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Figura 1
Oscilaciones durante el ciclo mensirual
de las concentraciones plasmaticas de LH, FSH, estrégenos (E) y
gestagenos (P= progesterona) en una mujer en edad fértil
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Esta caida de hormonas sexua-
les se manifiesta sobre el humor, el
Sistema Nervioso Central y el Sis-
tema Inmune, a través de la inte-
racciébn con neurotransmisores y
neuroesteroides(12) (Cuadro 1).

Acciones de las hormonas
sexuales sobre el humor

Los estrogenos, a través de su
accion inhibitoria sobre la MAO,
provocan una estimulacién direc-
ta del Sistema Nervioso Central.

La progesterona refuerza la ac-
cion del GABA, produciendo seda-
cién y anestesia, comprobacion ya
hecha por Hans Selye.

El descenso del nivel de ambas
hormonas, condiciona la apari-
cion de sintomatologia ansioso-
depresiva (disforia)(17).

Asimismo, tiene incidencia so-
bre el eje tiroideo. Se ha compro-
bado una mayor variabilidad de
TSH, T3 reversa y T4. El aumento

de TSH y T3 reversa, junto al des-
censo de T4, contribuirian tam-
bién a los trastornos del humor.

Acciones de las hormonas
sexuales sobre el
Sistermna Nervioso Central

Se han identificado en area ce-
rebro medial, hipotdlamo, amig-
dala, hipocampo y locus coeruleus,
receptores para estrégenos y pro-
gesterona. Es asi que estas sustan-
cias se vinculan con la produccién
central de neurotransmisores.

Los neurotransmisores acttian
sobre la neurona LH-RH inhibién-
dola (Dopamina, GABA, Serotoni-
na) o estimulandola (Catecolami-
nas y Glutamato). El descenso en
la produccién de ambas hormonas
sexuales, a partir aproximadamen-
te del dia 22, va a afectar el siste-
ma de neurotransmision. Respec-
to de la Serotonina, van a dismi-
nuir su sintesis y liberacion(14).
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Los estrégenos no ejercen su
funcién degradante de la MAO,
no regulan el triptofano libre y no
favorecen la accion del transpor-
tador de Serotonina (SERT).

La progesterona actia de ma-
nera particular. Alrededor del dia
21, pico méaximo de produccion,
favorece la actividad de la MAO
disminuyendo la concentracion
de Serotonina. El descenso que se
observa desde el dia 22 acentaa el
cuadro disférico por déficit de di-
cho neurotransmisor(2).

En este sindrome también se
detecta la disminucién en la se-
creciébn de Dopamina, ya que es-
te neurotransmisor interactaa
con el receptor de Serotonina
(SHT3)(3, 18).

El Sistema Nervioso Central
cuenta con la maquinaria enzimé-
tica necesaria para la produccién
de esteroides neuroactivos. Por
ejemplo, se reconocen neuroeste-
roides sintetizados por células de
la glia.

Si bien no tienen capacidad pa-
ra unirse a receptores, si modulan
la conductividad de la neurona.
Son moduladores alostéricos del
receptor GABAa y potencian la
transmisién gabaérgica, via canal
de Cl-, hiperpolarizando la célula.
Esta accion se interpreta como un
importante mecanismo de tipo
ansiolitico endégeno(13).

Ante la disminucién de la pro-
ducciéon de progesterona, la ac-
cién de estos agonistas gabaérgi-
cos se potenciaria en un intento
por mantener la homeostasis.

Las evaluaciones de las funcio-
nes cognitivas durante la segunda
fase del ciclo menstrual en estas
pacientes, demuestran un déficit
significativo en el rendimiento,
sobre todo en lo referido a la me-
moria(6). También se verifica que
presentan trastornos del suefio(4).

Acciones de las hormonas
sexuales sobre el
Sistema Inmune

La mujer posee una respuesta
inmune mdas potente que la del
hombre.

Los estrégenos estimulan la res-
puesta inmune ya que:

a. Potencian la accién del linfo-
cito T Helper,

b. Aumentan por accién directa
la cantidad de linfocitos CDS8 y
macré6fagos circulantes,




















































Tratamiento g largo plazo de la depresion
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sea una mejoria perdurable del
trastorno.

Las intervenciones profilacti-
cas estdn destinadas a evitar la
recurrencia de los episodios a
largo plazo.

Siguiendo esta linea, los tipos
de tratamiento antidepresivo se
pueden dividir en agudo, de
continuacién y mantenimiento,
o profilactico.

Asi, el tratamiento agudo estd
destinado a aliviar y disolver los
sintomas del cuadro depresivo y
restablecer un adecuado funcio-
namiento psicosocial, conside-
rando tiempo de tratamiento
agudo al lapso que transcurre
hasta lograr una mejoria clinica
(“remisién”), que suele oscilar
entre las 4 y 12 semanas.

Se entiende por remision a una
mejorfa de magnitud suficiente
tal, que el sujeto no se encuentra
con la sintomatologia depresiva
en su plenitud (“remision par-
cial”), o que el sujeto se encuen-
tra asintomatico (“total”).

La recaida es el retorno de los
sintomas durante el periodo de
remision, previo a lo considera-
do recuperacion.

Se considera recuperacion
cuando la remisién se mantiene
a lo largo de un periodo de tiem-
po. Esto esta referido a los episo-
dios y no a la enfermedad en si.
Esto implica que €l tratamiento
puede ser discontinuado y si es
mantenido lo es a los efectos de
prevenir la recurrencia.

Recurrencia es la presencia de
un nuevo episodio si ha perma-
necido mas de dos meses asinto-
matico, a diferencia de la recaida
que se trata de un continuum de
la perturbacién. Esto implica la
necesidad de comenzar nueva-
mente tratamiento.

Fl tratamiento de continuacion
prosigue luego del tratamiento
agudo; esta destinado a evitar la
recaida, abarcando entre los seis
y los doce meses de las primeras
manifestaciones, objetivas y
subjetivas, de mejoria clinica.

Estos meses deben ser de ad-

e Depresion

e Alcoholismo

e Trastorno bipolar
e Esquizofrenia

« TO.C.

Cuadro 1
Causas de discapacidad en el ambito mundial
5 de las 10 primeras son psiquiétricas

g

Global Burden of Disease, Who, 1990
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ministracién continua, a dosis
constantes, con mejoria progre-
siva y sin factores que motiven
la suspension del tratamiento,
aunque puede haber existido
una modificacién de la dosis, en
funcién de efectos secundarios,
sobreestimulacion o ineficacia.

El grado de mejoria y el tiem-
po de recuperacién de algunos
pacientes parece estar en rela-
cién con la severidad del cuadro.
Asi, cuanto mds severo sea y/o
mas contenidos psicoticos tenga
el cuadro, mayor serd el tiempo
que demandard el tratamiento
para su mejoria.

La mitad de los pacientes que
interrumpen el tratamiento tras
la mejoria del periodo agudo re-
caen, mientras que s6lo recae el
20% de los que continfian con el
mismo.

Por otra parte, las primeras
ocho semanas subsiguientes a la
discontinuaciéon constituyen el
periodo de mayor riesgo respec-
to de la posibilidad de recaida.

El uso de la dosis completa
del tratamiento agudo (“full do-
se”) durante el tratamiento de
continuacién, se asocié con po-
cos efectos adversos, excelente
cumplimiento y muy bajo indice
de recaida.

Sin eufemismos, entendemos
por largo plazo un tratamiento
de por vida.

Si bien algunos autores —el
mismo Preskorn entre ellos— de-
jan abierto un margen de discu-
sibn con el paciente para tratar
cada episodio en si o elaborar un
tratamiento continuo, a mi sa-
ber y entender, la relacién ries-
go/beneficio no justifica un tra-
tamiento interrumpido y los es-
pecialistas somos nosotros, no el
paciente,

Vale la pena aclarar que los
tratamientos a largo plazo de la

depresion no son cruces, ni sam-
benitos a cargar por el resto de la
vida; tampoco contamos a la fe-
cha con una vacuna “antidepre-
siva”, que se aplica o se instala
por un tiempo y después de lo
cual la depresién es un recuerdo.

Tenemos si, un arsenal farma-
colbgico extenso y seguro, en su
mayoria, que permite tratamien-
tos sencillos, eficaces y cumpli-
bles, que no solo alivian a nues-
tros pacientes, sino que le per-
miten desarrollar una mejor cali-
dad de vida.

Se diferencian dos formas de
tratamiento a largo plazo:

e Un tratamiento preventivo
con el objeto de prevenir o ate-
nuar futuros episodios

e Un tratamiento crénico de
la distimia, ciclotimia y otras
perturbaciones afectivas croni-
cas.

Las formas crénicas de la de-
presiéon se observan en un 9-
31% de los pacientes con altera-
ciones del humor, y en un 3-5%
de las personas en encuestas epi-
demiolbgicas basadas en la co-
munidad.

Costa e Silva cita a Akiskal de-
finiendo varios subtipos clinicos
para la depresién crénica contri-
buyendo a dirimir, por lo menos
en forma inicial, las controver-
sias y confusiones planteadas
con la distimia.

Asi toma en cuenta para dife-
renciarlas, la edad de aparicion,
el curso clinico y los trastornos
caracterologicos, distinguiendo:

e Depresion primaria con cro-
nicidad residual, de inicio tar-
dio.

e Disforia crénica, de inicio
variable.

o Depresién caracterologica,
de inicio temprano, con dos va-
riedades:

— Trastornos de personali-

/
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Depresion y esquizofrenia
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a sintomatologia depresiva
en la esquizofrenia ha sido
reconocida desde el inicio
de las descripciones de la enfer-
medad. Kraepelin y Bleuler sefia-
laron la presencia de signos y
sintomas depresivos en el curso
de la esquizofrenia. Especial-
mente Bleuler, consider6 a la an-
hedonia y las alteraciones afecti-
vas como aspectos importantes
de la enfermedad.

Los trastornos del estado del
dnimo son considerados clésica-
mente como categorias nosold-
gicas distintas a la esquizofrenia.
Sin embargo, se ha descripto en
diferentes circunstancias la coe-
xistencia de sindromes depresi-
VoS en pacientes con esquizofre-

bi6 a pacientes que emergian de
la psicosis en “un estado de de-
sesperacion” que denominé de-
presién postpsicotica.

Por otro lado, la presentacion
de episodios psicoticos con ras-
gos mixtos llevd a la denomina-
cion de “Esquizoafectivo” (Jacob
Kasanin, 1933) para designar a
las psicosis agudas con rasgos es-
quizofrénicos y afectivos simul-
taneamente (Kaplan).

Los sintomas y sindromes de-
presivos se presentan en el curso
de la esquizofrenia en diferentes
etapas de su evolucion. Se obser-
van sintomas depresivos prodré-
micos, antes de la aparicién de
un episodio psicético (flagrante)
agudo, como lo muestra el estu-

\

tomas prodrémicos de recaida
psicética. En ese estudio se des-
cribe una lista de sintomas pro-
drémicos identificados, en la
cual 10 de los 11 sintomas mas
frecuentemente detectados, son
sintomas de la serie depresiva
(ver cuadro 1).

Hay que tener en cuenta, sin
embargo, que no se describe en
esta etapa un sindrome depresi-
vo completo, sino la aparicion
de algunos sintomas depresivos
aislados.

Por otro lado, la aparicién de
sintomas depresivos durante el
episodio psicotico agudo es fre-
cuente y puede representar la
continuacién de los sintomas
depresivos de la fase prodrémi-
ca, o la aparicibn de sintomas

nia. En 1920 Mayer-Gross descri-  dio de Hertz y Melville sobre sin-

S /

Resumen

Los estados depresivos son frecuentes en el curso de la esquizofrenia y producen gran morbilidad. Pueden presentarse sintomas
depresivos en la etapa prodrémica a un brote esquizofrénico, o acompafiando al episodio psicético agudo. En la etapa
postpsicética se producen episodios depresivos sindrémicos en el 25% de los pacientes que se recuperan de un brote agudo.
En otras ocasiones, un cuadro subsindrémico ansioso/depresivo persiste durante largos periodos, de afios, en la etapa
postpsicotica. Los estados depresivos postpsicéticos han sido asociados con pronéstico desfavorable, mayor indice de recaidas
y mayor riesgo suicida. El diagnéstico diferencial de los sintomas y sindromes depresivos en la esquizofrenia es complejo en
ocasiones, sobre todo la diferenciacién con cuadros extrapiramidales secundarios a la medicacién antipsicética, y con los
sintomas negativos de la esquizofrenia. El tratamiento de los estados depresivos defiere segiin se trate de la presentacion de
los cuadros que se mencionaron anteriormente. Involucran diversas estrategias, como por ejemplo: la combinacion de
antipsicoticos con antidepresivos en los episodios depresivos postpsicéticos y la utilizacién de antipsicoticos atipicos en los
episodios esquizoafectivos.

Palabras Clave: Esquizofrenia — Depresion — Tratamiento.

DEPRESSION AND SCHIZOPHRENIA

Summary

The frequency of depressive states in the course of the schizophrenia is high and produces great morbidity. They could present
depressive symptoms in the prodromic stage of psychotic episodes, or accompanying the sharp psychotic episodes. Depressive
episode syndromes are produced in the postpsychotic stage in 25% of patients after the recovery of a sharp psychotic outburst.
In other occasions, an anxious/depressive subsyndrom persists during long periods, of years, in the postpsychotic stage. The
post psychotic depressive states have been associated with unfavorable prognosis, larger index of relapses and greater suicidal
risk. The differential diagnosis of depressive symptoms in the schizophrenia are complex in occasions, specially the
differentiation’s with secondary extrapiramidal symptoms of antipsychotic medication, and with the negative symptoms of
the schizophrenia. The treatment of depressive states differs according to the presentation of symptoms and syndromes
mentioned above. They involve diverse strategies, like the combination of antipsychotic medication with an antidepressive in
the postpsychotic episodes and the utilization of atypical antipsychotics in the schizoaffective episodes.

Key Words: Schizophrenia — Depression — Treatment.
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Depresién y esquizofrenia

. Cuadro 1
Sintomas prodrémicos de recaida psicdtica
en la esquizofrenia

—

depresivos en forma concomi-
tante con los sintomas psicoti-
cos floridos del episodio agudo.
Aqui, se puede presentar un sin-

acompafie parcialmente en el
tiempo a las manifestaciones
psicoticas de un brote esquizo-
frénico, como ocurre en las psi-
cosis esquizoafectivas.

Los neurolépticos han sido
implicados en la produccién de
cuadros depresivos secundarios
en relacién con sus efectos ad-
versos, como la depresion akiné-
tica descripta por Van Puten
(1978), y la akatisia disforica.

Otra forma en que puede pre-
sentarse un sindrome depresivo
en el curso de la esquizofrenia es
en pacientes compensados luego
de un episodio psicotico agudo o
en la etapa residual de la enfer-
medad, sin sintomas psicéticos
prominentes. Esta forma, llama-
da depresion postpsicotica, com-
prende la apariciéon de un episo-
dio depresivo (sindrome depresi-
vo completo), en una etapa esta-
ble de la enfermedad, fuera del
episodio psicotico agudo. Este es
el cuadro sobre el que llamé la
atencion Mayer-Gross, denomi-
nindolo estado- de desespera-
cion posterior a la psicosis, y que
recibi6 diferentes nombres, co-
mo neurastenia o regresién post-
psicética, al ser observado por
distintos autores(32).

Johnson, en un intento de or-
denar las maneras en las que se
observan los trastornos del esta-

drome depresivo completo que.

Tension y nerviosismo
Problema para concentrarse
Problemas para dormir
Anorexia

Depresion

Frecuentar menos a los amigos
Disfrutar menos las cosas
Inquietud, desasosiego
Preocupacion

Pensamiento vago

Pérdida de interés en las cosas

-

Modificado de Herz, M. y Melville, y

do de dnimo (depresivos) en la
esquizofrenia, describe las cuatro
formas de presentaciéon que se
mencionan en el cuadro 2.

Mc Glashan y Carpenter en
1976(32) realizaron uno de los
primeros trabajos sistemaéticos
sobre la aparicion, caracteristicas
y prondstico de la depresion
postpsicética en la esquizofre-
nia. Las caracteristicas clinicas
que encontraron los autores
mencionados en una revision de
la literatura previa a su trabajo,
mostraron consistencia en con-
siderar los siguientes aspectos:

“... El stndrome aparece cuando
los pacientes estdn en recuperacion
de un episodio psicdtico agudo; ge-
neralmente se asemeja a un cuadro
de depresion inhibida con inercia
masiva. Existen quejas neurasténi-
cas, sentimiento de vacio o de au-
sencia de sentimientos. La pasivi-
dad es sorprendente y en conse-
cuencia las relaciones interpersona-
les se ven deterioradas. La ideacion
suicida se encuentra presente. La
duracién del sindrome varia de se-

f

aguda.

Cuadro 2
Estados depresivos en la esquizofrenia

\

El trastorno del estado de dnimo puede ocurrir como:
1. Un rasgo habitual tanto en la fase prodrémica como en la fase

2. Depresién post-psicética o perturbaciones potencialmente rela-
cionadas, como ataques de pénico.

3. Consecuencia de los efectos de drogas neurolépticas: depre-
sién akinética, akatisia disférica y perturbaciones secundarias
a sindrome de aparicién tardia (diskinesias).

4. Trastornos esquizoafectivos y relacionados.

manas a mds de un ario, y tanto los
tratamientos somdticos como los
psicoldgicos se han mostrado desa-
lentadores...”

En la descripcién anterior se
observa una superposicion de
sintomas depresivos y sintomas
negativos, segin la conceptuali-
zacidn actual. Es importante des-
tacar que esa superposicion si-
gue siendo una cuestién dificil
de aclarar clinicamente, como
veremos posteriormente.

Depresion postpsicética
de la esquizofrenia

El sindrome secundario de-
presivo que ocurre en el curso de
la esquizofrenia se ha sefialado
como un fenémeno de aparicion
frecuente en la etapa de remi-
sién de la sintomatologia psico-
tica aguda.

Siris, en 1991, public6 una ex-
tensa revision de la depresion se-
cundaria en la esquizofrenia co-
mo base de la propuesta de in-
clusién del “Trastorno Depresivo
Postpsicotico de la esquizofre-
nia” en la clasificacién del DSM-
IV. Esta categoria, con la deno-
minacién de “Depresién Postes-
quizofrénica”, habia aparecido
ya en el borrador del ICD-10, en
1988.

Siris observd que la prevalen-
cia de la depresidn postpsicotica
informada en la literatura hasta
ese momento, variaba entre un 7
a un 70%. La amplia diferencia
de los valores referidos se debia
en parte a la diversidad de crite-

271
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5. Azorin, 1995 (tomado de Johnson, 198%

rios diagnosticos, tanto de esquiy

VERTEX Rev. Arg. de Psiquiat. 1998, Vol. IX


































































Depresién en nifios y adolescentes
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todos los crimenes, de ser el dia-
blo, de tener un poder infernal,
etc., desemboca en una suerte de
pseudo-megalomania.

Les pido permiso para presen-
tarles algunas consideraciones so-
bre este falso delirio de grandeza.

Si bien es cierto, como he tra-
tado de establecerlo en una co-
municacién anterior (3), que las
ideas ambiciosas germinan a ve-
ces a partir de un estado de eretis-
mo psico-motor, tenemos el dere-
cho de preguntarnos porqué, en
la melancolia ansiosa en la que
ese eretismo motriz es evidente,
el delirio toma una forma melan-
colica y negativa. Hay ahf una di-
ficultad que no disimulo de nin-
guna manera, pero que parecera
quizds menos insoluble si anali-
zamos con atencién el estado
mental de los ansiosos.

Observemos que su eretismo
motriz presenta un cardcter muy
particular, es automaético, violen-
to, impulsivo y es acomparfiado de
fendmenos inhibitorios. La excita-
cién franca de los excitados ma-
niacos es absolutamente diferente.

No es sorprendente encontrar
un contraste andlogo en las con-
cepciones delirantes.

En los dos estados, tanto en los
excitados maniacos como en los
ansiosos, el enfermo tiene el senti-
miento de un poder interno, pero
en estos altimos, es un poder ma-
léfico, infernal y diabélico. Impo-
tentes para el bien, son todo pode-
rosos para el mal.

Asi como a veces el enfermo se
atribuye a él mismo este poder;
otras veces, rechazando el atribuir-
se los impulsos horribles que se
producen en €l, y de los cuales tie-
ne consciencia, los explica por la
teoria de la posesion diabdlica.

Hay una matiz diferente muy
pequefio entre los delirios de cul-
pabilidad y los de posesién; en la
confusién mental que conlleva la
agitacion ansiosa, los enfermos
pasan seguido de uno a otro y se
consideran a veces criminales, a
veces como damnificados y otras
veces como poseidos.

Cuando este sentimiento de
poder interior adquiere una inten-
sidad suficiente, le da una suerte
de grandeza a las concepciones
morbidas

El enfermo cree que es la causa
de todo el mal que existe en el
mundo; es Satands, es el Anticris-
to. Algunos se imaginan que un

minimo acto de ellos tiene efectos
inconmensurables: si comen, el
mundo entero estd perdido; si ori-
nan la tierra se va a ahogar en un
nuevo diluvio. ;jSon éstas ideas de
grandeza? ;Es un delirio ambicio-
so el de creerse el hombre mas in-
fame que jamdas haya existido y
que jamads existira?

Més que melancolicas, en el
fondo, estas concepciones se acer-
can mas a ciertos lados de la mega-
lomania verdadera. Los enfermos
se consideran como seres excep-
cionales, Gnicos en el mundo vy se
atribuyen, para el mal por cierto,
una suerte de gran poder.

Si acompafiamos a los enfer-
mos en la larga evolucién de su
delirio, vemos aparecer, en un pe-
riodo mas avanzado, en la croni-
cidad, concepciones que se acer-
can cada vez mas al delirio ambi-
cioso. Este tipo de concepciones
nos son provistas por las ideas de
inmortalidad.

Ya llamé la atencion de esta So-
ciedad, hace unos afios, sobre las
ideas de inmortalidad de los an-
siosos crénicos, y traté de demos-
trar que se relacionaban con el de-
lirio hipocondriaco y con las dis-
posiciones negativas que se pue-
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