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PREVALENCIA DE DEPRESIÓN EN PACIENTES CON EPILEPSIA Y SU ASOCIACIÓN CON 

EL MAL CONTROL DE CRISIS EPILÉPTICAS 

I. Antecedentes 

Los pacientes con epilepsia tienen una prevalencia significativamente mayor de trastornos 

comórbidos psiquiátricos que involucran depresión, ansiedad, trastornos psicóticos y de déficit 

de atención en comparación con la población general. Estas comorbilidades psiquiátricas tienen 

una asociación compleja con la epilepsia, estando asociadas con un curso negativo del trastorno, 

peor tolerancia a la farmacoterapia, desarrollo de complicaciones psiquiátricas iatrogénicas de 

tratamientos farmacológicos y quirúrgicos, y aumento de riesgos de mortalidad.(1) 

Respecto a la prevalencia reportada de depresión en epilepsia, según revisiones sistemáticas y 

meta-análisis, se estima que varía entre 12% y 37% en entornos comunitarios. Este amplio rango 

de estimación puede atribuirse a la heterogeneidad en el diseño del estudio, la demografía de la 

población o el método de diagnóstico de depresión o epilepsia.(2) Los estudios realizados se 

enfocan en países de Europa, Oriente, medio Oriente, E.U.A. y Canadá, las estimaciones 

reportadas en países de habla hispana como Argentina y España reportan una prevalencia del 

16% y 13% respectivamente,(3-4) y los pocos estudios respecto al tema en México se centran en 

síntomas afectivos en general y la calidad de vida en epilepsia y en estudios experimentales 

prospectivos sin una base previa de prevalencia en la población, ambos estudios con una 

muestra de población reducida.(5-6) 
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Publicaciones previas han tratado de explicar los mecanismos que median la relación 

bidireccional entre la depresión y la epilepsia, sugiriendo mecanismos patogénicos que son 

comunes a la epilepsia y a los trastornos del estado de ánimo. Estos mecanismos patogénicos 

podrían facilitar y / o empeorar la hiperexcitabilidad cortical, los principales incluyen una 

alteración de varios neurotransmisores, procesos neuroinflamatorios y un eje hipotalámico-

hipofisario-suprarrenal hiperactivo.(7) 

El Glutamato y GABA son dos de los neurotransmisores más estrechamente involucrados con el 

desarrollo de la epileptogénesis, presentándose como actividades glutamatérgicas altas y 

GABAérgicas bajas. Así mismo se ha identificado una mayor actividad glutamatérgica en 

pacientes deprimidos, a la vez, se han identificado concentraciones disminuidas en líquido 

cefalorraquídeo de GABA en estos mismos pacientes.(8) 

La actividad anormal de los neurotransmisores monoaminérgicos se encuentra entre los 

principales mecanismos patógenos operantes en los trastornos del estado de ánimo. En modelos 

animales de estado epiléptico, se ha demostrado una secreción anormal de serotonina en la vía 

serotoninérgica rafe-hipocampo, concentraciones más bajas y recambio en el hipocampo, y una 

disminución de la liberación del hipocampo seguida de la estimulación del rafe. Además, la 

administración de un antidepresivo inhibidor de la recaptación de serotonina fluoxetina revirtió la 

hiperexcitabilidad cortical que siguió al desarrollo del estado epiléptico.(9) 

Respecto a los mecanismos neuroinflamatorios, las citocinas proinflamatorias (interleucina-1ß 

(IL-1ß), IL-2, IL-6, interferón y el factor de necrosis tumoral- ) son otros mecanismos patogénicos 

de los trastornos del estado de ánimo que pueden revertirse con medicamentos antidepresivos. 
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Del mismo modo, se ha descubierto que la IL-1ß tanto como su receptor (IL -1RI) se 

sobreexpresan en el hipocampo de pacientes con esclerosis mesial temporal, en tubers corticales 

y en malformaciones del desarrollo cortical.(10)  

El tercer mecanismo patogénico relacionado a ambas patologías es la hiperexcitabilidad del eje 

hipotálamo-hipófisis-suprarrenal, reconociéndose una hiperactividad de este eje por altos niveles 

de cortisol en sangre. Datos de varios estudios experimentales han encontrado que la 

corticosterona facilita el proceso proconvulsivo en ratas y un efecto revertido con los antagonistas 

de corticoesterona. La facilitación de las convulsiones por eventos estresantes en pacientes con 

epilepsia puede asociarse con un aumento del cortisol, particularmente en pacientes con un 

trastorno subyacente del estado de ánimo.(11)  

Tratando de aplicar lo anterior a la práctica clínica, es de mencionarse que actualmente, no existe 

un enfoque sistemático en la evaluación y gestión de comorbilidades psiquiátricas en pacientes 

con epilepsia, además, los neurólogos no están capacitados para reconocer estos trastornos y, 

en consecuencia, permanecen sin tratamiento.(1) 

Sobre el método para la evaluación de depresión en epilepsia, revisiones sistemáticas han 

demostrado que, entre las pruebas de índice de depresión, el Inventario Neurológico de 

Trastorno Depresivo en Epilepsia o NDDI-E por sus siglas en inglés (Neurological Disorders 

Depression Inventory for Epilepsy) es la herramienta de detección con mayor validación en base 

a la referencia estándar de la Mini Entrevista Internacional de Neuropsiquiatría.(12)  
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La escala NDDI-E fue elaborada en 2006 por Gilliam y colaboradores quienes desarrollaron un 

instrumento de detección breve, simple y de autoevaluación, que incluye seis ítems calificados 

en una escala (1 = ausente, 4 = todo el tiempo). Se sospecha un diagnóstico de Depresión con 

una puntuación de corte > 15, la prueba tiene una especificidad del 90%, una sensibilidad del 

81%, un valor predictivo positivo (VPP) del 62% y un valor predictivo negativo (VPN) del 96%, su 

consistencia interna es 0.85 y la fiabilidad de test - retest es 0.78. La escala ha sido validada en 

más de 13 lenguajes incluido el español, es un instrumento rápido de autoevaluación y tiene la 

ventaja de no incluir ningún síntoma somático o cognitivo que también pueda resultar de la 

toxicidad del antiepiléptico o déficits cognitivos asociados con el trastorno neurológico 

subyacente.(13) 

Finalmente, sobre el control de crisis epilépticas, la definición de acuerdo a la Liga Internacional 

contra la Epilepsia o ILAE por sus siglas en inglés (International League Against Epilepsy), marca 

una pauta de mínimo 24 semanas libres de crisis de cualquier tipo, para poder catalogar a un 

paciente como en buen control, independientemente de la terapia con la cual se encuentre, sea 

farmacológica, quirúrgica, terapia con dieta o neuroestimulación. Se espera por tanto que la 

depresión por todos los mecanismos ya descritos sea un impedimento para poder lograr el control 

de crisis definido por la ILAE.(14) 
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II. Planteamiento del problema  

El diagnóstico de depresión no es considerado en la valoración neurológica de pacientes con 

epilepsia, por tanto, la prevalencia de depresión entre pacientes con epilepsia es desconocida y, 

en consecuencia, tampoco se sabe si existe una asociación entre la depresión y el mal control 

de crisis epilépticas. 

III. Justificación 

Al analizar mediante un estudio descriptivo, prospectivo y analítico el resultado de las encuestas 

NDDI-E aplicadas a los pacientes de la consulta externa de neurología, esperamos encontrar 

una prevalencia de depresión similar a lo reportado en otros estudios, así como una asociación 

con el mal control de crisis epilépticas. Por tanto, se demostraría que la depresión es una 

comorbilidad cuya detección se debe tomar en consideración durante la valoración del paciente 

con epilepsia y que su tratamiento podría ser esencial no solo en los síntomas afectivos, sino 

también en el control de crisis epilépticas. 

IV. Hipótesis 

Existe una asociación positiva entre depresión, epilepsia y el mal control de crisis, por tanto se 

puede atribuir a la depresión como un factor que impide el buen control de crisis. 
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V. Objetivos  

 

a. Objetivo general  

Determinar la prevalencia de depresión utilizando la escala NDDI-E en pacientes con epilepsia. 

b. Objetivos específicos  

Determinar si existe una asociación entre la presencia comorbida de depresión en epilepsia y el 

mal control de crisis epilépticas. 

Determinar en qué subtipo de epilepsia es más frecuente la presencia de depresión. 

Describir los principales datos demográficos. 
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VI. Metodología  

 

a. Diseño del estudio 

 

Estudio descriptivo, observacional, transversal. 

 

b. Población 

Pacientes con diagnóstico de epilepsia, mayores de 18 años edad y menores de 65 años de 

edad que acuden a seguimiento a la consulta externa de Neurología del Hospital General de 

México. 

 

c. Tamaño de la muestra  

Para calcular el tamaño de la muestra para el estudio de la prevalencia de depresión en epilepsia 

en pacientes de la consulta externa de neurología, con un nivel de confianza del 95% y un error 

de muestreo (precisión) igual a 0.05, siendo que, no se conoce el tamaño de la población y la 

prevalencia de depresión en epilepsia en estudios de España y Argentina fue de 13% y 16% 

respectivamente, se utiliza la fórmula: N= (22 X p X q)/d2. 

Dónde: p = 0.13, q = 1 – p, d = 0.05, obteniéndose un N= 180. 
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d. Criterios de inclusión: 

Pacientes con diagnostico ya establecido de epilepsia de al menos un año de diagnóstico 

capaces de contestar y llenar completamente la encuesta de manera autónoma. 

 

e. Criterios de exclusión:  

Pacientes con trastorno del desarrollo intelectual congénito concomitante a epilepsia. 

Pacientes con déficit cognitivo debido a epilepsia que impida la comprensión y llenado de la 

encuesta autónomamente.  

Pacientes analfabetas. 

Cualquier otra limitación física o mental que no permitan el llenado de la encuesta por el propio 

paciente. 

 

f. Criterio de eliminación:  

Encuestas incompletas, donde el paciente no haya respondido a alguna pregunta. 
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g. Variables  

Tabla de operacionalización de las variables  

Variable Definición conceptual Unidad de 

medición 

Tipo de 

variable 

Codificación 

Edad Tiempo transcurrido en 

años desde el 

nacimiento. 

Años Cuantitativa Años cumplidos 

 

Genero Fenotipo masculino o 

femenino de la 

persona. 

Masculino/ 

Femenino 

Cualitativa 0: Masculino 

1: Femenino 

Escolaridad Período de tiempo que 

un niño o un joven 

asiste a la escuela para 

estudiar y aprender. 

Grado 

académico 

Ordinal 0: Primaria 

1: Secundaria 

2: Bachillerato 

3: Universidad 

Trabajo Acción o actividad de 

realizar una actividad 

física o intelectual, en 

general de forma 

Activo / No 

activo 

Cualitativo 0: No 

1: Si 
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continuada, y recibir un 

salario por ello. 

No trabaja 

debido a la 

epilepsia 

Incapacidad de poder 

realizar un actividad 

física o intelectual de 

forma continuada y 

recibir un salario por 

ello, debido a la 

epilepsia. 

Si / No Cualitativo 0: Si 

1: No 

Familiares 

con epilepsia 

Familiares de primer 

grado (padres, 

hermanos, hijos) que 

padezcan también de 

epilepsia 

Si / No Cualitativo 0: Si 

1: No 

Comorbilidad Enfermedad 

simultánea. Cuando 

una persona tiene dos 

o más enfermedades o 

trastornos al mismo 

tiempo 

Descriptivo Ordinal 0: Si 

1: No 

2: Diabetes 

3: Hipertensión 

4: Cefalea 
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5: Enfermedad 

vascular cerebral 

6: Trastorno 

afectivo 

Antiepiléptico Medicamento u otra 

sustancia que se usa 

para prevenir o 

interrumpir las crisis 

epilépticas 

Cantidad de 

antiepilépticos 

Cualitativo 0: Monoterapia 

1: Politerapia 

 

 

Control de 

crisis 

La ILAE marca una 

pauta de mínimo 24 

semanas libres de 

crisis de cualquier tipo, 

para poder catalogar a 

un paciente como en 

buen control 

Si / No Cualitativa 0: Si 

1: No 

Tipo de 

Epilepsia 

La clasificación del 

2017 de la ILAE, 

clasifica a las crisis 

epilépticas por su inicio 

Descriptivo Ordinal 0: Sin diagnostico  

1: Epilepsia 

mesial temporal 
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semiológico, 

lográndose un 

diagnostico nosológico 

completo en varios 

casos al cumplir con 

características 

semiológicas y /o 

electroencefalografícas 

y de imagen 

2: Epilepsia 

lateral temporal 

3: Epilepsia 

frontal 

4: Epilepsia 

mioclonica juvenil 

 

Depresión Trastorno 

neurocognitivo que se 

caracteriza por tristeza 

constante y anhedonia. 

La escala               

NDDI-E utiliza como 

valor de corte >15 para 

considerar a un 

paciente epiléptico 

como deprimido. 

Si / No Cualitativa 0: Si 

1: No 
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h. Procedimientos 

Antes del inicio de la consulta médica de seguimiento de control de epilepsia, se le entregara 

dentro del consultorio al paciente que cumpla con los criterios de inclusión el Inventario 

Neurológico de Trastorno Depresivo en Epilepsia o escala NDDI-E para que esta encuesta sea 

llenada de manera autónoma, mientras el médico tratante realiza un interrogatorio indirecto al 

familiar acompañante del paciente y/o revisa las notas previas en el expediente clínico, 

electroencefalograma y estudios de imagen, aquellos pacientes con criterios de exclusión que 

no puedan contestar la encuesta, no se les entregara la misma, pero se registraran datos como 

sexo, edad y la causa de su limitación, para anexarlos a la estadística de población, una vez 

llenada la encuesta de manera personal por el paciente y terminada la consulta médica, el medico 

llenara la pregunta en la parte inferior de la encuesta “Tipo de Epilepsia (esta pregunta se llena 

por su médico)”, tal cual lo ha plasmado en la última nota de evolución del expediente, de acuerdo 

al último nivel diagnostico en que se encuentre el paciente. Así mismo se sumará el puntaje de 

la encuesta llenada, en caso de sumar 15 puntos o más se dará referencia al paciente a consulta 

de Salud Mental de este Hospital. Las encuestas serán recolectadas por el medico principal 

encargado del protocolo y se anexarán todos los datos a la base de datos.  

i. Análisis estadístico  

Para las variables demográficas se usará estadística descriptiva e inferencial, dependiendo de 

la distribución se aplicará pruebas estadísticas paramétricas o no paramétricas. Para encontrar 

la prueba de asociación se usará la prueba exacta de Fisher. 
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VII. Aspectos éticos y de bioseguridad  

En el presente estudio no se realizarán maniobras terapéuticas en ningún paciente, aparte de 

las ya realizadas para su tratamiento. Ningún paciente corre riesgo en su integridad física, 

cognitiva o emocional por la realización de este estudio, asimismo los datos personales y 

sensibles de los pacientes incluidos no se darán a conocer para asegurar el principio de respeto, 

y se les dará manejo de acuerdo al reglamento del Hospital General de México y a las leyes 

vigentes en el país. No existe ningún conflicto de interés por parte de ninguno de los 

investigadores involucrados.  

VIII. Relevancia y expectativas 

La relevancia del presente estudio consiste en que el conocimiento de la prevalencia de 

depresión en pacientes con epilepsia de nuestra población de estudio es nulo, así como tampoco 

se conoce la posible asociación entre la existencia de depresión en pacientes con mal control de 

crisis, lo anterior tiene la expectativa de establecer las bases terapéuticas para mejorar la calidad 

de vida de los pacientes, tanto en el tratamiento de los síntomas afectivos, así como en lograr el 

control de las crisis.   
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IX. Resultados 

Tomando en consideración los criterios de inclusión, exclusión, de eliminación y el tamaño de 

muestra requerido de 180 pacientes, se observó que la edad media fue de 30 años (con un rango 

de 18 a 65 años); de los cuales 84 son masculinos y 96 son femeninos, el nivel máximo de 

escolaridad más frecuente fue de secundaria en 37.2% (primaria 15.5%, secundaria 37.2%, 

preparatoria 29.4%, técnica 1.6%, licenciatura 15.5% y maestría 0.5%), respecto a actividad 

laboral el porcentaje global de pacientes que no trabaja es del 53.89%, siendo la epilepsia la 

causa del desempleo en el 56.25%, lo que corresponde a 30% del total de 180 pacientes, sobre 

el antecedente heredofamiliar de epilepsia se demostró que hasta el 25% de los pacientes cuenta 

con este antecedente como positivo, en el resultado de comorbilidades previas se encontró que 

la mayoría (133 pacientes) no se conoce con alguna otra comorbilidad previa además de 

epilepsia, contando 47 pacientes con comorbilidades previas variadas, siendo la más frecuente 

de ellas la hipertensión arterial sistémica, presente solo en 8 pacientes, no resultando por tanto 

estadísticamente significativa.  
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84
96

Sexo

Masculino Femenino

Primaria
15.5%

Secundaria
37.2%

Preparatoria
29.4%

Técnica
1.6%

Licenciatura
15.5%

Maestría
0.5%

Nivel máximo de escolaridad

Primaria Secundaria Preparatoria

Técnica Licenciatura Maestría

53.89
%

46.11
%

NO TRA BA JA  S I  TRA BA JA

A C T I V I D A D  L A B O R A L  

56.25
%

43.75
%

S I NO

N O  T R A B A J A  D EB I D O  A  
EP I L EP S I A  

25%

75%

ANTECEDENTE HEREDOFAMILIAR DE EPILEPSIA

POSITIVO NEGATIVO
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Con respecto al tratamiento antiepiléptico el 52.2% de los pacientes se encuentran en 

monoterapia, 35% en terapia dual, 8.3% en triple terapia antiepiléptica, dos pacientes se 

encontraron con terapia con cuatro y cinco antiepilépticos respectivamente y 6 pacientes 

declararon en la encuesta que no se encontraban tomando ningún antiepiléptico.  

 

Acerca del diagnóstico de epilepsia, se debe recordar que este apartado de la encuesta era el 

único que debía ser llenado por el médico tratante, tomando en consideración el máximo nivel 

diagnostico al momento de la realización de la encuesta, se encontró que solo el 56.11% del total 

de encuestados contaba con un diagnostico nosológico definitivo, dicho de otra manera, que 

contara con un cuadro semiológico completamente descifrado, EEG con las características 

típicas y resonancia magnética cerebral con los hallazgos esperados; todo para poder integrar 

un diagnostico nosológico en base a los tipos de epilepsia descritos en la literatura médica. Los 

resultados obtenidos fueron que la epilepsia mesial temporal corresponde al 35.5%, la epilepsia 

frontal al 10.5%, epilepsia lateral temporal al 5.5% y la epilepsia mioclonica juvenil al 4.4% del 

Monoterapia
52.2%

Terapia dual
35%

Triple terapia
8.3%

4 a 5 antiepilepticos 
1%

Ningún antiepiléptico
4%

Tratamiento antiepiléptico

Monoterapia Terapia dual Triple terapia 4-5 antiepilépticos Ningún antiepiléptico
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total de encuestados, 79 pacientes no cuentan aún con un diagnostico nosológico definitivo, lo 

que corresponde al 43.8% del total y se encuentran aún en abordaje diagnóstico.   

 

Finalmente, respecto al total de pacientes, la prevalencia de depresión en epilepsia se encontró 

en 32.22% al utilizar la escala de NDDI-E, el 61.11% del total de pacientes no cumple con la 

definición de control de crisis de la ILAE (libre de crisis por un mínimo de 24 semanas). De los 

pacientes mal controlados 43.63% tiene depresión por escala NDDI-E a comparación del 14.28% 

con depresión del grupo que se encuentra en buen control, por tanto, la depresión tuvo un 

resultado estadísticamente significativo asociado al mal control de crisis epilépticas con un odds 

ratio de 4.64, un valor de p de 0.00003562 y un intervalo de confianza del 95% de 2.154575 a 

10.014747. 

Epilepsia mesial 
temporal

35.5%

Epilepsia frontal
10.5

Epilepsia lateral 
temporal

5.5%

Epilepsia mioclónica 
juvenil
4.4%

Sin diagnóstico
43.8%

Tipo de epilepsia 

Epilepsia mesial temporal Epilepsia frontal
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X. Discusión 

A diferencia de lo publicado en artículos de habla hispana como España y Argentina donde la 

prevalencia de depresión usando la escala NDDI-E se estimó en 13% y 16% respectivamente(3,4), 

la prevalencia de depresión en nuestra población se encontró presente en hasta 32% de los 

individuos, lo cual contrasta con las series descritas hispanas pero se asemeja a lo publicado en 

otros países(15,16). 

Para valorar la prueba de homogeneidad entre grupos y descartar posibles sesgos de confusión, 

se utilizó la prueba de χ² para conocer si los grupos tenían una distribución homogénea en edad 

y sexo, no encontrándose sesgo en este sentido. Los grupos entre hombres y mujeres fueron 

muy similares respecto a cantidad de individuos, el análisis de escolaridad aparentemente 

demostró un factor de mayor protección tanto para el control de crisis, como para la ausencia de 

depresión a mayor nivel de escolaridad, sin embargo, para poder discernir este dato de manera 

objetiva se requeriría de un mayor tamaño de muestra, además de que esta variable no forma 

parte de los objetivos fundamentales del estudio. 

Un resultado relevante en el presente estudio tomando en consideración la situación 

socioeconómica en nuestro medio, es la actividad laboral de los pacientes y la limitación que la 

epilepsia conlleva para poder conseguir y mantener un puesto laboral, esto aunado al problema 

implícito de padecer una enfermedad como la epilepsia y el estigma social que pudiera 

representar. El análisis demostró que hasta el 53.89% de nuestra población de estudio se 

encuentra en situación de desempleo y la epilepsia representa el 56.25% de causa de 

desempleo. 
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La variable de antecedente heredofamiliar demostró que hasta 25% de los sujetos de estudio 

tienen un antecedente positivo familiar de epilepsia lo que se asemeja a otros estudios 

publicados(17). 

Respecto al tratamiento antiepiléptico, el análisis de los resultados mostro que 52.2% se 

encuentra en monoterapia, 35% en terapia dual y el resto con 3 o más antiepilépticos, la ILAE 

define como epilepsia refractaria a tratamiento a la falla de dos o más medicamentos 

antiepilépticos adecuadamente seleccionados y probados adecuadamente para lograr la libertad 

de ataques durante un período prolongado de tiempo en monoterapia o politerapia. En el grupo 

de monoterapia se encontró que 45% cumplen con la definición de la ILAE de buen control de 

crisis a comparación de solo 28% en buen control del grupo de 2 o más antiepilepticos(18).  

El tipo de epilepsia en la cual es más frecuente la depresión y el mal control de crisis, corresponde 

al grupo de epilepsia mesial temporal, sin embargo, se debe considerar que existe hasta un 

43.8% de pacientes de nuestra muestra que no tienen aún un diagnostico nosológico bien 

definido, por lo que se deberá definir un mayor número de diagnósticos nosológicos definitivos 

antes de poder atribuir a la depresión y el mal control de crisis a un subtipo en específico.   

El objetivo central de este estudio fue determinar la prevalencia de depresión en epilepsia 

utilizando la escala NDDI-E en español, se encontró que la prevalencia en nuestro medio es de 

32%, posteriormente se llevo a cabo el análisis estadístico para corroborar la hipótesis alterna 

de que la depresión está asociada al mal control de crisis, para ello se elaboró una tabla de 

contingencia con los grupos: epilepsia sin control con depresión, epilepsia sin control sin 

depresión, epilepsia en control con depresión, epilepsia en control sin depresión, mediante la 
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prueba exacta de Fisher se determinó un odds ratio de 4.64, con un valor de p de 0.00003562, 

con un intervalo de confianza del 95% de 2.15 a 10.01. Se demostró por tanto la asociación de 

riesgo de depresión para el mal control de crisis y se refuto la hipótesis nula. 

 

XI. Conclusiones 

La prevalencia de depresión en epilepsia utilizando la escala NDDI-E se encuentra elevada en 

nuestro medio más que en otras series hispanas, la asociación de depresión con el mal control 

de crisis se demostró con una desviación hacia el riesgo, no es posible definir por el momento el 

subtipo de epilepsia más ligada a depresión y mal control hasta contar con una mayor cantidad 

de diagnósticos nosológicos de epilepsia bien definidos, el presente estudio tiene la intención de 

crear consciencia en médicos neurólogos, acerca del escrutinio de la búsqueda intencionada de 

síntomas afectivos con un instrumento adecuado en pacientes con epilepsia, esto con el fin de 

mejorar la calidad de vida de los pacientes. 
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XIII. ANEXOS  
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