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Depresion en pacientes con enfermedades autoinmunes mas
frecuentes en reumatologia

Depression in patients with the most frequent autoimmune diseases in rheumatology

Ivén Cecilia Barguil-Diaz', Catherine Gomez-Mejia', Julian Andrés Ramirez-Gonzalez', Sandra Cristina Zapata-Carmona'’

RESUMEN

Actualmente las enfermedades autoinmunes tienen una alta prevalencia. Estas son enfermedades que, por su sintomatologia,
pueden generar alteraciones del estado de animo en quienes las padecen. La depresion es uno de los trastornos mas
comunes Y, por ello, la necesidad de reconocer la frecuencia con que se presenta el trastorno depresivo en pacientes con
estas enfermedades y sus repercusiones.
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ABSTRACT

Autoimmune diseases are highly prevalent today. These are diseases that sometimes, for their symptoms, can cause mood
disturbances in the patient, with depression being one the most common disorders. Hence the importance of recognizing the
frequency of depressive disorder occurring in patients with these diseases and the impact this simultaneous presentation can
have on the individual.

Keywords: depression; autoinmunity; review literature as topic.

INTRODUCCION

La depresién es una enfermedad grave
que afecta a la persona tanto mental como
fisicamente hasta el punto que la lleva a
cambiar su modo de pensar y sentir. Algunos
de los sintomas depresivos mas comunes
son: sentimiento de tristeza, falta de apetito,
irritabilidad y dificultad para conciliar el suefio'2.
En varias ocasiones las personas tienden a
sentirse tristes y melancdlicas, pero estos
sentimientos son momentaneos y pasajeros.
Cuando realmente se padece un trastorno
depresivo, son muy frecuentes las dificultades

que no permiten tener un desempefio normal de
la vida cotidiana®.

Segun la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS), para el afio 2020 esta enfermedad se
convertira en el segundo problema de incapacidad
en el ambito mundial*®. Es importante destacar
que la depresion es mas comun en mujeres®
y, a menudo, puede estar asociada con otras
enfermedades?, especialmente con aquellas de
caracter cronico, entre las que se encuentran
las autoinmunes, como la artritis reumatoide,
el lupus eritematoso sistémico, el sindrome de
Sjogren, la fibromialgia y la esclerosis mdltiple.
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LA DEPRESION

Segun el manual del DSM 1V, en el que se
describen los distintos trastornos mentales,
la depresién se define dentro de diferentes
clasificaciones; sin embargo, en esta revision se
le dara mayor relevancia al episodio depresivo
mayor, trastorno caracterizado por la persistencia
de un estado de animo deprimido, durante un
periodo de al menos dos semanas, con pérdida
del interés o del placer en las actividades que se
realizan y que representan un cambio respecto
a la actividad previa.

Para su diagnéstico se debe presentar un
estado de animo depresivo o pérdida de interés
o de la capacidad para el placer, que no sea
explicado por una enfermedad o por el consumo
de sustancias psicoactivas o farmacos y que,
ademas, se acompafe de al menos otros
cuatro sintomas, como: trastornos del suefo,
incapacidad funcional, preocupaciones mérbidas
de inutilidad, ideacién suicida, sintomas
psicoticos o lentitud psicomotora (no causados
por alteraciones fisioldgicas), entre otros. No
se incluyen los sintomas que son originados
por otras enfermedades médicas’®. No se hace
referencia a las categorias como el trastorno
del estado del animo debido a enfermedad
médica con sintomas depresivos, el inducido
por sustancias que incluyen medicamentos
utilizados en reumatologia como corticoides,
indometacina, fenacetina, fenilbutazona,
ibuprofeno, antineoplasicos y otros; tampoco
al trastorno adaptativo con estado de animo
depresivo.

En centros de atencién primaria, en Estados
Unidos, la prevalencia de depresién esta entre
5% y 9% en adultos y el 50% no es reconocido
dentro de la evaluacion®.

LA AUTOINMUNIDAD

La autoinmunidad es la pérdida de la
autotolerancia. Se presenta cuando hay
respuesta inmune frente a los antigenos propios
del cuerpo humano. Entre las caracteristicas mas
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importantes del sistema inmune se encuentra la
capacidad que tiene para distinguir lo propio
de lo ajeno, de identificar una amplia serie de
agentes agresores y producir reacciones en
contra de esos materiales extrafios, pero en
situaciones anormales desencadena reacciones
inmunitarias contra los antigenos propios, lo que
implica la aparicién de enfermedad autoinmune,
que se caracteriza por una alta tasa de morbilidad
y mortalidad a largo plazo''.

Dentro de las posibles causas de la
autoinmunidad, pueden estar los factores
hormonales, puesto que las hormonas sexuales
femeninas favorecen el inicio de la enfermedad
autoinmune, pero esto es algo que aun no es
claro. También se ha dicho que sustancias
quimicas como hidralizina y procainamida
pueden inducir la aparicién de autoanticuerpos
antinucleares y producir lupus eritematoso
sistémico (LES)".

LA ENFERMEDAD AUTOINMUNE

Las enfermedades autoinmunes conforman un
grupo de patologias cuya causa se desconoce;
la mayoria de ellas son mas frecuentes en
mujeres® y tienen cuadros clinicos comunes
en aspectos como: inicio insidioso, evolucion
cronica y la presentacién de manifestaciones
clinicas derivadas de la inflamacion y el dolor
generalizado o localizado. Estas entidades
afectan principalmente el aparato musculo-
esquelético, aunque algunas pueden tener
compromiso sistémico y deformidad hasta llegar
a la discapacidad?®.

Para diagnosticar una enfermedad autoinmune
es necesario identificar cual es el auto-anticuerpo
mas implicado en la patogenia, entre ellos se
encuentran: para LES los auto-anticuerpos
antinucleares AAN, Anti-Sm, Anti CL; para
sindrome de Sjégren (SS) estan los auto-
anticuerpos Anti-Ro (SS-A); y en el caso de la
artritis reumatoide (AR) esta el auto-anticuerpo
Anti-IgG (FR)™.
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LA DEPRESION EN PACIENTES CON
ENFERMEDAD AUTOINMUNE

O’Malley et al., Silverman et al. y Shehata et al.
han reportado una alta prevalencia de depresién
en pacientes con artritis reumatoide, fibromialgia
(FM) y LES, respectivamente’®'”.

En el contexto nacional, Caballero-Uribe et al.
y Cadena et al. también han encontrado que la
depresion es comun en estos pacientes'®'®. Por
su parte, Gdmez-Restrepo et al., en un estudio
sobre depresién en Colombia, concluyeron que
ésta es una enfermedad frecuente en el pais
y que varios de los factores de riesgo son: ser
mujer, estar desempleado con discapacidad,
depender de sustancias psicoactivas, o la
situacion de encontrarse en mal estado de salud
y con dolor?,

ARTRITIS REUMATOIDE

LaAR es una enfermedad crénica inflamatoria
de distribucién universal, que puede aparecer
en cualquier momento de la vida, pero es
mas frecuente entre los 20 y 50 afios, en
una proporcion de tres a cuatro mujeres por
un hombre. Suele producir discapacidad y
mortalidad prematura. El impacto reduce
la capacidad funcional, lleva a alteraciones
psicolégicas y a situaciones de ausentismo
laboral, disminucién del rendimiento en el trabajo
0, incluso, la pérdida del empleo?2, En la AR
las estructuras articulares son las que mas se
ven afectadas por sinovitis inflamatorias de
origen desconocido, se presenta destruccion del
cartilago que lleva a la formacién de erosiones
Oseas y deformidades articulares.

Los signos basicos son: dolor, inflamacion de
una o varias articulaciones, rigidez matinal de
mas de 45 minutos de duracién y disminucion
de la capacidad funcional. Las articulaciones que
se ven mas afectadas son las interfalangicas
proximales, metacarpo-falangicas, mufiecas,
codos, metatarso-falangicas, tibio-tarsianas
y rodillas, casi siempre en forma simétrica;
también se encuentran nddulos subcutaneos?+2°.

36 ENE-JUN 2012

ARTICULO DE REVISION

Se considera una enfermedad autoinmune por
la presencia de auto-anticuerpos, que pueden
preceder a la manifestacion clinica de AR por
muchos afos, como el factor reumatoide y los
anticuerpos anticitrulinados (anti-CCP)?'. El
diagnostico se hace con los hallazgos clinicos
y de laboratorio. Su tratamiento se basa en el
uso de antiinflamatorios no esteroideos (AINE),
medicamentos modificadores de la enfermedad
reumatica (DMARDSs) y glucocorticoides.

Varios estudios han publicado la relacién
entre AR y sintomas depresivos, por ejemplo
O’Malley et al.’® hablan de una prevalencia
del 40% y el estudio de Mella et al. reporta
una prevalencia de hasta 65%, incluso cuando
se compara con la osteoartritis, que es una
enfermedad similar en sintomas a la AR. Se
cree que la mayor prevalencia de sintomas
depresivos en la poblacién con AR es explicada
por el componente inflamatorio de la misma,
pues se considera que existe algun mecanismo
neuroinmunobioldégico de base entre ambas
que provoca la disminucion de la sintesis de
serotonina, que en pacientes con depresién
suele tener bajos niveles. Se piensa que la
accion de las citoquinas proinflamatorias
lleva a la activacidon de la enzima indolamina
2,3-dioxigenasa, que reduce el triptéfano y es
un precursor de la serotonina®.

El estudio realizado por Caballero-Uribe et al.
en pacientes con artritis reumatoide del Caribe
colombiano, durante 2004, encontré que la
prevalencia de depresion fue de 25% segun la
prueba de Beck, 32.5% segun el Zung y 40%
segun el Aims'®. En otro estudio publicado por
Cadena et al. en la Revista Colombiana de
Reumatologia en el 2002, acerca de depresion
en 107 pacientes con AR, los resultados de
la prueba de Zung (que evalta la depresién
y proporciona informacién de los aspectos
afectivos, cognitivos y somaticos del paciente)
mostraron que el 42% de los pacientes no
presentd signos de depresién, el 25% con
depresion leve, mientras que el 26% depresion
moderada y el 7% depresion severa™.
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LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO

El LES es una patologia autoinmune en la
que los tejidos y células presentan dafos,
pues a ellos se adhieren autoanticuerpos vy
complejos autoinmunes. La mayoria de los casos
corresponde a mujeres en edad reproductiva®.

Los criterios del Colegio Americano de
Reumatologia (ACR) para la clasificacién de
LES incluyen: eritema malar, eritema discoide,
fotosensibilidad, ulceras bucales, artritis,
serositis, trastornos renales, neurolégicos,
hematoldgicos, inmunitarios y la presencia de
anticuerpos antinucleares''. Las manifestaciones
neuropsiquiatricas mas comunes (NP) son las
convulsiones y la psicosis?’. Varios estudios
indican que la mayoria de los eventos NP
reflejan una mayor participacién del sistema
nervioso central (SNC) en comparacion con la
del sistema nervioso periférico (SNP) o la del
auténomo (SNA) y, segun la ubicacion anatomica
de la patologia, un evento NP particular puede
reflejar un proceso de enfermedad difusa
(psicosis o depresion) o un proceso focal como
un accidente cerebrovascular (ACV) o una
mielitis transversa?.

La incidencia de manifestaciones NP en LES
varia entre 14% y 75% de acuerdo con el método
empleado para determinarla. Un estudio en
el que se hizo seguimiento a 1 000 pacientes
con LES durante 10 afos, encontré que 19.4%
desarroll6 LES-NP?%. Las manifestaciones
psiquiatricas mas importantes son la psicosis y
la depresion severa®. Shehata et al. encontraron
una prevalencia de depresion del 57.7%".

Esta reportado en la literatura que en pacientes
con LES es frecuente encontrar enfermedades
mentales (66%); el 83% de estas enfermedades
esta relacionado con ansiedad y depresion®.
Varios trastornos del animo y de ansiedad
son mas comunes en mujeres con LES en
comparacion con la poblacién general®'. Se
ha visto que la incidencia de éstas no se
correlaciona con la edad, género, duracion y
actividad del LES, dosis de glucocorticoides
ni medicamentos citotdxicos, pero si con
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comorbilidades (ateroesclerosis, infarto de
miocardio, ACV, sindrome antifosfolipido y
sindrome de Sjogren)¥®. La depresién puede
jugar un papel significativo en el estado de salud
de los pacientes con LES vy, por ende, seria un
blanco de intervencién clinica®2.

La relacién entre LES y depresion
es controvertida pero se sabe que los
acontecimientos vitales negativos, la actividad
de la enfermedad y el tratamiento de la misma
pueden contribuir a la depresién. Ademas, la
depresion puede ser la primera manifestacion
del LES®.

Por otra parte, la depresién puede ser causal
de problemas de adherencia a la medicacién y
se ha visto que las dificultades con la adherencia
se asocian significativamente con la utilizacion
de servicios de alto costo, especificamente el
servicio de emergencias®.

SINDROME DE SJOGREN

El SS es una enfermedad autoinmune frecuente
que afecta de 0.5% a 1% de la poblacion de
mujeres en el mundo. Esta patologia tiene
un amplio espectro clinico; en la mayoria de
los casos se presenta como una enfermedad
clinica leve, con sequedad de mucosas (0jos,
boca, nariz, traquea, vagina) y otra parte
de los pacientes expresa manifestaciones
sistémicas como fatiga, fendmeno de Raynaud,
artralgias, artritis y sintomas y signos de los
6érganos parenquimatosos afectados (rifién,
higado, pulmén, pancreas). Del 4% al 6% de
los pacientes desarrolla linfomas tipo B. Este
sindrome se puede presentar como una sola
enfermedad (primario) o en asociaciéon con
otras enfermedades autoinmunes sistémicas
(secundario)®.

En 1938, Sheldon publicé el caso de una
mujer con sindrome de Sjoégren primario (SSp),
purpura, crisis epiléptica y trastorno neurdtico. En
1969, con el estudio de 138 casos consecutivos
de SS (primario y secundario), se encontré que
el 28% tuvo trastornos mentales. En 1983, otros
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estudios encontraron trastornos neurolégicos
en el 25% de pacientes con SSp y un niumero
significativo presentd, ademas, trastornos
psiquiatricos. El primer estudio que hablé sobre
las manifestaciones psiquiatricas asociadas con
el SSp fue realizado por Malinow et al. en 1985,
en el que se evalud de forma prospectiva a 40
pacientes con SSp y se encontré que el 65%
de los pacientes padecia uno o mas trastornos
psiquiatricos®.

En el estudio de Malinow et al., el 50% de
los pacientes presenté trastornos afectivos
con mayor frecuencia de tipo depresivo y el
32%, alteraciones de la personalidad. La mas
frecuente fue la personalidad histérica. En el
32% de los pacientes se encontro trastornos de
somatizacién. El trastorno por ansiedad y las
crisis de panico, presentes en el 12%, se vieron
asociados con otros trastornos afectivos®.

En cuanto a las comorbilidades, se afirma
que un 15% de los pacientes con SS puede
tener otras enfermedades asociadas como:
depresion®, hipotiroidismo y fibromialgia. El
enfoque terapéutico de un paciente con SS debe
incluir el control constante por reumatologia,
con la finalidad de evaluar la evoluciéon de
la enfermedad y la aparicion de efectos
secundarios de los medicamentos como
depresion o hipotiroidismo?.

Stevenson et al. realizaron un estudio en el
Reino Unido, que concluyé que los pacientes
con SSp parecen tener un riesgo mayor de
depresion clinica. El reconocimiento temprano
y el tratamiento adecuado es esencial para
reducir el impacto negativo de la depresién en
la calidad de vida del paciente y el resultado
de su enfermedad?®. En el ambito de atencién
primaria, la fatiga cronica se asocia fuertemente
con la depresién. En un consultorio de medicina
general, 73% de los pacientes que presenta
una queja de fatiga crénica podria tener un
diagnéstico psiquiatrico®.

La depresion puede manifestarse clinicamente
de diversas maneras, entre ellas dificultad
para concentrarse, pérdida de apetito o
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alteracion del suefio. El papel de la inflamacion
y el desequilibrio hormonal no se conoce
exactamente, pero se sabe que la depresion
esta asociada parcialmente con alteraciones
quimicas en el cerebro. El estrés, la falta de
suefio y la enfermedad crénica pueden contribuir
a la depresiéon®.

Se ha visto que en los pacientes con SS
prevalecen los altos costos de salud, los
cuales disminuyen la calidad de la misma. Un
diagnéstico demorado y la morbilidad relacionada
con la sequedad, la fatiga, el dolor y la depresion
sugieren necesidades de salud insatisfechas y la
importancia de un reconocimiento mas temprano
del SSp*.

FIBROMIALGIA

La FM es una enfermedad crénica debilitante
y multidimensional que afecta aproximadamente
al 2% de la poblacion general*'. Su prevalencia
es mayor en mujeres (3.4%) que en hombres
(0,5%) y cerca del 90% de las mujeres
afectadas se encuentra en edad reproductiva’.
Esta enfermedad se caracteriza por dolor
generalizado y sensibilidad en areas especificas.
Ambas manifestaciones se acompafian de
manera constante y llevan a fatiga, dolor de
cabeza, trastornos del suefio, de la memoria o
de concentracion*?#3, La FM puede llegar a ser
discapacitante, el prondéstico de recuperacion
sintomatica es generalmente pobre; sin embargo,
con el manejo apropiado el nivel de discapacidad
parece reducirse significativamente 64445,

Aproximadamente del 20 al 40% de personas
con FM, tiene un trastorno identificable del
animo®*, mas que todo trastorno de ansiedad
y con menos frecuencia depresion*'. A lo
largo de la vida, la incidencia de comorbilidad
psiquiatrica en estos pacientes puede ser,
incluso, de 40% a 70%. Estos datos han servido
de base para afirmar que existe un espectro
de enfermedades que comprende la FM, como
migrafia, colon irritable y trastornos afectivos que
pueden compartir una predisposicion genética y
mecanismos patogénicos subyacentes®®4,
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Silverman et al. en un estudio con 129
pacientes, concluyeron que segun la gravedad
de la FM la prevalencia de depresién seria
mayor, asi: 6.7% en los pacientes con FM leve,
52.5% en FM moderada y 65.4% en pacientes
con FM severa'®.

ESCLEROSIS SISTEMICA

La esclerosis sistémica es una enfermedad
multiorganica de origen desconocido, el principal
signo es la esclerodermia o engrosamiento de
la piel y la afeccion de multiples sistemas como
el cardiovascular, gastrointestinal, pulmonar
y renal*’. En su evolucién suelen ocurrir
inicialmente episodios de inflamacién y luego
aparecen las alteraciones funcionales. Es una
enfermedad que afecta a una de cada 50 000
personas y a pesar de que puede aparecer a
cualquier edad, es mas frecuente en mujeres
de mediana edad". Se puede decir que es una
enfermedad poco comun porque se presentan
de 200 a 300 casos por millon de personas al
afno en Estados Unidos*®.

La esclerosis sistémica se caracteriza
por la produccién y el depdsito excesivo de
colageno en la piel y los diferentes 6rganos.
La mayoria de los pacientes presenta cambios
en la piel como una leve esclerodactilia, que
incluso se puede extender hasta los brazos,
piernas y tronco. También se pueden presentar
alteraciones musculo-esqueléticas, como dolor
en las articulaciones (86%), artritis y debilidad
muscular. Con relacion al estado de animo, la
depresion se ha encontrado en pacientes con
esclerosis sistémica y se ha asociado con edad
avanzada, duracion de la enfermedad y grado
de discapacidad*. Se ha reportado que de 18%
a 65% de los pacientes con esclerosis sistémica
presenta depresion®. También se ha observado
que los pacientes con enfermedades crénicas
como la esclerosis sistémica asociada con la
depresién han presentado mayor mortalidad que
los pacientes que no presentan esta asociacion®’.

En un estudio realizado por Thombs et al. se
evaluo la prevalencia de depresion en pacientes
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con esclerosis sistémica y se encontré que
36% a 65% de los pacientes tenia sintomas
significativos de depresion, igualmente se
reporté que en pacientes con comorbilidades
como enfermedad pulmonar obstructiva crénica
(EPOC), insuficiencia cardiaca y AR, la depresion
tuvo una prevalencia entre 22% y 42%, ademas,
se observd menor prevalencia en pacientes
con educacion superior y casados®2. También
se ha encontrado que sintomas depresivos
de leves a severos son comunes en pacientes
con esclerosis sistémica, especialmente en
aquellos con una peor percepcion de la
severidad de su enfermedad, por lo que
deberian ser monitorizados cuidadosamente y
recibir asistencia psicolégica siempre que sea
necesario®.

CONCLUSIONES

La prevalencia de depresién en pacientes
con enfermedades autoinmunes alcanza cifras
significativas. Podria pensarse que estas
personas tienen motivos para estar deprimidas,
por lo que no habria que tratar dicho trastorno
del &nimo; sin embargo, la causa de la depresién
no es sélo la condicion médica y el tratamiento
de la enfermedad autoinmune no reemplaza el
de la depresion.

Las graves consecuencias que un episodio
depresivo puede tener en un paciente con
enfermedad autoinmune, y por otra parte el
incremento en los costos de los servicios de
salud por las complicaciones que esto acarrea,
hacen de éste un problema que requiere un
diagnéstico oportuno y un tratamiento adecuado,
ya sea farmacolégico o psicoterapéutico.
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