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GUIA DE PRACTICA CLiNICA

PARA EL TAMIZAJE Y EL MANEJO DEL EPISODIO DEPRESIVO LEVE EN EL PRIMER NIVEL DE
ATENCION

VERSION EN EXTENSO

Generalidades
Presentacion del problema y fundamentos para la realizacion de la guia

La depresion es un problema de salud publica que afecta a cerca de 300 millones de personas
de todas las edades a nivel global y representa la causa mas importante de discapacidad en el
mundo (1). Segun el departamento de salud mental y abuso de sustancias de la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS), alrededor de 15% de los adultos en América padecieron depresion
alguna vez durante el afio 2017 (2). En el Per, las prevalencias de depresidon en adultos durante
los afios 2002 al 2004 en Lima metropolitana, sierra y selva se estimaron en 18.2%, 16.2% y
21.4%, respectivamente (3-5) y al afio 2015 se estimd una prevalencia de 14.3% en adultos
mayores peruanos (6).

A nivel mundial existen carencias en el acceso a servicios de salud mental debido a una cantidad
inadecuada de profesionales de salud en capacidad de responder a las necesidades de personas
con trastornos mentales, a la organizacion centralizada de los sistemas de salud, y al estigma
alrededor de los trastornos mentales (7). Para hacer frente a los problemas de salud mental, la
Organizacion Mundial de la Salud ha sugerido un Plan de Accién para la Salud Mental (2013 -
2020) en el que se resalta la importancia del trabajo conjunto entre los niveles de atencidn (8).
Ademas, la OMS propone que la atencidn y manejo de los pacientes con trastornos mentales
como la depresién podrian ser realizados muchas veces por profesionales capacitados en centro
de salud no especializados (9).

En concordancia con lo sugerido por la OMS, se considerdé que una GPC dirigida a diversos
profesionales de salud y centrada en primer nivel de atencidn favorecera el acceso a los servicios
de salud y el manejo integral de los pacientes con depresion leve. Por ello, el Seguro Social de
Salud (EsSalud) priorizé la realizacion de la presente GPC con el animo de establecer
recomendaciones basados en evidencia para gestionar de la mejor manera los procesos y
procedimientos asistenciales de dicha condicion.

Esta GPC fue realizada por la Direccién de Guias de Practica Clinica, Farmacovigilancia y
Tecnovigilancia del Instituto de Evaluacidon de Tecnologias en Salud e Investigacion (IETSI) de
EsSalud.

Objetivo y poblacion de la GPC

e Objetivos de la GPC:

o Brindar recomendaciones basadas en evidencia para el tamizaje y manejo del
episodio depresivo leve en primer nivel de atencidn, con el fin de contribuir a
reducir la morbilidad y mejorar la calidad de vida de los pacientes con esta
condicién.
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e Poblacion a la cual se aplicara la GPC:
o Pacientes adultos con episodio depresivo leve.

Usuarios y ambito de la GPC

e Usuarios de la GPC:

o La guia esta dirigida al personal de salud médico y no médico, que participa en
la atencidon multidisciplinaria del paciente con depresion leve.

o Las recomendaciones serdn aplicadas por médicos generales, médicos de
familia, médicos residentes de las diversas especialidades, médicos gestores,
personal de enfermeria, psicologia, obstetricia, odontologia y personal técnico.
Asimismo, podra ser utilizada como referencia por estudiantes de profesiones
relacionadas al ambito de la salud y pacientes.

e Ambito asistencial:
o El ambito asistencial incluye las actividades realizadas dentro del
establecimiento de salud en el primer nivel de atencién de EsSalud.
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Métodos

A continuacidn, se presenta un resumen de la metodologia, que se detalla en el Anexo N° 1.

Conformacion del grupo elaborador de la guia (GEG): La Direccion de Guias de Practica Clinica,
Farmacovigilancia y Tecnovigilancia del IETSI conformé el GEG, que incluyd a expertos en la
metodologia de elaboracidon de GPC y especialistas clinicos.

Formulaciéon de preguntas: En concordancia con los objetivos y alcances de esta GPC, se
formularon 6 preguntas clinicas (Tabla 1), cada una de las cuales incluia una o mas preguntas en
formato PICO (Population, Intervention, Comparator, Outcome).

Busqueda de GPC previas: Se encontraron cuatro GPC que obtuvieron un puntaje mayor a 60%
en el dominio 3 (rigor metodoldgico) con el instrumento Appraisal of Guidelines Research and
Evaluation-ll (AGREE-II) (Anexo N° 2). Sin embargo, el GEG consideré que el proceso de
formulacion de recomendaciones no era aplicable para nuestro contexto debido a diferencias
en la factibilidad de implementacién y uso de recursos de algunas recomendaciones, por lo cual
se decidio elaborar una GPC de novo.

Busqueda y seleccion de la evidencia: Se realizé la busqueda sistematica y seleccion de la
evidencia para cada pregunta PICO (Anexo N° 3). Para ello, entre mayo de 2018 y enero de 2019
se buscaron revisiones sistematicas (RS) publicadas como articulos cientificos o realizadas como
parte de una GPC. Para cada PICO, de conseguir una o mas RS de metodologia aceptable, una
de estas fue tomada como RS base y se evalud la pertinencia de su actualizacion; de lo contrario,
se realizé una busqueda de novo de estudios primarios.

Evaluacion de calidad, riesgo de sesgo y certeza de la evidencia: Se evalud la calidad de las RS
y el riesgo de sesgo de los estudios primarios (Anexo N° 4). Finalmente, se evalué la certeza de
la evidencia de acuerdo a la metodologia de Grading of Recommendations Assessment,
Development, and Evaluation (GRADE) (10, 11).

Formulacion de las recomendaciones: Se realizaron reuniones periédicas en las cuales se
presentd la evidencia a los expertos clinicos en las que estos formularon las recomendaciones
de la GPC, para lo cual se utilizé la metodologia Evidence to Decision (EtD) (12, 13) que valora:
beneficios, dafos, certeza, valoracion de los desenlaces, uso de recursos, equidad, aceptabilidad
y factibilidad; para las intervenciones u opciones a ser evaluadas. Cada recomendacion fue
emitida con una direccidn (a favor o en contra) y fuerza (fuerte o condicional) especifica.
Ademas, se formularon puntos de buena practica clinica (BPC), definidos como indicaciones
pertinentes para las cuales no se considerd necesario buscar evidencia o no se encontrd
evidencia relevante disponible. Estos fueron establecidos por consenso o mayoria simple.

Revision: Se realizaron dos tipos de revisiones: 1) La versidn in-extenso de la presente GPC fue
enviada por via electronica a revisores clinicos y metodoldgicos. 2) Las recomendaciones y BPC
fueron validadas en reuniones con distintos grupos de interes (médicos especialistas
representantes de otras instituciones, pacientes y tomadores de decisiones). Posteriormente, el
GEG valoré los comentarios realizados por estos revisores, y de ser pertinente modificé el texto,
las recomendaciones o los puntos de BPC de la GPC.

Actualizacion de la GPC: La presente GPC tiene una vigencia de tres aifos. Al acercarse al fin de
este periodo, se realizard una busqueda de la literatura para decidir si es pertinente ampliar el
periodo de vigencia, actualizar la GPC o realizar una nueva version.
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Como usar esta guia: Implicancias del tipo de recomendacién

En cada pregunta PICO, el GEG determiné la certeza de la evidencia para cada desenlace usando
la metodologia GRADE (10, 11). Dicha certeza presenté cuatro posibles categorias: alta,
moderada, baja y muy baja. Para determinar la certeza de la evidencia para una recomendacion
especifica, se tomd la certeza mas baja de los desenlaces criticos de la pregunta PICO que dio
lugar a dicha recomendacién. Los criterios usados para determinar la certeza de la evidencia y
el significado de cada categoria se muestran en la Figura 1. Luego de evaluar los factores
relevantes usando los marcos EtD, se emitié una recomendacién, la cual pudo presentarse como
“fuerte” (para lo cual se usa la palabra “recomendamos”) o condicional (para lo cual se usa la
palabra “sugerimos”). Las implicancias de cada tipo de recomendacién se detallan en la Figura

1.

Figura 1. Determinacion de la certeza de la evidencia con metodologia GRADE, toma de
decisiones usando los marcos EtD, e implicancias de los tipos de recomendaciones.

]'/g 2 Significado de las categorias de certeza de la evidencia para cada
e definio la certeza de la desenlace:
evidencia de cada desenlace, + Alta: es muy poco probable que futuros estudios cambien
evaluando: nuestra confianza en el efecto estimado.
1. Tipo de estudio + Moderada: es probable que futuros estudios tengan un impacto
2. Riesgo de sesgo importante en nuestra confianza en el efecto estimado, y puede
3. Heterogeneidad cambiar esta estimacion.
4. Evidencia indirecta « Baja: es muy probable que futuros estudios tengan un impacto
5. Imprecision importante en nuestra confianza en el efecto estimado, y es
6. Sesgo de publicacion probable que dicho efecto cambie.
7. Tamafio de efecto + Muy baja: no estamos muy seguros acerca del efecto estimado.
8. Relacion dosis/respuesta Para calificar la certeza general de la pregunta, se toma la peor
9. Efecto de confusores certeza entre los desenlaces criticos
|
3 4
/Se discutieron los siguientes factores relevantes para -/
emitir la recomendacion (EtD): Se emiti6 una recomendacion,
1. Beneficios que tendra:
2. Dafos
»_3. Certeza de sus desenlaces | « Direccién (a favor o en contra)
4. Valoracion de los desenlaces
g LEJCleiggJecursos -| Fuerza (fuerte o condicional)l
7. Aceptabilidad
8. Factibilidad h

Fuerte:

Condicional:

Implicancias de la fuerza:

 Para la poblacion: casi todas las personas informadas en la situacion descrita querrian recibir el curso de accion
recomendado, y solo una pequefia proporcién no lo querria.

» Paralos trabajadores de salud: la mayoria de las personas deben recibir el curso de accién recomendado.

« Para los responsables politicos: la recomendacion puede ser adaptada como una politica en la mayoria de las
instituciones.

« Para la poblacién: la mayoria de las personas informadas en la situacidn descrita querrian recibir el curso de accion
recomendado, pero varios no lo querrian

 Para los trabajadores de salud: esté preparado para ayudar a las personas a tomar una decision que sea consistente con
sus propios valores (considerar usar ayudas para la decisién y toma de decisiones compartidas).

« Para los responsables politicos: Para adaptar la recomendacidn se necesita debate sustancial, asi como involucrar a los
tomadores de decisiones.
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Lista de recomendaciones y puntos de buena practica clinica

N°* | Enunciado Tipo ** Certeza ***

Prevencion de episodios depresivos

Pregunta 1: En poblacidn adulta, ése deberian brindar intervenciones para prevenir el desarrollo de episodios
depresivos?

Recomendacion
a favor
condicional

En poblacién adulta del primer nivel de atencién, sugerimos brindar
intervenciones para prevenir el desarrollo de episodios depresivos.

Baja

RO (@BOO)

Brindar intervenciones preventivas de tipo psicolégica y educativa
basadas en terapia cognitivo conductual como, por ejemplo: charlas
BPC 01 | sobre desarrollo de lainteligencia emocional, estrategias que faciliten BPC
la resolucion de problemas personales, actitudes que debe adoptar la
persona para afrontar dichos problemas, entre otros.

Brindar intervenciones preventivas de tipo psicoldgica y educativa
principalmente a grupos de riesgo: adultos mayores, pacientes con
BPC 02 | enfermedades crdnicas, mujeres en periodo de periparto, y a aquellos BPC
pacientes que tengan sintomas depresivos pero que no cumplan los
criterios para episodio depresivo segun CIE-10.

Tamizaje de episodio depresivo

Pregunta 2: En poblacion adulta, ése deberia realizar tamizaje de episodio depresivo durante la consulta en el
primer nivel de atencion?

En grupos prioritarios que acuden a consulta en el primer nivel de | Recomendacion Muy baja
R 02 ., . . . . .
atencién, recomendamos realizar tamizaje de episodio depresivo. a favor fuerte (SISISIS))
BPC 03 Los grupos prioritarios a considerar son: adultos mayores, pacientes BPC
con enfermedades crdnicas, y mujeres en periodo de periparto.
En grupos prioritarios que acuden a consulta en el primer nivel de
BPC 04 atencién, utilizar el instrumento PHQ-9 para realizar el tamizaje de BPC

episodio depresivo. Considerar como positivo cuando se obtenga un
puntaje mayor o igual a 10.

En grupos prioritarios que acuden a consulta en el primer nivel de
BPC 05 | atencidn, cualquier personal de salud que tenga la oportunidad de BPC
atender al paciente podra realizar el tamizaje de episodio depresivo.

En grupos prioritarios que acuden a consulta en el primer nivel de
atencién con tamizaje positivo, confirmar el episodio depresivo con
los criterios CIE-10 segun la normativa nacional vigente (ver tabla en
el desarrollo de la pregunta 2).

BPC 06 BPC

En pacientes adultos con episodio depresivo confirmado, realizar el
descarte de depresion bipolar. Considerar depresidn bipolar si se
sospecha de cualquiera de las siguientes situaciones:

e Ocurrencia de un episodio hipomaniaco (elevacion leve y
persistente del dnimo) pasado o presente cuyos sintomas
estuvieron presentes por cuatro a mas dias.

e Ocurrencia de un episodio maniaco (humor elevado sin
relacion a las circunstancias, que puede variar a una
excitacion casi incontrolable) cuyos sintomas estuvieron
presentes por una 0 mas semanas.

BPC 07 BPC

En pacientes adultos con episodio depresivo confirmado en quienes
BPCO08 | se sospeche de depresion bipolar, referir al psiquiatra para BPC
diagndstico y manejo.

En pacientes adultos con episodio depresivo no bipolar, se definira la
severidad del episodio depresivo con el instrumento PHQ-9:

BPC 09 e  Puntaje de 10-14: episodio depresivo leve BPC
e Puntaje de 15-19: episodio depresivo moderado
e Puntaje de 20-27: episodio depresivo severo
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BPC 10

En pacientes adultos con episodio depresivo moderado o severo,
referir al psiquiatra para manejo.

BPC

Manejo del episodio depresivo leve

Pregunta 3: En pacientes adultos con episodio depresivo leve, ¢qué terapia se deberia brindar como manejo
inicial: terapia farmacolégica o psicoterapia?

RO3

En pacientes adultos con episodio depresivo leve, sugerimos brindar
psicoterapia y/o farmacoterapia como manejo inicial teniendo en
cuenta la existencia de alguna contraindicacion para el uso de alguna
de estas terapias, las preferencias del paciente y la disponibilidad de
recursos humanos y logisticos.

Recomendacion
condicional para
la eleccién de
alguna de estas
intervencionest

Muy baja
(SISISIS)

Pregunta 4: En pacientes adultos con episodio depresivo leve en los que se opte por iniciar el manejo con
psicoterapia, équé psicoterapia se deberia usar?

R 04

En pacientes adultos con episodio depresivo leve en los que se opte
por iniciar el manejo con psicoterapia, recomendamos prescribir
terapia cognitivo conductual.

Recomendacidén
a favor fuerte

Moderada
(BODO)

R 05

En pacientes adultos con episodio depresivo leve en los que se opte
por iniciar el manejo con psicoterapia, sugerimos prescribir terapia de
resolucion de problemas cuando no esté disponible la terapia
cognitivo conductual.

Recomendacion
a favor
condicional

Muy baja
(CISISIS)

BPC 11

En pacientes adultos con episodio depresivo leve en los que se opte
por iniciar el manejo con psicoterapia, considerar el uso de otras
psicoterapias (activacion conductual, terapia psicodinamica o terapia
interpersonal), solo como un complemento de las terapias cognitivo
conductual o terapia de resolucion de problemas.

BPC

BPC 12

En pacientes adultos con episodio depresivo leve en quienes se
sospeche un entorno familiar disfuncional, considerar el uso de la
terapia familiar para evitar el reforzamiento de los sintomas
depresivos.

BPC

BPC 13

En pacientes adultos con episodio depresivo leve en los que se opte
por iniciar el manejo con psicoterapia, considerar la terapia grupal
para fortalecer la red de apoyo de los pacientes.

BPC

BPC 14

En pacientes adultos con episodio depresivo leve en los que se opte
por iniciar el manejo con psicoterapia, la duracién de la terapia sera
de 8 hasta 20 sesiones (con una frecuencia de una a dos veces por
semana), y ampliar dicho periodo dependera de las necesidades del
paciente y del profesional de salud que la realice.

BPC

BPC 15

En pacientes adultos con episodio depresivo leve en los que se opte
por iniciar el manejo con psicoterapia, medir el puntaje de severidad
basal de los sintomas con el instrumento PHQ-9 antes de iniciar la
psicoterapia. Posteriormente, evaluar la respuesta a la terapia
midiendo el cambio en el puntaje del PHQ-9, al menos en la sexta
sesion de psicoterapia:
e Respuesta a la terapia: disminuciéon de 50% a mas en el
puntaje basal de severidad de los sintomas.
e Respuesta parcial a la terapia: disminucidn entre el 20 a 49%
en el puntaje basal de severidad de los sintomas.
e No respuesta a la terapia: disminucién de 19% o menos en
el puntaje basal de severidad de los sintomas.

BPC

BPC 16

En pacientes adultos con episodio depresivo leve en los que se opte
por iniciar el manejo con psicoterapia que hayan alcanzado respuesta
a la terapia a partir de la sexta sesion, continuar el manejo hasta
completar el nimero de sesiones planificado. De lo contrario,
reformular el plan psicoterapéutico.

BPC

BPC 17

En pacientes adultos con episodio depresivo leve en los que se opte
por iniciar el manejo con psicoterapia, reevaluar la respuesta a la
terapia entre la sesidn 8 a 20. De haber alcanzado respuesta, evaluar

BPC
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remision durante las tres semanas posteriores al término de la
psicoterapia. De lo contrario, evaluar la presencia de una patologia
subyacente y la progresidn de la severidad del trastorno depresivo
(episodio depresivo moderado o severo).

En pacientes adultos con episodio depresivo leve, se definird remision
en la siguiente situacion:
e Ausencia de los sintomas caracteristicos de depresion

BPC 18 durante al menos tres semanas. BPC
e Pudiendo estar presentes hasta tres de los sintomas
depresivos restantes (ver tabla en el desarrollo de la
pregunta 2).
En pacientes adultos con episodio depresivo leve en los que se opte
por iniciar el manejo con psicoterapia que hayan alcanzado remision
BPC 19 | de los sintomas, dar de alta. De lo contrario, evaluar la presencia de BPC

una patologia subyacente y la progresion de la severidad del
trastorno depresivo (episodio depresivo moderado o severo).

Pregunta 5: En pacientes adultos con episodio depresivo leve en los que se opt
terapia farmacoldgica, écon qué antidepresivo se deberia iniciar la terapia?

e por iniciar el manejo con

En pacientes con episodio depresivo leve en los que se opte por iniciar
R 06 el manejo con terapia farmacoldgica, sugerimos iniciar con un
inhibidor selectivo de la recaptacion de serotonina (ISRS).

Recomendacién
a favor
condicional

Muy baja
(bOOO)

En pacientes con episodio depresivo leve en los que se opte por iniciar
el manejo con terapia farmacolégica, no iniciar el tratamiento con
BPC 20 | clomipramina o amitriptilina dada su baja aceptabilidad y por requerir
evaluacién cardiologica previa a su uso dado el riesgo de
complicaciones como infarto agudo de miocardio y arritmias.

BPC

En pacientes con episodio depresivo leve que no toleren los efectos
adversos de la terapia con uno de los ISRS, prescribir otro ISRS u otro
BPC21 | grupo de antidepresivos teniendo en cuenta las comorbilidades,
preferencias del paciente, interacciones con otros farmacos y el perfil
de adherencia al antidepresivo.

BPC

En pacientes adultos con episodio depresivo leve en los que se opte
por iniciar el manejo con terapia farmacoldgica, la duracién de la
BPC 22 | terapia sera de 8 hasta 12 semanas y ampliar dicho periodo
dependera de las necesidades del paciente y del profesional de salud
que la realice.

BPC

En pacientes adultos con episodio depresivo leve en los que se opte
por iniciar el manejo con terapia farmacolégica, medir el puntaje de
severidad basal de los sintomas depresivos con el instrumento PHQ-
BPC 23 | 9 antes de iniciar la terapia farmacoldgica. Posteriormente, evaluar la
respuesta a la terapia al menos entre la cuarta a sexta semana de
iniciado el manejo, usando el instrumento PHQ-9 (definicién en BPC
15).

BPC

En pacientes adultos con episodio depresivo leve en los que se opte
por iniciar el manejo con terapia farmacoldgica que hayan alcanzado
respuesta a la terapia entre la cuarta y sexta semana de tratamiento,
mantener la dosis del antidepresivo y continuar la terapia. De lo
contrario, incrementar la dosis del antidepresivo y continuar la
terapia.

BPC 24

BPC

En pacientes adultos con episodio depresivo leve en los que se opte
por iniciar el manejo con terapia farmacoldgica, reevaluar la
respuesta a la terapia entre la octava y decimosegunda semana de
BPC 25 | iniciado el manejo. Si alcanzaron respuesta a la terapia entre la octava
a decimosegunda semana de tratamiento, continuar brindando el
antidepresivo a la misma dosis durante las siguientes tres semanas en

BPC

las que se evalla la remisidn (definicién en BPC 18). De lo contrario,
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evaluar la presencia de una patologia subyacente y la progresién de
la severidad del trastorno depresivo (episodio depresivo moderado o
severo).

BPC 26

En pacientes adultos con episodio depresivo leve en los que se opte
por iniciar el manejo con terapia farmacoldgica que hayan alcanzado
remision de los sintomas, considerar continuar la farmacoterapia
durante al menos seis meses, luego de lo cual reducir gradualmente
la dosis del antidepresivo hasta el cese. De lo contrario, evaluar la
presencia de una patologia subyacente y la progresion de la severidad
del trastorno depresivo (episodio depresivo moderado o severo).

BPC

Pregunta 6: En pacientes adultos con episodio depresivo leve, ¢se deberia indicar realizar ejercicio fisico?

psicoterapia.

En pacientes adultos con episodio depresivo leve, recomendamos | Recomendacion | Moderada
R 07 L o S
indicar la realizacion de ejercicio fisico. a favor fuerte (DDEPO)
En pacientes con episodio depresivo leve, prescribir ejercicios como
BPC 27 | caminar, trotar o correr durante 30 minutos, tres veces por semana, BPC
de acuerdo con la condicidn fisica de cada paciente.
En pacientes con episodio depresivo leve, la actividad fisica se
BPC 28 | prescribira como un complemento de la terapia farmacoldgica o BPC

* Numero de recomendacioén (R) y de punto de buena practica clinica (BPC)
** Punto de buena practica clinica (BPC)

*** La certeza de la evidencia solo se establece para las recomendaciones, mas no para los puntos de BPC
T Se aclara que el paciente debe recibir alguna de estas intervenciones. El término “condicional” se refiere
a la certeza de evidencia del resultado de comparar terapia farmacoldgica versus psicoterapia.
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V. Flujograma del manejo

Flujograma de tamizaje y diagndstico del episodio depresivo leve

Tamizaje de episodio depresivo a grupos prioritarios con instrumento ’
PHQ-9 *

Positivo (puntaje > 10) Negativo (puntaje < 10)

A 4
L - . , No Brindar intervencion preventiva de
éCumple los criterios de episodio depresivo segin . - .
CIE-10? T 'L episodio depresivo que se base en

terapia cognitivo conductual

Si

/ ¢Se sospecha de depresion bipolar? \

. Ocurrencia de un episodio hipomaniaco (elevacion leve y
persistente del dnimo) pasado o presente cuyos sintomas
estuvieron presentes por cuatro a mas dias Si

u

. Ocurrencia de un episodio maniaco (humor elevado sin relacion
a las circunstancias, que puede variar a una excitacion casi
incontrolable) cuyos sintomas estuvieron presentes por una o

K mas semanas /

No

A

Definir la severidad del episodio depresivo mediante el
puntaje obtenido con el instrumento PHQ-9

Puntaje de 10-14: A l?untaje dg 15-19:
Episodio depresivo leve Episodio depresivo moderado
o

Puntaje de 20-27:
Episodio depresivo severo

A

Iniciar manejo de episodio \ 4

depresivo leve 4{ Referir al psiquiatra ]

CIE-10: Clasificacion Internacional de Enfermedades, 10ma edicién; PHQ-9: Patient Health Questionnaire-9.
* Los grupos prioritarios a considerar son: adultos mayores, pacientes con enfermedades crénicas, y mujeres en periodo de periparto
T La tabla de criterios diagndsticos de episodio depresivo segun CIE-10 se encuentra en el desarrollo de la pregunta 2.
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Flujograma de manejo del episodio depresivo leve

[ Iniciar manejo del episodio depresivo leve ]

| . ) Mo

Brindar psicoterapia y/o terapia farmacoldgica Prescribir realizar

S . . ejercicio fisico
| Si inicia con psicoterapia

Iniciar monoterapia con inhibidor selectivo de la Iniciar con terapia cognitivo conductual o de resolucién de
recaptacién de serotonina problemas individual o grupal*t Prescribir
| caminar, trotar o

Si inicia con terapia farmacoldgica

* * * correr 30 minutos

[ Medir la severidad basal de los sintomas con PHQ-9 ] al dia, tres veces
iTolera los efectos [ Medir severidad basal de sintomas depresivos con PHQ-9 ] por semana de
adversos de la terapia + acuerdo con la
farmacoldgica inicial? + condicidn fisica

) Evaluar respuesta a la terapia con PHQ-9 al menos en la sexta sesion: del paciente
Evaluar respuesta a la terapia con PHQ-9 al menos entre la cuarta a
No Si sexta semana de iniciado el manejo: e Sise consigue respuesta al tratamiento: continuar psicoterapia. ;/
o Sise consigue respuesta parcial o no se consigue respuesta:
reformular el plan psicoterapéutico.

e Sise consigue respuesta al tratamiento: mantener dosis de
antidepresivo.

tratamiento e Sise consigue respuesta parcial o no se consigue respuesta: ¢
incrementar dosis de antidepresivo.

Continuar el

Prescribir
otro ISRS u de

otro grupo de

antidepresivo Reevaluar respuesta a la terapia con PHQ-9 entre la sesién 8 a 20 ’
Reevaluar respuesta a la terapia con PHQ-9 entre la octava a |
decimosegunda semana de iniciado el manejo * *
| Respuesta parcial o no Respuesta al tratamiento: Evaluar
* * respuesta al tratamiento remision durante tres semanas
Respuesta parcial o no respuesta al Respuesta al tratamiento: Continuar antidepresivo y
tratamiento evaluar remisién durante tres semanas v

v

[ ¢Se consigue remision? ]

[ ¢Se consigue remision? ]

y A
. . Continuar farmacoterapia . ;
Evaluar la presencia de una patologia subyacente y la N si terap Evaluar la presencia de una patologia subyacente y N si
i : : icndi ° durante al menos seis meses ° !
progresion de la severidad del trastorno depresivo (episodio T y la progresion de la severidad del trastorno < » Alta
. luego disminuir gradualmente el
depresivo moderado o severo) antidepresivo hasta el cese. Alta depresivo (episodio depresivo moderado o severo)

PHQ-9: Patient Health Questionnaire-9; Respuesta al tratamiento: disminucion de 50% a mas en el puntaje basal de severidad de los sintomas; Respuesta parcial: disminucion entre el 20 a 30% en el puntaje basal de severidad de los sintomas; No respuesta
al tratamiento: puntaje basal constante o disminucidon de hasta 10%; Remisidn: ausencia de los dos sintomas caracteristicos de depresion durante al menos tres semanas (estado de animo deprimido, disminucion de interés o placer en realizar actividades que
le eran placenteras) pudiendo estar presentes hasta tres de los sintomas depresivos restantes segtn CIE-10.

*Considerar el uso de otras psicoterapias (activacion conductual, terapia psicodinamica o terapia interpersonal), solo como un complemento de las terapias cognitivo conductual o terapia de resolucién de problemas.

T Ante la sospecha de un entorno familiar disfuncional, considerar el uso de terapia familiar.
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Desarrollo de las preguntas y recomendaciones

La metodologia en extenso se expone en el Anexo N° 1, la bisqueda de guias de priactica clinica
en el Anexo N° 2, la busqueda bibliografica para cada pregunta en el Anexo N° 3, la evaluacion
de riesgo de sesgo de la evidencia considerada en el Anexo N° 4, y el desarrollo de cada pregunta
incluyendo el marco EtD en el Anexo N° 5. A continuacidn se presenta de manera resumida los
principales argumentos que llevaron a las recomendaciones y puntos de BPC.

Pregunta 1: En poblaciéon adulta, ése deberian brindar intervenciones para prevenir el
desarrollo de episodios depresivos?

Introduccion:

Dentro de la atencidn de la poblacidn general en el primer nivel de atencidn, es posible
implementar algunas estrategias para prevenir el desarrollo de depresidn. Existen diversas
intervenciones que podrian ser implementadas en EsSalud. Entre las mds usadas se encuentran
las de tipo psicoldgica, como aquellas basadas en el enfoque cognitivo conductual o terapia
interpersonal, y las intervenciones educativas, que consisten en dar informacién sobre la
depresion a través de folletos, lecturas o charlas (14). Ambas tienen como objetivo facilitar el
cambio de conducta y ofrecer estrategias para resolver problemas. Sin embargo, es necesario
evaluar la eficacia de estos tipos de intervenciones antes de recomendar su implementacion.

Desarrollo de las recomendaciones:

Durante enero del 2019 se realizd una busqueda sistemdtica de RS en Pubmed, en la cual se
encontrd dos RS: Conejo-Cerdn 2017 (14) y Deady 2017 (15). Se decidié excluir la RS de Deady
2017 debido a que obtuvo una puntuacién criticamente baja (9/16) con el instrumento AMSTAR
2 y porque solo incluyé Ensayos Clinicos Aleatorizados [ECA] que hayan utilizado tecnologias de
la informacion y comunicacion (e-Health), como mensajes de texto o correos electrénicos, para
brindar las intervenciones de prevencién. La RS de Conejo-Cerdn 2017 obtuvo una puntuacion
alta (15/16) con el instrumento AMSTAR 2 y por ello fue considerada para el cuerpo de evidencia
de esta pregunta. En adicidn, el GEG considerd que la fecha de busqueda de la RS de Conejo-
Cerdn fue reciente y por tal motivo se decidié no actualizar la busqueda.

La RS de Conejo-Cerdn 2017 incluyd adultos mayores de 18 afos sin depresion o con sintomas
depresivos pero que no cumplen los criterios para depresion mayor en la atencién primaria y
evaluo los efectos de diversas intervenciones psicoldgicas (basadas en terapia cognitivo-
conductual y terapia interpersonal) y/o educativas (charlas y lecturas) comparadas con el
cuidado usual, placebo o control de atencidn. Esta RS reportd efecto favorable de las
intervenciones psicoldgicas y educativas para reducir los sintomas depresivos (13 ECA, nimero
de participantes [n]=7305, diferencia de medias [DM]: —0.163; intervalo de confianza al 95% [IC
95%]: —0.256 a—0.070; p=0.001, razén de odds [OR]: 0.744; 1C 95%: 0.629 a 0.881, valor-p=0.001)
respecto al control. Ademas se observd que el efecto beneficioso de las intervenciones se
mantenia independientemente del tipo de prevencidn (indicada, selectiva o universal: diferencia
de medias estandarizadas [DME]: -0.134, IC 95%: -0.283 a 0.015; DME: -0.236, IC 95%: -0.434 a
-0.037; DME: -0.156, IC 95%: -0.293 a -0.20, respectivamente), formato de la intervencion
(individual o grupal: DME: -0.139, IC 95%: -0.235 a -0.043, DME: -0.278, IC 95%: -0.539 a -0.017,
respectivamente) edad de los participantes (adolescentes, adultos, adultos mayores: DME: -
0.133,1C95%: -0.414 2 0.148; DME: -0.156, IC 95%: -0.268 a -0.045; DME: -0.233, IC 95%: -0.588
a 0.121, respectivamente) o personal que brinda la terapia (personal del primer nivel o
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especialista en salud mental: DME: -0.197, IC 95%: -0.346 a -0.048; DME: -0.141, IC 95%: -0.272
a 0.010, respectivamente) (14).

El GEG considerd que, si bien los estudios evaluados hallaron un beneficio pequefio de las
intervenciones para prevenir depresion, los posibles beneficios serian mayores que los posibles
danos en algunos grupos en riesgo de padecer depresion. Por este motivo se optd por emitir
una recomendacidn a favor de brindar intervenciones preventivas de episodios depresivos. El
GEG consideré que brindar una intervencion para la prevencién de depresidén generaria ahorros
a largo plazo ya que evitaria el desarrollo de una enfermedad que genera discapacidad y acentua
las complicaciones de ciertas enfermedades crénicas. Ademas, se considerd que si bien existen
programas (control de la gestacién, adulto mayor, y enfermedades crdnicas) orientados a
medidas de prevencién y promocién de salud que facilitarian la implementaciéon de esta
intervencidn, existe la necesidad de capacitar al personal de salud para que pueda realizar estas
intervenciones, por lo que la implementacidon de una intervencidn de este tipo requeriria
recursos y tiempo. Por ello se decidié emitir una recomendacidn condicional.

Justificacion de las BPC:

El GEG considerd que las intervenciones preventivas psicolégicas y educativas basadas en
terapia cognitivo conductual (charlas sobre desarrollo de la inteligencia emocional, estrategias
que faciliten la resolucién de problemas personales, actitudes que debe adoptar la persona para
afrontar dichos problemas, entre otros) fueron las mas frecuentemente utilizadas por los
estudios incluidos en la RS de Conejo-Cerdn et al. Estas intervenciones preventivas se centran
en desarrollar cambios en los patrones de conductas, pensamientos y regulacién de emociones
(ver Tabla). En base a ello, el GEG decidié proponer que las intervenciones preventivas que se
implementen estén basadas en terapia cognitivo conductual (TCC).

Tabla. Caracteristicas de las intervenciones preventivas de episodios depresivos

Tipo de L . . o
. . .. Principio en el Objetivo de la intervencion .
intervencion . Ejemplos
. que se basa preventiva
preventiva

Que el paciente desarrolle
estrategias que se centren en
resolver problemas y cambiar
patrones no Utiles de cognicidén

Ofrecer charlas de

Terapia cognitivo manera individual o

conductual . . rupal sobre
(creencias o actitudes), srup
. ., desarrollo de la
comportamiento, y regulacién de | . . .
. inteligencia
emociones. .
- - emocional,
Terapia de Que el paciente adquiera estrategias que
Intervenciones - estrategias estructuradas para | facijiten la resolucion
psicolégicas resolucion de | bl an |
problemas* resolver pro. emas que sgrlan a | ge problemas
causa del episodio depresivo. personales
7
Que el paciente aprenda a | jctitudes que debe
reconocer sentimientos adoptar la persona
Programa de asociados a la ansiedad vy para afrontar dichos
desarrollo de la depresion. Que desarrolle problemas entre
7
resiliencia* habilidades sociales, estrategias | 5¢ros.

de resolucion de problemas y
toma de decisiones.
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Tabla. Caracteristicas de las intervenciones preventivas de episodios depresivos

Tipo de L - . qa
. . .. Principio en el Objetivo de la intervencion .
intervencion . Ejemplos
. que se basa preventiva
preventiva
Realizar charlas en
. ., las que un facilitador
Ofrecer informacién sobre las . . 9
. ., , . brinde informacién
Psicoeducacién causas, sintomas, manejo vy
- L, sobre las causas,
con enfoque prondstico de depresion. | .
. . . ., sintomas, manejo y
cognitivo Ademas, ofrecer informacién .
I i conductual* sobre estrategias para el cambio | Pronostice de la
nte;vencflones de conducta gias p depresion a familias,
Bl s ’ cuidadores, entre
otros.
. L, Brindar informacion
., Ofrecer informacion sobre el .,
Educacion en . X sobre depresién a
espectro de depresion a través de ,
general . S través de panfletos,
un medio de comunicacion. .
libros, entre otros.

*Estas intervenciones comparten fundamento con el enfoque cognitivo conductual.
Fuente: Adaptado de Conejo-Cerdn S, et al (14).

La RS de Conejo-Cerén evalué tres tipos de prevencidn segln a que grupo de personas va dirigida
la intervencion preventiva: indicada (brindada a personas con sintomas depresivos pero que no
cumplen los criterios de depresion), selectiva (brindada a poblacién de alto riesgo) y universal
(brindada a poblacion general), para las cuales no se encontraron diferencias (DME: -0.134 IC
95%: -0.283 a 0.015; DME: -0.236 IC 95%: -0.434 a -0.037; DME: -0.156 IC 95%: -0.293 a -0.020,
respectivamente, valor-p: 0.715). El GEG considerd que, si bien las intervenciones preventivas
deban brindarse a la poblacién general, se haga énfasis a los grupos de riesgo (adultos mayores,
pacientes con enfermedades crdénicas, mujeres en periodo de periparto, y a aquellos pacientes
que tengan sintomas depresivos pero que no cumplan los criterios para episodio depresivo
segun la décima edicién de la Clasificacion Internacional de Enfermedades [CIE-10]) debido a
que el beneficio de las intervenciones preventivas fue mayor en ellos.



INSTITUTO DE EVALUACION DE TECNOLOGIAS EN SALUD E INVESTIGACION

Pregunta 2: En poblacion adulta, ése deberia realizar tamizaje de episodio depresivo durante
la consulta en primer nivel de atencion?

Introduccion:

En el caso de estrategias de tamizaje para depresidn en primer nivel de atencidn, no queda claro
si implementar una estrategia de tamizaje se asocia realmente a una mejora en los sintomas
depresivos (16). Ello ha generado que diversas GPC difieran en sus recomendaciones con
respecto a este tema (17-19).

Desarrollo de las recomendaciones:

Durante agosto del 2018 se realizd una busqueda sistematica de RS en Pubmed, en la cual se
encontrd una RS: la RS de Siu 2016 “US TaskForce” (17), la cual fue considerada para el cuerpo
de evidencia de esta pregunta. Esta RS incluye cinco ECAs que abordan tamizaje en adultos, de
los cuales solo uno comparé directamente el tamizaje versus el cuidado usual: el ECA de Williams
1999 (20).

Debido a que la RS de Siu 2016 “US TaskForce” realizé su busqueda hasta el 2015, se realizd una
busqueda de actualizacién de ECA desde el 2015 en Pubmed, encontrando un solo ECA: el ECA
de Silverstone 2017 (16).

El ECA de Silverstone 2017 evalud el efecto de una estrategia de tamizaje en la disminucion de
sintomas depresivos y para ello compard cuatro brazos: 1) control (no entrega de resultados a
los pacientes), 2) tamizaje + cuidado habitual, 3) tamizaje + terapia cognitivo conductual virtual
y 4) tamizaje + cuidado escalonado. Los sintomas depresivos fueron evaluados usando el
instrumento Patient Health Questionnaire-9 (PHQ-9). Para evaluar el efecto aislado del tamizaje
se consideré evaluar la comparacién entre el brazo uno y dos. Este ECA no halld diferencias entre
los puntajes de PHQ-9 a las 12 semanas de seguimiento entre el grupo control y el grupo que
recibié tamizaje + cuidado habitual (n=91, DM: 0.59; IC 95%: -0.58 a 1.78) (16).

El ECA de Williams 1999 evalué el efecto de un programa de tamizaje en el nimero de sintomas
depresivos y la recuperacion. Para ello compard dos brazos: 1) control (cuidado habitual) y 2)
tamizaje usando una pregunta o usando una encuesta de 20 preguntas. El nUmero de sintomas
depresivos fue evaluado de acuerdo a los criterios de Diagnostic and Statistical Manual of
Mental Disorders-Ill (DSM IIl), mientras que la recuperacion se definié como la disminucion a
uno o menos sintomas del DSM I11l. No hallé diferencias en la media de reduccién del nimero de
sintomas depresivos entre el grupo que recibié el tamizaje y el grupo control (n=84, 1.6 vs 1.5
sintomas, p valor=0.21). Se hallé que la probabilidad de alcanzar la recuperacidn en el grupo que
recibié tamizaje fue estadisticamente similar en ambos grupos de comparacion (n=97, riesgo
relativo [RR]: 1.8; 1C 95%: 0.08 a 3.60) (20).

El GEG considerd que los ECA evaluados no permiten establecer el beneficio de realizar tamizaje
debido a que fueron realizados en muestras pequefias, hubo pérdida de participantes durante
el seguimiento y no se define claramente qué cuidados recibio el grupo control “cuidado usual”.
Esto tiene importancia debido a que el grupo control en los ECAs podria tener mayor acceso a
los servicios de salud, lo cual es diferente a nuestro contexto, donde el acceso de salud suele ser
limitado. En base a ello, si no se realizara el tamizaje de episodio depresivo se podria perder la
oportunidad de diagnosticar y tratar al paciente con prontitud y asi evitar el progreso de la
enfermedad, sobre todo en aquellos que pertenecen a grupos de riesgo. Por este motivo se optd
por emitir una recomendacién a favor.
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El GEG consideré que la implementacién de un programa de tamizaje podria generar ahorros a
largo plazo ya que evitaria complicaciones de ciertas enfermedades crdnicas y mejoraria el
rendimiento laboral de los asegurados. Ademas, debido a que ya existen programas (control de
la gestacidon, adulto mayor, y enfermedades crdnicas) orientados a medidas de prevencion y
promocién de salud con indicadores como nimero de charlas o talleres, la implementacién del
tamizaje en estos programas seria factible y potencialmente evaluable. Por ello se decididé emitir
una recomendacién fuerte.

Justificacion de las BPC:

El GEG consideré el beneficio potencial de una estrategia de tamizaje seria mayor en ciertos
grupos prioritarios como: adultos mayores, pacientes con enfermedades crdnicas, y mujeres en
periodo de periparto (17). Ademads, considerd que se deberia preferir utilizar el instrumento
PHQ-9 para realizar el tamizaje debido a que este se utiliza habitualmente en la atencion
primaria de salud en nuestro contexto, ha sido validado en los grupos prioritarios mencionados
y para paises latinoamericanos como Peru y Chile (21, 22), mostrando un adecuado nivel de
sensibilidad (88%) y especificidad (92%) en la validacion Chilena. Debido a la facilidad de uso de
este instrumento, se considerd que cualquier personal de salud que tenga la oportunidad de
atender al paciente podra usarlo para realizar el tamizaje de episodios depresivos.

El GEG considerd que luego de obtener un tamizaje positivo en el PHQ-9 (mayor o igual a 10
puntos) se debe confirmar el diagndstico de episodio depresivo con otros criterios
estandarizados, ya que a pesar de que PHQ-9 tiene un adecuado nivel de sensibilidad y
especificidad (22), no esta exento de clasificar errdneamente a una persona tamizada, lo que
llevaria a un inadecuado uso de los limitados recursos disponibles en el primer nivel de atencién.

Para ello, el GEG consideré importante mencionar que los criterios diagndsticos mas utilizados
en el ambito clinico y de investigacion son los del CIE-10 (23) y los de la quinta edicion del Manual
Diagndstico y Estadistico de los Trastornos Mentales (DMS-V) (24), los cuales definen este
trastorno como “episodio depresivo” (F32.0) y “depresion mayor”, respectivamente. Ambos
sistemas tienen criterios similares y clasifican el episodio depresivo como leve, moderado o
severo; segln el nimero, severidad y tipo de sintomas que presente el paciente (ver Tabla).

Tabla. Criterios diagndsticos del trastorno depresivo segun CIE-10 y DSM-V.

Criterios diagnosticos de depresion
menor/mayor segin DSM-V

Criterios diagnosticos de episodio depresivo segun
CIE-10

Debe cumplirse con I, 11, 11l Debe cumplirse con I, II, 11l

1) Duracién del episodio es de al menos dos

1) Duracidn del episodio es de al menos dos semanas
semanas

Il) Deben estar presentes al menos dos de los
sintomas caracteristicos de depresion

II) Debe estar presente al menos uno de los
sintomas caracteristicos de depresion:

Estado de animo deprimido hasta un grado
claramente anormal para el individuo la mayor
parte del dia, casi todos los dias

Pérdida de interés o de la capacidad de disfrutar
en actividades que normalmente eran
placenteras

Disminucién de energia o aumento de la
fatigabilidad

1. Estado de animo deprimido la mayor parte
del dia, casi todos los dias, reportado por
uno Mismo o por otros

2. Disminucién importante del interés o el
placer por todas o casi todas las actividades
la mayor parte del dia, casi todos los dias

1Il) Debe estar presente uno o mas sintomas de la
siguiente lista para que la suma total sea al menos
cuatro de los diez sintomas:

IIl) Debe estar presente uno o mas sintomas de la
siguiente lista para que la suma total sea al
menos cinco de los nueve sintomas:
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4. Pérdida de confianza o disminucién de la
autoestima

5. Sentimientos no razonables de autorreproche o
de culpa excesiva e inapropiada

6. Pensamientos recurrentes de muerte o suicidio,
o cualquier conducta suicida

7. Quejas o pruebas de disminucién en la
capacidad de pensar o concentrarse, tales como
indecision o vacilacion

8. Cambio en la actividad psicomotriz, con
agitacion o enlentecimiento (tanto subjetiva
como objetiva)

9. Cualquier tipo de alteracion del suefio

10. Cambio en el apetito (aumento o disminucién)
con el correspondiente cambio de peso

w

Fatiga o pérdida de energia
4. Sentimientos excesivos inapropiados de
culpa
5. Pensamientos recurrentes de muerte, ideas
suicidas o actos suicidas
6. Disminucién de la capacidad de pensar o
concentrarse casi todos los dias.
7. Agitacidn psicomotriz o retardo (observable
por otros, no solo sentimiento subjetivo de
enlentecimiento)
8. Insomnio o hipersomnio casi todos los dias
9. Pérdida significativa de peso no debida a
dieta o ganancia de peso y/o disminucion o
incremento del apetito casi todos los dias

CIE-10: Clasificacion Internacional de Enfermedades, 10ma edicion.

DMS-V: Manual diagndstico y estadistico de los trastornos mentales (Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders), quinta edicion.

Fuente: Adaptado de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) (23), Asociacion Estadounidense de Psiquiatria
(APA) (24).

Debido a la necesidad de operacionalizar el diagndstico de depresion y a que en nuestro
contexto el registro de los diagndsticos se basa en los cédigos del CIE-10, se optd por utilizar la
definicidon de “episodio depresivo” leve, moderado o severo del CIE-10 (F32.0, F32.1, y F32.2,
respectivamente) (23). Sin embargo, el lector debe tomar en consideracion que la evidencia
utilizada para la formulacién de las recomendaciones en la presente GPC se basa estudios que
utilizan diversos criterios de inclusion basados en los criterios diagndsticos de alguno de estos
sistemas.

También se considerd que posterior a la confirmacion del episodio depresivo se debe realizar el
descarte de depresion bipolar, una condicidon cuya prevalencia en pacientes con depresion
tratados en la atencién primaria es 17% (n = 3808, IC 95%: 12% a 22%) segun una RS publicada
en 2019 que meta-analizé 10 estudios observacionales (25). De no identificarla adecuadamente,
la prescripcion de monoterapia con antidepresivos puede triplicar el riesgo de sintomas
maniacos segun un estudio de cohorte de 3240 pacientes con depresion bipolar (ratio de
hazards [HR]: 2.83,1C95%: 1.12 a 7.29) (26). Por ello, considerar depresion bipolar si se sospecha
de cualquiera de las siguientes situaciones:

e Ocurrencia de un episodio hipomaniaco pasado o presente cuyos sintomas estuvieron
presentes por cuatro a mas dias (27). (ver Tabla)

e Ocurrencia de un episodio maniaco cuyos sintomas estuvieron presentes por una o mas
semanas (27). (ver Tabla)

En cualquiera de estos casos, referir a dicho paciente al psiquiatra para diagndstico de la
depresion bipolar y manejo.

Tabla. Definicién de episodio de hipomania y mania.

Episodio de hipomania

Episodio de mania

Elevacidn leve y persistente del animo en un grado
claramente anormal para el individuo, aumento
de la energia, y actividad en el cual el individuo se
puede comportar con una familiaridad excesiva,
un excesivo vigor sexual y disminucion de la

Humor elevado sin relacién con las circunstancias
que puede variar a una excitacion casi
incontrolable. La euforia se acompafia de un
exceso de actividad y disminucion de las
necesidades de suefio. El individuo no puede
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necesidad de suefio, pero sin llegar al extremo de | mantener la atencidn, la autoestima suele ser
interferir con la actividad laboral o provocar | exagerada, con exceso de confianza,

rechazo social. comportamiento temerario, imprudente o
inapropiado a las circunstancias y al caracter del
sujeto.

Fuente: Adaptado de CIE-10 (23).

Finalmente, el GEG considerd que se debe definir la severidad del episodio depresivo utilizando
el instrumento PHQ-9 y se diagnosticard episodio depresivo leve cuando el puntaje obtenido sea
de 10 a 14, lo cual también es mencionado por otras GPC (28, 29). En contraste, se considerd
gue aquellos pacientes diagnosticados con episodio depresivo moderado o severo seran
referidos para manejo por psiquiatra.
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Pregunta 3: En pacientes adultos con episodio depresivo leve, i qué terapia se deberia brindar
como manejo inicial: terapia farmacoldgica o psicoterapia?

Introduccion:

Luego de realizar el diagndstico de episodio depresivo leve se procedera como indica el
flujograma de manejo de esta GPC.

El manejo del episodio depresivo leve puede realizarse con farmacoterapia, basado en el uso de
diversos antidepresivos, o en la psicoterapia que se define como "la aplicacion informada e
intencional de métodos clinicos y posturas interpersonales derivadas de principios psicolégicos
establecidos con el propdsito de ayudar a las personas a modificar sus comportamientos,
cogniciones, emociones y/u otras caracteristicas personales en las direcciones que los
participantes consideren deseables" (30).

Tanto la terapia farmacolégica como la psicoterapia han demostrado mejorar los sintomas en
pacientes con depresidn (31, 32). Sin embargo, es necesario evaluar los efectos beneficiosos y
adversos para guiar la eleccion de una de las dos terapias como manejo inicial.

Desarrollo de las recomendaciones:

Durante setiembre del 2018 se realizé una busqueda sistemdatica de RS en Pubmed, en la cual se
encontrd una RS: la RS de Amick 2015 (32), que fue considerada para el cuerpo de evidencia de
esta pregunta. Debido a que esta RS realizd su busqueda hasta 2015, se realizé una busqueda
de actualizacion de ECA desde el 2015 en Pubmed, encontrando los ECA de Schramm 2015 (33)
y de Mergl 2018 (34). Se decidid no incluir el ECA de Mergl 2018 debido a que evalud los
desenlaces de numero de semanas para alcanzar remisidn y nimero de semanas sin sintomas
depresivos, que no fueron considerados criticos. En comparacion, el ECA de Schramm evalué los
desenlaces de remision y respuesta, que fueron considerados criticos y que también fueron
evaluados en la RS de Amick 2015.

La RS de Amick 2015 (32) encontré tres ECA que evaluaron la remisién de los sintomas
depresivos (es decir, la desaparicién de los sintomas), y cinco ECA que evaluaron la respuesta al
tratamiento (es decir, la reduccién de al menos el 50% de los sintomas durante un tiempo de
seguimiento variable). Se actualizé los meta-analisis incluyendo los resultados del ECA de
Schramm 2015 (33) (forest plot en Anexo N° 5).

Los meta-andlisis realizados tuvieron como poblacion a adultos de 18 a 65 afos con depresion
al menos de severidad moderada, y compararon la terapia farmacoldgica (siendo los mas
estudiados fue inhibidores selectivos de recaptacion de serotonina - ISRS) con psicoterapia
(siendo la mas estudiada fue la TCC). No se halloé diferencias en la incidencia de remisién (4 ECA,
n=491, RR: 1.01; IC 95%: 0.79 a 1.29) ni en la incidencia de respuesta al tratamiento (6 ECA,
n=719, RR: 1.12; IC 95%: 0.94 a 1.34).

El panel consideré que el balance de efectos deseados e indeseados no favorecia a alguna de las
intervenciones sobre otra, por ello se decidié emitir una recomendacion condicional para la
eleccidn de alguna de estas intervenciones. Para optar por alguna de ellas se debe tomar en
cuenta si existe alguna contraindicacion para el uso de la terapia farmacoldgica y las preferencias
del paciente, considerando ademdas que esto mejoraria la adherencia a cualquiera de las
terapias. Debido a que los costos serian mayores con el uso de psicoterapia y a que su
implementacién no seria tan factible, el panel decidié acotar en la recomendaciéon que se
deberia valorar la disponibilidad de recursos logisticos y humanos antes de indicar psicoterapia
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a un paciente con depresidn. En adicién, el GEG considerd que, en algunos casos, segun las
necesidades del paciente y el criterio del profesional de salud tratante, se podria utilizar ambas
terapias de inicio.
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Pregunta 4: En pacientes adultos con episodio depresivo leve en los que se opte por iniciar el
manejo con psicoterapia, équé psicoterapia se deberia usar?

Introduccion:

Se conoce que los efectos de la psicoterapia son comparables a aquellos de la terapia
farmacoldgica, y que se puede indicar la psicoterapia como manejo de primera linea para
episodio depresivo leve (32). Sin embargo, la mayoria de estos estudios se basa en la
comparaciéon de TCC versus farmacos.

Sabemos que en el EsSalud se aplican diversos tipos de psicoterapia, por lo cual es necesario
identificar cudles deberian usarse para el manejo de pacientes con episodio depresivo leve. Para
tal fin se evaluaron estudios que compararon diversas psicoterapias versus placebo.

Desarrollo de las recomendaciones:

Durante setiembre del 2018 se realizd una busqueda sistematica de RS en Pubmed, en la cual se
encontrd una RS: la RS de Cuijpers 2014 (35), que fue considerada para el cuerpo de evidencia
de esta pregunta. Debido a que esta RS realizé su busqueda hasta 2012, se decidié contactar al
autor, quien ademas es el director de la base de datos de Evidence-based psychotherapies
(http://www.evidencebasedpsychotherapies.org/), que registra los ECA sobre psicoterapias
publicados en diversas bases de datos; para consultar si esta base de datos ha sido actualizada.
El autor nos comunicé que, en la actualizacién de esta base de datos hacia enero del 2018, no
se hallaron nuevos estudios que comparen psicoterapia versus placebo. Por ello se decidié no
realizar una nueva busqueda y utilizar la RS publicada en el 2014.

La RS de Cuijpers 2014 incluyd adultos con episodio depresivo de leve a severo y tuvo como
objetivo evaluar diversas psicoterapias en comparacién a placebo. Esta RS evalud el desenlace
de “sintomas depresivos”, entendido como la reduccién en los sintomas depresivos medidos
con diversas escalas de depresidn. Se hallé una mayor reduccion de sintomas depresivos en el
grupo que recibié TCC (5 ECA, DME: 0.33; IC 95%: 0.16 a 0.50) o terapia de resolucién de
problemas (3 ECA, DME: 0.19; IC 95%: 0.01 a 0.36) en comparacion al grupo que recibio placebo.
No se hallé diferencias entre la reduccién de sintomas depresivos entre el grupo que recibié
terapia de activacién conductual (1 ECA, DME: 0.23; IC95%: -0.20 a 2.67), terapia psicodindmica
(1 ECA, DME: 0.06; IC95%: -0.33 a 0.45) o terapia interpersonal (2 ECA, DME: 0.30; IC 95%: -0.02
a 0.61) en comparacién al grupo que recibié placebo.

El panel considerd que, debido a que el balance favorecid a la TCC sobre el placebo y a que la
certeza de la evidencia fue moderada, se podria emitir una recomendacion fuerte a favor del
uso de esta intervencidn. Asimismo, debido a que el balance favorecid a la terapia de resolucion
de problemas sobre el placebo y a que la certeza de la evidencia fue muy baja se decidié emitir
una recomendacidn a favor condicional para el uso de esta intervencién.

Finalmente, se considerd que para la implementacion de estos tipos de terapias se debera:
contar con personal capacitado (cuenta con diplomados, segunda especializacidn o ha recibido
capacitacion en terapia cognitivo conductual o de resolucién de problemas), evaluar la
capacidad del nimero de atenciones en psicoterapias, capacitar al personal de salud priorizando
el primer nivel de atencién, asi como contar con material educativo audiovisual disponible en
los establecimientos de salud.


http://www.evidencebasedpsychotherapies.org/
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Justificacion de las BPC:

Si bien en la RS de Cuijpers et al. no se encontraron diferencias estadisticas en la disminucién de
sintomas depresivos con el uso de las terapias de activacidon conductual, psicodinamica y terapia
interpersonal en comparacidon con placebo, es importante mencionar que: los estimados
puntuales favorecieron al grupo que recibié estas psicoterapias, el tamafio de muestra fue
pequeio para las comparaciones y la certeza de evidencia fue de baja a muy baja, por lo que
estudios futuros podrian encontrar una diferencia. En base a ello, dichas terapias podrian servir
de complemento a la TCC o de resolucién de problemas.

El panel consideré que dos aspectos importantes de la terapia de depresién son evitar el
reforzamiento de los sintomas depresivos por un entorno familiar disfuncional y fortalecer las
redes de apoyo de los pacientes mediante el uso de terapia familiar (36) y terapia grupal (35).

Respecto a la duracién y frecuencia de la psicoterapia, algunas GPC han propuesto para el
manejo de la depresion moderada a severa una duracion de 12 a 16 sesiones (30) y otras, 16 a
20 sesiones (19, 28, 37); con una frecuencia de una a dos veces por semana. Para el manejo de
la depresién leve, la RS de Cuijpers incluye cuatro ECA en los que se brindaron seis sesiones de
psicoterapia, la GPC de Galicia menciona una duracion de seis a ocho sesiones (28) y una RS
publicada en 2010 encontrd que seis a ocho sesiones de TCC o de resolucidon de problemas
fueron eficaces para reducir los sintomas depresivos (38). Debido a que no hay un consenso
sobre la duracién y frecuencia de la psicoterapia para el manejo del episodio depresivo leve, el
GEG considerd que se podria ofrecer de ocho a veinte sesiones con una frecuencia de una a dos
veces por semana.

El GEG consideré que se debe medir objetivamente la severidad de los sintomas con un
instrumento validado antes de iniciar el manejo. Respecto a ello, se considerd que si bien en la
RS de Cuijpers se utilizan las escalas de depresiéon de Hamilton y el inventario de depresion de
Beck (35), estos no se suelen usar en nuestro contexto, e incluirlos podria tener un impacto
negativo en la aceptabilidad por parte del personal de salud y del paciente. En contraste, el
instrumento PHQ-9 ha sido usado en Peru (6) y ofrece puntajes para categorizar la severidad de
sintomas depresivos (28, 29) (definicion en BPC 15).

El GEG considerd que se debe medir el progreso del paciente evaluando la respuesta a la terapia
(reduccidn del puntaje basal de severidad de los sintomas) (19, 30). Diversas GPC han propuesto
que se evalue la respuesta temprana a la terapia entre la cuarta a sexta (29) u octava semana
(30). Debido a que no hay un consenso sobre a partir de qué nimero de sesién evaluar la
respuesta temprana, el GEG considerd que se evalle al menos a partir de la sexta sesion. A partir
de dicho punto, segun se alcance o no respuesta temprana, se debe decidir la conducta
terapéutica a seguir (continuar con la psicoterapia o reformular el plan terapéutico) (30).
También se considerd que se debe realizar una reevaluacién de la respuesta al finalizar la
duracidn de la psicoterapia (entre la sesion 8 a 20).

En caso se consiga la respuesta a la terapia, el GEG considerd que se debe evaluar la remisién
de los sintomas durante las tres semanas posteriores al término de la psicoterapia. Al igual que
las GPC de NICE y de la Sociedad Americana de Psiquiatras (19, 30), el GEG decidié definir
remisién en base a la ausencia de los sintomas caracteristicos de depresidn ya que es mas precisa
que la definicién basada en la disminucidon en la puntuacién de escalas de depresion que utilizan
otras GPC (28, 29) (definicion en BPC 18).
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En caso no se consiga respuesta a la terapia al término de las sesiones o no se logre la remision,
el GEG considerd que se debe evaluar la presencia de una patologia subyacente y la progresion
de la severidad del episodio depresivo (30), situaciones en las que se debe remitir al paciente
para manejo por psiquiatra.
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Pregunta 5: En pacientes adultos con episodio depresivo leve en los que se opte por iniciar el
manejo con terapia farmacoldgica, écon qué antidepresivo se deberia iniciar la terapia?

Introduccion:

Cuando el médico ha decidido iniciar terapia farmacolégica para depresion, tiene entre sus
opciones a diversos antidepresivos, los cuales seglin su mecanismo de accién se clasifican en:
Inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS), inhibidores de la recaptacion de
serotonina y norepinefrina (IRSN), antidepresivos atipicos (AA), antidepresivos triciclicos (AT), e
inhibidores de la monoaminooxidasa (IMAO).

EsSalud cuenta con los siguientes antidepresivos: fluoxetina, sertralina (ISRS); venlafaxina
(IRSN); mirtazapina (AT); amitriptilina y clomipramina (AT). Se decidié evaluar la evidencia
respecto a estos antidepresivos versus placebo, asi como las comparaciones entre estos
antidepresivos.

En el caso de Venlafaxina, es un medicamento que se encuentra en el petitorio de EsSalud, pero
no en el Petitorio Nacional Unico de Medicamentos Esenciales (PNUME). En ese sentido, la
norma sectorial establece que el PNUME es el documento de aplicacién a nivel nacional y por
tanto las IPRESS deben ceifiirse a los medicamentos aprobados por este documento. En virtud
de ello, IETSI ha iniciado el proceso de armonizacién del petitorio institucional y el PNUME. Por
tanto, la Venlafaxina se encuentra dentro del proceso de armonizacion, detallado en la Carta
N°221-IETSI-ESSALUD-2018.

Desarrollo de las recomendaciones:

Durante octubre del 2018 se realizd una busqueda sistemdtica de RS en Pubmed, en la cual se
encontrd una RS: la RS de Cipriani 2018 (39), que fue considerada para el cuerpo de evidencia
de esta pregunta.

La RS de Cipriani 2018 incluyd adultos mayores de 18 afios con depresion leve a severa y evalud
la eficacia, en términos de respuesta al tratamiento (reduccidén mayor o igual a 50% del puntaje
total de una escala de depresién) y aceptabilidad (abandonar el tratamiento) de 21
antidepresivos al compararlos contra placebo y entre si. Muestra resultados para varios
antidepresivos, de los cuales revisamos aquellos con los que cuenta en la institucion.

Al realizar el meta-analisis en red, esta RS encontrdé que todos los antidepresivos de interés
(fluoxetina, sertralina, mirtazapina, venlafaxina, clomipramina y amitriptilina) fueron mas
eficaces que el placebo para lograr la respuesta al tratamiento (OR de 1.52, 1.67, 1.89, 1.78,
1.49y 2.13, respectivamente; todos estadisticamente significativos), y que todos a excepcion de
clomipramina eran tan o mas aceptable que placebo (OR de 0.88, 0.96, 0.99, 1.04, 1.30 y 0.95,
respectivamente; siendo solo clomipramina estadisticamente significativos, lo cual se traduce
como menor aceptacion).

Al realizar las comparaciones entre los antidepresivos de interés, la RS encontré que
amitriptilina, mirtazapina y venlafaxina fueron estadisticamente mas eficaces que fluoxetina
(OR: 1.25, 1.28 y 1.19, respectivamente) y no se encontro diferencias estadisticas en la eficacia
para las demds comparaciones. Por otro lado, se encontrd que la aceptabilidad de la terapia fue
estadisticamente similar entre la mayoria de los antidepresivos de interés a excepcién de
clomipramina, la cual tuvo menor aceptabilidad que fluoxetina, mirtazapina y sertralina (OR:
1.49, 1.41vy 1.51, respectivamente). A pesar ser estadisticamente similares en aceptabilidad, los
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estimados puntuales para fluoxetina y sertralina fueron los menores, lo cual sugiere que podrian
ser mas aceptables en comparacidn con los demas antidepresivos (39).

El panel considerd que el balance entre los antidepresivos de interés y placebo favorecié al uso
de antidepresivos. Al evaluar las comparaciones entre los antidepresivos de interés para el
desenlace de eficacia, se encontré diferencias pequeias, por lo cual se considerd que el balance
no favorecia de manera significativa a un grupo farmacoldgico frente a los demas. Para el
balance en términos de aceptabilidad, tomando en cuenta los estimados puntuales, el GEG
considerd que el balance podria favorecer al grupo de antidepresivos ISRS, seria similar para el
uso de otros antidepresivos, y no favoreceria al uso de clomipramina ni amitriptilina.
Considerando que la aceptabilidad es un componente clave del éxito de la terapia ya que
mejoraria la adherencia al manejo y generaria ahorros moderados al evitar un tratamiento
prolongado por interrupcién o abandono. Por este motivo se optd por emitir una
recomendacién a favor de iniciar la terapia con ISRS.

El GEG considerd que debido a que la certeza de evidencia fue muy baja, a que no se pudo
evaluar otros desenlaces que podrian ser importantes para los pacientes como conocer sobre el
impacto que puedan tener los efectos adversos en el desarrollo de sus actividades diarias, que
pueden haber otros factores que influencien en la eleccién del antidepresivo inicial como las
preferencias del paciente, la presencia de contraindicaciones, comorbilidades o interacciones
con otros farmacos; y que su implementacidn requiere de un proceso de habilitacidon para que
algunos de los antidepresivos puedan ser prescritos por otros especialistas y médicos generales,
se decidid emitir una recomendaciéon condicional.

Justificacion de las BPC:

Respecto a la prescripcion de monoterapia, el GEG consideré que la terapia con dos
antidepresivos generaria mayores riesgos que beneficios en pacientes con episodio depresivo
leve ya que la adicién de un segundo antidepresivo podria incrementar la frecuencia de efectos
adversos como tremor, transpiracion, ganancia de peso, y sindrome serotoninérgico con el
consecuente riesgo de abandono de la terapia (40).

El GEG considerd que los antidepresivos triciclicos mostraron mayor riesgo de abandono de la
terapia en comparacion con los demds antidepresivos, siendo clomipramina el menos aceptable
(ver Anexo N°05) (39), por lo que su uso podria prolongar la duracién de la terapia y generar
mayores costos por posibles complicaciones. Ademds, una RS de estudios prospectivos
evidencié que el uso de antidepresivos triciclicos incrementa el riesgo de complicaciones
cardiacas como infarto agudo de miocardio (41) y una cohorte de pacientes en atencién primaria
diagnosticados por primera vez con depresion encontrd que el riesgo de arritmias se incremento
durante los primeros 28 dias de tratamiento (42). Por ello, se requiere que los participantes
tengan una evaluacién cardiolégica previa, lo cual podria incluir una barrera para su uso en
algunos centros de EsSalud. En base a ello el GEG considerd que no iniciar el tratamiento con
antidepresivos triciclicos (clomipramina o amitriptilina).

El GEG considerd que todos los antidepresivos conllevan posibles efectos adversos y en caso de
que el paciente no tolere el ISRS con el que se decidid iniciar la terapia, se puede prescribir otro
ISRS u otro grupo de antidepresivos. Para la eleccidn se debe considerar que algunos
antidepresivos requieren evaluacion de la condicién clinica previa como en el caso de los
antidepresivos triciclicos, las preferencias del paciente, las interacciones con otros farmacos, y
el perfil de aceptabilidad del farmaco; lo cual va acorde con las recomendaciones de la Sociedad
Americana de Psiquiatras (30).
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Respecto a la duracion de la terapia farmacoldgica, la GPC del departamento de defensa de
Estados Unidos menciona que los estudios en los que se basan sus recomendaciones evaluan los
desenlaces a partir de la sexta a decimosegunda semana de tratamiento farmacolégico (29),
mientras que la GPC de la Sociedad Americana de Psiquiatras menciona que el tratamiento
deberia durar al menos entre 12 a 16 semanas (30). El GEG tomo en cuenta que adherencia al
tratamiento podria no ser dptima en algunos casos y el tiempo en que los antidepresivos
alcanzan su maximo efecto es entre la cuarta a sexta semana (29, 30), por lo que se propuso que
la duracidn de tratamiento sea de ocho hasta doce semanas. Ademas, se considerd que se podria
ampliar este periodo dependiendo de las necesidades del paciente y a la decision del profesional
de salud que brinde la terapia farmacolégica.

De igual manera que con el manejo psicoterapéutico, el GEG considerd que se debe medir de
manera objetiva la severidad de los sintomas con el instrumento PHQ-9 y evaluar la respuesta a
la terapia para monitorear el progreso del paciente a fin de replantar la conducta terapéutica de
manera oportuna en caso sea necesario (definicién en BPC 15).

Para proponer un punto de corte a partir del cual se evalle la respuesta temprana a la terapia
se consideré que la GPC de la Sociedad Britanica de Psicofarmacologia menciona que los
antidepresivos parecen alcanzar el maximo efecto terapéutico entre la segunda a cuarta semana
(43) y otras GPC mencionan que dicho efecto se da entre la cuarta a sexta semana (29, 30). Se
considerd que, debido a posibles problemas con la adherencia terapéutica, en nuestro contexto
la evaluacién de la respuesta temprana sea al menos entre la cuarta a sexta semana.

A partir de la evaluaciéon de la respuesta temprana, segln se alcance o no respuesta temprana,
se debe decidir la conducta terapéutica a seguir: continuar el tratamiento farmacoldgico a la
misma dosis o incrementar la dosis del antidepresivo (ver Tabla), opciones que también fueron
propuestas por las GPC del departamento de defensa de Estados Unidos (29), de la Sociedad
Americana de Psiquiatras (30) y de la Sociedad Britanica de Psicofarmacologia (43). También se
considerd que se debe realizar una reevaluacion de la respuesta al finalizar las semanas de
tratamiento farmacoldgico (entre la semana 8 a 12).

Tabla. Caracteristicas de los antidepresivos en EsSalud, dosis e incremento gradual de dosis inicial en caso de no respuesta.

.. Incremento .
Presentacion Dosis
. . gradual de la . -
Grupo . . (Petitorio Dosis ... Dosis inicial en Efectos adversos
- Antidepresivo N dosis inicial en S
farmacolégico EsSalud inicial maxima adultos frecuentes
caso de no
2019) mayores
respuesta
Disminucidn de la
libido sexual,
ansiedad, sequedad
Fluoxetina Tableta de 20 20 mg 20 mg cada dos | 80 mg por | 10 mg por de mucosas,
Inhibidores (clorhidrato) mg por dia semanas dia dia nauseas, alteracion
Selectivos de del suefio,
la disminucién de
Recaptacion peso
de Serotonina Disminucion de la
(ISRS) libido sexual,
Sertralina Tableta de 50 50 mg 50 mg cada 200 mg 25 mg por diarrea, ansiedad,
(hidrocloruro) mg por dia semana por dia dia sequedad de
mucosas, nduseas,
aumento de peso
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Inhibidores de
la
Recaptacion

Capsula de 75

Disminucion de la

de Serotonina Venlafaxina** .mg (XB,: s m,g 75 mg cada 225 rr?g & m,g por libido sexual,
liberacién por dia semana por dia dia , .
y rolongada) Nauseas, vomitos
Norepinefrina P
(IRSN)
13:3.% 7.5mg Incremento del
Antidepresivo . . Tableta de 30 P 15 mg cada 45 mg por por dia apetito, ganancia de
L. Mirtazapina (antes ) . .
s Atipicos (AA) mg de semana dia (antes de peso, disturbio del
. dormir) suefio
dormir)
25-50
mg por
dia (una
sola 10-25 mg Mioclonias
N Tableta de 25 dosis Incremento 300 mg por dia . , .
Amitriptilina . disfuncion eréctil,
X . mg antes de semanalmente por diat (antes de . . o
Antidepresivo . . diaforesis, arritmias
L, dormir o dormir) . :
s Triciclicos . (consideraciones en
(AT) en dosis pacientes con
divididas
) antecedente de
cardiopatias)
10-25 mg
Clomipraminat | Tableta de 25 25mg Incremento 250 mg por dia
(clorhidrato) mg por dia semanalmente por dia (antes de
dormir)

* Dosis maxima permitida del antidepresivo y no necesariamente la dosis requerida para el manejo del episodio depresivo leve.

T Considerar que la dosis de amitriptilina no suele ser mayor de 150 mg para el manejo del episodio depresivo.

¥ Rango de dosis aprobada por la FDA y EMA, adaptado de la RS de Cripriani et al (39).
** En proceso de armonizacién con el PNUME

Fuente: Adaptado de la GPC del departamento de defensa de Estados Unidos (29) y la RS de Cipriani et al (39).

El GEG considerd que al finalizar las semanas de terapia farmacoldgica y reevaluar la respuesta,
se debe determinar si el paciente logré la remisién de los sintomas (30, 44) (definiciéon en BPC
18). En adicidn, se debe considerar continuar la farmacoterapia durante al menos seis meses
luego de lograr la remisién, acorde con lo mencionado por la GPC de NICE (19). Posterior a este
periodo, cesar de manera abrupta la terapia farmacoldgica podria conllevar al desarrollo de
sintomas de descontinuacidon (insomnio, nauseas, inestabilidad en la marcha, sudoracion,
parestesias, entre otros) por lo que se debe disminuir de forma gradual la dosis del

antidepresivo, lo cual también fue propuesto por otras GPC (19, 28, 30, 45).

En caso no se consiga respuesta a la terapia al término de las sesiones o no se logre la remision,
el GEG considerd que se debe evaluar la presencia de una patologia subyacente y la progresion
de la severidad del episodio depresivo, situaciones en las que se debe remitir al paciente para

manejo por psiquiatria.




INSTITUTO DE EVALUACION DE TECNOLOGIAS EN SALUD E INVESTIGACION

Pregunta 6: En pacientes adultos con episodio depresivo leve, ése deberia indicar realizar
ejercicio fisico?

Introduccion:

Luego de que el médico opta por brindar una terapia (farmacoldgica o psicoterapia), existe la
posibilidad de indicar realizar ejercicios como complemento de estas terapias. El ejercicio fisico
esta relacionado con varios beneficios en la salud fisica y mental (46, 47). De manera particular
se cree que el ejercicio fisico puede prevenir la depresion y reducir los sintomas depresivos en
quienes ya la desarrollaron (48, 49). Sin embargo, esto no esta del todo claro y por ello se creyd
conveniente evaluar los efectos del ejercicio sobre los sintomas depresivos.

Desarrollo de las recomendaciones:

Durante noviembre del 2018 se realizé una busqueda sistemdtica de RS en Pubmed, en la cual
se encontré dos RS: Cooney 2013 (50) y Josefsson 2014 (51). El puntaje de la RS de Josefsson
2014 en el instrumento AMSTAR-2 fue mucho menor al de la RS de Cooney 2013 (5/16 y 15/16,
respectivamente), por lo cual se considerd solo la RS de Cooney 2013 para el cuerpo de evidencia
de esta pregunta.

La RS de Cooney 2013 incluyd estudios realizados en adultos mayores de 18 afios con depresion
principalmente leve a moderada y evalud los efectos en los sintomas depresivos (a corto y largo
plazo) y los efectos adversos, de brindar ejercicio en comparaciéon con no brindar ejercicio o
dejar al paciente en lista de espera.

A corto plazo (inmediatamente después de terminar las sesiones de ejercicio) se encontrd
menor puntaje de sintomas depresivos en el grupo al que se indicd actividad fisica en
comparacion al grupo control (35 ECA, n=1353, DME: -0.62; IC 95%: -0.81 a -0.42). Sin embargo,
el analisis de sensibilidad que incluyé solo los estudios de buena calidad metodoldgica no hallé
diferencias (6 ECA, n=464, DME: -0.18; IC 95%: -0.47 a 0.11).

Al evaluar los efectos a largo plazo (entre 4 y 26 meses luego de finalizada la intervencién), se
encontré menor puntaje de sintomas depresivos en el grupo en el que se indico ejercicio fisico
en comparacién al control (8 ECA, n=377, DME: -0.33; IC 95%: -0.63 a -0.03) (50).

Al evaluar los efectos adversos, la RS encuentra siete ECA, pero no realiza meta-analisis debido
a la diversidad de eventos reportados, siendo los mas frecuentes el dolor muscular, esternal y
articular, aunque mencionan que ninguno de los ECA encontré diferencias significativas entre
los grupos de ejercicio y control.

Al evaluar los dominios de la calidad de vida (mental, psicolédgica, social, ambiental, fisico), se
encontré diferencias a favor del grupo que recibié ejercicio en el domino ambiental (4 ECA, n=56,
DME: 0.62; IC 95%: 0.06 a 1.18) y fisico (4 ECA, n=115, DME: 0.45; IC 95%: 0.06 a 0.83)

Al evaluar la aceptabilidad de la intervencién, no se encontré diferencia entre los grupos (29
ECA, n=1363, RR: 1.0; IC 95%: 0.97 a 1.04) (50).

El GEG consideré que, al considerar todos los desenlaces mencionados, se mantuvo la tendencia
del beneficio con el uso de ejercicio. Respecto a los desenlaces secundarios, el ejercicio tendria
beneficio en la calidad de vida y los posibles riesgos del ejercicio (dolores musculares, articulares,
entre otros) serian pequefios. En base a ello, se decidié emitir una recomendacién a favor.
Ademas, se considerd que la certeza de evidencia fue moderada y la implementacion de esta
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intervencidn seria factible y aceptada tanto por los profesionales de salud como por los
pacientes. Por tal motivo se decidié emitir una recomendacién fuerte.

Justificacion de las BPC:

El GEG considerd importante mencionar que no se encontraron diferencias en los efectos entre
los distintos niveles de intensidad de los ejercicios (leve, moderado o vigoroso) ni en el tipo de
ejercicio (aerdbicos o de resistencia), por lo que se podria prescribir caminar, trotar o correr.
Respecto a la frecuencia, la mayoria de ECA de la RS evaluada prescribid ejercicios durante 30
minutos, tres veces por semana; por lo que el GEG decidié adoptar este régimen. Finalmente,
se considerd que debe tomarse en cuenta que el régimen de ejercicio debe estar de acuerdo
con la condicidn fisica de cada paciente. Ademas, se considerd necesario aclarar que el ejercicio
fisico no reemplazard al tratamiento farmacolégico o a la psicoterapia.
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VII. Plan de actualizacion de la Guia de Practica Clinica

La presente GPC tiene una validez de tres afios. Al acercarse al fin de este periodo, se procedera
a una revision de la literatura para su actualizacion, luego de la cual se decidira si se actualiza la
presente GPC o se procede a realizar una nueva version, de acuerdo a la cantidad de evidencia
nueva que se encuentre.

VIII.  Plan de evaluaciéon y monitoreo de la guia de practica clinica

Los indicadores de evaluacién y monitoreo de la GPC serdn los siguientes:

. . Valor
Tema Indicador Numerador Denominador
esperado
Proporcién de . Total de
. Personas tamizadas
personas tamizadas . personas del
- . para episodio
Tamizaje para episodio . grupo de > 90%
) depresivo usando la .
depresivo usando la escala PHQ-9 riesgo
escala PHQ-9 atendidas
Proporcién de Personas
ersonas diagnosticadas con
p. . .g . . Total de
. - diagnosticadas con episodio depresivo
Diagndstico R . personas 2 90%
episodio depresivo leve en los que se .
tamizadas
leve usando los hayan usado los
criterios CIE-10 criterios CIE-10
Total de
ersonas
Personas p. .
. . diagnosticadas
., diagnosticadas o
Proporcién de inicialmente

inicialmente con
episodio depresivo
leve que logran
remisién de sintomas
con la terapia
farmacoldgica

con episodio
depresivo leve | > 60%
en quienes se
opta por

iniciar terapia
farmacoldgica

personas que logran
remisién de sintomas
con la terapia
farmacoldgica

con ISRS
Total de
Personas personas
Manejo diagnosticadas ) .
., S diagnosticadas
Proporcién de inicialmente con o
. N . inicialmente
personas en quienes episodio depresivo .
con episodio

se realiza el cambio de | leve a quienes se tiene

. i . . . depresivo leve | <20%
antidepresivo debido a | que realizar el cambio P °

en quienes se

no tolerancia de los de antidepresivo
. opta por
efectos adversos debido a que no - .
iniciar terapia
toleran los efectos .
adversos farmacoldgica
con ISRS
Proporcién de Personas Total de
personas que logran diagnosticadas personas > 80%
. ey , . e . . . = (]
remisidon de sintomas inicialmente con diagnosticadas

con psicoterapia episodio depresivo inicialmente
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. . Valor
Tema Indicador Numerador Denominador
esperado
leve que logran con episodio
remision de sintomas | depresivo leve
con psicoterapia en quienes se
opta por
iniciar
psicoterapia
., Total de
Proporcién de .
. Personas referidas a personas
personas referidas a . . . .

. . niveles superiores diagnosticadas 0
niveles superiores ., S <20%
L para atencion inicialmente

para atencion o .
o psiquiatrica con episodio
psiquiatrica .
depresivo leve
Total de
Incidencia de personas que
depresion en personas | Personas con pertenecen al
que pertenecen al diagndstico de grupo de
Prevencién | grupo de riesgoy a episodio depresivo riesgo a <20%

guienes se brindé
intervenciones
preventivas

leve que pertenecian
al grupo de riesgo

quienes se les
brindd
intervenciones
preventivas
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