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Resumen

La depresion se ha convertido en una epidemia contem-
poranea, con cifras de prevalencia alarmantemente eleva-
das, en ascenso constante y estable en afios recientes. Esta
se asocia con menor calidad de vida, mayor morbilidad y
mortalidad, y representa una carga pesada para los sistemas
de salud publica. Las personas con depresién acuden con
mayor frecuencia a distintos servicios médicos, a menu-
do con presentaciones clinicas mas severas o atipicas. En
este sentido, la depresién ocurre muy frecuentemente en
los pacientes con diabetes mellitus (DM), quienes exhiben
una probabilidad de aproximadamente el doble al triple de
desarrollar depresion. En efecto, la depresion magnifica de
manera marcada el impacto ya grave de la DM, no sélo
a nivel de bienestar general, sino en la evoluciéon indivi-
dual de cada paciente. Esto toma relevancia particular al
considerar el peso de la DM como causa global de mor-
bimortalidad a nivel mundial y su impacto deletéreo en la
vida de cada paciente. No obstante, la creciente tendencia
a la especializacién en la practica médica y el abordaje
compartimentalizado de los problemas de salud de los pa-
cientes dificulta la aproximacion a la atencién conjunta de
la DMy los problemas de salud mental, al igual que el cui-
dado holistico del paciente diabético. El abordaje integrado
de la DM vy la depresién exige no sélo un cuidado clinico
especialmente focalizado en las necesidades individuales
de cada paciente, sino también cambios macroestructura-
les en las politicas piblicas en salud. Esta revisién comenta
la importancia de la atencién integral de la depresién en el
contexto de la DM, al igual que las estrategias a implemen-
tar para cristalizar este objetivo.
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Abstract

Depression has become a contemporary epidemic, with
alarmingly elevated prevalence estimates in constant and
stable rise in recent years. This disorder is associated with
lower quality of life and higher morbidity and mortality,
and it represents a heavy burden for public health systems.
People with depression attend various medical services
more frequently, often with more severe or atypical clinical
presentations. Indeed, depression occurs very frequently in
patients with diabetes mellitus (DM), who exhibit double
to triple probability of developing depression. This disorder
markedly magnifies the already grave impact of DM, not
only for general wellbeing, but in the specific evolution of
each patient. This gains particular relevance when consid-
ering DM as a global cause of worldwide morbimortality
and its deleterious effect in patients’ lives. Nevertheless,
the increasing tendency towards specialization in medical
practice and the compartmentalized approach to patients’
complaints hinder the joint care of DM and mental health
issues, as well as the holistic attention of diabetic patients.
The integrated approach of DM and depression demands
not only especial care to the individual necessities of each
patient, but also macrostructural changes in public health
policies. This review comments on the importance of the in-
tegral attention of depression in the context of DM, as well
as the strategies to use for achieving this objective.

Keywords: depression, diabetes mellitus, mental health,
public health.
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Introduccion

La depresion se ha convertido en una epidemia contempo-
ranea. Las estimaciones vigentes de la Organizacién Mun-
dial de la Salud indican una prevalencia mundial de 4,4%
para esta enfermedad, lo cual corresponde a 322 millones
de casos globalmente. La prevalencia de la depresién se
ha multiplicado de forma especialmente alarmante en la
década pasada’. Mas alla de esto, se calcula que alrede-
dor de 20,6% de la poblacién general sufre un episodio
depresivo mayor en el transcurso de su vida®. La depresion
se asocia con menor calidad de vida, mayor morbilidad y
mayor mortalidad, y representa una carga pesada para los
sistemas de salud publica debido a su caracter recurrente
y su frecuente resistencia a los tratamientos disponibles’.

Por ende, las personas con depresién acuden con mayor
frecuencia a distintos servicios médicos, a menudo con pre-
sentaciones clinicas mds severas o atipicas*. En este sentido,
la depresion ocurre muy frecuentemente en los pacientes
con diabetes mellitus (DM), quienes exhiben una probabi-
lidad de aproximadamente el doble al triple de desarrollar
depresién en comparacién con el resto de la poblacién®.
Ademads, las personas con depresion y DM muestran un
riesgo de mortalidad 1,5 veces mayor®. En efecto, la depre-
sién magnifica de manera marcada el impacto ya grave de
la DM, no sélo a nivel general, sino en la evolucién indivi-
dual de cada paciente’.

Esto toma relevancia particular al considerar el peso de la
DM como causa global de morbimortalidad a nivel mun-
dial y su impacto deletéreo en la calidad de vida de los pa-
cientes y su prondstico general®. No obstante, la creciente
tendencia a la especializacién en la practica médica vy el
abordaje compartimentalizado de los problemas de salud
de los pacientes dificulta la aproximacién a la atencion
conjunta de la DM y la depresion, al igual que el cuidado
holistico del paciente diabético’. Esta revision comenta la
importancia de la atencién integral de la depresion en el
contexto de la DM, al igual que las estrategias a implemen-
tar para cristalizar este objetivo.

Depresién y diabetes mellitus: jun origen comiin?

Una de las principales incégnitas a las cuales se enfrenta el
estudio del vinculo entre la depresién y la DM es la direc-
cion entre estos elementos, es decir, si una entidad causa
a la otra o si provienen de un origen comun. En reportes
recientes se ha observado que la depresién y la DM no
comparten factores genéticos comunes que correspondan
a su ocurrencia concomitante, un hallazgo consistente en
diferentes grupos étnicos'’. Esto sugiere que, por el contra-
rio, esta relacién surja del impacto de factores epigenéticos
que puedan activar el desarrollo de ambas enfermedades
de manera paralela''. Algunos de estos factores podrian in-
cluir el estatus socioeconémico bajo, la baja calidad del
sueno, la inactividad fisica y la dieta rica en carbohidratos
simples y grasas'?.

Una hipdtesis que ha obtenido gran aceptaciéon en afios
recientes en este escenario es la del estrés crénico como
factor subyacente a la DM vy la depresién. La activacién
sostenida del eje hipotdlamo-hipdfisis—adrenal (EHHA) y el
sistema nervioso auténomo simpatico (SNAS) se han reco-
nocido como alteraciones bioquimicas notorias en la de-
presion’. Ademas, estos fenémenos también son promoto-
res importantes de la resistencia a la insulina (RI) y obesidad
visceral, dos elementos clave en la fisiopatologia de la DM
tipo 2 y el sindrome metabdlico'. La activacién prolon-
gada del EHHA y el SNAS también causa disfuncién del
sistema inmunolégico con mayor produccién de citoquinas
pro-inflamatorias, lo cual conlleva a la instalacion de un
estado de inflamacién crénica de bajo grado. Los media-
dores pro-inflamatorios pueden intervenir de manera de-
letérea en la funcionalidad de las hormonas reguladoras y
contrarreguladoras de la glicemia, e inducir RI"®. Adicional-
mente, la inflamacién de bajo grado se ha identificado en
la etiopatogenia de numerosos trastornos mentales a nivel
celular y molecular, esencialmente a través del fenémeno
de neuroinflamacion'®. El estrés crénico ademas favorece
el desarrollo de conductas que promueven el sobrepeso y
obesidad, como alteraciones en el patrén alimentario y del
suefo, junto con desregulacién del circuito neural de re-
compensa, que se ven potenciadas por las alteraciones cog-
nitivas y del estado de animo inherentes a la depresion'’.

En la DM tipo 2, el efecto de la RI parece extenderse mas
alla de los tejidos periféricos; se ha detectado RI en neuro-
nas de distintas regiones cerebrales involucradas en la neu-
robiologia de la depresion, como el hipocampo, la amig-
dala, el area tegmental ventral y los nicleos del rafe'®. Esto
se ha vinculado con conductas ansiosas y depresivas en
numerosos modelos murinos'. Asimismo, la hiperinsuline-
mia parece poder potenciar la inflamacién crénica en estas
regiones, ademds de inducir alteraciones en la plasticidad
sinaptica. Esto resulta en el empeoramiento y perpetuacion
de la disfuncién en la neurotransmisién que se observa en
la depresion®.

En relacién a la DM tipo 1 son notorios algunos aspectos
distintivos, como su inicio mucho mds temprano que suele
ser similar al desarrollo de la depresion, la mayor duracién
de la enfermedad, y la mayor carga que supone que en la
rutina cotidiana de los pacientes, con el monitoreo cons-
tante de la glicemia, el ajuste de las dosis de insulina y el
mantenimiento de los regimenes dietéticos y de actividad
fisica, lo cual supone gran estrés®'. Por ende, los efectos
neuroendocrinos sistémicos del estrés crénico observados
en la DM tipo 2 podrian extrapolarse a la DM tipo 1 en
relacién al vinculo con la depresiéon®. Sin embargo, para la
DM tipo 1 se ahaden algunos componentes fisiopatologi-
cos, como el efecto crénico de la hiperglicemia desde eda-
des tempranas en la fisiologia neurovascular, el impacto de
las hipoglicemias causadas por la dosificacién de insulina,
las fallas en la neurogénesis y el neurotrofismo originadas
por la hipoinsulinemia, y el efecto de la actividad autoin-
mune en el funcionamiento y estructura neuronal®.
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Manejo conjunto de la diabetes mellitus y la depresion

El primer paso en el abordaje integrado de la DMy la de-
presién es su deteccién temprana. Aunque el diagnéstico
de la depresiéon demanda una entrevista clinica detallada
que puede ser poco viable en el contexto de la atencién pri-
maria en salud, se han disefiado varias herramientas para su
cribado rapido, como el Inventario de Depresion de Beck y
la Escala Hospitalaria de Ansiedad y Depresién?t. El Cues-
tionario sobre la Salud del Paciente-9 (PHQ-9) es el mas
utilizado en los pacientes con DM, ya que muestra gran
sensibilidad y especificidad para los sintomas de depresion
en esta poblacién cuando se consiguen puntuaciones >12,
discriminando incluso de sintomatologia atribuible a la DM
que es similar a la de la depresién, como la falta de energia
y dificultad para la concentracién®. El proceso de cribado
de la depresién debe acompanarse de la adecuada canali-
zacion de los pacientes hacia la obtencién de los servicios
especializados en salud mental, asi como otros comple-
mentos que puedan requerir, como la atencién en trabajo
social o rehabilitacién?®.

Aunque no se dispone de guias especificas para el trata-
miento de la DM en pacientes con depresidn, se ha cons-
tatado que su tratamiento es efectivo y de importancia pri-
mordial, en tanto mejora el pronéstico del curso clinico de
ambas entidades?”. Por otro lado, en el tratamiento psico-
farmacoldgico de la depresién deben considerarse algunos
puntos clave. Se recomienda la prescripcién de farmacos
sin impacto sobre el peso corporal en la medida de lo po-
sible y considerar el cambio de medicacién en caso de re-
gistrarse incrementos de peso de 5% del valor de base®.
Los psicofdrmacos asociados a aumento de peso han sido
identificados claramente e incluyen los antidepresivos tri-
ciclicos y otros como la mirtazapina, al igual que estabi-
lizadores del humor como el acido valproico y las sales
de litio*. No obstante, es importante resaltar que algunos
psicofarmacos utiles en la depresién como el bupropion y
el topiramato se han asociado con disminucion de la obe-
sidad, mejoramiento de la Rl y modulacién del apetito; y
su uso en este escenario podria ser particularmente bene-
ficioso®?. La metformina, ademads, toma un rol central no
s6lo debido a su papel notorio en el manejo de la DM, sino
también debido a su aprobacién formal para el tratamiento
del sobrepeso y obesidad inducidos por psicofarmacos’'.

La farmacoterapia debe ser acompafnada siempre de psico-
terapia en el manejo paralelo de la DM y la depresién. La
terapia cognitivo-conductual es la mas estudiada y acepta-
da para este objetivo aunque otros enfoques también han
sido utilizados con éxito, incluyendo la terapia interperso-
nal, el entrenamiento en resolucion de problemas, la en-
trevista motivacional, la consejeria y coaching, y la tera-
pia psicodinamica®. Un aspecto de alta relevancia es que
la modalidad de psicoterapia parece ser de importancia
secundaria, mientras que el principal determinante de la
efectividad de estas intervenciones es la inclusién de com-
ponentes educativos sobre la DM como enfermedad, y la
instruccion en habilidades para el autocuidado y autono-

mia con énfasis en la adopcién de estilos de afrontamiento
ante la adversidad**.

El ofrecimiento de este modelo holistico de cuidado se en-
frenta a varios retos. A nivel mundial se ha reportado que
los pacientes con trastornos mentales reciben atencion de-
ficiente para los problemas de salud fisica, a pesar de que
a menudo la severidad de éstos sobrepasa aquella de la en-
fermedad, e independientemente de que los pacientes con
estos problemas de salud muestran un ndmero de consultas
mucho més alto que el promedio®*. En el contexto de la
DM, esto se traduce en menor frecuencia y calidad de las
revisiones para complicaciones oftalmolégicas y neuropati-
cas, monitoreo deficiente de los lipidos séricos y HbATC, y
menor educacién sobre la DM*.

En este escenario, el trabajo multidisciplinario emerge
como la herramienta mds valiosa para la implementacion
simultdnea del tratamiento farmacolégico y psicobiolégico
de la DM vy la depresion, en consonancia con las modifi-
caciones del estilo de vida pertinentes®. El uso individuali-
zado de gestores de caso podria ser un puente importante
para el engranaje del trabajo de los distintos miembros del
personal de salud®”. No obstante, actualmente gran parte de
los trabajadores de salud siente no disponer de suficientes
recursos para cubrir la demanda en salud mental, especial-
mente en los casos con comorbilidades fisicas. Ademas,
existe una tendencia general a nivel mundial en afios re-
cientes donde el acceso a servicios de salud mental es cada
vez mas complicado por factores asociados a su costo y su
integracién logistica en la infraestructura y funcionamien-
to de los sistemas de salud pablica®. En efecto, aunque
el tratamiento conjunto de la DM y la depresién ameritan
conductas clinicas especificas para cada paciente, también
exige acciones a gran escala, con cambios en los sistemas y
politicas de dispensacion de los servicios de salud.

Conclusiones

La concomitancia de la DM vy la depresion es altamente
prevalente en la prictica médica cotidiana y tiene impli-
caciones severas en el curso de ambas enfermedades y los
resultados clinicos; ademas de representar una demanda
importante en salud publica en términos de recursos hu-
manos, logisticos y financieros. Asimismo, comporta un
alto grado de estrés agregado para los pacientes, con una
afectaciéon notoria de la calidad de vida y un impacto im-
portante en la manera de vivir de los pacientes dia a dia.
No obstante, los modelos actuales de atencion en salud no
han logrado atender de manera efectiva esta problematica.
El abordaje integrado de la DMy la depresion exige no sélo
un cuidado clinico especialmente focalizado en las necesi-
dades individuales de cada paciente, sino también cambios
macroestructurales en las politicas publicas en salud.
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