Trastorno depresivo y depresion en los trastornos del espectro esquizo-

frénico: ;son lo mismo?

Depressive disorder and depression within schizophrenia spectrum

disorders: are they the same?

V. Peralta, M.J. Cuesta

RESUMEN

Los sintomas y sindromes depresivos son muy pre-
valentes en todos los trastornos mentales, por lo que se
plantea la cuestion de si la depresion en los trastornos
mentales no depresivos tiene las mismas caracteristicas
clinicas y biolégicas que en el trastorno depresivo. El
objetivo de este estudio fue evaluar la hipétesis de que la
depresién en las psicosis del espectro esquizofrénico
tiene las mismas caracteristicas bioldgicas, en términos
de distribucién por sexo y antecedentes familiares de
trastornos afectivos, que el trastorno depresivo propia-
mente dicho, y mas especificamente, que la depresion de
las psicosis afectivas. La muestra de estudio estuvo
constituida por 660 pacientes psicéticos que fueron eva-
luados conforme a diferentes definiciones de depresion.
Los pacientes del espectro esquizofrénico que presenta-
ron sintomas o un sindrome depresivo mayor manifesta-
ron un patrén de distribucién por género y antecedentes
familiares de trastornos afectivos similar al de los tras-
tornos depresivos, y mas especificamente al patron de la
depresion de los pacientes con psicosis afectivas. Estos
datos apoyan la hip6tesis de que la depresién observada
en las psicosis del espectro esquizofénico es de natura-
leza similar a la observada en los trastornos depresivos.
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ABSTRACT

Depressive states are a prevalent condition in
mental disorders other than depressive disorders,
which raises the question of whether or not depression
in non-depressive disorders and depressive disorders
has the same clinical and biological meaning. The aim
of this study was to test the hypothesis that depression
in schizophrenia spectrum disorders and depressive
disorders does have the same characteristics regar-
ding gender distribution and family history of mood
disorders in first-degree relatives. The study sample
was made up of 660 psychotic patients who were asses-
sed for alternative definitions of depressive states. The
pattern of gender distribution and family antecedents
of mood disorders in those patients having depressive
symptoms or syndromes was very similar to that
reported in depressive disorders, and more specifically
to depression in patients with schizophrenia spectrum
disorders. These data support the hypothesis that
depressions in schizophrenia spectrum disorders do
have the same biological meaning as in depressive
disorders.

Key words. Gender. Family history. Depression.
Depressive disorder. Schizophrenia spectrum
disorders.

Unidad de Psiquiatria. Hospital Virgen del
Camino

ANALES Sis San Navarra 2002, Vol. 25, Suplemento 3

Correspondencia:

Victor Peralta

Unidad de Psiquiatria

Hospital Virgen del Camino

Irunlarrea, 4

31008 Pamplona

Tfno. 948 422488

Fax 948 429924

E-mail: victor.peralta.martin@cfnavarra.es

149



V. Peralta y M. J. Cuesta

INTRODUCCION

El sindrome depresivo puede aparecer
bien de forma aislada constituyendo el
denominado trastorno depresivo y tam-
bién en el contexto de la mayoria de las
enfermedades mentales. Cuando éste es el
caso, una cuestion de notable interés es si
la depresiéon que aparece en enfermedades
mentales no afectivas tiene el mismo signi-
ficado clinico y biolégico que el propio
trastorno depresivo. Esta cuestion se
puede abordar desde dos perspectivas dis-
tintas. En primer lugar, se puede examinar
de forma comparativa el trastorno depre-
sivo con el trastorno mental en el que apa-
rece un sindrome depresivo (p. €j., trastor-
no obsesivo-compulsivo, ansiedad,
esquizofrenia). Este tipo de estudios han
conducido a dos conclusiones generales:
(a) el trastorno depresivo presenta impor-
tantes similitudes clinicas y bioldgicas con
otros trastornos en los que la depresién es
frecuente (p. ej. ansiedad, trastorno obse-
sivo-compulsivo), y (b) existen numerosas
formas intermedias entre el trastorno
depresivo puro y otras enfermedades men-
tales tales como por ejemplo la esquizofre-
nia (trastorno esquizoafectivo). El segun-
do abordaje consiste en examinar las
caracteristicas de la depresion indepen-
dientemente del trastorno en el que apa-
rezca y compararlas con las relativamente
bien establecidas caracteristicas del tras-
torno depresivo. Esta dltima orientacion
ha sido menos explorada, aunque es mas
apropiada para explorar los mecanismos
de comorbilidad'. No obstante, los datos
disponibles apuntan a que las caracteristi-
cas clinicas del sindrome depresivo (com-
posiciéon sintomatica, duracién, respuesta
al tratamiento farmacolégico) son inde-
pendientes del trastorno mental en el que
aparecen’.

Dentro del amplio espectro de los tras-
tornos psicoéticos, que incluyen desde psi-
cosis afectivas hasta la esquizofrenia, una
cuestion relevante desde el punto de vista
diagnéstico y terapeiitico, es si la depre-
sidén que puede aparecer en los trastornos
psicoticos del espectro esquizofrénico
(que comprende todas las psicosis no
puramente afectivas®) es de la misma natu-
raleza que el trastorno depresivo. Entre las
caracteristicas mas consistentes asocia-
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das al trastorno depresivo figuran la pre-
dominancia del género femenino (en una
proporcioén 2:1)* y la agregacién de trastor-
nos afectivos unipolares y bipolares en
familiares de primer grado (con una preva-
lencia entre el 10 y 15%) de pacientes con
depresiéon mayor®.

El presente estudio tiene como objeti-
vo verificar la hipotesis de que la depre-
sion en las psicosis del espectro esquizo-
frénico tiene las mismas caracteristicas, en
términos de distribucién por sexo y ante-
cedentes familiares de trastornos afecti-
vos, que el trastorno depresivo propia-
mente dicho, y mas especificamente, que
la depresion de las psicosis afectivas.

MATERIAL Y METODOS

La muestra total estuvo constituida por
660 pacientes psicéticos que ingresaron
consecutivamente en la Unidad de Psiquia-
tria del Hospital Virgen del Camino de
Pamplona. La muestra y los procedimien-
tos de evaluaciéon han sido descritos
ampliamente en otro lugar®’. Brevemente,
las principales caracteristicas de los
pacientes fueron las siguientes: 58% de
varones, edad media de 36 (= 14,4) anos, 9
(+ 10,1) afios de evolucién y 3,4 (= 4,3) hos-
pitalizaciones previas. Los diagnésticos
individuales (criterios DSM- IV) fueron:
esquizofrenia (N = 358), trastorno esquizo-
freniforme (N = 61), trastorno esquizoafec-
tivo (N = 37), trastorno del humor con sin-
tomas psicéticos -bipolar y depresién
mayor- (N = 88), trastorno psicético breve
(N = 57), trastorno delirante (N = 27) y psi-
cosis atipica (N = 32). Todos estos diag-
nosticos con excepcion de los trastornos
del humor constituyen los trastornos del
espectro esquizofrénico®.

Los estados depresivos fueron evalua-
dos como presentes vs ausentes tanto
transversalmente (durante el episodio
index) como longitudinalmente (presentes
en algiin momento de la evolucion del tras-
torno). Se defini6 un sindrome depresivo
completo cuando se cumplian los criterios
DSM de depresién mayor, y un sindrome
depresivo incompleto cuando existian sin-
tomas depresivos pero no se cumplian los
criterios de depresion mayor. Los antece-
dentes de trastornos afectivos (bipolares y
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unipolares) en los familiares de primer
grado fueron evaluados por el método de
la historia familiar realizada con al menos
un allegado y en caso necesario consultan-
do el historial médico de los familiares.

La relacién entre el género y los ante-
cedentes familiares con las diferentes defi-
niciones de trastorno depresivo en la sub-
muestra de trastornos psicéticos del
espectro esquizofrénico (N = 572) se exa-
min6 mediante la odds ratio (95% IC). Tam-
bién se examiné la interaccion entre histo-
ria familiar y género femenino. En los 167
pacientes de la muestra total que presen-
taron un episodio depresivo mayor a lo
largo de la evolucién de la enfermedad, la
prevalencia del género femenino y los
antecedentes familiares de trastornos afec-
tivos en las psicosis afectivas (N = 71) y no
afectivas (N = 96) se compar6 mediante la
prueba de la 2.

RESULTADOS

Depresion en las psicosis del
espectro esquizofrénico

La prevalencia de las diferentes defini-
ciones de depresiéon en las psicosis del
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espectro esquizofrénico se muestra en la
figura 1. Como era de esperar, la prevalen-
cia de los sintomas depresivos fue mayor
que la del sindrome depresivo completo
(depresion mayor). En la evaluacién longi-
tudinal, la prevalencia del sindrome depre-
sivo incompleto (29,4%) fue casi el doble la
prevalencia del sindrome depresivo com-
pleto (16,8).

La figura 2 muestra la prevalencia de
los sintomas depresivos y la depresién
mayor a lo largo de la evolucién por tipo
de trastorno psicético del espectro esqui-
zofrénico. Es de resefiar la prevalencia
relativamente baja de la depresion en
todos los trastornos psicoticos excepto en
los trastornos esquizoafectivos y en las
psicosis atipicas. Este patréon se explica
por el hecho de que la presencia de depre-
sién mayor puede ser un criterio de exclu-
sion para el diagnostico de las psicosis del
espectro esquizofrénico y de inclusién
para el diagnéstico de trastorno esquizoa-
fectivo. Un caso distinto es la elevada pre-
valencia de depresion en las psicosis atipi-
cas (50% para la depresiéon mayor y 75%
para los sintomas depresivos), lo que pro-
bablemente refleja la dificultad de acomo-
dar los sintomas afectivos como criterio
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16,8

Episodio

Evoluciéon

* Las barras gris oscuro representan el sindrome depresivo completo (depresién mayor) y las gris claro el sindrome

incompleto (sintomas depresivos).

Figura 1. Prevalencia (%) de la depresién evaluada durante el episodio index y a lo largo de la evolu-
cion en los trastornos psicoticos del espectro esquizofrénico (N=572)*.

ANALES Sis San Navarra 2002, Vol. 25, Suplemento 3

151



V. Peralta y M. J. Cuesta

90 - 86
80 4 76
70 -
60
50
40 4

30

Do

=4

—
—_
<o
-

20 4

©
[

10

75

40,4

18,5
12,3

—

(=}
.SD
Esquizofrenia . o

T. esquizofreniforme
T. esquizoafectivo

T. delirante
T. psicotico breve
Psicosis atipica

* Las barras gris oscuro representan el sindrome depresivo completo (depresién mayor) y las gris claro el sindrome

incompleto (sintomas depresivos).

Figura 2. Prevalencia (%) de la depresién evaluada a lo largo de la evolucién en los diferentes tipos de
trastornos psicéticos del espectro esquizofrénico (N=572)*.

Tabla 1. Asociacién entre la historia familiar de trastornos afectivos y el género femenino con dife-
rentes definiciones de depresion en los trastornos psicéticos no afectivos

Mujer

Interaccion
HF+ (género x HF+)

Episodio index
Sintomas depresivos
Sindrome depresivo

A lo largo de la evolucién
Sintomas depresivos
Sindrome depresivo

1.45 (1.10-1.67)*
1.47 (1.05-1.70)*

1.54 (1.34-1.68)***
1.66 (1.31-1.72)***

2.37 (1.204.67)*
2.16 (0.99-4.72)

2.03 (0.84-4.88)
2.50 (0.98-6.37)

2.58 (1.48-4.05)***
3.12 (1.70-5.66)***

1.84 (0.90-3.76)
2.29 (1.05-4.98)*

FH+= historia familiar de trastornos afectivos.
* p<0,05, **p<0,01, ***p<0,001.

de exclusion en trastornos psicéticos no
puramente afectivos.

En las psicosis del espectro esquizofré-
nico, tanto el género femenino como la his-
toria familiar de trastornos afectivos mos-
traron una clara asociaciéon con las
diferentes definiciones de depresion, sien-
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do esta asociacion particularmente inten-
sa para los sintomas y sindromes depresi-
vos definidos longitudinalmente (Tabla 1).
Ademas, se observo una interaccion esta-
disticamente significativa entre el género
femenino y los antecedentes familiares en
aquellos pacientes en que la depresion
mayor se defini6 longitudinalmente.
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Cuando se examiné la asociacién entre
la carga familiar de trastornos afectivos
(sin antecedentes: N = 493, con anteceden-
tes en familiares de segundo grado: N=24, y
con antecedentes en familiares de primer
grado: N = 57) y las diferentes definiciones
de depresion, se observé una relacion
dosis-respuesta s6lo para los estados
depresivos definidos longitudinalmente:
sintomas depresivos (OR = 1,47, IC = 1,11-
1,94, p < 0,01), depresién mayor (OR = 1,53,
IC =1,16-2,15, p < 0,01).

Depresion mayor en las psicosis
afectivas y del espectro
esquizofrénico

En aquellos pacientes de la muestra
total (N = 660) que presentaron un episo-
dio depresivo mayor a lo largo de la evolu-
cién del trastorno psicético (N = 167) no
hubo diferencias estadisticamente signifi-
cativas entre aquellos diagnosticados de
psicosis afectiva y los diagnosticados de
psicosis no afectiva con respecto al género
femenino (54,9% vs 56,3%, c*= 0,29, df = 1,
p = 0,865 ) y la presencia de historia fami-
liar de trastornos afectivos (21,1% wvs
20,8%, c*= 0,02 df = 1, p = 0,963).

DISCUSION

Los datos de este estudio confirman la
hipé6tesis de que la depresién observada
en las psicosis no afectivas tiene el mismo
patrén de distribucién por género y de his-
toria familiar que los trastornos depresi-
vos puros, y mas concretamente que los
trastornos depresivos psicéticos. Estos
hallazgos arrojan luz sobre la naturaleza
de la depresion observada en pacientes
diagnosticados de psicosis del espectro
esquizofrénico y tienen importantes impli-
caciones sobre la conceptualizacion de los
trastornos depresivos. En primer lugar, la
depresiéon en las psicosis del espectro
esquizofrénico no es un mero epifenémeno
(p. €j., como consecuencia de los sintomas
psicéticos o a la medicacién neuroléptica),
sino méas bien es un trastorno primario y
de naturaleza similar a la de los trastornos
depresivos propiamente dichos. Segundo,
los datos apoyan una visién dimensional
de los trastornos afectivos y psicéticos, en
la que estos sindromes no son considera-
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dos como excluyentes, sino que pueden
darse conjuntamente como la expresién
concomitante de diferentes mecanismos
de vulnerabilidad®. Y tercero, los datos
ponen de relieve el caracter arbitrario de
considerar la presencia de sintomas afecti-
vos como criterio de exclusion para el
diagnéstico de las psicosis del espectro
esquizofrénico.

La interaccion observada entre los
antecedentes familiares de trastornos afec-
tivos y el género femenino sugiere que las
mujeres con trastornos del espectro esqui-
zofrénico presentan una mayor predisposi-
cion genética a desarrollar un episodio
depresivo mayor. Sin embargo, los estu-
dios que han examinado comparativamen-
te la heredabilidad de los trastornos
depresivos en hombres y mujeres no han
demostrado claramente una mayor vulne-
rabilidad genética en las mujeres®. Por lo
tanto, la mayor vulnerabilidad genética
para las mujeres encontrada en este estu-
dio puede estar limitada a la depresion
mayor en pacientes con trastornos del
espectro esquizofrénico. No obstante, ha
de tenerse en cuenta que el efecto de la
interaccién entre género y antecedentes
familiares, aunque significativa, fue débil,
por lo que ambos factores pueden consi-
derarse como bésicamente independien-
tes. Por otra parte, las razones de la mayor
prevalencia de la depresién en mujeres
contindan estando poco claras, y proba-
blemente estan implicados factores psico-
l6gicos, socio-culturales y factores biol6gi-
cos no genéticos®.

Un resultado interesante fue que la aso-
ciacion entre género e historia familiar con
las distintas definiciones de depresion, el
tamaio del efecto varié en funcién de la
evaluacion temporal del estado depresivo
(transversal vs longitudinal), mas que en
funcién de la propia definicién del estado
depresivo como un sindrome completo o
incompleto. Este hallazgo sugiere que las
evaluaciones longitudinales de los estados
depresivos tienen mayor validez que las
transversales y que la distincién entre la
presencia de un sindrome depresivo com-
pleto o incompleto puede ser arbitraria.

Los resultados de este estudio deben
interpretarse en el contexto de dos limita-
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ciones potenciales. Los hallazgos estan
necesariamente circunscritos a la depre-
sion de los trastornos del espectro esqui-
zofrénico y no pueden ser generalizados a
la depresién en otras enfermedades men-
tales. En este estudio sé6lo utilizamos dos
validadores externos de la depresion, y
aunque éstos son validadores fiables y
bien contrastados, es posible que existan
diferencias entre el trastorno depresivo y
la depresién en otras enfermedades men-
tales en relacion con otros validadores
potenciales.
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