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RESUMEN.

Introducciéon. La depresidbn es una patologia psiquiatrica frecuente, de etiologia
multifactorial y altamente discapacitante. Con un cuadro clinico variable, se describen
frecuentemente humor depresivo, anhedonia, sintomas somaticos, cognitivos, ademas de
alteraciones en pruebas neuropsicolégicas, predominantemente memoria y algunas
funciones ejecutivas. Es por si misma un factor de riesgo para desarrollar deterioro cognitivo
y recientemente se considera un factor de riesgo o incluso un prédromo de demencia.
Objetivo General. Determinar si existe relacion entre la edad de inicio, género, recurrencia
y severidad de la depresion con el desarrollo de deterioro cognitivo en adultos mayores
ambulatorios Material y métodos: Estudio prospectivo, trasversal, descriptivo
correlacional. Incluyé a N= 40 individuos, a quienes se aplicé una entrevista psiquiatrica
estructurada (MINI), para corroborar diagndstico y tipo de depresién, escala de depresién
geriatrica GDS, Hamilton para Depresion para evaluar severidad del diagndstico, Escala
Cognitiva de Montreal MOCA y Minimental de FOLSTEIN para rastrear deterioro cognitivo.
Los datos obtenidos como; caracteristicas de la depresion, aspectos sociodemograficos se
correlacionaron con el género, presencia y severidad del deterioro cognitivo, mediante la
Chi cuadrada de Pearson. Resultados: No se encontraron diferencias estadisticamente
significativas en los datos sociodemograficos entre los grupos. Los unicos datos que
mostraron un nivel de significancia estadistica fueron un reporte de mayor severidad de la
depresion con la presencia de deterioro cognitivo (0.042). Conclusiones: Los hallazgos
presentados en este estudio sugieren una relacion significativa entre una mayor severidad
de la depresidn, con la presencia de deterioro cognitivo. La limitacion principal de este
estudio, fue el numero de la muestra con la cual no es posible postular de manera categadrica

la asociacion.

Palabras clave. Depresion, cognicién, deterioro cognitivo, recurrencia, demencia



1. Introduccion

La Depresion es un trastorno mental cuyas causas y fisiopatologia siguen aludiendo al
término “multifactorial”, ya que no existe en la actualidad una sola teoria que haya
conseguido englobar a este padecimiento en una sola causa. Los mecanismos
fisiopatolégicos son diversos, ya que se proponen alteraciones en sistemas de
neurotransmision, polimorfismos en sus transportadores, interacciones entre vulnerabilidad
genética y ambiente, neurotoxicidad e inflamacién con interaccién de algunas citosinas

proinflamatorias.

Con el avance en las técnicas de neuroimagen se han podido documentar evidencias que
implican cambios estructurales y funcionales en multiples areas cerebrales, entre esta
podemos mencionar al hipocampo, la corteza prefrontal y la amigdala. Ademas es bien
sabido que a través del tiempo estas estructuras pueden sufrir cambios en su tamafno,
metabolismo y a su vez repercusiones en la densidad glial, lo que se relacionaria con la
heterogeneidad de sintomas observados en la depresién. Es asi que podemos observar
cuadros clinicos donde predominen sintomas asociados con humor depresivo, anhedonia,

sintomas somaticos y cognitivos.

Respecto a estos ultimos sintomas se sabe que la depresién es por si misma un factor de
riesgo para desarrollar deterioro cognitivo, y que determinadas caracteristicas de dicha
enfermedad tales como la cronicidad, severidad y la falta de tratamiento predisponen a un
mayor riesgo de deterioro cognitivo. De lo anterior podriamos concluir que al brindar un
tratamiento oportuno e integral de individuos con la comorbilidad depresién/deterioro
cognitivo disminuiria el riesgo de progresion a demencia irreversible y por lo tanto las

consecuencias devastadoras derivadas de dicha evolucion.



2. Marco Teérico:

2.1 Depresion. Perspectiva actual

La Depresion constituye uno de los diagndsticos psiquiatricos mas frecuentes, aun cuando
posiblemente se encuentre infra diagnosticada, y cuando gran cantidad de personas que
padecen esta enfermedad no reciben un tratamiento oportuno. Ademas es una patologia
de etiologia multifactorial y altamente discapacitante. En la actualidad dentro de los
aspectos epidemioldgicos se estima que la prevalencia de depresidn unipolar oscila entre
1.9% en poblacién masculina y 3.2% en poblacion femenina. (OMS 2001.) Cifras que
tienden a elevarse si consideraramos cuantos de estos individuos podrian presentar un
episodio depresivo en el lapso de 1 ano, siendo estos datos 5.8% en lo referente a hombres
y 9.5 en el caso de las mujeres. Claramente habra que tener en consideracién que estos
datos se ajustaran de acuerdo a la poblacion estudiada. La depresion constituye ademas el
4.4% del total de anos de vida ajustados en funcion de la discapacidad y 11.9% de anos de
vida perdidos por discapacidad y como ha estimado la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS 2001), para el ano 2020 podria representar la segunda causa de anos de vida
perdidos. (1) Lo cual podria de ser alarmante si tomaramos en cuenta el impacto social que
esto implica.

En el HPBFA ademas de brindar atencién a poblacién joven y adulta, se cuenta con una
unidad de Psicogeriatria la cual cuenta con un area para hospitalizacién de 28 pacientes de
ambos géneros y un area de consulta externa. Donde se proporciona atencién diaria a
pacientes con diversas entidades psiquiatricas entre estas; trastornos afectivos, trastornos
de ansiedad, psicosis, y alteraciones neurocognitivas. Durante el afo 2014 se
documentaron 164 consultas por deterioro cognitivo, 196 por episodio depresivo y 678
relacionadas con depresion recurrente. Estos datos podrian darnos una aproximacion de la

frecuencia con la que los adultos mayores solicitan atencion de tipo psiquiatrica.

Respecto al cuadro clinico caracteristico de la depresion se incluyen numerosos sintomas,
entre los cuales se menciona; humor depresivo, anhedonia, irritabilidad, dificultades de
concentracion, trastornos de suefio y apetito, sintomas dolorosos y sintomas cognitivos.
(2,3) (Nestler et al. 2002, APA. 2000) En lo referente al diagndstico de esta patologia, este

suele realizarse basandose en una entrevista psiquiatrica estructurada enfocada en la



busqueda de las manifestaciones clinicas representativas (DSM-IV), el numero de
episodios, tiempo de evolucion, identificacion de factores de riesgo, factores precipitantes
(ambientales), grado de severidad, riesgos asociados (riesgo suicida). Asi como un gran

énfasis en determinar el nivel de repercusion funcional.

2.2 Fisiopatologia de la depresién y teorias

Respecto a la fisiopatologia de este padecimiento, se puede decir que se ha indagado
arduamente a través de los afos, ya que esta enfermedad genera un gran impacto en la
salud de quienes la padecen, repercutiendo no solo en el ambito individual, sino social. Se
han realizado numerosas investigaciones intentando determinar los factores bioldgicos y
ambientales que contribuyen a su origen, pero los estudios hasta el dia de hoy no han
identificado una causa unica que pudiese explicar contundentemente esta enfermedad, por

lo que se considera que su etiologia es claramente multifactorial. (2)

Las primeras investigaciones tomaron como blanco al sistema monoaminérgico esto en
gran parte por la respuesta en un inicio favorable mediante el uso de tratamiento
farmacoldgico que asociaba una disfuncion en sistemas de neurotransmisién como los de

dopamina, serotonina o noradrenalina. (2)

A través del tiempo se han identificado diversos mecanismos implicados en la génesis,
evolucion o resistencia a tratamiento, y en la actualidad se han generado gran cantidad de
evidencias que implican desde cambios estructurales como funcionales en areas como el
hipocampo, corteza prefrontal y amigdala. Menciono solo algunas de las mas
representativas ya que son estructuras que a través del tiempo pueden sufrir cambios en

su tamafo, metabolismo y a su vez repercusiones en la densidad glial.

Se incluyen como posibles causas a los neurotransmisores que se mencionaron con
anterioridad en la teoria de mono aminas, al papel de sus trasportadores y polimorfismos
asociados. Asi como el de otros neurotransmisores como el glutamato y la neurotoxicidad
asociada a este neurotransmisor, al acido gamma amino butirico (GABA), a la interaccion
entre vulnerabilidad genética y ambiente y al papel de la inflamacion con la participacion de

diversas citocinas pro inflamatorias. (2)



En diversos estudios con animales donde se ha ejemplificado un modelo de depresion como
es el caso del de Diaz V et al. (2012), se han realizado infusiones de factor neurotréfico
derivado del cerebro (BDNF) y se ha podido constatar un efecto antidepresivo, asi como a
su vez se ha identificado como la expresion disminuida de este mismo factor en respuesta
a estrés cronico, puede generar cambios como atrofia en diversas estructuras cerebrales
(4), principalmente en el hipocampo y relacionarse con una gran gama de sintomas

cognitivos.

Aunque algunos de estos mecanismos se encuentran interrelacionados, por el momento no
existe una explicacion que logre unificarlos, por este motivo la depresion mayor ha sido

considerada como un trastorno de tipo heterogéneo.

2.3 Papel de la Inflamacién en la Depresion:

Hace poco tiempo se observo la implicacion de la inflamacion en la depresion, por el
potencial del interferén-alfa de producir estados depresivos y por una fuerte asociacion de
las citosinas pro inflamatorias con la depresién. Entender los mecanismos que subyacen al
trastorno depresivo mayor se ha considerado de utilidad para buscar nuevas estrategias

terapéuticas eficaces.

En pacientes con depresion se observa un aumento de los biomarcadores inflamatorios en
sangre periférica, incluidas las citosinas inflamatorias (5), que se ha demostrado que
acceden al cerebro e interaccionan con funciones de neurotransmision, neuroendocrinas y
de plasticidad neural. De esta manera de acuerdo con el estudio de Miller-Mallet et al.
(2010) en donde se busco identificar el papel que tienen las citosinas en la fisiopatologia de
la depresién, se encontré que la activaciéon de las vias inflamatorias a nivel intra cerebral
puede alterar el soporte neurotrofico, la liberacion/recaptacion de glutamato, y la pérdida de

los elementos gliales, que coincide con datos observados postmortem. (5)

En el estudio de meta analisis llevado a cabo por Zorrilla E. et al (2001) en el que se busco
la relacién entre depresion, estrés y hallazgos inmunoldgicos se reportd que los pacientes
con depresién mayor presentan caracteristicas inflamatorias como aumento de las citosinas
inflamatorias relacionadas y sus receptores solubles en sangre periférica y liquido

cefalorraquideo, un aumento de las concentraciones en sangre periférica de proteinas de



fase aguda, quimiosinas, moléculas de adhesién, y mediadores inflamatorios, como las

prostaglandinas (6).

Por su parte Meyers et al. (2005) en una de sus investigaciones en las que buscaron
identificar la asociacion entre ciertas enfermedades hematolégicas como el sindrome
mielodisplasico con deterioro cognitivo, fatiga y niveles de citosinas, concluyeron que existe
una asociacion significativa entre diversos marcadores inflamatorios con sintomas
depresivos como; fatiga, disfuncion cognitiva y alteraciones del suefio. En pacientes
deprimidos las alteraciones del suefo se han relacionado con un aumento de la interleucina
(IL)-6, y con la activacion del factor nuclear kappa B (NF-kappa B), factor esencial en el
inicio de la respuesta inflamatoria (7). Ademas las citosinas que median la respuesta
inmune natural han sido blanco de estudio en pacientes deprimidos en especial la IL-1, el
factor de necrosis tumoral (TNF)-alfa, e IL-6, ya que podrian ser marcadores fiables a nivel
periférico. Por otro lado se cree que podrian participar respuestas inmunes tanto adquiridas

como naturales en la fisiopatologia de este padecimiento. (5, 7, 8).

2.4 Cognicion/Deterioro Cognitivo

De acuerdo con el National Institute on Aging y la Alzheimer Association (2011) el deterioro
cognitivo se define como la presencia de déficits en una o mas funciones cognitivas
superiores, manteniendo la independencia en las habilidades funcionales, acompafado de
preocupacion del propio paciente o familiar (9, 10).

Aun cuando han transcurrido dieciséis anos desde que Petersen RC et al. (1999) buscara
caracterizar clinicamente a una serie de individuos con deterioro cognitivo, en la actualidad
se ha seguido utilizando la clasificacion propuesta por dichos autores en la que se
distinguen cuatro tipos de deterioro cognitivo leve (DCL) siendo estos; DCL amnésico, DCL

amnésico multidominio, DCL no amnésico, DCL no amnésico multidominio. (11, 12).

Dadas las caracteristicas diversas de esta entidad se ha considerado como un punto
intermedio entre el envejecimiento normal y la demencia, con grados variables de severidad
(Valls-Pedret C et al. 2010), sin embargo de acuerdo con la publicacion de Albert MS et al.
(2011), en la que se hacen recomendaciones basadas en las guias para la Enfermedad de
Alzheimer propuestas por el Institute on Aging-Alzheimer’s Association (9), se ha hecho

hincapié en que la principal distincidbn entre estas entidades radica en el nivel de



interferencia de las manifestaciones cognitivas sobre el funcionamiento o actividades de la
vida diaria. (13, 14).

2.4.1 Causas de deterioro cognitivo

La etiologia del deterioro cognitivo aun permanece poco clara, incluso hoy en dia se sigue
considerando como un sindrome de etiologia multiple, mediado por dafios cerebrales
acumulativos. Por lo que mas que una causa Unica se deberan considerar distintos factores
predisponentes entre los cuales segun Wilson, R.S y cols. (2007) se incluyen; la
Apolipoproteina E epsilon 4, los trastornos de ansiedad y la depresién como factores que
propician el desarrollo de deterioro cognitivo leve. A estos datos Gomez V et al. (2003)

agrega al tabaquismo y patologias cronico degenerativas como la hipertensién arterial.

En cuanto a aspectos epidemioldgicos se estima que el deterioro cognitivo tiene una
prevalencia de 2 a 4% en poblacién mayor de 60 afios (Barnes | et al. 2002), sin considerar
el aumento en la prevalencia cuando este se encuentra asociado a otras comorbilidades
medico psiquiatricas. Llama la atencion que aproximadamente 11 a 40% de pacientes con
diagnoéstico de deterioro cognitivo leve pueden mejorar su estado cognitivo con un
tratamiento oportuno en periodos de que pueden oscilar entre 1 a 3 afos, (Barnes | et al.
2002, Boeve B et al. 2003. (16)

Resulta de gran relevancia clinica conocer la tasa de conversion de DCL a demencia, la
cual se ha estimado para los adultos mayores en un rango anual de 8 a 16% (Boeve B et
al. 2003), lo cual constituye un riesgo 7-8 veces mayor que en la poblacion general. En
cuanto a la incidencia acumulativa de demencia en pacientes con DCL esta puede llegar a
ser hasta de 80% en 6 anos (Busse A et al. (2006). (14,15).

2.4.2 Sintomas Cognitivos asociados a depresion

Funciones Cognitivas:

De acuerdo con Airaksinen 2006, la cognicién puede ser definida como: todas las

actividades mentales que estan involucradas en la adquisicién, procesamiento,

almacenamiento y recuperacién de la informacion. De esta manera se asume que las



funciones cognitivas incluyen una variedad de rubros como son la atencién, aprendizaje,
memoria, habilidad verbal, habilidad visuoespacial, pensamiento l6gico, y resolucién de

problemas. (17).

Los rubros mas afectados en los trastornos afectivos como la depresion mayor (Lockwood
2002), son aquellos que involucran funciones como la memoria, fluencia verbal y funciones
ejecutivas (17, 18). Aspecto relevante si se toman en cuenta variables como la funcionalidad

de un individuo y la posible repercusion que generarian estos déficits en su vida diaria.

Depresion y deterioro cognitivo

De acuerdo con Yaffe K. et al. (1999), la depresiébn mayor en poblacion geriatrica
usualmente se acompana de deterioro cognitivo, por lo que cerca de 1 de cada 4 de estos

pacientes pueden presentan esta asociacion. (Arve S. et al. 1999) (19, 20).

La mayoria de las veces la comorbilidad depresion/deterioro cognitivo puede tener como
base etioldégica a algunas enfermedades cerebro vasculares o endocrinopatias como el
hipotiroidismo por mencionar algunas, (Shizuko 2013). Sin embrago esto no siempre es asi,
pues en determinados casos pueden obedecer a causas distintas, y aun tras estas
consideraciones resulta esencial resaltar que cada una de estas entidades puede

influenciar el curso o prondstico de la otra. (Shizuko 2013).

En algunos estudios se reportan numerosas alteraciones neuropsicologicas
frecuentemente afectadas en la depresion geriatrica, (Lockwood 2002), las cuales se
encuentran relacionadas con algunos dominios como; memoria episoédica, memoria de
reconocimiento, funciones visuoespaciales, fluencia verbal, velocidad psicomotora
(Morimoto 2012). Ademas de funciones ejecutivas como capacidad de planeacion,
organizacion, perseveracion, secuenciacion, estrategia semantica e inhibicion de

respuesta. (18, 21).

Se ha sugerido qué un rendimiento anormal en algunas pruebas de funciones ejecutivas
predice una escasa e inestable respuesta antidepresiva (Morimoto S. 2012, Alexopoulus G.
2000), y aun ante la controversia suscitada, estas alteraciones pudieran ser un parametro
que estime la discapacidad actual y futura, ya que pudiera haber un mayor riesgo de recaida

y de funcionamiento social deficiente (Alexopolous 2005). (21, 22, 23).



Las alteraciones en funciones ejecutivas (Kalayam B. 1999, Potter 2004) se han asociado
con una baja tasa de remision en los pacientes geriatricos sin diagndstico de demencia (24),
pero con diagndstico de depresidon mayor tratados con dosis terapéuticas de varios

antidepresivos.

Ante estas menciones se debera ser muy acucioso, ya que al encontrarse ante sujetos con
la comorbilidad disfuncion cognitiva/Depresién se debera sospechar de una fase incipiente

de demencia (24).

En los ultimos anos se ha considerado a la depresién como un factor de riesgo o prédromo
de demencia. Ownby R. 2006 es un investigador que ha abordado esta tematica en los
ultimos anos y ha mencionado que los antecedentes personales de depresion duplican el
riesgo de desarrollar demencia a lo largo de la vida, en especifico de la enfermedad de
Alzheimer (25).

2.4.3 Riesgo de progresion a Demencia en depresién recurrente:

En un estudio llevado a cabo por Kessing L. et al (2004) se tuvo como objetivo determinar
si el riesgo de desarrollar demencia incrementaba con relacién al nimero de episodios
afectivos y admision hospitalaria en pacientes con trastorno depresivo o trastorno bipolar.
Se determind que la tasa de diagndéstico de demencia sobre readmisién, se relaciond
significativamente con el numero de episodios afectivos previos que condujeron a la
admision (26). Se determin6 en promedio que la tasa de demencia tendié a aumentar 13%
con cada episodio que conducia a la admision para los pacientes con trastorno depresivo y
6% para pacientes con trastorno bipolar. Lo que significaria que el riesgo de demencia
pareciera aumentar con el numero de episodios depresivos tanto en depresion como en
trastorno bipolar. (Kessing L. et al (2004) (26).

Algunos autores como Speck et al. (1995), Palsson et al. (1999) refieren que la depresion
puede actuar como un predictor de demencia, particularmente cuando existe un largo
intervalo entre la aparicion de la depresion y la aparicion de la demencia (10 afios 0 mas
entre la aparicion de la depresién y la aparicion de la demencia) (27, 28).

Los trastornos afectivos parecen estar asociados con un aumento del riesgo de desarrollar

demencia, (Da Silva et al. 2013), aunque esto depende de las variables clinicas y

7



demograficas. La depresidon pueden ser a la vez un prédromo y un factor de riesgo para la

demencia (29).

En un estudio de Green R et al. (2003) en el que se buscé determinar la asociacién entre
la depresién como factor de riesgo para Alzheimer, se concluyé que aunque el riesgo de
desarrollar demencia, fue mayor para las personas que tuvieron un primer episodio de
depresién unos pocos afios antes de la aparicidén de deterioro cognitivo, el riesgo fue
también significativamente mayor para los individuos con un inicio mucho mas temprano y

evolucion recurrente de la depresion (29, 30).

Por su parte Van der Flier WM, Scheltens P. (2005) se apegan mas a las definiciones
actuales en las que describen a la demencia como un sindrome clinico caracterizado por
un deterioro progresivo de la cognicion asociado con disfuncidon en las actividades de la
vida diaria (31). Resaltando que debido a que los tratamientos actuales para demencia son
todavia limitados, es necesaria una amplia comprensién de los factores de riesgo para la

prevencion de estas enfermedades (31).

Los trastornos afectivos se asocian con alteraciones cognitivas que no se limitan sélo a los
episodios afectivos agudos. Incluso después de que los principales sintomas depresivos
han remitido, los pacientes muestran deterioro en funciones ejecutivas y atencion,
Habermann Y, Pohl et al. (2005) de manera similar los individuos con trastorno bipolar

suelen tener déficits en la memoria declarativa verbal y funciones ejecutivas (32).

De acuerdo con Ownby R., Jorm A. (2006, 2001), el antecedente personal de depresién
duplica la probabilidad de desarrollar demencia (33), por enfermedad de Alzheimer o

demencia en general (33, 34).

2.4.4 Riesgo de Demencia de acuerdo con las caracteristicas de la depresién

(Frecuencia, duracion, severidad)

En cuanto al riesgo de padecer demencia en asociacion con sintomas depresivos Saczynski
J (2010), propone que una gran severidad de los sintomas depresivos, ha sido asociada

con un riesgo elevado de desarrollar demencia o enfermedad de Alzheimer (35).



Sin embargo en un estudio llevado a cabo en Dinamarca por Kessing L. et al. (2004), se
mostré que el numero de episodios depresivos que llevan a un paciente a ser hospitalizado,
incrementa el riesgo de demencia (36), siendo necesario resaltar que la diferencia es
significativa solo cuando sujetos con un solo episodio depresivo, son comparados con

personas que han tenido mas de cuatro episodios depresivos (35, 36).

En cuanto a la edad de presentacion de la depresién como un factor de riesgo para
demencia, se han sugerido varias consideraciones entre estas, que solo es relevante
cuando es una aparicién de inicio tardio. Steffens D et al. (1997) o que bien pudiera ser
considerada como un prédromo, o también como una reaccion psicolégica ante la aparicion
de la demencia (Buntix F et al. (1996), Chen P Et al. 1999), o que el tiempo de aparicién
de los sintomas depresivos, solo es relevante cuando ha existido una gran intervalo de
tiempo entre el inicio de estos y la aparicion de deterioro cognitivo, (Green RC et al. 2003).
(37, 38, 39, 40).

2.4. 5 Diferencias de Género en el deterioro cognitivo:

No existe hasta ahora un consenso en el que se establezcan las diferencias de género
asociadas a depresion (41), como un factor de riesgo para el desarrollo de demencia.
Incluso los reportes son muy variados en sus resultados. En un estudio denominado
PAQUID, Fuhrer R et al. (2003), se investigd la incidencia de demencia de acuerdo a las
diferencias de género/en comorbilidad con depresién, y se reportd que solo la presencia de
sintomas depresivos en hombres es determinante para el desarrollo de demencia, lo que
contrasta con el estudio llevado a cabo por (Simons LA et al. 2006) donde se menciona que
solo las mujeres con depresion tienen un mayor riesgo de desarrollar demencia, haciendo
alusién también a la severidad del cuadro depresivo como un factor de riesgo agregado
(42). Sin embargo estudios como el de Steffens DC Et al. (1997), sugieren que
independientemente del género, el riesgo de desarrollar demencia en pacientes con
depresion, se incrementa con la asociacién de este ultimo diagndstico con la presencia de

Apolipoproteina E épsilon-4. (41, 42, 43).



2.5 Tratamientos para la depresion:

A pesar de los avances cientificos, los tratamientos antidepresivos convencionales dejan a
muchos adultos mayores aun deprimidos y en sufrimiento (Thase, Entsuah et al. 2001).

De esta manera la psicoterapia puede ser eficaz en algunos ancianos con depresion,
aunque una revisién reciente concluyé que ninguno de los estudios de tratamiento
disponibles cumple con los criterios estrictos para la eficacia en el tratamiento agudo de la

depresion geriatrica (Kiosses, Leon et al.) (50).

Examinar tanto los cambios de comportamiento, los indices de integridad estructural y el
cambio funcional de las redes relacionadas con la regulacién cognitiva y emocional, puede
conducir a un tratamiento novedoso y dilucidar el papel de las redes cerebrales especificas

en la depresioén geriatrica. (51)

Basandose en el conocimiento actual Thase, Entsuah et al. (2001) han sugerido que si la
alteracion en las funciones ejecutivas predispone a una falta de respuesta a antidepresivos
convencionales 0 a un mayor riesgo de recaida, las intervenciones como la remediacion
cognitiva pudieran ser una intervencién oportuna sobre estas anormalidades que ponen en

riesgo al cerebro.

Ofras investigaciones recientes sugieren que la remediacién cognitiva computarizada
basada en los principios de reorganizacion neuroplastica puede inducir la neuroplasticidad
en el cerebro de edad avanzada (Mahncke, et al. 2006) (50, 51).

3. Pregunta de Investigacion:

¢ Existe relacion entre la edad de inicio, género, recurrencia y severidad de la depresion
con el desarrollo deterioro cognitivo en adultos mayores ambulatorios que asisten al

servicio de psicogeriatria?
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4. Objetivos de Investigacion

4.1 Objetivo General
Determinar si existe relacion entre la edad de inicio, género, recurrencia y severidad de la

depresién con el desarrollo de deterioro cognitivo en adultos mayores ambulatorios
4.2 Objetivos Especificos

1. Identificar el tipo de depresion geriatrica que con mas frecuencia es atendida en la
consulta externa de trastornos afectivos

2. Determinar que dominios cognitivos se encuentran mas frecuentemente afectados
en sujetos con depresion geriatrica

3. Observar si la depresion recurrente se asocia con un desarrollo mas temprano de
deterioro cognitivo y con una mayor severidad del mismo

4. Observar si a mayor severidad de la depresién existe una mayor severidad de los

déficits cognitivos

5. Hipétesis de Investigacion

H1 Si existiera una relacion estadisticamente significativa entre la edad de inicio de la
depresion, genero, recurrencia y severidad, se encontraria un mayor riesgo para la

presencia de deterioro cognitivo

HO Si no existiera una relacion estadisticamente significativa entre la edad de inicio de la
depresion, genero, recurrencia y severidad, no se encontraria un mayor riesgo para la

presencia de deterioro cognitivo

6. Justificacion

En nuestro pais la depresion constituye un gran problema de salud publica ya que de forma
semejante a lo ocurrido en otros paises, esta enfermedad se sitia como uno de los
padecimientos mas prevalentes y como una de las causas mas frecuentes de discapacidad
(OMS 2001.) Aun tras estas menciones y pese al impacto que genera, un porcentaje
significativo de personas afectadas por dicha condicién, no acude a recibir un tratamiento,
pospone su atencion o simplemente no reciben una asistencia apropiada. (Berenzon et al.
2013). (1)
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Se estima que a nivel mundial la depresion afecta a 350 millones de personas, reportando
prevalencias variables que van desde 3.3 a 21.4% (Berenzon y Cols. 2013). Ademas si
tomaramos en consideracion los datos aportados por la encuesta nacional de
epidemiologia psiquiatrica, se menciona que un 9.2% de individuos mexicanos sufrieron de
un trastorno afectivo en algiin momento de su vida y un 4.8% en el afio previo al estudio.
Estos datos son contundentes cuando se busca realizar una asociacién entre el nUmero de
afectados, severidad y sobretodo discapacidad, ya que se trata no solo de una afeccién del
estado emocional, sino de una repercusion tanto del funcionamiento fisico, cognitivo y social
de un individuo. Llegandose a considerar que este padecimiento pudiera ser mas

discapacitante que algunas enfermedades crénico degenerativas. (52)

En lo referente a esta investigacion, la cual es unica en lo reportado por el HPFBA respecto
al rastreo de deterioro cognitivo asociado a depresién, se busca resaltar la importancia de
brindar un tratamiento oportuno no solo de los sintomas clasicos de la depresion, hablando
de la esfera emocional, sino también una identificacion oportuna de las diversas
manifestaciones cognitivas en pacientes deprimidos, que en su conjunto podrian
predisponer al desarrollo de deterioro cognitivo y un por lo tanto un mayor riesgo de

conversion a demencia.

¢ Por qué en adultos mayores?

Aun cuando se sabe que el deterioro cognitivo durante los episodios de depresion mayor
en la edad avanzada, no progresa a demencia en la totalidad de los casos. Es necesario
considerar que los adultos mayores con un inicio tardio de la depresion, un curso recurrente
de la misma, acompafada de déficits cognitivos que no mejoran en su totalidad al remitir la
depresion. Podrian llegar a considerarse individuos con alto riesgo de desarrollar demencia
irreversible. Algunos estudios sugieren que entre el 9-25 por ciento de los pacientes
ancianos con depresion y demencia inicialmente reversible, progresan a demencia

irreversible cada ano.

Ante estos datos es necesario tener en cuenta que algunos pacientes que presentan
disfuncion cognitiva y depresién de inicio tardio, pueden encontrarse ya ante una demencia
en etapa temprana. Esta opinion es apoyada por los hallazgos que sugieren que la
depresidén es a menudo un prédromo de trastornos demenciales. De esta manera se

considera que los pacientes con depresion y disfuncion ejecutiva, tienen una escasa e

12



inestable respuesta al tratamiento antidepresivo, un mayor riesgo de recaida, asi como un

deficiente funcionamiento social y ocupacional en el seguimiento.

Respecto al tema del tratamiento sabemos que ha pasado mucho tiempo desde que se
sintetizo la primer molécula antidepresiva, y que diversos han sido los sistemas o vias de
neurotransmision implicados en la depresion asi como las respuestas terapéuticas

obtenidas.

Sin embargo hoy en dia resulta necesario buscar nuevos blancos terapéuticos que permitan
conseguir una remisién total de sintomas, abarcando toda la esfera de manifestaciones
clinicas y por lo tanto buscando conseguir una recuperacién del estado basal de un
individuo. Es por eso que algunos de los objetivos primordiales de este estudio fueron
identificar de primera instancia a pacientes con déficits cognitivos asociados a la depresién,
determinar la pertinencia de la combinacion de test en el cribado de deterioro cognitivo,
valorar el riesgo individual en funcién de la severidad del cuadro, establecer como segundo
paso un tratamiento dirigido a la remision sintomatica y de manera concomitante promover
o implementar el uso de estrategias como la estimulacion neurocognitiva, ya que la mejoria
de los déficits cognitivos podria mejorar considerablemente la funcionalidad en cada
paciente, la interaccion con el medio en el que se desenvuelve, y podrian ser una estrategia
clinica de utilidad, que consecuentemente evitaria mayores gastos sanitarios. Ya que al ser

un complemento accesible y no invasivo, podria sustituir el uso de polifarmacia.

En sintesis, la utilidad de este estudio radica en el hecho de que al encontrar una asociacion
entre la edad de inicio de la depresion, mayor gravedad, y un tipo especifico de la misma
con el desarrollo de deterioro cognitivo, permitiria identificar el tipo de pacientes que
tendrian un mayor riesgo de desarrollar una conversion temprana del deterioro cognitivo a

Demencia.

Por lo tanto se podria promover el uso de blancos terapéuticos enfocados tanto en la

remisién sintomatica, en la prevencién de recaidas y en la rehabilitacion cognitiva.
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7. Metodologia de la investigacion
Poblacién o universo

El estudio se realiz6 en el area de Consulta externa para trastornos afectivos, que se
encuentra dentro de la Unidad de Psicogeriatria del Hospital Psiquiatrico “Fray Bernardino
Alvarez” (HPFBA) ,en donde se abordo a los pacientes que acudian a citas de seguimiento
para trastornos afectivos, y a quienes se invité a participar siempre y cuando cumplieran
con los requisitos que exigia el presente protocolo de investigacion; se realizé6 una
evaluacion exhaustiva en una sola ocasion, basandose en las fechas sefaladas dentro del

cronograma de actividades.

7.1 Disefio y Tipo de estudio

Se hizo un estudio prospectivo, trasversal y descriptivo y correlacional.
Grupo de Estudio

Estudio constituido por sujetos de ambos géneros, con edades entre 60 y 80 afos,
diagnosticados con depresion y que acudieran en forma subsecuente a la consulta de
trastornos afectivos en la unidad de psicogeriatria del HPFBA. A los sujetos mencionados
previamente se les presentoé el proyecto y se les extendid la invitacion a participar en un
estudio donde buscaba determinar el tipo predominante de depresion, inicio vy
caracteristicas evolutivas de la misma, severidad y su posible relacion con sintomas de
deterioro cognitivo.

En caso de que los sujetos estuvieran interesados en participar en el estudio, se les informo
de forma verbal y detallada sobre las caracteristicas del mismo, incluyendo aspectos como
duracion, tipo de evaluaciones, riesgos y beneficios. Al confirmar su interés y voluntad en
participar en el estudio, se les proporciond un consentimiento para que fuese firmado por el
mismo sujeto y un testigo donde se confirmaba estar de acuerdo con la explicacion y
caracteristicas del estudio.

A los sujetos que aceptaron participar se les realizO una evaluacion psiquiatrica
estructurada (MINI) para establecer el diagnéstico fiable de depresion, clasificarla en los
subtipos (Distimia, depresion recurrente, episodio depresivo), y excluir los diferentes

trastornos afectivos que no cumplieran con los criterios de inclusion de este estudio.
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Se aplicé clinimetria especifica para determinar la severidad de los sintomas afectivos
(Escala de Hamilton para depresion HDRS, Escala de depresion Geriatrica GDS, se
buscaron intencionalmente datos de deterioro cognitivo y se reportaron los dominios
cognitivos mas frecuentemente afectados, mediante la aplicacién de los test de rastreo

cognitivo MoCA y Mini Mental de Folstein).

7.2 Muestra Clinica:

Criterios de inclusién, exclusion, eliminacion

Pacientes: Se incluyé 40 pacientes con el diagnéstico de Depresion de acuerdo a los
criterios de la asociacion psiquiatrica americana (APA 2000) y corroborado con una
entrevista estructurada para la evaluacion clinica en psiquiatria (MINI); Ademas se
buscaron datos de deterioro cognitivo mediante la aplicacién clinimétrica de Mini Mental de
Folstein, MOCA, el rango de edad de los participantes fue de 60 a 80 afios, ambos géneros,
en tratamiento antidepresivo a dosis estable por al menos 4 semanas; con severidad en
escala de Hamilton para Depresion > 9 puntos y repercusion en funciones cognitivas. Todos
los pacientes tuvieron la capacidad de dar consentimiento informado para su participacion
en el estudio. Los pacientes serian excluidos si presentaban coomorbilidad con
diagnésticos en el Eje | como uso o dependencia de sustancias en los 6 meses previos al
estudio, demencia, esquizofrenia, trastorno bipolar, trastorno esquizoafectivo en base a los
criterios diagnésticos asentados en el DSM-IV, si cursaban con ideacion suicida o un
episodio depresivo en coomorbilidad con otras enfermedades médicas (Patologias
tiroideas, Neoplasias, Infecciones, Enfermedades Neurodegenerativas). Serian

eliminados del estudio los pacientes que decidieran abandonar el estudio.

7.3 Evaluacioén Clinica: (descripcion y uso de MINI, HDRS, Mini Mental, MOCA)

Instrumentos

Para el diagnédstico de depresion se llevo a cabo una entrevista psiquiatrica estructurada
(MINI International Neuropsychiatric Interview, MINI) y se basaron los diagndsticos de
acuerdo a los criterios de la asociacion psiquiatrica americana (APA 2000). Se aplico la
escala de depresién geriatrica GDS la cual es especifica para este grupo poblacional y se

determiné la severidad de la misma mediante la Escala de Hamilton para depresion
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(HDRS). Se buscaron datos de deterioro cognitivo mediante la aplicacion combinada de
test de cribado; Mini-Mental State Examination de Folstein (MMSE), y la Evaluacion
Cognitiva de Montreal (MOCA)

Examen Cognoscitivo Breve (Mini Mental State Examination—-MMSE:

EI MMSE es la escala internacional mas ampliamente utilizada para el rastreo y evaluacién
de deterioro cognitivo. Todos sus items proporcionan una sumatoria total de 30 puntos, los
cuales estan agrupados en cinco apartados para la evaluacion de la orientacion, memoria
inmediata, atencién y calculo, recuerdo diferido, lenguaje y la capacidad visuoconstructiva.
Se considera como punto de corte para deterioro cognitivo un total de 24 puntos o0 menos.
Sin embargo existe la posibilidad de realizar correcciones en el caso de tener que anular
algun item por causas como el nivel de escolaridad, ceguera o discapacidades motoras,
haciendo un calculo nuevo en base a una tabla de ajuste que proporciona datos de
referencia de acuerdo a la edad o nivel educativo. En estudios de validacién para pacientes
con Alzheimer se ha reportado una sensibilidad (87-100%) y especificidad (62- 100%) para

la deteccién de deterioro cognitivo.

Fiabilidad: La consistencia interna del instrumento oscila entre 0.82-0.84. Su fiabilidad
interjueces es de 0.83 en pacientes con demencia, de 0.95 en pacientes con distintos
trastornos neurol. gicos, y de 0.84-0.99 en ancianos en régimen de residencia. En cuanto a
sus coeficientes de correlacion intraclase éstos oscilan entre 0.69 y 0.78 en ancianos en
régimen de residencia. El nivel de acuerdo interjueces llega al Kappa = 0,97 para 5
evaluadores. Su fiabilidad test-retest entre un dia y nueve semanas- alcanza indices
comprendidos entre 0.75 y 0.94 en pacientes con demencias; 0.56 en pacientes con
delirios; y 0.60-0.74 en pacientes con esquizofrenia. Como era de esperar la fiabilidad

declina con el paso del tiempo, sobre todo en personas mayores y con trastornos.

Validez: Se han observado correlaciones significativas del MMSE con diversas medidas de
inteligencia, memoria y otros aspectos del funcionamiento cognitivo, en una amplia variedad
de poblaciones, empleando para ello instrumentos tales como la Escala de Inteligencia de

Weschler para Adultos (WAIS), la Escala de Memoria de Weschler, la Escala de
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Concentracion y Memoria (IMC), el Test del Dibujo del Reloj, la Escala de Evaluacion de la
Enfermedad de Alzheimer (ADAS-COG), o la Escala de Valoracion de la Demencia (DRS).
También se ha relacionado la prueba con los indices de Actividades de la Vida Diaria (ADL),
encontrando el mejor punto de corte en 23 para este tipo de tareas. El Mini mental mantiene
buenas correlaciones con otras medidas como la valoracién clinica de un experto, la
valoracién de enfermeria, con niveles de necesidades, etc. Algunos estudios han
encontrado correlaciones significativas de la escala con dafios biolégicos identificados

mediante tomografia computarizada, resonancia magnética o autopsia.

Escala de la evaluaciéon cognitiva de Montreal (MoCA).

Esta prueba evalua la funcion ejecutiva y visoespacial, la identificacién, la memoria, la
atencion, el lenguaje, la abstraccion, el recuerdo y la orientacion; con un tiempo de
aplicacion de cinco a 10 minutos, en versiones traducidas a mas de 10 idiomas. La
especificidad de la MoCA para excluir controles normales fue buena: 87%. Se ha estimado
la sensibilidad de la MoCA como excelente (90%) para detectar deterioro cognitivo leve y
es considerablemente mas sensible que el MMSE. EI valor del punto de corte para

determinar un deterioro cognitivo es de < 26 puntos.
Escala de Hamilton para Depresién: Descripcion:

Es una escala de observacion heteroaplicada, ampliamente utilizada, cuyo objetivo es
ofrecer una medida cuantitativa de la intensidad del trastorno depresion y permite cuantificar

la evolucion de los sintomas depresivos bajo el efecto de un determinado tratamiento.

Los criterios de puntuacion de los items estan poco especificados, contando solo con
indicaciones someras, y debe ser el juicio clinico del entrevistador quien asigne el grado de
severidad. El marco temporal de la evaluacion se refiere al momento actual y/o los dias o
semana previa. Su contenido se centra fundamentalmente en los aspectos somaticos y
comportamentales de la depresion, siendo los sintomas vegetativos, cognitivos y de

ansiedad los que mas peso tienen en el computo total de la escala.
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Fiabilidad: En sus dos versiones (adaptadas) esta escala posee una buena consistencia
interna (alfa de Cronbach entre 0,76 y 0,92). El coeficiente de correlacion intraclase es de

0,92.La fiabilidad interobservador oscila, segun autores, entre 065 y 0,9

Validez: Su correlacién con otros instrumentos de valoracion de la depresién como la
Escala de Depresion de Montgomery- Asberg, o el Inventario de Sintomatologia Depresiva
y la Escala de Melancolia de Bech, oscila entre 0,8 y 0,9. La validez es menor en pacientes
de edad elevada, aunque ha mostrado buenos indices psicométricos en subpoblaciones de
especiales caracteristicas y mantiene un buen rendimiento en poblacion geriatrica. Es muy

sensible al cambio terapéutico.
Escala de Depresiéon Geriatrica GDS:

Descripciodn: Se trata de un cuestionario con respuestas dicotémicas si/no cuyo contenido
se centra en aspectos cognitivo-conductuales relacionados con las caracteristicas
especiales de la depresion en ancianos. El sentido de las preguntas esta invertido de forma
aleatoria, con el fin de anular en lo posible tendencias a responder en un solo sentido.
Fiabilidad: Ha sido obtenida por varios métodos y los valores encontrados, en general, son
muy altos, llegando hasta valores de 0.94 (consistencia interna), 0.94 (por el método de las
dos mitades) y 0.85 (fiabilidad test-retest).

Validez: En cuanto a la validez convergente, se comparé la GDS con la Escala
Autoaplicada para la Depresion de Zung (SDS) y la Escala para la Evaluacion de la
Depresion de Hamilton (HRS-D) encontrandose una relacién muy satisfactoria entre la GDS
y las dos escalas, con valores de 0.84 y 0.83 respectivamente. Ademas, se ha encontrado
una buena correlacion entre la GDS y el Inventario de Depresion de Beck (0.78 y 0.74 al
cabo de seis meses). En cuanto a la validez de constructo, se ha comprobado que la GDS
es una medida especifica de depresion, aunque tiene serias dificultades en detectar
depresion leve o ligera cuando se utilizan muestras de ancianos institucionalizados.
Discrimina entre personas ancianas con depresion y sin depresién. Se encontré en la GDS
una sensibilidad del 84% y una especificad del 95% para un punto de corte de 15 y del

100% y 80%, respectivamente, para un punto de corte de 11.
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Correccion e interpretacion: La puntuacién maxima es de 30 y se calcula sumando las

respuestas asociadas a la presencia de depresion. De esos 30 items, 20 indican la
presencia de depresién al ser respondidos afirmativamente, mientras que los 10 restantes
sefalan depresion cuando son contestados de forma negativa. Para la version de 30 items
los puntos de corte propuestos en la version original de la escala son los siguientes: No

depresioén 0-9 puntos, Depresion moderada 10-19 puntos, Depresion severa 20-30 puntos.

7.4 Procedimiento 1. (Familiares)

Al momento de acudir a su cita de seguimiento se identificaron a pacientes con diagndstico
de depresion, se explicé detalladamente al paciente y familiares los propésitos del presente
protocolo de investigacion y se les hizo una invitacion para participar en el mismo, una vez
descritas todas las intervenciones a realizar se ofrecié firmar un consentimiento informado.
Se llevd a cabo una entrevista con los familiares para obtener datos generales del paciente
como edad, género, nivel de escolaridad, estado civil, ocupacion, diagndstico y afio en que

se llevd a cabo, nivel de funcionalidad basal y al momento actual, motivos de consulta

Procedimiento 2. (Paciente y Familiares)

Se llevd a cabo una entrevista psiquiatrica estructurada (MINI), para corroborar el
diagnéstico y tipo de depresion, se aplicd la escala GDS especifica para depresion
geriatrica, asi como la escala de Hamilton para Depresién HDRS para evaluar la severidad
del diagnéstico, se aplicd la Escala Cognitiva de Montreal MOCA y Minimental de
FOLSTEIN para evaluar el grado de deterioro cognitivo y dominios cognitivos mas

frecuentemente afectados, buscando establecer las diferencias de acuerdo al género
Procedimiento 3. (Correlaciéon de datos)

Mediante los datos obtenidos se establecieron diversos grupos de acuerdo al tipo de
depresion, el inicio y evolucion de la misma, y se buscd correlacionar con el género, la

presencia y severidad del deterioro cognitivo.

19



Operacionalizacion de Variables

Variable

Naturaleza

Influencia

Técnicas e
instrumentos de
obtencion de datos

del Deterioro Cognitivo

Género Cualitativa Dependiente Entrevista clinica, criterios
. diagnésticos del DSM-IV-

Severidad de la TRy aplicacién de

Depresion escalas clinimétricas de

R iadel depresion HDRS,

q ecurrencia de la aplicacion de entrevista
epresion estructurada (MINI)

Edad de inicio

Presencia y Severidad | Cualitativa Independiente Entrevista clinica y

aplicacion de escalas
MMSE, MoCA

8. Analisis Estadistico

Se llevé a cabo un analisis descriptivo mediante tablas de contingencia de los datos

sociodemograficos de los individuos con algun trastorno afectivo segun la edad, género,

edad de inicio de la depresion, severidad de la misma, y posteriormente se hizo un analisis

de estos datos con la presencia y severidad de deterioro cognitivo.

Se utilizé la correlacion de Chi cuadrada de Pearson para conocer el grado de asociacion

entre las variables.
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9. Implicaciones Eticas

El siguiente estudio tuvo como base los fundamentos establecidos para todo proyecto de
investigacion sustentados en el articulo 96, 97, 98,99, 100, 101, 102 y 103 de la Ley General
de Salud asi como el codigo de Helsinki (Anexo 1)

Todos los pacientes fueron informados del protocolo de estudio antes de cada entrevista.
Una vez que se encontraban informados se les dio a firmar una carta de consentimiento

informado (Ver anexo 1)

Toda la informacién recolectada se mantuvo estrictamente confidencial, respetandose la
decision de los pacientes de participar o no en el estudio. Por ningin motivo o circunstancia

se daran a conocer los datos personales de los pacientes incluidos en el estudio.

* De acuerdo con lo establecido en el Reglamento de la Ley General de Salud en
Materia de Investigacion de los Aspectos Eticos de la Investigacion en Seres

Humanos (Capitulo 1)

* Articulo 17. Se considera como riesgo de la investigacién a la probabilidad de que
el sujeto de investigacién sufra algun dafio como consecuencia inmediata o tardia
del estudio. Para efectos de este Reglamento, la presente investigacion se

clasificara en la categoria:

* | Investigaciéon con riesgo minimo: Estudios prospectivos que emplean el riesgo
de datos a través de procedimientos comunes en examenes fisicos o psicoldgicos
de diagnéstico o tratamiento rutinarios, entre los que se consideran: pesar al sujeto,
pruebas de agudeza auditiva, electroencefalograma, termografia, colecciéon de
excretas y secreciones externas, obtencion de placenta durante el parto, coleccion
de liquido amnidtico al romperse las membranas, obtencion de saliva, dientes
deciduales y dientes permanentes extraidos por indicacion terapéutica, placa dental
y célculos removidos por procedimiento profilacticos no invasores, corte de pelo y
uias sin causar desfiguracion, extraccion de sangre por puncion venosa en adultos
en buen estado de salud, con frecuencia maxima de dos veces a la semana y
volumen maximo de 450 Ml en dos meses, excepto durante el embarazo, ejercicio

moderado en voluntarios sanos, pruebas psicologicas a individuos o grupos en los
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gue no se manipulara la conducta del sujeto, investigacion con medicamentos de
uso comun, amplio margen terapéutico, autorizado para su venta empleando las
indicaciones, dosis y vias de administracién establecidas y que no sean los
medicamentos de investigacion que se definen en el articulo 65 de este Reglamento,

entre otros.

Il. Articulo 20. Se entiende por consentimiento informado el acuerdo por escrito,
mediante el cual el sujeto de investigacién o en su caso, su representante legal
autoriza su participacion en la investigacion, con pleno conocimiento de la
naturaleza de los procedimientos y riesgos a los que se someterd, con la capacidad

de libre eleccion y sin coaccion alguna.

a. Riesgos y beneficios del estudio

a. Molestias generadas por el estudio.

Ninguna.

b. Riesgos potenciales.

El riesgo implicado en el presente estudio se considera minimo o inexistente, ya que
la probabilidad y magnitud del dafno o malestar que se anticipa en la investigacién
no seran mayores de los aquellos encontrados ordinariamente en un examen

médico o psicoldgico de rutina.

Dichos riesgos se clasifican como:

1.

Riesgos psicoldgicos: Ansiedad, Crisis emocional.

c) Métodos de deteccion de los riesgos anticipados

1. El evaluador estara al tanto de la presencia de signos de fatiga en el paciente.

2. La persona que evaluara e intervendra es un residente de psiquiatria con experiencia

en la identificacion de sintomas de ansiedad o crisis emocionales y estara al tanto de los

mismos durante su intervencion.
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d) Medidas de seguridad para el diagnéstico oportuno y prevencién de los riesgos/

e) Procedimientos a seguir para resolver los riesgos en caso de que se presenten.

1. No se expondra al paciente a fatiga, por lo que de presentarse, se le dara nueva

cita.

2. De presentarse ansiedad o crisis emocional, los investigadores utilizaran
diferentes técnicas que se sabe son utiles para la disminucién de estos sintomas.
No se obligara al paciente a profundizar en temas en los que él/ella no desee
profundizar. Si se detecta la necesidad de atencion psiquiatrica, se referira a la

misma.

3. Se cuidara en todo momento la confidencialidad de la informacion y en el
expediente institucional sélo se incluird una nota que indique que él o la paciente se
encuentra participando en un protocolo de atencion psiquiatrica, y no se describiran
los detalles de las sesiones.

f) Beneficios directos esperados.

1. En caso de detectar pacientes con algun grado de deterioro cognitivo durante la
realizacion del protocolo de investigacion, estos seran canalizados a clinica de
cognicion para que se realicen pruebas especificas y se les brinde una
propuesta de intervencion.

2. Mejorar la relacién médico-paciente.

g) Beneficios indirectos esperados.

Brindar informacion a los cuidadores sobre la necesidad de apoyar a sus familiares en
actividades de la vida diaria dependiendo del grado de interferencia en las mismas, Generar
estrategias de afrontamiento que de manera indirecta impacten en la relacion médico-
paciente..

h) Ponderacion general de riesgos contra beneficios:

En esta investigacion se ha buscado maximizar los posibles beneficios y minimizar los
posibles riesgos.
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10. Analisis de Resultados:

Se contd con una muestra total de 40 individuos, la cual estuvo formada por 22 hombres
(55%) y 18 mujeres (45%), con un promedio de edad de 74.4 afnos. La mayoria de los
individuos estaban casados (80%), y cursaron entre 2 a 3 anos de educacién primaria o
secundaria (42.5% y 20%) o ningun nivel académico (22.5%), sin embargo sabian leer y
escribir. El resto 15% cursaron algun grado de bachillerato o licenciatura. De los 40
individuos 75%, se encontraban en una etapa de su vida en la que no laboran, 20% se
dedicaban al comercio informal y solo 5% laboraban para una empresa. El diagndstico
psiquiatrico mas frecuente fue el Trastorno depresivo recurrente (57.5%), seguido de
distimia y episodio depresivo mayor con 27.5y 17% respectivamente. (Ver tabla 1).

Tabla 1. Datos Demograficos de la poblacion de estudio.

Nombre N %

Sexo Hombres 22 55%
Mujeres 18 45%

Ocupacion No labora 30 75%
Empleado 2 5%
Cuenta propia 8 20%

Escolaridad Ninguna 9 22.5%
Primaria 17 42.5%
Secundaria 8 20%
Bachillerato 4 10%
Licenciatura 2 5%
Posgrado 0

Edo civil Soltero 0 0%
Casado 32 80%
Divorciado 1 2.5%
Viudo 7 17.5%

Diagndstico Trastorno 23 57.5%
depresivo
recurrente
Distimia 11 27.5%
Episodio 6 15%
depresivo

Edad X=74.4

Edad de diagnéstico X= 62,3

Total N=40 100%
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Se eliminaron del estudio a 2 pacientes uno de ellos debido a la presencia de sintomatologia
psicotica conica, ya que se corrobord el diagndstico de trastorno esquizoafectivo y el

siguiente al cursar con un episodio mixto como parte de un trastorno bipolar.

Al total dela muestra N=40, se les aplicé una entrevista estructurada MINI para corroborar
el diagndstico psiquiatrico, dos escalas para depresion (HDRS, GDS), y dos escalas de
rastreo cognitivo (Minimental de Folstein MMSE y Escala cognitiva de Montreal MoCA), con
la finalidad de evaluar el tipo de depresion, su severidad y posible relacion con la presencia

de deterioro cognitivo.

Al buscar la relacidon que podria existir entre la edad de inicio, género, recurrencia y
severidad de la depresion con el desarrollo de deterioro cognitivo, se obtuvieron los

siguientes datos:

La media para la edad de inicio de depresion fue de fue de 62.3 afios, (40-78), de los cuales
23 individuos (57.5%) tuvieron un inicio de la sintomatologia depresiva antes de los 65 afios,

y 17 (42.5%) tuvieron un inicio mas tardio, es decir después de los 65 afos.

En relacion al género 12 hombres (30%) tuvieron un inicio temprano y 10 (25%) un inicio
tardio, en cuanto a las mujeres 11(27.5%) tuvieron un inicio tempranoy 7 (17.5%) un inicio

tardio.

La frecuencia reportada para los trastornos afectivos fue de 23 individuos (57.5%) con
diagndstico de trastorno depresivo recurrente, 11(27.5%) con distimia y 6 (15%) con
diagnéstico de episodio depresivo mayor. (Tabla 2), (Grafico 1).

Tabla 2. Diagnésticos ’ Frecuencia Porcentaje

Validos Trastorno depresivo recurrente 23 57.5
Distimia 11 27.5
Episodio Depresivo 6 15.0
Total 40 100.0

Tabla 2. Frecuencia reportada para los trastornos afectivos
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Grafico 1. Diagnostico
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Grafico 1. Frecuencia reportada para los trastornos afectivos

No se encontrdé una relacion estadisticamente significativa para la edad, género o un
trastorno afectivo especifico con el grado de severidad de la depresiéon (p 0.52), (0.36),

(0.19), respectivamente.

De manera independiente el trastorno depresivo recurrente, reporté una mayor frecuencia
de deterioro cognitivo. Ya que de 23 individuos con dicho trastorno afectivo, 13 (56.5%),
obtuvieron un puntaje compatible con deterioro cognitivo. Sin embargo este dato no resulté
estadisticamente significativo R Pearson 0.82. (Tabla 3,4). (Grafico 2).
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Tabla 3. .
Minimental severo

Relacion de pacientes en rango de

deterioro cognitivo. Ausente Presente

Diagndstico  Trastorno depresivo 13 23
recurrente 10
Distimia 6 5 11
Episodio Depresivo 3 3 6

Total 19 21 40

Tabla 4. Relacion de pacientes en rango de

deterioro cognitivo.

Chi-cuadrado de Pearson .826

Razoén de verosimilitudes .826

Asociacion lineal por lineal .649
N de casos validos
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Grafico 2. Relacion de pacientes en rango de deterioro cognitivo.

Los unicos datos que en su correlacién mostraron un nivel de significancia estadistica
fueron un reporte de mayor severidad de la depresién con la presencia de deterioro
cognitivo. En cuanto a la severidad medida mediante la escala de Hamilton para depresion
HDRS, 13 individuos (N=40: 32.5%) obtuvieron un puntaje entre moderado a severo, lo cual
se correlaciono con la presencia y mayor severidad de deterioro cognitivo; tanto en
Minimental de Folstein como en la evaluacion cognitiva de Montreal MoCA, (R Pearson
0.042). (Tabla 5 a 8)). (Grafico 3y 4).

~ Minimental severo |

Tabla 5. HDRS (Severidad)/Minimental (Severidad)

Ausente Presente | Total

HDRS Severidad Deprimido leve 11 5 16
Moderado 8 13 21
Grave 0 3 3
Total 19 21 40
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Tabla 6. HDRS (Severidad)/Minimental

(Severidad)

Chi-cuadrado de Pearson .042
Razoén de verosimilitudes .023
Asociacion lineal por lineal .013

N de casos validos

Grafico 3. HORS (Severidad)/Minimental { Severidad)
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Grafico 3. Severidad de sintomas depresivos y del deterioro cognitivo HDRS/MMSE
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MoCA severidad

Tabla 7. HDRS Severidad/MoCA severidad Ausente Presente | Total
HDRS Severidad Deprimido leve 11 5 16
Moderado 8 13 21
Grave 0 3 3
Total
19 21 40

I
Tabla 8. Sig_;.
Chi-cuadrado de Pearson .042
Razén de verosimilitudes .023
Asociacion lineal por lineal .013

N de casos validos
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Grafico 4. HDRS Severidad/MoCA severidad
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Grafico 4. Severidad de sintomas depresivos y del deterioro cognitivo HDRS/MoCA

En cuanto a la evaluacién de la severidad de la sintomatologia afectiva mediante la escala
de depresion geriatrica GDS, 18 individuos (N=40: 45%), obtuvieron un puntaje de
moderado a severo, lo cual también mostré una correlacién estadisticamente significativa
con la presencia y con una mayor severidad de deterioro cognitivo; evaluado por las mismas
pruebas de rastreo cognitivo; Minimental de Folstein y evaluacién cognitiva de Montreal
MoCA; (R Pearson 0.015). ver tablas (9 a 12), Gréficos (5 y 6).

Minimental severo

Tabla 9. GDS severidad/Minimental severo Ausente Presente | Total
GDS severidad No deprimido 5 0 5
Moderado 14 18 32
Severo 0 3 3
Total 19 21 40
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Tabla 10.

Chi-cuadrado de Pearson .015
Razoén de verosimilitudes .003
Asociacion lineal por lineal .004

N de casos validos

MoCA severidad
Tabla 11. GDS severidad/MoCA severidad Ausente Presente
GDS severidad No deprimido 5 0 5
Moderado 14 18 32
Severo 0 3 3
Total 19 21 40
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Grafico 5. Severidad de sintomas depresivos y del deterioro cognitivo GDS/MMSE

Tabla 12.

Chi-cuadrado de Pearson .015
Razén de verosimilitudes .003
Asociacion lineal por lineal .004

N de casos validos
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Grafico 6. GDS Severidad/iMoCA severidad

gl MaCA
20 severidad
M susents
B rresents
15+
o
=
£
a
& 10+
a
o
5-
u-

0 deprimido Moderado SEVEra
GDS severidad

Grafico 6. Severidad de sintomas depresivos y del deterioro cognitivo GDS/MoCA

Los dominios cognitivos mas frecuentemente afectados en pacientes en rango para
deterioro cognitivo, fueron en orden de frecuencia: memoria de evocacion, atencion y
calculo, praxias, orientacion. Lo anterior, en lo que respecta a la evaluacién con minimental
de Folstein MMSE. Siendo oportuno sefalar que los ultimos dos rubros, mas que implicar
un dominio cognitivo unico, hacen uso de funciones mas complejas como la memoria de
trabajo, o algunas funciones ejecutivas. En lo referente a la evaluacion con la evaluacion
cognitiva de Montreal MoCA, se reportan de manera semejante los mismos rubros:
habilidades visuoconstructivas, memoria de evocacion (recuerdo diferido), atencion y como

agregado; lenguaje (fluencia).
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10.1 Discusion:

El principal objetivo de este estudio fue determinar si existe relacion entre la edad de inicio,
geénero, recurrencia y severidad de la depresion con el desarrollo de deterioro cognitivo en

adultos mayores ambulatorios.

Los datos evidenciados en este estudio nos permiten afirmar solo en forma parcial nuestra
hipétesis, ya que los Unicos datos que en su correlacién mostraron un nivel de significancia
estadistica fueron un reporte de mayor severidad de la depresion con la presencia de
deterioro cognitivo. (0.042). Al igual que lo reportado por Sachinsky (2010), una gran
severidad de los sintomas depresivos ha sido asociada con un riesgo elevado de desarrollar

deterioro cognitivo y por lo tanto un riesgo de progresion a demencia (35).

De manera semejante a lo descrito por Lockwood et al. (2002), los dominios cognitivos mas
afectados en la depresion mayor fueron memoria, atencion, fluencia verbal y funciones

ejecutivas.

En cuanto a la edad de presentacion de la depresion como factor de riesgo para deterioro
cognitivo, nuestros resultados coinciden con los de Green R et al. (2003), quienes proponen
gue un inicio mucho mas temprano y una evolucién recurrente se asocian con una mayor

severidad de los déficits cognitivos. (30).

No se encontré una relacion estadisticamente significativa para el género y una mayor
severidad de la sintomatologia afectiva o del deterioro cognitivo, lo cual contrasta con lo
reportado por Fuhrer R et al. (2003), Simons LA et al. (2006), quienes han reportado que
solo la presencia de sintomas depresivos en hombres y mujeres respectivamente es
determinante para el desarrollo de deterioro cognitivo y demencia. Lo cual nos hace pensar
que es necesario considerar otras variables como la presencia de Apolipoproteina E
épsilon-4 tal como proponen Steffens DC Et al. (1997. (37, 41, 42).

De cualquier forma valdra la pena ser precavidos al encontrarse ante sujetos con la
comorbilidad disfuncion cognitiva/Depresion, ya que como reportan Alexopolus GS et al.

2005, se debera sospechar de una fase incipiente de una demencia. (23).

Este estudio tiene varias limitaciones. La principal a considerar es el tamafo de la muestra
ya que al ser tan pequefia, disminuye su poder y no permite de manera contundente

aseverar dicha asociacion como un factor predictor de riesgo, en ese sentido es importante
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enfatizar la necesidad de realizar estudios similares a este con muestras de mayor tamafio

que nos permitan extrapolar con mayor seguridad dichos hallazgos.
10.2 Conclusiones:

Los hallazgos presentados en este estudio sugieren una relacion estadisticamente
significativa entre una mayor severidad de la depresion, con la presencia de deterioro
cognitivo. Asi también resulta necesario considerar la evolucién del padecimiento como un
factor de riesgo, especificamente a los individuos con depresion crénica o recurrente, tal
como ocurrid en nuestro estudio, donde la mayoria de pacientes mostraron dicha tendencia,
ya que este estado de cronicidad y recurrencia, supondria no solo una repercusion en el
aspecto clinico, sino también a nivel bioquimico. Pues podria considerarse como un estado
pro inflamatorio con repercusiones como una disminucién de la neurogénesis, aumento de
la activacion glutamatérgica, estrés oxidativo e induccién de apoptosis. En si una clara
repercusion sobre la plasticidad cerebral, la respuesta a tratamiento y evidentemente sobre

la funcién y desempenfio cognitivo.

Tal como han propuesto otros estudios donde el objetivo principal ha sido aumentar la
sensibilidad para el rastreo de deterioro cognitivo, sugerimos la combinacién de pruebas de
cribado, ya que de esta manera podria compensarse las carencias que presenta la
aplicacion separada de dichas pruebas. Asi también el agregar como parte de un abordaje
diagnéstico una evaluacién neuropsicologica detallada, podria aportar datos de utilidad,
respecto a los dominios cognitivos mas afectados, con miras a evaluar su mejoria mediante

el uso de un determinado tratamiento o incluso su rehabilitacion.

Tal como lo reportan otros estudios, coincidimos en que a los pacientes con una evolucion
cronica y recurrente de la depresion seria pertinente llevar a cabo una evaluacion especifica
de las funciones ejecutivas, ya que la mayoria de test de rastreo cognitivo, no incluyen su
evaluacion, aun cuando la afectacion de las mismas se ha relacionado con una mayor
frecuencia de recurrencia y resistencia a tratamiento, y consecuentemente un mayor riesgo

para cursar con deterioro cognitivo o progresion a demencia.

Reiteramos las limitaciones de este estudio, como el nimero de muestra con la cual no es
posible postular de manera categorica la asociacion entre un determinado género de los
individuos con depresién, la evolucién o severidad de la misma, y un desarrollo inminente

de deterioro cognitivo.
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12. ANEXOS.

5.1.1. Escala de Hamilton para la Depresion
(Hamilton Depression Rating Scale, HDRS)

Items Criterios operativas de valoracion

1. Humor deprimido
(tristeza, depresion, desamparo, inutilidad)

2. Sensacidn de culpabilidad

4. Insommio precoz

5. Insommnio medio

6. Insommio tardio

7. Trabajo y actividades

8. Inhibicion (lentitud de pensamiento
y de palabra, empeoramiento de la
concentracion, actividad motora
disminuida)

9. Agitacion

10. Ansiedad psiquica
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11. Ansiedad somtica

12. Sintomas somaticos gastrointestinales

13. Sintomas somaticos generales

14. Sintomas genitales

15. Hipocondria

16. Pérdida de peso (completar A 0 B)

17. Insight (conciencia de enfermedad)
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5.2.4. Escala de Depresion Geriatrica

(Geriatric Depression Scale, GDS)

Versidon de 30 items
L. ;Esta usted satisfecho con su vida? st MO
. jHa abandonado muchos de sus intereses y actividades? sl MO
3. ;Siente que su vida estd vacia? st MO
4. ;5¢siente usted frecuentemente aburrido? sl MO
5. jliene usted mucha fe en ol fituro? st MO
6. ;Tiene pensamientos que le molestan? st MO
7. jla mayoria del tiempo estd de buen humor? sl WO
8. ;jTiene miedo de que algn malo le vaya a pasar? st MO
9. ;5esiente usted feliz la mayor parte del tiempof sl WO
10 j5e siente usted a menudo impotente, desamparado, desvalido? sl MO
11. j5esiente a menudo intranguilof sl KO
12. ;Prefiere quedarse en su hogar en vez de salir? st NO
13. j5e preocupa usted a menudo sobre el futuro? sl WO
14. ;Cree que tiene mis problemas con su memoria que los demas? st MO
15. jCree que es maravilloso estar viviendod sl KO
16, 35 siente usted a menudo triste? st MO
17. jSe siente usted intil? sl NO
18. ;5¢ preocupa mucho sobre e pasado? st NO
19. ;Cree que la vida es muy interesante? sl KO
20. ;Es dificil para usted empezar proyectos nuevos? st NO
21. ;5esiente lleno de energia? sl KO
22. ;5¢ siente usted sin esperanza? st NO
23. jCree que los demis tienen mis suerte que usted? sl KO
24. ;5¢ preocupa por cosas sin importancial st NO
25, jSiente a menudo ganas de lorar? sl WO
26. ;Es dificil para usted concentrarsef st MO
27. ;Disfruta al levantarse por las mafanas? s MO
28, ;Prefiere evitar las reumiones sociales? st KO
29, ;Es facil para usted tomar decisiones? sl MO
30. ;Esta su mente tan dara como antes? st KO
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Solicitud de autorizacion del jefe de servicio.

México, D.F., a de de 20__ .

Dr. Andrés Gerardo Roche Bergua
Jefe del servicio de Psicogeriatria

Presente.

Por este medio envio un cordial saludo, y aprovecho para solicitar a usted autorizacion para
la realizacion del protocolo de estudio: Caracteristicas de la depresion: Inicio, género,
recurrencia, severidad y su posible relacion con el desarrollo de deterioro cognitivo en
adultos mayores de la consulta externa de psicogeriatria. ESTUDIO DESCRIPTIVO CON
PACIENTES DEPRIMIDOS”, mismo que pretende llevarse a lo largo del presente ciclo
(2014-2015) por el residente Téllez Martinez José Alberto en el servicio de Consulta externa
para trastornos afectivos de la Unidad de Psicogeriatria.

El estudio consistira en la realizaciéon de entrevista clinica estructurada MINI y aplicacion de
escalas clinimétricas: HDRS Escala de Hamilton para Depresion, Escala de depresion
geriatrica GDS, Minimental de Folstein, Evaluacién cognitiva de Montreal MoCA, las cuales
se aplicaran en un solo momento al paciente y familiar para después llevar a cabo una

correlacion estadistica de los datos obtenidos.
Agradezco su apoyo y atenciones.

Atentamente:

Dr. Téllez Martinez José Alberto

Residente de 4 Afio de Psiquiatria
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SECRETARIA DE SALUD
COMISION COORDINADORA DE INSTITUTOS NACIONALES DE SALUD
Y HOSPITALES DE ALTA ESPECIALIDAD
SERVICIOS DE ATENCION PSIQUIATRICA
HOSPITAL PSIQUIATRICO “FRAY BERNARDINO ALVAREZ”

Consentimiento Informado para autorizacién de la participacién en protocolo de Investigacién:

Lugar y fecha: HPFBA, México D.F, de de 2015

Por medio de la presente yo:

(Nombre del participante)

Autorizo participar en el protocolo de investigacion titulado:

Caracteristicas de la depresion: Inicio, género, recurrencia, severidad y su posible relaciéon con el
desarrollo de deterioro cognitivo en adultos mayores de la consulta externa de psicogeriatria

Registrado ante el Comité local de Investigacion y donde el objetivo GENERAL del estudio sera:
Determinar si existe relaciéon entre la edad de inicio, género, recurrencia y severidad de la depresion con el

desarrollo de deterioro cognitivo en adultos mayores ambulatorios

Se me ha explicado que mi participacion consistira en: Una entrevista clinica donde seran contestadas 4 escalas que permitan estimar la gravedad de mi
enfermedad e intervenir oportunamente y que el riesgo implicado en el presente estudio se considera minimo, ya que la probabilidad y magnitud del dafio o
malestar que se anticipa en la investigacion no seran mayores de los aquellos encontrados ordinariamente en un examen médico o psicoldgico de rutina

Declaro que se me ha informado ampliamente sobre los posibles riesgos, inconvenientes, molestias y beneficios derivados de mi participacidn en el estudio, siendo estos ultimos los
siguientes:

- En caso de detectar alteraciones los pacientes seran canalizados a clinica de cognicion para que se realicen pruebas especificas y se les brinde una propuesta
de intervencion.

El Investigador Responsable se ha comprometido a darme informacion oportuna sobre cualquier procedimiento alternativo adecuado que pudiera ser ventajoso para mi tratamiento, asi
como a responder cualquier pregunta y aclarar cualquier duda que le plantee acerca de los procedimientos que se llevaran a cabo, los riesgos, beneficios o cualquier otro asunto
relacionado con la investigacion o con mi tratamiento.

Entendiendo que conservo el derecho de retirarme del estudio en cualquier momento, en que lo considere conveniente, sin que ello afecte la atencién medica que recibo en la Institucion.

El investigador Responsable me ha dado seguridades de que no se me identificara en las presentaciones o publicaciones que deriven de este estudio y que los datos relacionados con

mi privacidad seran manejados en forma confidencial. También se ha comprometido a proporcionarme la informacion actualizada que se obtenga durante el estudio, aunque esta pudiera
hacerme cambiar de parecer respecto a mi permanencia de mi representado (a) en el mismo.

Nombre y firma del participante familiar responsable

Nombre, firma y matricula del investigador responsable.

Numeros telefénicos a los cuales se puede comunicar en caso de emergencia y/o dudas y preguntas relacionadas con el estudio.
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