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Introduccion: aspectos epidemiolégicos y clinicos
de la depresion y trastornos por uso de sustancias

/\/\/\/—\/

Los estudios epidemioldgicos muestran
una alta prevalencia y concurrencia entre los
trastornos afectivos y el consumo de sustan-
cias. En la tabla 1 se describen las prevalen-
cias de la asociacion entre trastornos depre-
sivos (TD) y trastornos por uso de sustancias
(TUS) en estudios epidemiologicos realizados
en poblacion general.

La concurrencia de TD y TUS en estu-
dios en poblacién consumidora se encuentra
entre el 12 y el 88% en muestras de pacien-
tes que acuden a tratamiento ambulatorio, y
en el 27% en las que no acuden a trata-
miento [6, 7]1. Ademés, la existencia de epi-

sodio depresivo mayor se ha asociado a peor
curso clinico en los pacientes con TUS [8].

En estudios de seguimiento prospecti-
vos durante 6 afilos en muestras de pacientes
dependientes de sustancias, donde se ana-
lizan los factores relacionados con la recaida
en el consumo, se concluye con la existencia
de dos factores de prediccion de recaida:
edad de inicio de consumo precoz (odds
ratio [OR] 2,3) y presencia de episodios de-
presivos mayores (OR 2,1) [9].

Actualmente, tres importantes hipétesis
intentan explicar la relacion de los trastornos
duales (fig. 1):

Tabla 1. Prevalencia TUS-TD en estudios epidemiolégicos en poblacién general

ECA [1] NLAES [2] NCS [3] NESARC [4] NESARC [5]
Desarrollo Desarrollo
de TDM, de TDM,
OR29 R1,4
TUS con desarrollo de TD OR26 ! OR1,
Desarrollo Desarrollo
de distimia, de distimia,
OR 3,6 OR 2,1
TD con Alcohol OR1,3 OR 3,8 OR 1,9
desarrollo
de TUS Otras drogas OR 3,8 OR 24

ECA: Epidemiologic Catchment Area. NLAES: National Longitudinal Alcohol Epidemiologic Survey. NCS: National Co-
morbidity Survey. NESARC: National Comorbidity Survey of Alcoholism and Related Conditions. TUS: trastornos por uso
de sustancias. TD: trastornos depresivos. TDM: trastornos depresivos mayores. OR: odds ratio.
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Modelo
factores independientes

Modelo trastornos
de dependencia primarios

Modelo trastorno
psiquiatrico primario

[ 1]
a

Fig. 1. Explicacién de las diferentes hipotesis de los trastornos duales.

— Dos o0 mdas factores independientes entre
si: cada uno de ellos tiene cursos clinicos
diferentes y tratamientos independientes.
Esta concurrencia puede explicarse por:
e Modelo de la independencia bioldgica:

ambos factores son independientes.

e Modelo del factor comtin: ambos tras-
tornos son consecuencia de los mis-
mos factores predisponentes (como, p.
ej., estrés, influencias genéticas, am-
biente durante la infancia, etc.).

— Modelo del trastorno por dependencia de
sustancias primario: el primer trastorno
influye en el desarrollo del segundoy, una
vez instaurado el segundo, se desarrolla
con curso independiente. Ambas condi-
ciones deben ser tratadas durante todo el
tiempo que sea necesario.

— Modelo del trastorno psiquiatrico prima-
rio: el segundo trastorno aparece para mi-
tigar los problemas asociados al primero.
Se propugna que, mediante la resolucion
del primero, el segundo trastorno desapa-
rece.

Estas hipotesis explicativas dejan entre-
ver la compleja relacion entre los TUS y los
demas trastornos psiquiatricos. Ademas, el
hecho de poder tipificar los diferentes tipos
de comorbilidad tiene importantes implica-

ciones, tanto en la etiologia como en la cate-
gorizacion diagndstica, en la descripcion del
curso clinico y en el enfoque terapéutico.
Para ello, a lo largo de los ultimos afios se
han ido desarrollando diferentes clasificacio-
nes diagnosticas (tabla 2).

En los criterios de Feighner et al. [10]
se utilizaban los términos «primario-secun-
dario» como relacion causa-efecto. El tras-
torno que aparecia cronolégicamente antes
se denominaba primario. Esta aproximacion
sugeria que el primero era independiente de
trastornos posteriores, pero no era Util para
distinguir si el segundo era independiente del
primero o para definir la relacion entre am-
bos. Este enfoque seria aceptable si los tras-
tornos psiquiatricos tuvieran la fase de inicio
de la enfermedad siempre con la misma cro-
nologia de aparicion, pero no sucede asi.

Posteriormente, en los criterios RDC
[111, DSM-III [12] y DSM-III-R [13], el diag-
nostico de la comorbilidad psiquiatrica se
basaba en si la etiologia del trastorno psiquia-
trico era «organica» 0 «no organica», sin que
se especificaran criterios para su distincion.
El término «organico» indicaba un trastorno
mental causado por alguna condicién fisica
(médica, neuroldgica o una toxina). Los estu-
dios que se realizaron usando estos criterios
diagnosticos mostraron escasa fiabilidad y va-
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Tabla 2. Evolucion de los criterios diagnoésticos

Distincion Criterios

Entrevistas diagndsticas

Primario/secundario Feighner [10]

Orgénico/no organico
Criteria) [111]

RDC (Research Diagnostic  Schedule for Affective Disorders and

Schizophrenia (SADS)

DSM-III (Diagnostic and
Statistical Manual of
Mental Disorders) [12]

Diagnostic Interview Schedule (DIS)

DSM-III-R [13] Structured Clinical

Interview for DSM-III-R (SCID)

Primario/inducido DSM-IV [14]

por sustancias

Structured Clinical Interview for DSM-III-R (SCID)
Psychiatric Research Interview for Substance
and Mental Disorders (PRISM)

Alcohol Use Disorders and Associated Disabilities
Interview Schedule (AUDADIS)

lidez para la mayor parte de diagnésticos psi-
quiatricos (principalmente trastornos afecti-
vos y de ansiedad) cuando se estudiaban
sujetos con TUS.

Los criterios del DSM-IV [14] y DSM-IV-
TR [15] pusieron énfasis en considerar 3 ca-
tegorias para facilitar un diagnostico mas
preciso:

— Primarios: trastornos mentales que no son
inducidos por sustancias ni debidos a una
enfermedad médica.

— Efectos esperados: sintomas considera-
dos habituales que aparecen como con-
secuencia de la intoxicacion o la absti-
nencia de una sustancia.

— Inducidos por drogas: sintomas conside-
rados como excesivos en relacion con los
que suelen aparecer en los sindromes de
intoxicacion o de abstinencia por una sus-
tancia.

Actualmente, hay diferentes propuestas
para el DSM-V. Una de las més interesantes
esta estudiando la introduccién del término

«independiente» en lugar del término «pri-
mario» [16]. La critica al concepto de prima-
rio del DSM-IV es que la cronologia no siem-
pre tiene por qué crear el efecto, mientras
que el término independiente al consumo de
sustancias se refiere a que una determinada
condicién psiquiatrica también puede iden-
tificarse en periodos de abstinencia.

En un estudio reciente realizado por la
Sociedad Espafiola de Patologia Dual (pen-
diente de publicacion), se estima que casi un
tercio de los pacientes con patologia dual
(28,76%) presenta criterios diagndésticos
de episodio depresivo mayor, existiendo
una asociacion estadisticamente significativa
entre la presencia de riesgo de suicidio
y patologia dual (41,35 frente a 13,52%;
p < 0,0001). Esto hace que los pacientes con
depresiones asociadas al consumo de sus-
tancias sean objetivo clave de diagnostico y
tratamiento por el riesgo afiadido que conlle-
van [17].

La naturaleza de la relacién entre la de-
presion y el TUS ha dado lugar a un apasio-
nante debate médico de los Ultimos afios. En
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Tabla 3. Resumen de las alteraciones halladas en mecanismos neurobiolégicos comunes en

TUSy TD

Sistemas primarios de CRF
neurotransmision implicados ~ Serotoninérgico

Hipotalamo/extrahipotalamo

Glutamatérgico
Dopaminérgico
Actividad MAO

Efectos en regiones cerebrales | Actividad en circuitos frontal-limbico
primarias 1 Actividad en cingulado anterior
T Actividad en amigdala
1 Niveles de MAO-A y MAO-B en cerebro de fumadores

Interacciones clave Hallazgos similares de neuroimagen en DM y TUS
Alteraciones comunes en la respuesta al estrés en DM y TUS
La inhibicion de la MAO relacionada con fumar contribuye al efecto
antidepresivo de fumar en DM

CRF: factor liberador de corticotropina. MAO: enzima monoaminooxidasa. DM: depresién mayor. TUS: trastorno por

uso de sustancias.

este sentido, es destacable el trabajo realizado
por Brady y Sinha en 2005 [18], consistente
en una revision sobre los conocimientos ac-
tuales de la neurobiologia de los trastornos
duales. En ella se muestra la existencia de
mecanismos neurobiolégicos comunes entre
los TD y los TUS (tabla 3).

En los trastornos depresivos mayores
(TDM), hay alteraciones en el eje hipotalamo-
hipofisario y en el factor liberador de cortico-
tropina (CRF), asi como en sistemas como el
de las catecolaminas, la serotonina, el acido
gamma-aminobutirico (GABA) y el glutamato.

También la neuroadaptacion asociada al uso
crénico continuado de toxicos esta asociada
a disfunciones en estos circuitos de neuro-
trasmision, especialmente en estados de abs-
tinencia aguda.

En conclusion, existen los trastornos in-
ducidos y los trastornos primarios, y justifican
las tasas de comorbilidad entre TUS y TD. La
heterogeneidad de la naturaleza de esta aso-
ciacion hace que sea de elevada importancia
la identificacion de estos diferentes grupos,
tanto para la investigacion como para el enfo-
que clinico.

Evidencias cientificas en el tratamiento de la depresion y TUS
/\/\/\/—\/\

Se dispone de dos metaanalisis [19, 20]
que abordan el tratamiento de TD-TUS, en los
que se analizan: a) si los antidepresivos (AD)
son efectivos para la sintomatologia depresiva,

y b) si los AD son efectivos para el tratamiento
del TUS. En la mayoria de los estudios, la me-
todologia utilizada esta asociada a los resultados
obtenidos.



Depresion | 5

Revisiones generales del uso
de antidepresivos en depresiéon-TUS

Nunes y Levin [19] realizaron un meta-
analisis de 15 ensayos clinicos doble ciego y
controlados con placebo. Los principales re-
sultados obtenidos fueron:

— Resultados del tratamiento con AD sobre
la depresion: los inhibidores selectivos de
la recaptacion de serotonina (ISRS) obtie-
nen peores resultados que los no ISRS
(AD triciclicos [ADT] u otros AD).

— Resultados del tratamiento con AD sobre
el consumo de sustancias:

e Los AD tienen un escaso efecto sobre
el mantenimiento de la abstinencia.

e Cuando el AD es efectivo en el trata-
miento de la depresién aguda, hay una
reduccién cuantitativa en la administra-
cion de la sustancia adictiva, pero no
hay efecto sobre la obtencion de la abs-
tinencia o la remision total del TUS, por
lo que se requiere el tratamiento con-
comitante especifico para TUS.

Revisiones de las evidencias cientificas
por sustancias de uso

Depresion y trastorno
por dependencia del alcohol

Torrens et al. [20] realizaron un meta-
analisis de 9 ensayos clinicos, doble ciego y
controlados con placebo, estudiando la efi-
cacia de los distintos AD en la depresion
mayor en pacientes con dependencia del al-
cohol. Obtuvieron los siguientes resultados:

— Resultados del tratamiento con AD sobre
la depresion:
e |SRS: no muestran eficacia en la mejo-
ria de la depresion.

e Otros AD (imipramina, desipramina,

nefazodona): muestran eficacia.
— Resultados del tratamiento con AD sobre

el consumo de alcohol:

¢ |SRS: no demuestran eficacia en la re-
duccioén del consumo de alcohol

e Otros AD (imipramina, desipramina, ne-
fazodona): no demuestran eficacia en la
reduccion del consumo de alcohol.

Posteriormente, se han publicado 3 en-
sayos clinicos aleatorios controlados, no in-
cluidos en el metaanélisis [21-23], cuyos
resultados se muestran en la tabla 4.

Depresion y trastorno
por dependencia de cocaina

En el metaanélisis de Torrens et al. [20]
se analizaron los 5 ensayos clinicos doble
ciego y controlados con placebo disponibles,
con los siguientes resultados:

— Resultados sobre depresion: s6lo se ana-
lizaron 2 estudios, observandose que ni
los ISRS (fluoxetina) ni otros AD (imipra-
mina) demostraron eficacia. Posterior-
mente, en un estudio realizado con desi-
mipramina, se observé una disminucion
de la depresion [24] (tabla b).

— Resultados sobre el consumo de cocaina:
no existe suficiente evidencia para afirmar
que los ISRS o los otros AD incluidos en el
metaanalisis (desipramina, gepirona, imi-
pramina, ritanserina y bupropion) tienen
efecto sobre el consumo de cocaina en
pacientes con concurrencia de depresion.

Depresion y trastorno
por dependencia de opidceos

En el metaanélisis de Torrens et al. [20]
se analizaron los 7 ensayos clinicos doble
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Tabla 4. Ensayos sobre depresion mayor y alcohol no incluidos en el metaanalisis

Autores Tipo de Farmaco/s N.° Tiempo Tratamiento Eficacia sobre Eficacia  Nivel de

estudio estudiados estudio concomitante  la depresion sobre el  evidencia
consumo de
sustancias
Kranzler, EACP Sertralina 328 10 sem. No Disminucién de  No
2006 [21] sintomatologia
depresiva sin
diferencias
significativas
entre ambos
grupos
Altintoprak, EAC Amitriptilina 44 8 sem. No Disminucién de  No
2008 [22] frente a sintomatologia ~ Ambos
mirtazapina depresiva sin mejoran la
diferencias toxicomania
significativas por alcohol
entre ambos
farmacos.
Mejor tolerancia

de mirtazapina

Muhonen, EAC Memantina* 80 2 afios No Ambos farmacos No evaluado
2008 [23] frente a disminuyeron
escitalopram los sintomas
depresivos sin
diferencias

EACP: ensayo clinico controlado con placebo. EAC: ensayo clinico controlado sin placebo. NO: ausencia de eficacia. ISRS:
inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina. sem.: semana. AD: antidepresivos. * Farmaco no antidepresivo.

Tabla 5. Resultados de un ensayo de depresion-consumo de cocaina no incluido en el meta-
analisis

Autores Tipo de Farmaco/s N.° Tiempo Tratamiento Eficacia Eficacia sobre ~ Nivel de

estudio estudiados estudio concomitante sobre la elconsumo evidencia
depresion  de sustancias

McDowell, ECACP Desipramina* 111 12 sem. TCC estandar Sf No
2005 [24] en prevencionEfectos  Los que mejoran la
de recaidas  adversos depresion mejoran
referidos el consumo, pero
no puede decirse
que la desipramina
mejore el consumo
de cocaina

ECACP: ensayo clinico aleatorio controlado con placebo. TCC: terapia cognitiva conductual. * Farmaco antidepresivo
no disponible en el mercado espafiol.
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ciego y controlados disponibles. Los resulta-
dos se incluyen en la tabla 6 a modo de re-
sumen, y los aspectos mas significativos son
los siguientes:

— Resultados sobre depresion: sélo se inclu-
yeron 2 estudios, observandose que ni los
ISRS (sertralina) ni otros AD (imipramina)
mejoraron la depresion.

— Resultados sobre consumo de opidceos:
solo se incluyeron 2 estudios, ambos
realizados con ADT (imipramina, doxe-
pina), observandose eficacia sobre la re-
duccion del consumo de opiaceos en
pacientes con concurrencia de depre-
sion.

Depresion y trastorno
por dependencia de nicotina

La mayoria de estudios analizan la dua-
lidad nicotina-depresion solamente desde el
punto de vista del tratamiento de la depen-
dencia a la nicotina; no se analiza la mejo-
ria en la depresion. En todos los articulos,
el tratamiento farmacoldgico esté asociado
a tratamiento psicoterapéutico o bien de so-
porte.

En el metaanalisis de Torrens et al. [20]
se revisaron 11 estudios, que incluyeron ca-
s0s con historia previa de depresidon mayor y
dependencia a nicotina. En todos ellos se
concluyé que el hecho de tener historia pre-
via de episodios depresivos mayores no tenia

Tabla 6. Resultados de ensayos de depresién-nicotina publicados después del metaanalisis

Autores  Tipo

de

Objetivo del es- Farmaco/s N.°
tudio estudiados

estudio

T Tratamiento
concomitante

Nivel de
evidencia

Eficacia sobre el
consumo
de sustancias

Eficacia
sobre la
depresion

Brown, ECACP AT Bupropion 524 12 TTCD frente a NE  Si
2007 Pacientes TCCS Mayor eficacia en
[25] eutimicos con el bupropion, sin
vulnerabilidad a diferencias entre
depresion los vulnerables a
depresion
No existen
diferencias entre
el TCCS frente a
TTCD
Almeida, ECACP Prevencién de Sertralina 111 24 No NE No
2006 aparicionde 50 mg La sertralina
[26] CD en fases produce menor
iniciales de AT tasa de recaidas,
aungue sin
diferencias
significativas
Catley, ECACP AT Bupropion 60018 No NE  Si
2005 Bupropion facilita
[27] la abstinencia por

la disminucién de
los sintomas
depresivos

(Continda)
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(Continuacion)
Autores Tipo Objetivo Farmaco/s N.° T  Tratamiento Eficacia Eficacia sobre el Nivel de
de del estudio  estudiados concomitante  sobre la consumo evidencia
estudio depresién  de sustancias
Cinciripini,ECACP AT Venlafaxina 134 56 Parches NE Si
2004 Andlisis nicotina, TCCS En portadores de
[28] genético alelos A2, la
gen DRD2 venlafaxina mejora

la abstinencia

total y el estado
afectivo. Los de
alelos Al tienen

mayor dificultad
para la
abstinencia
Cook, ECACP  CDyATen Fluoxetina 175 10 TCCS estandar Si No
2004 pacientes con 60 mg, A dosis de
[29] clinica 30mg 60 mg,
subdepresiva mayor
en fases mejoria
iniciales de la
abstinencia
Cox, ECACP  Prevencion de Bupropion 784 14 No NE Si
2004 recaidas. Eficaz con
[30] Pacientes con independencia
HED o no de si existe historia
de episodios
depresivos
mayores previos
ono
Saules, ECACP  Prevencién de Fluoxetina 150 10 TCCS + parchesNE No
2004 la aparicion 20 mg, transdérmicos Disminuye la
[31] desintomas 40 mg de nicotina sintomatologfa de
depresivos abstinencia, sin
en la fase de que sea
desintoxicacion acompafada de
aumento
de la tasa de
abstinencia
Spring, ECACPND AT segin HED Fluoxetina 24712 No NE No I
2007 B 0no El uso de fluoxetina
[32] hace que haya

menor probabilidad
de conseguir
abstinencia que
con placebo

(OR 3,3)

T: tiempo de seguimiento (semanas). ECACP: ensayo clinico aleatorio con placebo. AT: abstinencia total. TTCD: trata-
miento cognitivo conductual orientado a depresion. TCCS: tratamiento cognitivo conductual orientado a consumo de
sustancias estandar. NE: no evaluado. CD: clinica depresiva. D: depresién. HED: historia de episodios depresivos.
ECACPNDB: ensayo clinico aleatorio controlado con placebo sin doble ciego.
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Tabla 7. Resumen de las evidencias cientificas

Eficacia sobre
el consumo de sustancias

Eficacia
sobre la depresion

Farmaco

Alcohol No: fluoxetina, sertralina, citalopram No
o Si: escitalopram
oS AD S cona, amitiptina, miazapina "
Cocaina ISRS No: fluoxetina No
Otros AD No: desipramina®, imipramina No
Si: desipramina*
Opiaceos ISRS No: sertralina No

Otros AD No: imipramina Si**: imipramina, doxepina
Nicotina ISRS Si: fluoxetina No: fluoxetina, sertralina
Otros AD No evaluado Si: bupropioén, venlafaxina,

nortriptilina

No: resto de AD

ISRS: inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina. AD: antidepresivos. * Resultados contradictorios entre el
estudio de McDowell et al. [24] y el metaanalisis de Torrens et al. [20] (hay que recordar que este farmaco no esta dis-
ponible en el mercado espafiol). ** Reduccion significativa en el consumo de opiaceos.

efectos sobre los resultados obtenidos acerca
del consumo de nicotina.

— Resultados sobre consumo de nicotina:

e Bupropion: resultados significativos (OR
2,07; IC95% 1,42-3,1).

e Nortriptilina: resultados significativos
(OR 2,69; IC 95% 1,47-4,91).

e Otros AD (moclobemida) e ISRS (fluoxe-
tina, sertralina, paroxetina): no mostra-
ron eficacia sobre la reduccion del
consumo de nicotina en pacientes con
concurrencia de depresion.

Posteriormente a la realizacion del me-
taanalisis, se han publicado nuevos estudios
[25-32], que se describen en la tabla 7.

Resumen de las evidencias sobre
el tratamiento de la depresién con TUS

— Solamente se ha hallado evidencia acerca
de la eficacia de los AD no ISRS en los
pacientes alcohdlicos con depresion. En la
literatura médica no existe suficiente evi-
dencia de su administracion a pacientes
con consumo de cocaina o de opiaceos.

— Cuando con los AD se consigue la mejoria
de la sintomatologia depresiva, no tiene por
qué estar asociada a la mejora en el con-
sumo de sustancias. Es imprescindible el
tratamiento concomitante del TUS.

— Solamente se ha hallado evidencia de efi-
cacia de AD no ISRS sobre la reduccién
del consumo de opiaceos, sin que estos re-
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sultados signifiqguen una mejoria en la sin-
tomatologia depresiva.

— Los AD no ISRS (bupropién y nortriptilina)
son eficaces para mantener la abstinencia
en pacientes con dependencia a nicotina.

En la tabla 7 se resumen las evidencias
cientificas disponibles sobre el tratamiento de
laDMy TUS.

Para entender mejor las recomendacio-
nes terapéuticas es importante destacar al-
gunos de los problemas metodolégicos ana-
lizados por el grupo de Nunes [33].

Los metaanalisis [19, 20, 33] examinan
estudios con metodologia similar para obte-
ner mayor precision a la hora de estimar el
efecto, por ejemplo, de los tratamientos an-
tidepresivos. Sin embargo, los resultados
de los dos metaanélisis no han sido tan
concluyentes como se esperaba a priori.
Analizando la metodologia de los diferentes
estudios, se llegd a la conclusion de la exis-
tencia de factores moduladores que deben
tenerse en cuenta al evaluar los resultados
finales:

— Respuesta al placebo: es el factor mas im-
portante. En los estudios analizados, la res-
puesta oscila entre el 30 y el 60% v, en
algunos, explica mas del 70% de la varia-
cion de la dimension del efecto. Ademas,

en los casos donde la respuesta a placebo
es baja, si se halla efectividad en el trata-
miento antidepresivo, y viceversa. Una de
las explicaciones posibles es el hecho de
que en los disefios de la mayoria de estu-
dios se realiza tratamiento psicosocial y/o
psicoterapéutico, que puede ayudar a re-
ducir el consumo y, en consecuencia, a
mejorar la sintomatologia depresiva indu-
cida, no encontrandose diferencias entre
el grupo placebo y el sometido a trata-
miento.

— Heterogeneidad en los criterios de inclu-
sion: se produce, sobre todo, en lo que se
refiere a los diagndsticos de depresion, que
incluyen tanto episodios depresivos mayo-
res como trastornos distimicos o trastornos
depresivos no especificados en una misma
muestra para la valoracion de la eficacia de
un farmaco. Ademas, los diagndsticos fue-
ron realizados indistintamente con criterios
DSM-III o DSM-IV. Pocos estudios hacian
distincion entre episodios depresivos indu-
cidos o primarios.

— Heterogeneidad en el momento de reali-
zar los diagnosticos: en algunos estudios,
los pacientes presentan consumo activo y,
en otros, llevan 1 semana de abstinencia
que, como se vera mas adelante, es un
factor clave para la orientacién diagnéstica.

Enfoque terapéutico
\/\/

Recomendaciones generales

— Un episodio depresivo debe tratarse a
pesar de que el paciente esté en situacion
de consumo activo. El tratamiento de la
patologia dual debe tener en cuenta
ambos trastornos: el tratamiento de la de-

presion no puede sustituir al tratamiento
de la adiccion.

— Debe tratarse la adiccion aunque el pa-
ciente se halle en un episodio depresivo.
El tratamiento antidepresivo tiene un im-
pacto limitado en el uso de sustancias; se
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debe plantear tratamiento concomitante
especifico para el TUS.

— El uso de sustancias no es una limitacion
para el tratamiento de la depresion.

— Es necesario hacer un buen diagnéstico.
La observacion de la clinica tras un breve
periodo de abstinencia (1 semana) puede
servir de orientacion. Si ello no es posible,
hay que realizar una buena anamnesis
para averiguar episodios depresivos pre-
vios y evaluar la posible etiologia.

— Los efectos de los AD son superiores
cuando los pacientes presentan una de-
presion mayor independiente.

El enfoque terapéutico de la DM con TUS
debe contemplar no soélo la eficacia de los
distintos farmacos, ya descrita previamente,
sino también aspectos de seguridad del uso
de los AD, sus posibles interacciones con el
consumo de las distintas sustancias y poten-
cial abuso de los distintos farmacos adminis-
trados para el tratamiento de la depresion. A
continuacion se describen brevemente los as-
pectos mas relevantes que se deben tener en
cuenta en la prescripcion de los AD.

Seguridad del uso de AD e interacciones
con el consumo de téxicos

— A pesar de la menor eficacia de los ISRS
frente a los ADT, aspectos como la mayor
seguridad en sobredosis y la mejor tolera-
bilidad son una justificacion suficiente para
el empleo de los ISRS.

— En la préactica clinica, a la hora de introdu-
cir un nuevo farmaco deben tenerse en
cuenta las interacciones con las sustancias
administradas. En la tabla 8 se expone un
resumen de los aspectos mas importantes
que se deben tener en cuenta.

! Este producto esta retirado del mercado espafiol.

— Estos pacientes frecuentemente presentan
comorbilidades con afecciones croénicas
infecciosas, como virus de la inmunodefi-
ciencia humana (VIH) o virus de la hepati-
tis C (VHC), con tratamientos que también
pueden interaccionar.

— Hay que tener precaucion especial con
los inhibidores de la monoaminooxidasa
(IMAO) por su interaccién, con resultados
fatales, con la tiramina de algunas bebidas
alcohdlicas, estando también totalmente
contraindicados con el consumo de cocai-
na (tabla 9).

Potencial de abuso de los antidepresivos

Es bien conocido que la reduccion de la
dosis de AD o la suspension de su adminis-
tracién puede producir sintomatologia de
abstinencia [34]. Algunos casos descritos en
el aflo 1992 lanzaban la duda del posible po-
tencial de abuso de los AD a raiz de la des-
cripcion de algunos casos de pacientes que
presentaban criterios de dependencia,
segun los criterios DSM-III, para los IMAO fe-
nelzina y tranilcipromina. También la fluoxe-
tina se propugnd como farmaco potencial de
abuso.

Existe escasa literatura médica acerca
de este tema. La mas relevante es una revi-
sion llevada a cabo por Haddad en 1999
[35]. Los resultados refieren que los AD no
tienen potencial de dependencia segln cri-
terios DSM-1V, a excepcion de tranilcipromina
o amineptina! por su efecto dopaminérgicoy
sus propiedades estimulantes. El resto de
AD, a pesar de presentar sintomas de absti-
nencia ante la interrupcion del uso, no mues-
tran otras formas caracteristicas de la
adiccién, como la tolerancia y el uso compul-
sivo (tabla 10).
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Tabla 8. Principales interacciones de sustancias de abuso con antidepresivos

Sustancia de abuso  Antidepresivo Efecto

Alcohol Triciclicos Aumento de la toxicidad del alcohol
Disminucion de la funcién cognitiva
Tetraciclicos Riesgo de convulsiones (maprotilina)
ISRS Aumento de la sedacion (fluvoxamina)
IMAO Aumento de los efectos del alcohol
Crisis hipertensivas, por aumento de la liberacion de catecolaminas
Otros AD Aumento de la sedacion (trazodona y mirtazapina)
Opiéceos Triciclicos Aumento de la biodisponibilidad y del efecto analgésico de la
morfina
Posible induccién de delirium durante el SAO (doxepina)
IMAO Con morfina i.v. producen hipotensién y pérdida de conciencia
RIMA Moclobemida: aumenta el efecto de la morfina y del fentanilo
Cocaina ADT e ISRS Disminuyen la dependencia del consumo y el umbral convulsivo

Aumento de la frecuencia cardiaca y de la presion diastélica un
20-30%; mayor riesgo de arritmia

ISRS: inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina. IMAO: inhibidores de la monoaminooxidasa. SAO: sindrome
de abstinencia a opiaceos. RIMA: inhibidor reversible de la MAO-A.

Posteriormente, se han efectuado otros
estudios que analizan este fendmeno.

— En un estudio realizado en pacientes am-
bulatorios se observd que, aunque el 15%
de los consumidores de AD podian cumplir
criterios de dependencia, estos farmacos

Tabla 9. Contraindicaciones absolutas

IMAO con

Alcohol
Triciclicos
MDMA

MDMA: metilendioximetanfetamina (éxtasis).

2 No disponible en el mercado espafiol.

presentaban mucho menor riesgo de
abuso que las benzodiazepinas [35].

— Volkow et al. [36] estudiaron radafaxine?,
un nuevo AD con accién de blogueo en
los transportadores de dopamina, demos-
trando un bajo riesgo de potencial de
abuso de este farmaco.

Tabla 10. Resumen del potencial de abuso
de los antidepresivos?

Antidepresivos con riesgo de abuso

e Fentamina®: inhibe la recaptacion de
noradrenalina y dopamina

e Tranilcipromina: IMAO

e Amineptina: antidepresivo triciclico

2 No recomendados en pacientes con TUS.® No se usa
como antidepresivo, sino como agente anorexigeno.
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— Otros investigadores [37] estudiaron el po-
tencial de abuso de metilfenidato, atomo-
xetina®, desipramina y fentamina en pa-
cientes que abusan de estimulantes, ob-

servando que la atomoxetina y la desipra-
mina tenfan el mismo potencial de abuso
que placebo, mientras que el metilfenidato
y la fentamina presentaban mayor riesgo.

Protocolo de intervencion
e —

Evaluacion diagndstica

Dado que los farmacos AD han demos-
trado mayor eficacia en los trastornos inde-
pendientes que en los inducidos, uno de los
puntos clave para el tratamiento es una bue-
na aproximacion diagnoéstica. En la tabla 11
se expone un resumen de los factores que
hay que tener en cuenta para realizarla.

La literatura médica indica que las en-
trevistas estructuradas son la mejor herra-
mienta para establecer estos diagnésticos y
que la entrevista PRISM (Psychiatric Rese-

arch Interview for Substance and Mental Di-
sorders) es la mas apropiada para ello [20,
331

Ademas de esto, también es importante
valorar la intensidad del episodio para plan-
tear el inicio de tratamiento con AD. En caso
de un episodio depresivo grave (p. €j., con
ideacion suicida activa) también esta indi-
cada la prescripcion inicial de AD, ademés
del tratamiento del TUS.

Finalmente, hay que tener siempre pre-
sente la importancia del juicio clinico.

Tabla 11. Indicadores para el diagnéstico de un episodio depresivo concurrente al consumo de

sustancias

Trastorno inducido Trastorno independiente

Aparicion de la sintomatologia depresiva durante
una escalada de consumo

Aparicion de la sintomatologia depresiva durante
una disminucién importante del consumo

Historia de depresién en ausencia de consumo de
sustancias

Antecedentes familiares de depresion
Antecedentes de buena respuesta a tratamientos
antidepresivos en el pasado

Aparicion de la sintomatologia depresiva durante
una fase de consumo estable

Persistencia de sintomatologia depresiva después
de abstinencia clinicamente relevante*

* Algunos estudios sugieren que 1 semana es suficiente para esta diferenciacion, mientras que otros refieren que, si el
consumo es muy elevado y sostenido en el tiempo, la evaluacion es mejor en 2y, algunos, hasta en 4 semanas. No hay
datos objetivos para determinar este periodo. Es el clinico quien debe decidir cuanto tiempo de abstinencia es necesario
para la conclusion de que se trata de un episodio independiente. La recomendacion general, y la mas utilizada en los

estudios analizados, es de 1 semana.

3 Inhibidor de la recaptacion de noradrenalina; utilizado en el tratamiento del trastorno por déficit de atencion e hiperactividad.
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Presuncion Presuncion
del episodio del episodio
inducido Mismo independiente
algoritmo
Leve/moderado Grave
|
Tratamiento especifico para TUS Tratamiento farmacolégico
Abstinencia o disminucién del consumo especifico para depresion
Tratamiento Tratamiento
ambulatorio hospitalario Antecedentes de mala
respuesta a ISRS
Tratamiento Tratamiento ¢ ¢
psicolégico farmacolégico para TUS i
Metadona No Si
Naltrexona
Disulfiram
| ISRS
i NO ISRS
Persistencia de la , Venlafaxina
sintomatologia a Sin respuesta ——= Duloxetina
— pesar de 1 semana Mirtazapina
de abstinencia Bupropion
ADT

Fig. 2. Algoritmo terapéutico en el diagnéstico dual TD-TUS. Adaptacion de Nunes y Levin [33].

Ambito de tratamiento

Mantener a los pacientes abstinentes, o
intentar una reduccion significativa en el con-
sumo, a veces no es posible en el ambito
ambulatorio. Debe considerarse el ingreso
hospitalario [33], ya sea urgente o progra-
mado, incluso en pacientes con sintomatolo-
gia depresiva moderada, independientemente
de su etiologia, para conseguir la desintoxi-

cacion y mejorar el cuidado tras el alta en el
tratamiento del TUS (fig. 2).

Tratamiento del TUS

Aun existiendo sintomatologia depresiva,
no se puede olvidar el tratamiento del TUS.
El paciente se debe mantener abstinente e
iniciar intervenciones psicosociales y farma-
colégicas para el consumo de sustancias.
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Una vez conseguida la abstinencia, sera
necesario iniciar un tratamiento que pueda
ser mantenido (p. ej., naltrexona para la de-
pendencia de alcohol).

Para reducir el riesgo de recaidas a largo
plazo de los dependientes de alcohol y otras
drogas, es importante la valoracion y el trata-
miento de la depresion mayor.

En los diferentes metaanalisis estudia-
dos, asi como en la informacién previa sobre
el enfoque cognitivo-conductual dirigido al
empleo de sustancias en pacientes ambula-
torios, se ha visto que el tratamiento psicolo-
gico dirigido para el consumo es eficaz para
la disminucion de éste, consiguiendo mejoria
en las depresiones inducidas. Creemos que
este enfoque debe tenerse en cuenta en todos
los pacientes duales con depresion [33].

Tratamiento farmacolégico
de la depresién

Debe tenerse en consideracion el trata-
miento con AD no ISRS en los pacientes.

Aunque los farmacos ISRS contintian siendo
una buena opcioén, sobre todo por su perfil
de tolerabilidad, seguridad y escasas interac-
ciones con sustancias de consumo, no debe
olvidarse que han obtenido resultados nega-
tivos en la mayoria de los estudios. Afadir un
perfil mas noradrenérgico o mecanismos
mixtos de accién parece ser mas eficaz [19,
20, 33]. La figura 2 muestra un algoritmo te-
rapéutico para el tratamiento de la patologia
dual TD-TUS.

Finalmente, y a modo de conclusion, es
necesario resaltar que, pese la elevada pre-
valencia de TD en pacientes con TUS, las
evidencias disponibles en cuanto al mejor
tratamiento son escasas.

La investigacion futura deberia proponer
ensayos controlados para analizar el perfil de
eficacia, seguridad e interacciones de los
nuevos AD disponibles, como duloxetina,
mirtazapina o venlafaxina.

Bibliografia
T~

1. Regier DA, Farmer ME, Rae DS, Locke BZ, Keith
SJ, Judd LL, et al. Comorbidity of mental disorders
with alcohol and other drug abuse. Results from the
Epidemiologic Catchment Area (ECA) Study. JAMA.
1990;264:2511-8.

2. Grant BF. Comorbidity between DSM-IV drug use di-
sorders and major depression: Results of a national
survey of adults. J Subst Abuse. 1995;7:481-97.

3. Kessler RC, McGonagle KA, Zhao S, Nelson CB,
Hughes M, Eshleman S, et al. Lifetime and 12-
month prevalence of DSM-III-R psychiatric disor-
ders in the United States. Results from the National
Comorbidity Survey. Arch Gen Psychiatry. 1994;51:
8-19.

4. Conway KP, Compton W, Stinson FS, Grant BF. Li-
fetime comorbidity of DSM-IV mood and anxiety di-

sorders and specific drug use disorders: results
from the National Epidemiologic Survey on Alcohol
and Related Conditions. J Clin Psychiatry. 2006;67:
247-57.

5. Compton WM, Thomas YF, Stinson FS, Grant BF.
Prevalence, correlates, disability, and comorbidity
of DSM-IV drug abuse and dependence in the Uni-
ted States: results from the national epidemiologic
survey on alcohol and related conditions. Arch Gen
Psychiatry. 2007;64:566-76.

6. Rodriguez Llera MC, Domingo Salvany A, Brugal
MT, Silva TC, Sanchez-Niubo A, Torrens M, et al.
Psychiatric comorbidity in young heroin users. Drug
Alcohol Depend. 2006;84:48-55.

7. Herrero MJ, Domingo Salvany A, Torrens M, Brugal
MT; ITINERE Investigators. Psychiatric comorbidity



16| Patologia dual

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

in young cocaine users: induced versus indepen-
dent disorders. Addiction. 2008;103:284-93.
Hasin D, Liu X, Nunes E, McCloud S, Samet S, En-
dicott J. Effects of major depression on remission
and relapse of substance dependence. Arch Gen
Psychiatry. 2002;59:375-80.

Landheim AS, Bakken K, Vaglum P. Impact of co-
morbid psychiatric disorders on the outcome of
substance abusers: a six year prospective follow-up
in two Norwegian counties. BMC Psychiatry. 2006;
6:44.

Feighner JP, Robins E, Guze SB, Woodruff RA Jr,
Winokur G, Mufioz R. Diagnostic criteria for use in
psychiatric research. Arch Gen Psychiatry. 1972;
26:57-63.

Spitzer RL, Endicott J, Robins E. Research diagnos-
tic criteria: rationale and reliability. Arch Gen
Psychiatry. 1978;5:773-82

American Psychiatric Association. Diagnostic and
Statistical Manual of Mental Disorders. 3.7 ed. Re-
vised (DSM-III). Washington DC: American Psychia-
tric Association; 1981.

American Psychiatric Association. Diagnostic and
Statistical Manual of Mental Disorders. 3.7 ed. Re-
vised (DSM-III-R). Washington DC: American
Psychiatric Association; 1987.

American Psychiatric Association. Diagnostic and
Statistical Manual of Mental Disorders. 4.7 ed.
Revised (DSM- 1V). Washington DC: American
Psychiatric Association; 1994.

American Psychiatric Association. Diagnostic and
Statistical Manual of Mental Disorders. 4.2 ed. TR.
Washington DC: American Psychiatric Press; 2000.
Schuckit MA. Comorbidity between substance use
disorders and psychiatric conditions. Addiction.
2006;101 Suppl 1:76-88.

Szerman N, Arias F, Poyo F, et al. Estudio epidemio-
l6gico sobre la prevalencia de patologia dual en la
comunidad de Madrid. Madrid, 2009 (datos no pu-
blicados).

Brady KT, Sinha R. Co-occurring mental and subs-
tance use disorders: the neurobiological effects of
chronic stress. Am J Psychiatry. 2005;162:1483-
93.

Nunes EV, Levin FR. Treatment of depression in pa-
tients with alcohol or other drug dependence: a
meta-analysis. JAMA. 2004;291:1887-96.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

Torrens M, Fonseca F, Mateu G, Farré M. Efficacy
of antidepressants in substance use disorders with
and without comorbid depression. A systematic re-
view and meta-analysis. Drug Alcohol Depend.
2005;78:1-22.

Kranzler HR, Mueller T, Cornelius J, Pettinati HM,
Moak D, Martin PR, et al. Sertraline treatment of co-
occurring alcohol dependence and major depres-
sion. J Clin Psychopharmacol. 2006;26:13-20.
Altintoprak AE, Zorlu N, Coskunol H, Akdeniz F, Ki-
tapcioglu G. Effectiveness and tolerability of mirta-
zapine and amitriptyline in alcoholic patients with
co-morbid depressive disorder: a randomized, dou-
ble-blind study. Hum Psychopharmacol. 2008;23:
313-9.

Muhonen LH, Lonnqvist J, Juva K, Alho H. Double-
blind, randomized comparison of memantine and
escitalopram for the treatment of major depressive
disorder comorbid with alcohol dependence. J Clin
Psychiatry. 2008;69:392-9.

McDowell D, Nunes EV, Seracini AM, Rothenberg
J, Vosburg SK, Ma GJ, et al. Desipramine treatment
of cocaine-dependent patients with depression: a
placebo-controlled trial. Drug Alcohol Depend.
2005;80:209-21.

Brown RA, Niaura R, Lloyd-Richardson EE, Strong
DR, Kahler CW, Abrantes AM, et al. Bupropion and
cognitive-behavioral treatment for depression in
smoking cessation. Nicotine Tob Res. 2007;9:721-
30.

Almeida OP, Waterreus A, Hankey GJ. Preventing
depression after stroke: results from a randomized
placebo-controlled trial. J Clin Psychiatry. 2006;67:
1104-9.

Catley D, Harris KJ, Okuyemi KS, Mayo MS, Pankey
E, Ahluwalia JS. The influence of depressive symp-
toms on smoking cessation among African Ameri-
cans in a randomized trial of bupropion. Nicotine
Tob Res. 2005;7:859-70.

Cinciripini PM, Tsoh JY, Wetter DW, Lam C, De Moor
C, Cinciripini L, et al. Combined effects of venlafa-
xine, nicotine replacement, and brief counseling on
smoking cessation. Exp Clin Psychopharmacol.
2005;13:282-92

Cook JW, Spring B, McChargue DE, Borrelli B, Hits-
man B, Niaura R, et al. Influence of fluoxetine on
positive and negative affect in a clinic-based smo-



Depresion 117

30.

31.

32.

33.

king cessation trial. Psychopharmacology (Berl).
2004;173:153-9.

Cox LS, Patten CA, Niaura RS, Decker PA, Rigotti
N, Sachs DP, et al. Efficacy of bupropion for relapse
prevention in smokers with and without a past his-
tory of major depression. J Gen Intern Med. 2004;
19:828-34.

Saules KK, Schuh LM, Arfken CL, Reed K, Kilbey
MM, Schuster CR. Double-blind placebo-contro-
lled trial of fluoxetine in smoking cessation treat-
ment including nicotine patch and cognitive-
behavioral group therapy. Am J Addict. 2004;13:
438-46.

Spring B, Doran N, Pagoto S, McChargue D, Cook
JW, Bailey K, et al. Fluoxetine, smoking, and history
of major depression: a randomized controlled trial.
J Consult Clin Psychol. 2007;75:85-94.

Nunes EV, Levin FR. Treatment of co-occurring de-
pression and substance dependence: using meta-

34.

35.

36.

37.

analysis to clinical recomendations. Psychiatric An-
nals. 2008;38:730-8.

Van Broekhoven F, Kan CC, Zitman FG. Depen-
dence potential of antidepressants compared to
benzodiazepines. Progr Neuro-Psychopharmacol
Biol Psychiatry. 2002;26:939-43.

Haddad P. Do antidepressants have any potential
to cause addiction? Eur Neuropsychopharmacol.
1999;13:300-7.

Volkow ND, Wang G, Fowler JS, Learned-Coughlin
S, Yang J, Logan J, et al. The slow and long-lasting
blockade of dopamine transporters in human brain
induced by the new antidepressant drug radafaxine
predict poor reinforcing effects. Biol Psychiatry
2005;57:640-6.

Jasinski DR, Faries DE, Moore RJ, Schuh LM, Allen
AJ. Abuse liability assessment of atomoxetine in a
drug-abusing population. Drug Alcohol Depend.
2008;95:140-6.






caso clinico — - —

Paciente de 44 afos que ingresa por pri-
mera vez en una unidad de patologia dual
derivado desde el dispositivo de drogodepen-
dencias de zona por reagudizacion de sinto-
matologia depresiva y aparicion de ideacion
autolitica.

Psicobiografia

Embarazo y parto sin incidencias, de-
sarrollo psicomotor normal, sin trastornos de
conducta durante la infancia o adolescencia,
escolarizacion hasta los 16 afios, sin inciden-
cias remarcables.

Padre de un hijo de 14 afios, su pareja
murié hace 10 afios por sobredosis. Actual-
mente vive con sus padres. Pensionista por
enfermedad médica (pension no contribu-
tiva). Sin antecedentes judiciales.

Antecedentes médicos personales

Ausencia de alergias medicamentosas.
Colescistectomia en 1998 por litiasis biliar,
con reintervencion en 2002, litiasis residual.
Eventracion de la pared abdominal en 2002.
VHC con biopsia con signos de cirrosis hepa-
tica diagnosticada en 1986 y siguiendo con-
troles periédicos en medicina interna.

Antecedentes familiares psiquiatricos

Padre con trastorno por dependencia de
alcohol y trastorno de personalidad con ten-
tativas autoliticas.

Antecedentes personales psiquiatricos

Clinica depresiva recurrente desde los
19 afios, con diferentes ingresos en unidad
de agudos: un total de 8 ingresos, 4 en nues-
tro centro los afios 1995, 2002, 2004 y 2007.
Desde entonces ha sido diagnosticado de
trastorno depresivo mayor recurrente y disti-
mia con dependencia de opiaceos y cocaina,
y abuso de hipnosedantes y cannabis. Ultimo
ingreso en noviembre de 2007.
Antecedentes de sintomatologia psicética
asociada, congruente con el estado de animo,
en dos de los episodios depresivos. Trata-
miento con multiples AD, tanto ADT como
ISRS, asi como antecedentes de tratamiento
con diferentes eutimizantes (litio, oxcarbaze-
pina, valproato, gabapentina, lamotrigina).
Historia de abandono del tratamiento en
multiples ocasiones, con reaparicion subsi-
guiente de la clinica depresiva mayor.
Ultimo tratamiento realizado: venlafaxina
300 mg/dia, oxcarbazepina 900 mg/dia, clo-
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nazepam 4 mg/dia, clotiapina 80 mg/dia, ti-
roxina 25 mg/dia, con buen resultado.

Historia de consumo de sustancias

e Alcohol: inicio de consumos esporadicos a
los 6 afios, hasta los 16, en que comienza
patron de dependencia con consumo dia-
rio de 10 unidades de bebida estandar
(UBE) al dia. Dos ingresos para desintoxi-
cacion en unidades de desintoxicacion
hospitalaria (UDH), con periodo de absti-
nencia maxima y total vida de 12 meses.
Recaida en el consumo coincidiendo con
la enfermedad actual.

e Nicotina: inicio a los 11 afios, con patrén
de dependencia desde entonces. Con-
sumo actual de 20-30 cigarrillos/dia.

e (Cannabis: inicio a los 14 afos, con patrén
de consumo recreativo, hasta hace b afios.
Desde entonces, abstinente.

e Hipnosedantes: inicio de consumo a los
15 afios, con patron de abuso diario des-
de los 32 afios de clorazepato dipotasico
y alprazolam, anteriormente flunitraze-
pam. Después del ingreso en la UDH, ha-
ce 4 afios, disminuy6 el consumo. Actual-
mente, toma clonazepam por prescripcion
médica, sin clinica de abuso. Periodo
maximo de abstinencia de 12 meses, total
de 24.

e Opidceos: inicio de consumo de heroina a
los 17 afos, por via intranasal, de forma
esporadica y, desde los 19 afios, consumo
diario de 1 g/dia por via intravenosa, hasta
la inclusién en un programa de mante-
nimiento con metadona (PMM) a los 22,
pasando a consumir con una frecuencia
menor a la mensual. Abstinencia maxima
de 7 afos y total de 16 afos, aproximada-
mente. Se encuentra en PMM con buen

cumplimiento y manteniendo abstinencia
total a opiaceos ilegales hasta el inicio de
la enfermedad actual.

e Alucinégenos: inicio a los 19 afios, con
patron de consumo recreativo en fines de
semana, sin criterios de abuso o depen-
dencia

e (Cocaina: inicio a los 21 afios, con patrén
de consumo recreativo. Desde los 22 afios,
consumo de 1 g/dia, inicialmente intrana-
sal, posteriormente intravenosa. Periodo
maximo de abstinencia de 6 afios y total
de 16. Recaida en el consumo coinci-
diendo con la enfermedad actual.

Niega antecedentes de consumo de psi-
coestimulantes o de inhalantes.

Enfermedad actual

El paciente acude por medios propios,
derivado desde el dispositivo de drogodepen-
dencia, para ingreso y reestructuracion tera-
péutica.

Refiere abandono del tratamiento farma-
coldgico hace 4 meses. Anterior a este aban-
dono, refiere recaida en el consumo de cocaina
esnifada, con frecuencia semanal de 0,5 mg,
heroina con frecuencia menor que mensual,
por via intravenosa, y alcohol, con frecuencia
diaria en cantidades no cuantificadas, pero
sin presentar clinica de abuso ni de abstinen-
cia. Refiere empeoramiento del estado ani-
mico, con aumento de la tristeza, de la apatia
y abandono del autocuidado desde hace
2 meses. En el Ultimo mes inicia aislamiento
en su domicilio, por lo que suspende el con-
sumo de todos los tdxicos, excepto nicotina.
En este periodo también inicia sintomatologia
psicotica, incongruente con su estado de
animo, de caracteristicas autorreferenciales.
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Exploracion psicopatoldgica

Consciente y orientado en tres esferas,
aspecto descuidado, colaborador parcial.

Discurso fluido y coherente. Hipotimia,
hipomimia, refiere elevada fatigabilidad, con
abulia, anhedonia anticipatoria y consumato-
ria. Clinofilia. Sentimientos de culpa de carac-
teristicas deliroides e ideas de minusvalia.
Verbaliza ideas de muerte, pide que se le
practique eutanasia. Preocupaciones rumiati-
vas y persistentes en torno a su futuro y al de
su hijo. Discurso catastrofista de incapacidad.

Ansiedad vital. I[deacion autorreferencial,
aunque sin la presencia de ideacion delirante
estructurada; seudoalucinaciones auditivas
con critica de realidad. Hiporexia sin pérdida
ponderal. Insomnio global. Conciencia parcial
de enfermedad.

Exploraciones complementarias

Analitica general al ingreso

Ausencia de alteraciones de los parame-
tros estudiados, incluyendo funcién tiroidea,
hemograma, bioquimica, pruebas de coagu-
lacién, vitamina Bio.

Serologia positiva para VHC y negativas
para VIH, VHB y Ites.

Diagnésticos DSM-1V,

obtenidos por entrevista PRISM

e Abuso y dependencia de alcohol previo a
los ultimos 12 meses.

e Abuso y dependencia de cocaina previo a
los dltimos 12 meses.

e Abuso y dependencia de heroina previo a
los ultimos 12 meses.

e Trastorno depresivo mayor previo a los Ul-
timos 12 meses y en los Ultimos 12 meses.

e Trastorno distimico previo a los ultimos
12 meses y en los Ultimos 12 meses.

Resultados del Inventario de Temperamento
y Caréacter revisado de Clonninger
(Temperament and Character Inventory, TCI-R)

Se trata de una persona ansiosa, pesi-
mista y anticipadora de fracasos o dificulta-
des. Evita situaciones poco familiares o ex-
perimenta una destacable tension cuando
debe afrontarlas. Se resiste al cambio y vive
su vida de una manera convencional y ruti-
naria.

Asténico, escasa energia, se fatiga ra-
pidamente, le cuesta recuperarse de las en-
fermedades y tensiones. Es un hombre reser-
vado y dificil de conocer.

Escasa tolerancia al fracaso, abandona
con facilidad ante el minimo problema y se
exige poco. Sus objetivos en la vida son in-
ciertos, cambiantes, percibe la vida como
vacia sin propésito claro.

Sus habitos discrepan de modo franco
con sus valores.

Por una parte, le cuesta controlar los im-
pulsos y cede facilmente a las tentaciones.
Muestra pocos recursos delante de los pro-
blemas, esperando que sean otros quienes
tomen la iniciativa por él.

En cambio, por otra, es critico con las
personas diferentes a él, le cuesta tolerar
puntos de vista divergentes de los suyos y ol-
vidar y perdonar afrentas. Escéptico y pro-
saico, es una persona con poca tendencia al
idealismo.

Tratamiento y evolucion

Se reinstaura tratamiento con venlafa-
xina (225 mg/dia), gabapentina (1.200 mg/
dia), quetiapina (400 mg/dia) y clonazepam
(5 mg/dia), con mejoria paulatina de la sinto-
matologia depresiva, asi como desaparicion
de la sintomatologia psicética y de las ideas
de muerte.
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Mejora de la reactividad emocional e in-
cremento de la capacidad de comunicacion,
con inicio de realizacion de las actividades de
la vida diaria. No obstante, a pesar del trata-
miento, queda como remanente clinica disti-
miforme. No se ha observado durante el
ingreso sintomatologia de abstinencia ni dro-
godependencia ni ha precisado modificacio-
nes en la dosis de metadona.

Al alta se decide, conjuntamente con el
paciente, derivarle a una comunidad tera-
péutica de deshabituacion.

Diagnésticos al alta (DSM-IV)

Eje |

e Trastorno depresivo mayor, episodio recu-
rrente moderado (296.32).

e Trastorno distimico (300.4).

e Dependencia opioide en programa de
mantenimiento con agonista (304.02).

e Dependencia barbiturica y sedante, en re-
mision (304.13).

e Dependencia a cocaina, en remision
(304.23).

e Dependencia a alcohol en remision
(303.93).

Eje Il
e Sin diagnostico (V71.09).

Eje Il

e Cirrosis cronica (571).
e Hepatitis C cronica sin coma (070.54).

Eje IV

e Estrés psicosocial moderado.

EjeV

e Escala de evaluacion de la actividad glo-
bal (EEAG)

e Alingreso 35.
e Al alta 60.

Tratamiento al alta

Venlafaxina 225 mg/dia; gabapentina
1.200 mg/dia; quetiapina 400 mg/dia; clona-
zepam b5 mg/dia, metadona 45 mg/dia.



Evaluacion —

Instrucciones para la acreditacion

La acreditaciéon se obtiene al aprobar el test de evaluacion que aparece en

www.brainpharma.es

En esta web se encuentran los contenidos de los moédulos didacticos, las preguntas de

evaluacion, necesarias para obtener los créditos de formacion continuada, y un enlace a Tutoria,
del programa formativo en la que se podran consultar las dudas que puedan presentarse.

Pasos a seguir

Entre en www.brainpharma.es e inscribase (una vez inscrito recibira un e-mail de confirmacion
de sus datos).

Para realizar el test de evaluacion, vaya directamente a Entrada al programa formativo, re-
llenando usuario y clave de acceso.

Entre en el modulo correspondiente y acceda a Test de evaluacidn.

Para conseguir los créditos del programa formativo deberé responder correctamente a un mi-
nimo de 20 de las 25 preguntas del test. Cada pregunta puede tener una sola respuesta valida,
que usted deberéa sefalar marcando la casilla de la opcién que considere adecuada.

Podréa acceder al test tantas veces como desee, ya que las respuestas que haya cumplimen-
tado quedaran guardadas provisionalmente, clicando en la opcion Guardar borrador, pu-
diendo ser revisadas y rectificadas en sucesivas entradas. Ademas, en caso de que tenga
dudas o precise alguna aclaracion, podra acceder a Tutoria.

Cuando dé por definitivas sus respuestas, envie el test clicando en la opcién Enviar evaluacién.
Recibira el resultado en su correo electronico de forma automatica, en un plazo no superior a
3 dias habiles desde el momento de enviar la consulta.

Este e-mail seréa el comprobante hasta que reciba el diploma de acreditacion, a través de la
red de Visita Médica de Brainpharma, tras finalizar la vigencia del curso.

Nota: Una vez enviada la respuesta y recibida la calificacion no podra hacer nuevos intentos

de cumplimentar el test, aunque éste permanecera visible para usted a efectos informativos.
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Test de evaluacion

1.

;Cual de los siguientes AD tiene poten-
cial de abuso?

a. Citalopram
b. Venlafaxina
c¢. Tranilcipromina
d. Fluoxetina

iQué similitudes neurobiolégicas exis-
ten entre el trastorno depresivo (TD)
y el trastorno por uso de sustancias
(TUS)?

a. Alteraciones comunes en la respuesta
al estrés entre los TD y los TUS

b. Fendbmenos de neuroadaptacion por el
uso agudo de toéxicos similares a los
D

c. Aumento de la actividad del cingulado

d. Similitudes morfolégicas en estudios
morfolégicos en cadaveres

;Qué terminologia se emplea en los cri-
terios diagnésticos del DSM-IV-TR, en
relacion con los trastornos depresivos y
su relacion con el consumo de téxicos?
a. Organico-no organico

b. Inducido, esperado, primario

c. Inducido, puro, independiente

d. Primario, secundario, esperado

;Cuadl es la prevalencia de trastornos de-
presivos en pacientes consumidores de
sustancias de abuso que acuden a tra-
tamiento ambulatorio?

a. 50-80%
b. 40-50%
c. 12-80%
d. 25%

;Cual de las siguientes afirmaciones es
falsa?

a. Los ISRS son farmacos méas seguros
que los ADT

b. Los efectos de los AD son superiores
cuando se trata de un episodio depre-
Sivo mayor

c. Debe tratarse la clinica depresiva aun-
qgue el paciente sea un consumidor
activo

d. La mejoria de la clinica afectiva con-
lleva siempre la mejoria en el consumo
de sustancias, no siendo necesario el
tratamiento especifico para el TUS

iPara qué farmacos existe evidencia de
su eficacia en el tratamiento de la de-
presién en pacientes con trastorno por
dependencia de alcohol?

a. Sertralina

b. Fluoxetina

c. Imipramina

d. Todos los anteriores

;Cual de las siguientes conductas po-
dria considerarse como una mala praxis
en la eleccion de un AD?

a. Tener en cuenta las posibles interac-
ciones del farmaco con la sustancia de
abuso

b. Optar siempre por AD IMAO, dada su
reconocida eficacia en clinica depre-
siva

c. Tener en cuenta el potencial de abuso
del AD

d. Tener en cuenta la comorbilidad orgé-
nica del paciente



Depresion 25

8.

10.

11.

En un episodio depresivo mayor indu-
cido por alcohol que no remite a las
4 semanas de abstinencia...

a. No se debe iniciar el tratamiento AD
hasta la semana 5 para asegurar que
no se trata de un episodio inducido

b. Debe valorarse la posibilidad de que se
trate de un episodio independiente que
requerird mayor tiempo de tratamiento

c. Si hay presencia de ideacion suicida,
se tratara siempre de un episodio in-
dependiente

d. Los episodios depresivos no pueden
ser inducidos por alcohol, por lo tanto
sera un trastorno primario

Cuando ambos trastornos (TD y TUS) son
consecuencia de los mismos factores
predisponentes, se cree que siguen el...

a. Modelo de trastorno de dependencia
primario

b. Modelo de factores biolégicos inde-
pendientes

c. Modelo de vulnerabilidad o factor
comun

d. Modelo de trastorno psiquiatrico pri-
mario

;Para qué farmaco existe evidencia
de su eficacia en el tratamiento del TD
cuando existe una dependencia a co-
caina?

a. Fluoxetina

b. Imipramina

c. Venlafaxina

d. Ninguno de los anteriores

;Qué farmaco tiene més evidencia de
eficacia para el tratamiento de los TD y
dependencia a nicotina?

12.

13.

14.

a. Bupropion

b. Nortriptilina

c. Venlafaxina

d. Sonciertasay b

;Cual es el principal factor de confusién
en los metaanélisis de los estudios
sobre la TD y TUS?

a. Aplicaciéon conjunta de distintos far-
macos AD

b. Las dosis empleadas de AD

c. La respuesta a placebo

d. Todas las anteriores son ciertas

;Qué entrevista diagndéstica es la mas

adecuada para un paciente ingresado

desde hace 3 semanas con sintoma-

tologia melancoélica y consumo de co-

caina?

a. Schedule for Affective Disorders and
Schizophrenia (SADS)

b. Inventario de depresion de Beck

c. Psychiatric Research Interview for Subs-
tance and Mental Disorders (PRISM)

d. Alcohol Use Disorders and Associa-
ted Disabilities Interview Schedule
(AUDADIS)

;Cuadl es la respuesta verdadera?

a. El tratamiento del TUS es siempre se-
cundario en importancia al del TD

b. El tratamiento del TUS debe realizarse
una vez el paciente ya ha mejorado
del TD

c. El tratamiento del TD debe realizarse
cuando el paciente esta abstinente del
TUS

d. Cuando se diagnostica un TD y un
TUS concomitante ambos trastornos
deben tratarse a la vez
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15.

1e6.

17.

;Qué tratamiento tiene mas evidencia
de eficacia en un paciente con un epi-
sodio depresivo mayor en tratamiento
con metadona, para conseguir la absti-
nencia total a heroina?

a. Naltrexona + sertralina

b. Naltrexona + citalopram
c. Metadona + imipramina
d. Metadona + fluvoxamina

Se sospechara un trastorno depresivo
independiente cuando...

a. La aparicion de la sintomatologia de-
presiva se produzca durante una es-
calada de consumo de sustancias

b. La aparicion de la sintomatologia
depresiva se produzca durante una
disminucién de consumo de sustan-
cias

c. La aparicion de la sintomatologia de-
presiva se produzca durante el cambio
de via de administracion de la sustan-
cia

d. La aparicién de la sintomatologia de-
presiva se produzca durante una fase
de estabilidad en el consumo de sus-
tancias

Ante un episodio depresivo mayor indu-
cido con ideacion suicida bien estruc-
turada, en contexto de consumo elevado
de cocaina fumada, se debe...

a. Proceder a la hospitalizacion urgente
del paciente

b. No indicar tratamiento antidepresivo
hasta que se confirme abstinencia en
el consumo de 3 meses

c. Iniciar tratamiento con fluoxetina a
dosis elevada

d. Administrar disulfiram inicialmente
para intentar una disminucion del
consumo, y evaluar la sintomatologia
al cabo de 4 semanas

18.

19.

20.

21.

En referencia a las dobles depresiones
(depresion mayor y distimia) concomi-
tantes a TUS, sefalar cuéal de las si-
guientes es cierta:

a. Responden a los AD de la misma ma-
nera que los TD recurrentes

b. Tienen mayor probabilidad de mante-
nerse en tratamiento si se afade al
tratamiento farmacoldgico tratamiento
cognitivo-conductual orientado a tra-
tamiento del TUS

c. Precisa del tratamiento especifico para
consumo de sustancias concomitante
a AD

d. Todas las anteriores son correctas

;Cual es la principal interaccién entre
el alcohol y la mirtazapina?

a. Aumento del efecto AD

b. Aumento de la sedacion

c. Alargamiento del QT

d. Aumento del riesgo de convulsiones

;Cual es el principal factor de predic-
cioén de recaidas en el consumo en pa-
cientes con historia de TUS?

a. Inicio tardio del consumo de sustan-
cias

b. Tener antecedentes de, por lo menos,
un episodio depresivo mayor

c. Antecedentes familiares de enferme-
dad psiquiatrica

d. Ninguna de las anteriores

;Cuénto tiempo se debe esperar hasta
poder sospechar que un episodio depre-
sivo inducido podria ser independiente?

a. 1 semana

b. 2 semanas, si el consumo es elevado

c. 1 mes

d. Dependera del juicio clinico del profe-
sional, dado que no hay datos al res-
pecto
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22.

23.

iCual es el tratamiento méas adecuado
para un paciente con un episodio de-
presivo de caracteristicas leves de 2 se-
manas de evolucién de inicio tras un
aumento en el consumo de alcohol?

a. Disulfiram
b. Escitalopram
c. Imipramina
d. Nefazodona

;Cudl es la respuesta falsa?

a. Es imprescindible realizar un buen
diagnastico de la etiologia del episodio
actual

b. Debe tratarse la adiccién aunque el
paciente se halle en episodio depresivo

c. Los efectos de los AD son superiores
cuando se trata de una depresion
mayor independiente

24.

25.

d. Primero debe tratarse el episodio de-
presivo, luego el consumo mejorara
espontaneamente hasta la abstinencia
total

;Cudles son las principales interaccio-
nes entre el alcohol y los ADT?

a. Disminuye la toxicidad por el alcohol
b. Disminuyen la funcién cognitiva

c. Disminuyen los efectos del alcohol
d. Disminuyen la sedacion

;Cudl es la principal interaccién entre
la cocaina y los ADT?

a. Aumento de la drogodependencia

b. Disminucion de la frecuencia cardiaca

c¢. Disminucion del umbral convulsivo

d. Disminucion del riesgo de arritmia car-
diaca
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