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RESUMEN

Objetivo: Evaluar el comportamiento del trastorno de ansiedad generalizado y el
episodio depresivo mayor entre pacientes con epilepsias farmacorresistentes.
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Métodos: Se realiz6 un estudio descriptivo, observacional. Participaron 29 pacientes
(nueve con epilepsia del lobulo frontal y 20 con epilepsia del lobulo temporal) y 15
sujetos de control sanos, evaluados en los servicios de neuropsicologia del Centro
Internacional de Restauracidon Neuroldgica, en el periodo enero del 2018 y diciembre
2020. Se analizaron variables demograficas, tipo de epilepsia, trastorno de ansiedad
generalizado (TAG) y episodio depresivo mayor (EDM), a partir de la aplicacion de una
entrevista estructurada, escala de trastorno de ansiedad generalizado (GAD-7), escala
de episodio depresivo mayor (NDDI-E). Se utiliz6 la estadistica no paramétrica (test de
Spearman, U de Mann-Whitney) con significacion estadistica p < 0,05.

Resultados: El 40 % de los pacientes con epilepsia del lobulo temporal presentaron
trastorno de ansiedad generalizado y, el 35 %, episodio depresivo mayor. Entre epilepsia
del lobulo temporal vs. control, se identificaron diferencias en el trastorno de ansiedad
generalizado y episodio depresivo mayor. Entre epilepsia del lébulo frontal vs. control
se encontraron diferencias en el episodio depresivo mayor. En el grupo epilepsia del
l6bulo temporal se obtuvo una relacion positiva entre el trastorno de ansiedad
generalizado y episodio depresivo mayor (R = 0,83).

Conclusiones: Se constata que los pacientes con epilepsia del lobulo temporal
presentan trastorno de ansiedad generalizado y episodio depresivo mayor. El trastorno
de ansiedad generalizado y escala de episodio depresivo mayor son herramientas Utiles
de cribado que ofrecen una informacion practica para redirigir la atencion integral de
este grupo de pacientes.

Palabras clave: epilepsias farmacorresistentes; trastorno de ansiedad generalizado;
episodio depresivo mayor; calidad de vida.

ABSTRACT

Objective: To evaluate the behavior of generalized anxiety disorder and major
depressive episode among patients with drug-resistant epilepsies.

Methods: An observational descriptive study was carried out. 29 patients participated
(9 with frontal lobe epilepsy and 20 with temporal lobe epilepsy) and 15 healthy
controlled subjects, evaluated in the Neuropsychology Services of the International
Center for Neurological Restoration, between January 2018 and December 2020.
Variables were analyzed. demographic, type of epilepsy, generalized anxiety disorder
(GAD) and major depressive episode (MDE) from the application of a structured
interview, GAD-7 generalized anxiety disorder scale, NDDI-E major depressive episode
scale. Non-parametric statistics were produced (Spearman Test, Mann Whitney U test)
with statistical significance p<0.05.

Results: 40% of patients with temporal lobe epilepsy present generalized anxiety
disorder and 35% major depressive episode. Differences in generalized anxiety disorder
and major depressive episode were identified between temporal lobe epilepsy vs.
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control. Differences were found between frontal lobe epilepsy vs. control in the major
depressive episode. In the temporal lobe epilepsy group, a positive relationship was
obtained between generalized anxiety disorder and major depressive episode (R=0.83).

Conclusions: It is confirmed that patients with temporal lobe epilepsy present
generalized anxiety disorder and major depressive episode. The generalized anxiety
disorder scale and major depressive episode scale are useful screening tools that offer
practical information to redirect the comprehensive care of this group of patients.

Keywords: drug-resistant epilepsies; generalized anxiety disorder; major depressive
episode; quality of life.

Introduccion

La literatura cientifica internacional aporta importantes investigaciones enfocadas en
el estudio de los trastornos psicopatologicos en las epilepsias. Se utilizan,
generalmente, métodos diagnosticos tradicionales y, en menor medida, escalas
breves. (12,3

Los pacientes con epilepsia presentan varias comorbilidades psiquiatricas: trastornos
afectivos,® ansiedad, psicosis, trastorno bipolar, esquizofrenia y conducta suicida.
Asimismo, se plantea que la depresidon modifica la evolucion de la epilepsia, la respuesta
terapéutica y la calidad de vida de los pacientes con esta enfermedad. Ademas, genera
discapacidad sociolaboral y es un factor de riesgo de suicidio.®

La nueva definicion establece que epilepsia no es solo un trastorno caracterizado por
ataques epilépticos, sino que a menudo puede asociarse con comorbilidades cognitivas
y psiquiatricas.®)

Igualmente, es conocida la alta incidencia de comorbilidad psiquiatrica, la cual, muchas
veces, no se sospecha. Esto contribuye a la perpetuacion de las crisis y a esfuerzos
mayores en el diagndstico y tratamiento, que redundan en procedimientos costosos y
riesgos innecesarios para el paciente.(®

El 30 % de las epilepsias resulta ser farmacorresistentes (EFR) y, a su vez, en este grupo
el 50 % presentan depresion o ansiedad.!”)

En la literatura internacional se hace alusion a los factores vinculados a la presencia de
trastornos psiquiatricos en pacientes con epilepsia, especificamente la ansiedad,® la
depresion,® la tendencia suicida,'%'") diferencias sexuales en cuanto a la ansiedad,
etc.('?) Se han descrito las causas bioldgicas y no bioldgicas de la ansiedad, la que juega
un papel esencial en la explicacion del trastorno.(3)
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Entre las enfermedades psiquiatricas que pueden concomitar con la epilepsia se
encuentra el trastorno de ansiedad generalizado (TAG), el cual se caracteriza por la
presencia de ansiedad persistente, ilimitada a ciertas condiciones ambientales y tiene
una duracion de al menos seis meses. Los pacientes experimentaran miedo en el ambito
laboral, la salud, asuntos financieros o familiares. Suelen preocuparse por la aparicién
de crisis epilépticas, la gravedad de su enfermedad y la aparicién de complicaciones.
Esta condicion coexiste con sintomas somaticos como agotamiento, insomnio y
dificultad para concentrarse. (')

Aunque la etiologia del TAG es desconocida, suelen causarla la exposicion significativa
a un evento estresante o la acumulacion de situaciones estresantes. Se caracteriza por
una reaccion psicoldgica posterior, una vez que ha cesado el factor estresante y suele
estar acompanada de depresion. ('

En relacion a los trastornos del humor, es frecuente la comorbilidad con el trastorno
depresivo y se plantea que un primer episodio depresivo mayor en EFR se asocia con un
riesgo del 50 % de un segundo episodio, dos con un riesgo del 70 % y tres o mas tienen
un riesgo de recurrencia mayor al 90 %.®

A pesar de los hallazgos mencionados con anterioridad, el estudio desde el punto de
vista psicopatologico de los pacientes con EFR a partir de escalas breves de exploracion,
y las posibles correlaciones entre variables demograficas, clinicas y psicoldgicas, ha sido
poco abordado en el contexto cubano. La identificacion de estas correlaciones
permitiria realizar predicciones y la elaboracion de alternativas de tratamiento para
estos pacientes.

Esta investigacion tuvo como objetivo evaluar el comportamiento del trastorno de
ansiedad generalizado y el episodio depresivo mayor entre pacientes con epilepsias
farmacorresistentes.

Métodos

Se realizd un estudio observacional, descriptivo, con 29 pacientes entre 18 y 59 anos de
edad, en el periodo de enero de 2019 a diciembre de 2020. Del total de casos, nueve
tenian diagnostico de epilepsia del lobulo frontal (ELF) y 20 de epilepsia del lébulo
temporal (ELT). Se incluyeron 15 sujetos de control sanos. Fueron valorados por los
servicios de neuropsicologia del Centro Internacional de Restauracion Neuroldgica
(CIREN). A todos los pacientes y controles se les aplicd escalas breves de exploracion
para identificar sospecha de TAG y episodio depresivo mayor (EDM).
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Se consideraron como criterios de inclusion que fueran pacientes mayores de 18 afos
de edad; que hubiesen completado todas las evaluaciones planificadas en la consulta
de neuropsicologia del CIREN; con diagnostico de EFR (temporal y frontal) y que dieran
su consentimiento para participar en la investigacion.

Se excluyen a los pacientes en edad pediatrica y a los que se negaron a participar

Variables

— Variables sociodemogrdficas: Edad, sexo y escolaridad, identificados a través de
una entrevista estructurada.

e Grupos etarios: juventud (18-24 anos), adultos jovenes (25-40 afos),
adultos intermedios (41-61 anos).

e Sexo: femenino y masculino.

e Escolaridad: primaria (hasta 6.° grado), secundaria (hasta 9.° grado),
técnico medio preuniversitario (hasta 12.° grado), universitario (hasta 17.°
grado).

— Variable clinica: Tipo de EFR.
e ELT: Epilepsia originada en el l6bulo temporal.
e EFF: Epilepsia originada en el ldbulo frontal.

— Variables psicopatoldgicas: Sospecha de alteraciones emocionales y sin sospecha
alteraciones emocionales (ya sea la sospecha de TAG y EDM). Estos se evaluaron
a partir de la aplicacion de la escala de trastorno de ansiedad generalizada (GAD-
7) y escala de episodio depresivo mayor (NDDI-E).(1:2)

Se recogio la informacion brindada por los pacientes a través de la aplicacion de los
siguientes instrumentos de evaluacion:

— Entrevista estructurada: Para identificar variables demograficas (edad, sexo).

— Escala de ansiedad (GAD-7). Consta de siete items, los cuales evalGan la sospecha
TAG. Los pacientes deben responder segin la frecuencia en que experimentan
los sintomas en las dos semanas anteriores. Se incluye el dia de la evaluacion.
Respuestas (0: Nunca. 1: Algunos dias. 2: Mas de la mitad de los dias. 3: Todos
los dias). La puntuacion se obtiene mediante la suma de las respuestas de los
sujetos. Los valores > 10 indican la sospecha de un TAG.
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— Escala de depresion (NDDI-E). Consta de seis items, los cuales evaluan la sospecha
de EDM. Los pacientes deben responder segun la frecuencia en que experimentan
los sintomas en las dos semanas anteriores. Se incluye el dia de la evaluacion.
Respuestas (1: Nunca. 2: pocas veces. 3: Algunas veces. 4: Siempre). La
puntuacion se obtiene mediante la suma de las respuestas de los sujetos. Los
valores > 15 indican la sospecha de un EDM.

Procesamiento estadistico

Toda la informacion obtenida fue transferida a una base de datos para el analisis
estadistico. Se utilizé un paquete estadistico Stadistic 8.0. Se calcularon las frecuencias,
porcentajes, medias y desviaciones estandar, como medidas de resumen descriptivo. Se
empleo la estadistica no paramétrica. Se compararon proporciones y medias a través de
la estadistica descriptiva. Se correlacionaron las variables a través del test de
Spearman. Se compararon los resultados entre los grupos a través de la U de Mann-
Whitney. El nivel de significacion estadistica empleado fue p < 0,05.

Etica

Se pusieron en practica los principios de la Declaracion de Helsinki. Para realizar esta
investigacion se solicito la autorizacion al jefe del Proyecto de Cirugia de la Epilepsia.
El estudio fue aprobado por el Comité de Etica del Centro Internacional de Restauracion
Neurologica.

Resultados

En la tabla 1 se muestra el comportamiento de los pacientes con ELT, ELF y el grupo
control, en relacion con las caracteristicas sociodemograficas y clinicas empleadas en
el estudio. No se observaron diferencias significativas entre los grupos en los valores
medios de la edad. En cuanto al sexo solo se observaron diferencias significativas entre
el grupo con ELF y ELF en las proporciones del sexo femenino; en relacion a la
escolaridad se encontraron diferencias entre todos los grupos, correspondiendo el
menor nivel de escolarizacion a los pacientes con ELF.
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Tabla 1 - Caracteristicas sociodemograficas de los pacientes con ELT, ELF y grupo control

Edad (media y SD) 23:+6 35:12 3213 ) 0,10 0,24
. F  8(89) 945  10(67) 0,03* 0,14 0,17

>exo (No. y %) M 1(11) 1155  5(33) - - -

Escolaridad (media y SD) 9+2  19:+9  14+9 0,0005* 0,05* 0,05*

En relacién al comportamiento de las variables psicopatologicas se identifico en el grupo
con ELT la sospecha de TAG en 8 pacientes (40 %) y EDM en 7 pacientes (35 %) (Tabla
2).

Tabla 2 - Comportamiento del TAG y EDM en los pacientes con ELF, ELT y grupo control

< 10 puntos 8 (89 %) 12 (60 %) 15 (100 %)
> 10 puntos 1 (11 %) 8 (40 %) 0 (0)
<15 puntos 9 (100 %) 13 (65 %) 15 (100 %)
> 15 puntos = 0 (0) 7 (35 %) 0 (0)

GA-7

NDDI-E

Entre el grupo con ELF y control se identificaron diferencias significativas en la sospecha
de EDM. Por su parte entre el grupo con ELT y control se identificaron diferencias
significativas en el TAG y EDM. Asimismo, entre los grupos con ELF y ELT no se identificaron
diferencias en las variables psicopatologicas evaluadas (p > 0,05) (Tabla 3).

Tabla 3 - Comparacion del TAG y EDM entre los grupos

ELF vs. control | ELF (n: 9) | Control (n: 15)

GAD-7 pre 128,0000 172,0000 52,00000 0,92424 0,346400
NDDI-E pre 147,0000 153,0000 33,00000 2,05718 @ 0,033730
ELT vs. Control ELT (n: 20) | Control (n: 15)

GAD-7 pre 309,0000 187,0000 67,00000 2,09501 0,034975
NDDI-E pre 308,0000 188,0000 68,00000 2,05548 @ 0,037590
ELT vs. ELF ELT (n: 20) ELF (n: 9)

GAD-7 pre 228,5000 96,5000 51,50000 1,160584 0,245812
NDDI-E pre 222,5000 102,5000 57,50000 @ 0,820901 0,411703

En el grupo con ELT se constaté una relacion positiva entre el TAG y EDM. En el grupo
con ELF no se observaron correlaciones entre las variables (Tabla 4).
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Tabla 4 - Correlaciones entre las variables demograficas y neuropsicoldgicas

Edad pre NP  Escolaridad GAD-7 pre NDDI-E pre
ELT
Edad pre NP 1,000000 0,171815 0,226668 -0,063562
Escolaridad 0,171815 1,000000 -0,282090  -0,289282
GAD-7 pre 0,226668 -0,282090 1,000000 0,833212
NDDI-E pre -0,063562 -0,289282 0,833212 1,000000
ELF
Edad pre NP 1,000000 0,262661 0,484624 0,575311
Escolaridad 0,262661 1,000000 0,027533 -0,156724
GAD-7 pre 0,484624 0,027533 1,000000 0,026906
NDDI-E pre 0,575311 -0,156724 0,026906 1,000000
p < 0,05.

Discusion

En este estudio se encontré que los pacientes con epilepsia de lobulo frontal tenian un
menor grado de escolarizacion, siendo significativas las diferencias entre los tres grupos
para esta variable. Esta descrito de forma general en la literatura que en los nifos
epilépticos se puede observar: indiferencia en la clase, rendimiento inferior a la norma,
trastornos del comportamiento, distraccion, concentracion pobre y somnolencia, lo que
provoca un mayor fracaso escolar en este grupo poblacional.!'® En el caso de los nifios
con ELF, se ha demostrado mayor dificultad cognitivas y conductual, lo que se ve
reflejado en un peor desempeno en pruebas de memoria, alerta, funciones
visoespaciales, funciones ejecutivas y velocidad psicomotora.!'” Otros estudios han
reportado que los pacientes con lesiones frontales pueden mostrar funciones cognitivas
intactas, sin embargo, fallan en las demandas diarias del trabajo y la carrera debido a
problemas de comportamiento, inestabilidad, problemas de concentracion, mayor
susceptibilidad a la interferencia y problemas con el tiempo y la planificacion.('® En
contraposicion, autores como Helmstaedter y otros(') encontraron que al comparar
casos de ELF y ELT eran los pacientes del segundo grupo quienes presentaban menores
niveles de escolaridad.

En relacion al sexo, se encontraron diferencia para los dos tipos de epilepsias
estudiadas, siendo mas frecuente la ELF en el sexo femenino y la ELT en el masculino.
En un estudio publicado por los propios investigadores en 202029 se estudiaron
pacientes con ELT y epilepsia extra temporal y se observé que para ambos grupos hubo
predominio del sexo masculino. Otra investigacion llevada a cabo en el Instituto Sree
Chitra Tirunal de Ciencias Médicas y Tecnologia de la India, en una muestra de 150
pacientes con ELT el 53,3 % pertenecia al sexo masculino.?" Por su parte, un estudio
de pacientes con probable epilepsia de lébulo frontal reportdé que el 53,6 % de la
muestra lo constituyeron mujeres.?? Estos hallazgos hacen pensar que existe una
relacion entre el tipo de epilepsia y el sexo, lo que pudiera tener valor como factor
predictor.
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Un reciente estudio de revision sistematica plantea una prevalencia relativamente alta
de comorbilidades de salud mental en personas con epilepsia. Segun el articulo, los
trastornos del humor y de ansiedad son los mas frecuentes, mientras que los trastornos
del espectro psicotico, como la esquizofrenia y el trastorno bipolar, son mucho mas
raros. Igualmente, la prevalencia de la comorbilidad pudiera variar con el tipo de
epilepsia y la respuesta al tratamiento.(") Esta asociacion ademas de ser alta esta
relacionada con un grupo de complicaciones como reduccion de la calidad de vida,
epilepsia farmacorresistente, autolesiones, suicidio y no adherencia al tratamiento. @)
En el caso de la epilepsia farmacorresistente, se ha descrito que en estos pacientes es
mas frecuente la comorbilidad con alteraciones psicopatoldgicas, reportase alta
incidencia de trastorno de ansiedad generalizada y episodio depresivo mayor.®

Al analizar las variables clinicas del estudio se observé que, de los pacientes con ELT,
el 40 % puntu6 por encima de 10 en el cuestionario GAD-7, lo que es sugestivo de
presencia de un trastorno de ansiedad generalizada, mientras que el 35 % obtuvo valores
que se corresponden con un episodio depresivo mayor en el NDDI-E. La literatura
revisada reporta que la incidencia de trastornos ansiosos en los pacientes con epilepsia
va de un diez a un 30 % y es mas comun en la ELT comparada con otros tipos de
epilepsias. (2425

Un estudio multicéntrico llevado a cabo en poblacion epiléptica en Corea del Sur identifico
que del total de pacientes con diagnostico comoérbido de trastorno de ansiedad
generalizada el 39,2 % tenia una ELT.?® Pérez-Montoto y otros,?”) en una muestra de 71
pacientes con diagnostico de epilepsia del lobulo temporal medial, identificaron que el
62,5 % presentaban un trastorno afectivo no clasificado por la CIE-10 y el DSM-IV. En un
estudio llevado a cabo en Brasil, en el que se incluian 100 pacientes con ELT, se observo
una prevalencia del trastorno depresivo de un 20 %, incluso en etapa posquirargica.?® Estos
resultados pudieran hablar a favor de que las causas de los trastornos afectivos en este
grupo son multifactoriales, en el que tanto aspectos sociales, psicoldgicos y biologicos
juegan un papel importante.

Mediante la comparacion por grupos se encontré que entre los controles y los pacientes
con ELT habia diferencias significativas, tanto para los valores de GAD-7, como los del
NDDI-E. Segun diversos autores los pacientes con epilepsia son mas susceptibles a las
patologias psiquiatricas, comparados con la poblacion general.? Ademas de los
aspectos psicologicos como consecuencia de la enfermedad, causas neurobiologicas
como desequilibrio de los neurotransmisores y anomalias anatomicas, junto con el
empleo de medicamentos antiepilépticos (FAE), puede contribuir a una incidencia
mayor de trastorno psiquiatrico en ellos. Desde el punto de vista neurofuncional, una
alteracion del circuito del sistema limbico en los casos con epilepsia del lébulo
temporal, también puede jugar un papel en la aparicion de trastornos psiquiatricos,
especialmente ansiedad y depresion. (0:31)

Dada la alta incidencia de trastornos de ansiedad y depresivos se hace necesario el
diagnostico temprano y adecuado de estos como parte del abordaje integral de los
sujetos epilépticos. El empleo de escalas breves como la GAD-7 y la NDDI-E se ha vuelto
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cada vez mas frecuente en la practica clinica actual y de ahi la necesidad de validarlos
para las poblaciones de cada pais. 3:26:32:33,34) os resultados de nuestro estudio, similares
a los de otras investigaciones realizadas,?%:27:3%) permiten evidenciar la utilidad de estas
escalas para el diagnostico de depresion y ansiedad en la poblacién epiléptica cubana y
la importancia de realizar estudios de validacion.

Este estudio tuvo varias limitaciones. Los datos fueron autoinformados por los pacientes
a partir de encuestas de deteccion aun no validadas en Cuba. Ademas, el tamafo de la
muestra de este estudio fue relativamente pequena y de un solo centro asistencial de
nivel terciario de salud, por lo que seria de utilidad desarrollar un estudio similar a nivel
de la atencion primaria de salud.

En esta investigacion se aprecié que en los pacientes con ELT se presenta con una
frecuencia elevada sintomas de TAG y EDM, con diferencias significativas en relacion a
los sujetos sanos. Ademas, se concluye que el GAD-7 y NDDI-E son herramientas Utiles
de cribado que ofrecen una informacion practica para redirigir la atencion integral de
este grupo de pacientes.
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