados por un profesio-
nal, o empleando un programa computacional adecuado. Cite cada Figura en el texto,
en orden consecutivo. Si una Figura reproduce material ya publicado, indique su
fuente de origen y obtenga permiso escrito del autor y del editor original para repro-
ducirla en su trabajo. Las fotografias de pacientes deben cubrir parte(s) de su rostro
para proteger su anonimato. Las Figuras que muestren imagenes (radiografias, his-
tologia, etc.) deben entregarse en copias fotograficas, no como fotocopias. Presente
los titulos y leyendas de las Figuras en una pagina separada. ldentifique y explique
todo simbolo, flecha, numero o letra que haya empleado para senalar alguna parte
de las ilustraciones. En la reproduccion de preparaciones microscopicas, explicite la
ampliacion y los métodos de tincién empleados.

La publicacién de Figuras en colores debe ser consultada con la Revista, su costo es
fijado por los Impresores y debera ser financiado por los autores.

Las referencias bibliograficas deben limitarse a los trabajos citados en el texto -no
exceder las 40 (salvo los trabajos de revision que se acepta hasta 80)- y numerarse
consecutivamente siguiendo el orden en que se mencionan por primera vez en el tex-
to. En el texto, en los cuadros y en los pies de epigrafes de las ilustraciones, las refe-
rencias se identificaran mediante nimeros arabigos entre paréntesis. Las referencias
citadas solamente en cuadros o ilustraciones se numeran siguiendo una secuencia
que se establecera por la primera mencidn que se haga en el texto de ese cuadro o
esa figura en particular.
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Detalles de formatos y ejemplos sobre el modo correcto de citar los diversos tipos de
referencias se encuentran en “Requisitos uniformes para preparar los manuscritos
enviados a revistas biomédicas”. www.icmje.org.

A continuacion se ilustran algunas de las formas de mas frecuente uso:
Revistas

Articulo standard

Formato: Autor(es), titulo del trabajo, nombre de la revista segun abreviatura del In-
dex Medicus, seguido del afio; volumen: paginas inicial y final con numeros com-
pletos. (hemos optado por omitir el nUmero, dentro del volumen). Se listan sélo los
seis primeros autores; si el numero de estos es superior a seis, deben nominarse los
primeros seis y afadir la expresion et al. en cursiva.

Angst J. Bipolarity from ancient to modern times: conception, birth and rebirth. J Affect
Disord 2001; 67: 3-19

Akiskal HS, Hantouche EG, Allilaire JF, Sechter D, Bourgeois ML, Azorin JM, et al. Va-
lidating antidepressant-associated hypomania (bipolar Ill): a systematic comparison
with spontaneous hypomania (bipolar Il). J Affect Disord 2003; 73: 65-74.

Organizaciéon como autor
The Cardiac Society of Australia and New Zealand. Clinical exercise stress testing.
Safety and performance guidelines. Med J Aust 1996; 164: 282-284

Volumen con suplemento
Diekstra REW. Suicide and the attempted suicide: An international perspective. Acta
Psychiatr Scand 1989; 40 Supl 354: 1-24

Numeracién de paginas con numeros romanos
Fisher GA, Sikic BI. Drug resistance in clinical oncology and hematology. Introduction.
Hematol Oncol Clin North Am 1995; 9: xi-xii.

Libros y monografias

Formato: autores, titulo del libro, ciudad en la que fue publicado, editorial y afio. Limi-
te la puntuacion a comas que separen los autores entre si.

Autor(es) de la obra en forma integral
Kraepelin E. manic-Depressive Insanity and Paranoia. Edinburgh: Thoemmes Press,
2002

Editor(es) compilador(es) como autor(es)
Yatham N, Kusumakar V, Kutcher S, editors. Bipolar Disorder. A Clinician’s Guide to
Biological Treatments. New York: Brunner-Routledge, 2002

Gasto C. Historia. En: Vieta E, Gasto C, editores. Trastornos bipolares. Barcelona:
Springer-Verlag Ibérica, 1997

Capitulo de libro

Phillips SJ, Whisnant JP. Hypertension and stroke. In: Laragh JH, Brenner BM, edi-
tors. Hypertension: pathophysiology, diagnosis, and management. 2nd ed. New York:
Raven Press, 1995
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Otras fuentes

Material audiovisual
HIV+/AIDS: the facts and the future [videocassette]. St. Louis (MO): Mosby-Year
Book; 1995

Material electrénico

Revista on-line

Tsui PT, Kwok ML, Yuen H, Lai ST. Severe acute respiratory syndrome: clinical outco-
me and prognostic correlates. Emerg Infect Dis [serial online] 2003 Sept [date cited].
Disponible en URL: http://www.cdc.gov/ncidod/EID/vol9n09/03-0362.htm

Documento en sitio Web de organizacion

International Committee of Medical Journal Editors (ICMJE). Uniform Requirements
for Manuscripts Submitted to Biomedical Journals. Updated October 2001. Disponible
en URL: http://www.icmje.org/ Acceso verificado el 12 de febrero de 2005

Exprese sus agradecimientos solo a personas e instituciones que hicieron contribu-
ciones sustantivas a su trabajo.

Guia de exigencias para los manuscritos, declaracion de responsabilidad de autoria
y transferencia de derechos de autor.

Conflicto de intereses: No existe un posible conflicto de intereses en este manuscrito.
Si existiera, sera declarado en este documento y/o explicado en la pagina del titulo,
al identificar las fuentes de financiamiento.

Los autores certifican que el articulo arriba mencionado es trabajo original y no ha
sido previamente publicado, excepto en forma de resumen. Una vez aceptado para
publicacion en la Revista de Trastornos del Animo, los derechos de autor seran trans-
feridos a esta ultima. Asimismo, declaran que no ha sido enviado en forma simultanea
para su posible publicaciéon en otra revista. Los autores acceden, dado el caso, a que
este articulo sea incluido en los medios electronicos que los Editores de la Revista de
Trastornos del Animo, consideren convenientes.

Los autores informan que el orden de aparicion de sus nombres en el manuscrito aqui

referido se acordo entre ellos y es producto de la proporcion en que participaron en la
elaboracion del trabajo.

Nota de los editores: El presente documento es una copia modificada de las Instruc-
ciones para los autores de la Revista Chilena de Neuro-Psiquiatria.
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