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Depresidn en pacientes con Hepatitis C en tratamiento con Interferon pegilado en
Clinica de Hepatitis en HGR 30 IMSS Mexicali B.C. de Septiembre del 2014 a Mayo del
2015. Dr. Fernando Eng Gomez Llanos. M.C. Ing. Rafael lvan Ayala Figueroa. Dra.
Atay Maria Alicia Chee Bencomo

RESUMEN

Introduccion: La infeccién por VHC afecta cerca 3% de la poblacion del planeta. En
México se reporta de 1.4%. El interferon base de la terapia actual genera alteraciones
neuropsiquiatricas, se han reportado cifras de depresion del 12% - 55,5%. Estudios de
incidencia indican 20% a 40% durante el tratamiento.

Objetivo: Determinamos la incidencia de Depresion en pacientes con Hepatitis C bajo
tratamiento con Interferon pegilado

Material y Métodos: Estudio observacional. Realizamos encuestas MADRS Y BDI; se
revisaron y se analizaron las variables, con distribucion de frecuencias, y analisis de
correlacion entre las encuestas.

Resultados: Masculinos 67%, casado en el 62.6%, 80 % son residentes de Mexicali,
35.2% adquirido la enfermedad por drogas intravenosas, 65.9% de ellos bajo el
tratamiento de interfer6n pegilado 2a, se mostr6 un nivel de depresion BDI una
frecuencia de 60.5% de la poblacion, cuestionario MADRS 65%, prevalencia en el
grupo de 45 a 64 afios 34.3% depresion leve, femeninos con un 64% de depresion,
tratamiento con un periodo mayor a 24 semanas depresion en el 46%. Correlacion
Pearson con una puntuacion del 0.759 para MADRS/BDI

Discusioén:
Conclusion: Muy alta prevalencia de depresion en Pc con hepatitis C.

Factibilidad y aspectos éticos: Se realizaron las encuestas previa autorizacion de las
autoridades competentes y previa firma de consentimiento informado a pacientes, la
informacion fue estrictamente confidencial.

Palabras claves: Depresion. Hepatitis C. Interferon pegilado. BDI. MADRS. Mexicali
Baja California

X9



Depresién En Pacientes Con Hepatitis C En Tratamiento Con Interferdn

I. Marco tedrico:

La infeccion cronica por el virus de la hepatitis C (VHC) es una enfermedad de alta
relevancia epidemiolégica.™* La infeccién con el virus de la hepatitis C, es una de las
infecciones virales mas importantes alrededor del mundo. Se estima que afecta cerca
del 3% de la poblacion total del planeta, cerca de 170 a 200 millones de personas>*,
asi como 3-4 millones infectados anualmente por el VHC.* Cada afio mueren méas de
350 000 personas por causa de enfermedades hepéticas vinculadas con la hepatitis C.
En algunos paises las tasas de infeccion cronica superan el 5%. En esos paises el
principal modo de transmision consiste en la administracion de inyecciones con
material contaminado. °En Latinoamérica la prevalencia es cercana a 1.23%, en México
1.1% (Vera de Ledn, 2005), Francia 1.1% (Valerio 2009), EUA 1.33%. Con seguridad
en México y el resto del mundo la enfermedad esta sub diagnosticada por lo que habra
de reforzarse las campafias de deteccion oportuna para brindar un tratamiento que
pueda ofrecer una curacién a los pacientes infectados. Se calcula que cerca del 50%
de los pacientes desconocen su diagnéstico y que muchos de ellos nunca llegan a

conocerlo ya que gran parte de las infecciones son asintomaticas.®®

Las consecuencias mas severas de la infeccidon crénica son cirrosis hepatica presente
en un 27%, carcinoma hepatocelular el cual se presenta entre el 20-40% de los
pacientes, el cual conlleva a falla hepatica y muerte. El virus de la hepatitis C fue
descubierto en 1989 y es considerado por la Organizacién mundial de la Salud como
oncogénico. El carcinoma hepatocelular es uno de los canceres mas importantes, el
quinto en términos de mortalidad. El cual ha aumentado gracias a la hepatitis C cronica.
La hepatitis C no solo es causa de cirrosis, sino que es una enfermedad mental,

psicoldgica, familiar y social, con una considerable carga social y econémica. 2

El virus de la hepatitis tipo C (VHC) es un virus de RNA de la familia Flaviviridae,” RNA
mono catenario con recubrimiento, del genero Hapacivirus que mide 50 a 60 nm de
diametro identificado por primera vez en 1989. Existen 6 genotipos virales y mas de 50
serotipos, siendo el genotipo 1 el mas frecuente a nivel mundial y tradicionalmente el

mas dificil de tratar.” ® EI mas comln en México es el genotipo 1 y subtipo 1b.° El
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mecanismo de transmisibn mas importante es la via sanguinea y, de manera

secundaria, la sexual y la perinatal.” ®

En México indican de acuerdo a los resultados de ENSA 2000 La seroprevalencia de
anticuerpos VHC ya ponderada en la poblacién mexicana adulta (mayor de 20 afios)
fue de 1.4% (intervalo de confianza al 95%: 1.1-1.6). Este porcentaje corresponde a
700 000 adultos mexicanos infectados por este agente (IC95% 568 000-830 000). La
prevalencia de infeccidn varia segun sea la edad; en los individuos de 20 a 29 afios, la
frecuencia es de 1.0% (IC95% 0.7-1.4) y se incrementa en relacion con la edad; el

grupo de 60 a 69 afios es tres veces mayor (3.2%).’

Al considerar la evolucién natural de la infeccion puede esperarse que esta
enfermedad tenga un elevado peso en este pais y represente un problema emergente
de salud publica. Los resultados del marcador de RNA viral mediante la técnica de PCR
sefialan que una cuarta parte de los infectados (24.7%) tiene una infeccion activa

Es importante sefialar que la deteccion de anti-VHC en donadores se inicié en el pais
hasta 1993, si bien la cobertura mayor de 80% se consiguid a partir de 1996. Por
consiguiente es de esperar que la transmision de hepatitis C en México haya ocurrido
con gran frecuencia entre los receptores de sangre y hemoderivados antes de 1996.
Asimismo, dado que no se han realizado acciones en los servicios publicos para la
prevencion del VHC en consumidores de drogas intravenosas, es muy posible que
continte en la actualidad la transmisién a través de esta via, asi como también por la

via sexual y perinatal.’

En Estados Unidos, en la Encuesta Nacional de Salud y Nutricion NHANES-III (1988-
1994), se estudio la sero prevalencia de VHC y se hall6 una positividad en 2.1% para el
marcador anti-VHC. También se notificé el marcador de infeccién activa (RNA por

PCR) en 73.9% de los positivos para la técnica de anticuerpos.’

Se sabe que 60 a 85% de los individuos que sufren la infeccion tiende a la cronicidad y
por tanto posee un alto riesgo de evolucionar a la cirrosis hepatica y el cancer primario
de higado. Las manifestaciones clinicas agudas en adultos se presentan en 20% de los

casos.’
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Entre los factores predisponentes para desarrollar cirrosis figuran factores del huésped
y el agente. Las caracteristicas del huésped vinculadas con esta complicacion incluyen
el tiempo transcurrido desde la infeccién, el sexo masculino, la coinfeccién con VIH, ’
Miller et al. Encontré en una poblacion de Vancouver una coinfeccion de 87%, Hall et
al. Reporto en San Francisco una confeccién del 69%)™° el antecedente de ingestion
de alcohol y la coexistencia de alguna otra enfermedad hepatica. Los factores de riesgo

del agente son el genotipo y la carga viral.”

Ademas de la cirrosis y el carcinoma hepatocelular, los pacientes infectados por VHC
pueden desarrollar otras complicaciones extrahepaticas bien documentadas como
crioglobulinemia, porfiria cutanea tardia, glomerulonefritis y linfoma en una proporcion

menor de los casos.!

La patogenia de estas complicaciones extrahepaticas no es bien comprendida, pero se
postula que la replicacion viral en tejidos diferentes al higado pudiera ser un factor que

lo explique.*

Entre las diferentes poblaciones de riesgo se encuentran aquellas del area psiquiatrica,
60-89% de la poblacién de adictos intravenosos esta infectado, 7,1% de los pacientes
esquizofrénicos y 8,1% en pacientes con trastorno bipolar. Otros grupos de riesgo lo
constituyen aquellos infectados con el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH),
quienes poseen en promedio 30% de coinfeccion, personas con antecedentes de
transfusiones de productos sanguineos (prevalencia de 52 a 88%) y hemodializados

(prevalencia 30 a 54%).*

Por otro lado, la hepatitis por virus C (HC) no solo genera dafio a nivel hepatico, sino
gue impacta en la calidad de vida y genera una amplia gama de alteraciones en el
sistema nervioso central, induciendo trastornos cognitivos y psiquiatricos. Asimismo, el
interferon, base de la terapia actual, pese a haberse demostrado una intervencion
costo-efectiva, con frecuencia genera como efecto secundario alteraciones

neuropsiquiatricas.*
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Alteraciones psicoldgicas y psiquiatricas de la Hepatitis ¢

Los resultados de diferentes estudios sugieren que los pacientes con HC presentan

distintas manifestaciones de problemas y trastornos psicolégicos.*®

Los pacientes con HC, independiente de su estadio, perciben que padecen una
enfermedad grave, tienen dificultad para aceptarla y adaptarse a las consecuencias a
largo plazo y se sienten discriminados y estigmatizados, lo que los lleva al aislamiento
social y distanciamiento de sus redes sociales de apoyo. Todos estos factores se han
asociado a un deterioro en la percepcion de su calidad de vida, tanto general como
relacionada a salud.’

Los sintomas psicolégicos se correlacionan a diversas consecuencias neuro-
conductuales, como una disminucion en la velocidad de ejecucién de tareas motoras
finas y disminucion de la concentracion y memoria, entre otros. Esta ultima tiene una

correlacion clinicamente significativa con la presencia de depresion.*

Los estudios de prevalencia de trastornos psiquiatricos en pacientes infectados con el
VHC han reportado cifras diversas, depresion 12% - 55,5%, trastorno de ansiedad
13,1% - 50%, trastorno bipolar 4%, destacando la depresion mayor. Esta amplia
diversidad se explica por la variabilidad metodoldgica de los instrumentos utilizados en
la investigacién, en criterios de inclusion y en la estrategia de evaluacion. Un subgrupo
de elevada prevalencia de alteraciones psiquiatricas son los co-infectados con VIH,
84% de los cuales ha utilizado drogas intravenosas y en los que 50% tiene historia de
algun trastorno psiquiatrico. Al momento de la enfermedad, 57% tiene depresion y 69%

fatiga, valores correlacionados estadisticamente entre si.*

El objetivo principal del tratamiento de la hepatitis C crénica (HCC) es la curacion total
del VHC o respuesta viral sostenida (RVS) definida como una carga viral indetectable a
los seis meses de haber finalizado el tratamiento, y poder detener la progresion de la
enfermedad crénica hepatica.*** Esta respuesta esta relacionada con mucho mejores

desenlaces clinicos, menores tasas de morbilidad relacionada con el higado y
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mortalidad por toda causa, asi como estabilizacion o incluso mejoria en la histologia

hepatica.®
Los patrones de respuesta viral en el tratamiento por virus de la hepatitis c:
1. Respuesta viral rapida. RNA VHC no detectable a la 4ta semana de tratamiento

2. Respuesta viral rapida ampliada. RNA VHC no detectable después la 4ta semana
hasta la 12 va semana de tratamiento.

3. Respuesta viral sostenida RNA VHC no detectable después de terminar el

tratamiento (12 semas).

4. Recidiva viral. RNA VHC no detectable durante el tratamiento o al final del
tratamiento, pero se presenta una deteccion del RNA VHC después de suspendido el

tratamiento.

5. Respuesta parcial. Una reduccion de por lo menos 2/log10 en el RNA VHC, pero

incapacidad de eliminar por completo el virus de la sangre

6. Sin respuesta. Una reduccién del RNA VHC menor de 2 logl0, desde la basal,

durante el tratamiento.®

Durante el 2010 el estandar de tratamiento de la infeccion por VHC era la doble terapia
antiviral combinando el interferon pegilado (Peglfn) y la ribavirina, una citoquina con
propiedades inmunomoduladoras y un analogo nucledsido oral. Tras un tratamiento de
24 0 48 semanas con esta pauta, y segun el genotipo a tratar, se consiguen tasas de
curacion en torno al 45% en los genotipos 1 y 4, y del 80% en los 2 y 33. ES muy
importante que el paciente se tome como minimo el 80% de la dosis total de las dos
medicaciones en el 80% de la duracion total del tratamiento Actualmente a esta pauta

se han afiadido los inhibidores directos de la proteasa .***

Los estudios de incidencia de los trastornos psiquiatricos inducidos por PeglFN y RBV
indican unos porcentajes del 20% y el 40%(VERDE) durante el tratamiento de 24/48
semanas y la mayoria de los casos aparecen las primeras 12 semanas del

tratamiento.**?
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Estos trastornos afectan directamente a la calidad de vida del paciente, y a su vez esto
tiene un impacto negativo sobre la adherencia al tratamiento antiviral. El resultado final
es un menor numero de tratamientos completados, con las consecuencias individuales
para el paciente y poblacionales para el sistema sanitario, derivadas de la pérdida de

efectividad de la intervencién.*

Efecto del interferdon en el sistema nervioso central

El interferon alfa es una cito quinina que interactia con los sistemas centrales de la
dopamina, serotonina, opioides y glutamina. Lo efectos secundarios neuropsiquiatricos
del tratamiento con interferon alfa, se entiende por la induccién de sus citoquininas
secundarias tales como Interleucina 1, IL 2, IL 6 y el factor de necrosis tumoral alfa, y
su interferencia con el sistema de neurotransmisores especificos. El mecanismo por el
cual provoca dafio cognitivo puede estar relacionado por el hipo metabolismo cortical
pre frontal asi como por el dafio a las células del hipocampo. La Ribavirina es una

purina analoga de nucleétido que aumenta la depresion causada por el interferon.

El tratamiento con Interferén pegilado y Ribavirina esta asociada numerosos efectos
secundarios hematoldgicos, fisicos y neuropsiquiatricos, los eventos hematolégicos
mMAas comunes son anemia y trombocitopenia, los fisicos mas comunes son fatiga,
mialgias, artralgias, fiebre, cefalea, disminucion de apetito, nauseas, insomnio y
alteraciones gastrointestinales, los efectos neuropsiquiatricos, son depresion, ansiedad,
labilidad emocional, e irritabilidad. La ideacion suicida ocurre en el contexto de la

depression.°

Algunos médicos creen que este porcentaje en realidad es mas elevado. El grado de
depresion puede oscilar de leve a grave. En los ensayos clinicos, del 1% al 2% de los
pacientes declararon tener pensamientos suicidas o intentos de suicidio; el 2%
interrumpié la terapia antes de tiempo debido a la depresién.*? El interferén se ha
asociados a tres grupos de efectos secundarios: delirium, estados de irritabilidad y
trastornos del animo, con sindromes depresivos y episodios maniacos. En el espectro

de los sintomas depresivos, se han encontrado diferentes prevalencias segun el tipo de
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sintoma que se esté buscando: aquéllos que buscan por animo depresivo tienen
menores tasas que aquellos que buscan por sintomas vegetativos asociados, como
fatiga, insomnio y anorexia, pasando de 8% a 57%. En una revision de Schaefer et al,
se describe ademas irritabilidad en 4 a 13%, disminuciéon de la libido en 5%,

alteraciones del suefio en 3 a 6% y casos aislados de convulsiones y suicidio.*

En la Unidad de Asistencial a las Drogodependencias (UAD) de O Porrifio, realizé un
estudio observacional, descriptivo, retrospectivo de 18  pacientes con hepatitis C
cronica bajo tratamiento con Interferon durante los afios 2005-2010, obteniendo una
prevalencia de depresion es de 38.9% (11.1% de sintomas somaticos Unicamente, y
27.8% sintomas somaticos y cognitivos), alteraciones del suefio de 27.8%, de
irritabilidad del6.7%, de psicosis 5.6%, la prevalencia de sintomatologia obsesiva es de
un 11.1%. La prevalencia de abandonos 33.3%, siendo de un 5.6% por efectos

secundarios psiquiatricos.?

En dos estudios de cohorte realizadas por Pere Castellvi Obiols se obtuvieron los
siguientes resultados: El primer estudio fue una cohorte de 176 pacientes con 24
semanas de seguimiento. La incidencia de depresion inducida fue del 36%, la mayoria
de los cuales aparecieron en las primeras 12 semanas de tratamiento. Las variables
predictivas basales de este trastorno fueron el hecho de presentar sintomatologia
depresiva, tener solo estudios primarios y ser inmigrante. La aparicion de depresion y/o
ansiedad inducida se asocié a una menor adherencia al tratamiento antiviral (79% vs.
91%), aunque gracias al abordaje precoz de estos efectos secundarios, la respuesta
virolégica sostenida no disminuyd significativamente. ElI segundo estudio fue una
cohorte de 204 pacientes con un seguimiento de 48 semanas. En este caso, la
incidencia de depresion inducida fue del 42%. Las variables predictivas basales fueron
de nuevo la presencia de sintomatologia depresiva y de antecedentes personales del
estado de animo. Desde el punto de vista de los rasgos de la personalidad, los
pacientes que tenian una baja autodireccién, definidas como personas inmaduras, con
menos recursos para afrontar los efectos secundarios y la pérdida de calidad de vida
que conlleva el tratamiento, mostraron un riesgo mayor de depresion (69,3%) vs.

aguellos que tenian un alta autodireccién (37,2%). Lo mismo se observé en los
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pacientes con alta tendencia a la fatigabilidad, al desorden y a hébitos que dificultan la
adquisicién de objetivos propuestos por la persona.

Respecto a la cronologia de la depresion, se ha observado que durante la terapia con
interferon alfa-2a, en las primeras semanas surgen los sintomas neurovegetativos, con
una mayor prevalencia a las 8 semanas y 24 semanas, se establecen los sintomas
cognitivos de la depresion, tales como baja de &nimo y anhedonia. El interferon, al
actuar mediante cascadas pro inflamatorias con activacibn de citoquinas, genera
cambios bioquimicos en la neurotransmision, como la mayoria de los compuestos
exdgenos que se utilizan en la medicina. Algunos autores atribuyen a esto los sintomas
somaticos, donde a nivel bioguimico hay evidencias del efecto del interferon sobre el
eje del cortisol con aumento de éste en las primeras semanas de tratamiento e
hipotiroidismo en 12 a 20%. En neurotransmisiéon se demostraron cambios en el eje
serotoninérgico expresado en disminucién de serotonina plasmatica, debido a una
induccion del catabolismo de uno de sus precursores, alteracion que se relacioné
clinicamente con depresién. En lo cognitivo, hay alteraciones cerebrales a nivel del
l6bulo frontal, manifestado clinicamente con un estado adinamico, disminucion de la
memoria, sintomas conductuales como irritabilidad y descontrol y por anormalidades
focales en electroencefalograma, caracterizadas por disminucion del ritmo alfa con
ausencia de respuesta a apertura ocular, ritmo delta difuso e intermitente en l6bulo

frontal .

Existen sesgos de subdiagnostico y sobrediagnostico por el tipo de herramienta
utilizada y el momento del tratamiento en el que se lleva esta teniendo los siguientes
resultados Depresion 16,6% - 50,9% (con un peak a las 8 y 12 semanas), trastorno de
ansiedad 16% - 25,6% Psicosis 3,30%."

Depresién en Hepatitis C:

Uno de los instrumentos de deteccion utilizado mas ampliamente es la escala
Montgomery Asberg Depression Rating Scale (MADRS) con el que se han reportado
prevalencias de 24% a 76,5%, diferencia dada por los criterios de aplicacion; solo dos
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estudios realizaron seguimiento a las 4, 12 y 24 semanas de tratamiento, encontrando
cifras similares entre si (63 y 76,5% respectivamente). Dos trabajos demuestran una
baja cercana al 50% (de 63% a 31% en Wichers et al27 y de 24% a 12% en Castera L
et al) otro estudio que utiliz6 Unicamente la entrevista estructurada con criterios del
DSM IV, obtuvo 23,2% de depresion.”

La gravedad de la depresion en la HC es variable segun el momento de la evaluaciéon y
la etapa de tratamiento, siendo mayor en la etapa intermedia de la terapia. Estudios
con la escala de Beck Depression Index (BDI) reportan porcentajes cercanos a 30%,
con predominio de depresion leve y con un maximo de casos a las 8 semanas. Esta
prevalencia se mantuvo a lo largo de la terapia, con variaciones en la severidad,
presentando a las 8 semanas aumento del numero de episodios depresivos moderados
y severos, situacién que revirtio una vez finalizada la terapia. Estos estudios sugieren,
por lo tanto, que la basqueda de sintomas depresivos debe realizarse durante todo el
curso del tratamiento. Un estudio reciente correlaciond resultados animicos obtenidos
por MADRS Yy fatigabilidad obtenida por Multidimensional Fatigue Inventory (MFI) con el
desempeiio cognitivo medidos por Cambridge Neuropsychological Test Automated
Battery (CANTAB), encontrando mayor fatiga y enlentecimiento motor en pacientes con
sintomas depresivos. Mediante el uso de las escalas Center for Epidemiologic Studies
Depression (CES-D) y The State-Trait Anger Expression Inventory (STAXI), Dan et al,
concluyeron que los pacientes con mayor sintomatologia depresiva presentan menor
control interno de la ira y mayor descontrol en las reacciones ante ésta, con un primer
nadir a las 12 semanas y un segundo nadir de mayor intensidad a las 48 semanas de
terapia, sugiriendo que la ira es un indicador de sindrome depresivo. Ademas hubo una
relacion entre ira, depresion y deterioro en la calidad de vida, medido por Short-Form
36 Questions Health Survey for General Health Measure (SF-36) y Chronic Liver

Disease Questionnaire (CLDQ).!

En relacidon a la mania e hipomania, existe una relacion clinicamente estrecha con
estados depresivos, encontrando en una misma cohorte 32% de pacientes con
sintomas psiquiatricos, de los que 10% presenta mania, 50% hipomania e irritabilidad y

40% estados mixtos, lo que sugiere un patrén de sobreposicién entre irritabilidad,
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mania y depresién. En la misma linea, otro estudio muestra que en pacientes con
sintomas de mania o hipomania a lo largo de la vida presentan mayor predisposicién a
presentar sintomas depresivos durante el tratamiento (33,3% vs 7,5%). Lo anterior
tiene relevancia para la pesquisa clinica y el tratamiento de los episodios depresivos,
dado el incremento de reporte de casos aislados de viraje de depresién a mania tras el
inicio de inhibidores selectivos de la recaptura de serotonina (ISRS).*

En otro estudio realizado en Barcelona en coinfectados con VIH se observo que 40%
desarrollo sintomas depresivos, la mayoria a los 3 meses de iniciada la terapia. Entre
las consecuencias asociadas a la depresion en pacientes con HC, se ha estudiado la
adherencia a la terapia con interferdn, el riesgo suicida y la calidad de vida. Los
pacientes con sintomas depresivos 0 ansiosos, presentaron menor adherencia que los
asintomaticos (79% vs 90%, p < 0,04), pero ninguno abandono la terapia tras el inicio
de antidepresivos. Resultados similares fueron descritos por Pariante, con un
porcentaje variable de 4 a 20%. Pacientes con antecedentes recientes de adiccion o en
tratamiento regular, no poseen menos adherencia, al igual que pacientes con otras
enfermedades mentales graves. Respecto al suicidio, en general las tasas son bajas y
tendientes a cero, pero se ha descrito 43% de ideacion suicida durante la terapia con
interferon como parte del sindrome depresivo, por lo que representa un sintoma

importante a considerar.*

Se ha observado una disminucion significativa en la calidad de vida durante la terapia
con peginterferon alfa 2a, la cual mejora una vez finalizada ésta, excediendo incluso los

valores basales.!

Por otro lado, hay una asociacion entre la calidad de vida y el tipo de interferén, siendo
la version pegilada superior a la version regular, lo que se explica probablemente por
su mayor eficacia como antiviral y su conveniente forma de administracién. De hecho,
pacientes manejados con interferén pegilado, presentan mayor productividad subjetiva
laboral, menor discapacidad subjetiva, menor solicitud de farmacos para efectos

adversos y mayor adherencia a la terapia.*
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Profilaxis de alteraciones psiquiatricas.

En dos estudios clinicos aleatorizados, doble ciego de profilaxis, se observaron
resultados contradictorios en el uso de paroxetina, dado que Morasco et al encontraron
gue con 40 mg no habian diferencias con el grupo placebo, mientras que Raison et al
observaron una menor prevalencia e intensidad de sintomas depresivos en el grupo
control con 10 mg de paroxetina. En una cohorte de 36 pacientes de Schaefer et al,
hubo cuatro veces menos sintomas en quienes recibian profilacticamente 20 mg de

citalopram.’

Musselman et al. Demostrd que en pacientes con melanoma maligno, brindando una
profilaxis con paroxetina un inhibidor de la recapture de serotonina, era eficiente para
reducir la depresion causada por el interferon las primeras 12 semanas de tratamiento.
Este estudio es continuamente citado de forma racional para iniciar tratamiento
antidepresivo en pacientes que inician tratamiento con HCV. Hoffman et al. Reporta
una serie de casos, de cuatro pacientes coinfectados, sin antecedentes de psicosis los
cuales la desarrollaron durante su tratamiento con interferén pegilado/ Ribavirina. El
autor llega la conclusién que los pacientes que si tienen antecedentes lo desarrollan
debido a los efectos neurotéxicos causados por el VIH y el dafio afiadido del higado y
el cerebro por el abuso de sustancias. Por lo cual se utilizan estabilizadores del estado
de animo y antipsicoticos para contrarrestar las alteraciones psiquiatricas producidas

por el tratamiento con interferén pegilado/Ribavirina.*

Cohen and Alfonso han utilizado exitosamente un estabilizador del estado de animo,
mas q un antidepresivo, para el tratamiento profilactico en pacientes coinfectados en
pacientes con antecedentes de abuso de sustancias, que inician terapia doble con

interferén pegilado / Ribavirina.*°

Tratamiento Antidepresivo

Diferentes estudios reportan un efecto benéfico del uso de antidepresivos en quienes

presentaban sintomas depresivos durante la terapia, dentro de los que estan
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escitalopram, citalopram, sertralina y paroxetina. El Unico estudio aleatorizado clinico
doble ciego publicado, realizado en el afio 2008 por Kraus MR et al, demostré que con
citalopram 20 mg al dia se reducen los sintomas en un tercio de los pacientes, en las
primeras 4 semanas.’ Schaefer et al administraron diariamente escitalopram a 10
miligramos y se concluydé que el uso de profilaxis con dicho farmaco reducia la
incidencia y la severidad de la depresién asociada al interferén pegilado.* Resultados
similares previos a este estudio estan publicados en dos estudios de cohorte con
citalopram 20 mg al dia. Esta es una alternativa segura, ya que no hay variaciones
significativas en su farmacocinética en pacientes con HC en tratamiento antiviral sin
fibrosis hepatica avanzada. Aunque estos estudios muestran una respuesta adecuada
al uso de farmacos, hay que tener en consideracion que los estados de irritabilidad y
mania propios del interferén pueden ser gatillados con el uso de inhibidores selectivos
de la re captaciéon de serotonina (ISRS). La literatura en torno a trastornos del espectro
bipolar es escasa y no existen estudios randomizados o prospectivos de su manejo. Un
reporte de un caso muestra buena respuesta a lamotrigina en un paciente ciclador

rapido sin necesidad de suspender la terapia con interferén.*

Arora et al. Obtuvo RVS similares en ambos grupos con 0 sin intervencion
multidisciplinar, aunque los efectos adversos en el grupo intervenido fueron menores
(6,9% vs 13,7%, p = 0,02). Guadagnino et al. Evaluaron la viabilidad de un modelo
normalizado de gestion multidisciplinar en el paciente con HCC que esta participando
en programas de desintoxicacion a drogas de abuso. Alcanzaron tasas de RVS del
54,7%. Finalmente, Dolder et al. Examinaron el coste del tratamiento del VHC
comparando el manejo del paciente mediante un equipo multidisciplinar y hepatélogos
solos. El coste comparado fue de 33.318% en el modelo multidisciplinar respecto a los
38.082$ del equipo Unico.*

Hasta la fecha, sélo los ISRS han sido estudiados, pese a que otros farmacos por su
perfil de accién tienen caracteristicas mas especificas para sintomas que previamente
hemos analizado. Por ejemplo, por accion norepinefrinica, el bupropion actuaria
beneficiando el manejo de la fatiga y la depresion a traveés de su accion

serotoninérgica, mientras que psicoestimulantes como modafinilo, metilfenidato y
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dextroanfetamina permitirian el manejo de la fatiga y los sintomas de depresién
refractaria y grave con sintomas cognitivos asociados. En pacientes con insomnio
marcado, puede utilizarse mirtazapina dado su accion serotoninérgica y antihistaminica

para el manejo del suefio y apetito. *

Los avances en el tratamiento de pacientes con HCC han mejorado las tasas de éxito
en la ultima década, sin embargo, los efectos secundarios psiquiatricos representan
una limitacion importante en este tratamiento, sobre todo por su directa relacion con la
adherencia al tratamiento y la RVS. Parece que la deteccion temprana de dichos
trastornos y el manejo multidisciplinar adecuado del paciente en tratamiento activo para

la hepatitis C permiten la optimizacion de la adherencia y la eficacia virolégica.*
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Il. Planteamiento del problema

Teniendo en cuenta que la Hepatitis C es un problema de salud Publica emergente,
con una incidencia de infeccién de 3 a 4 millones cada afio, con prevalencia de 185
millones de pacientes con infeccion cronica, y que nuestra institucion maneja dichos
pacientes con farmacos de alto costo como alfa interferon pegilado y debido a sus
efectos adversos como la depresidon, ansiedad entre otros, el paciente tiende a

abandonar dicho tratamiento, siendo necesario el reinicio del mismo
lll. Pregunta de investigacion

¢,Cual es la incidencia de Depresion en pacientes con Hepatitis C bajo tratamiento con
Interferon pegilado en la Clinica de Hepatitis en HGZ 30 IMSS Mexicali B.C. de
Septiembre del 2014 a Mayo del 2015?

IV. Justificacion

Considerando que la hepatitis C es curable y que es una de las principales causas de
enfermedad hepatica crénica, presenta una elevada mortalidad y genera importantes
gastos en salud, aunado a los diversos estudios que muestran que los pacientes
infectados con este virus presentan trastornos psiquiatricos y problemas psicolégicos
con frecuencia, tanto por condiciones previas a la enfermedad, como por efectos
secundarios al tratamiento (interferon pegilado) en mayor porcentaje, es necesario
identificarlos para brindarles un manejo multidisciplinario tomando en cuenta el punto
biopsicosocial y asi evitar el abandono al tratamiento o el suicidio y con ello mitigar los

costos a la instituciéon y mejorar la calidad en el servicio.
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IV. Objetivos

Objetivo General

Determinamos la incidencia de Depresion en pacientes con Hepatitis C bajo tratamiento
con Interferon pegilado en la Clinica de Hepatitis en HGZ 30 IMSS Mexicali B.C. de
Septiembre del 2014 a Mayo del 2015

Objetivos Especificos

1.- Identificamos la incidencia de depresion en pacientes con hepatitis C y uso de
interferén pegilado por edad.

2.- Determinamos la incidencia de depresién en pacientes con hepatitis C y uso de
interferon pegilado por genero

3.- Identificamos cudales fueron los métodos de trasmision de Hepatitis C que
presentaron mayor numero de depresion.

4.- Determinamos el periodo de tratamiento con interferén pegilado en el que se
presentd mayor nimero de casos de depresion y ansiedad.

5.- Identificamos qué tipo de interferon (2a o 2b) fue mas frecuente en presentar
depresion

6.-Determinamos la frecuencia de depresion en pacientes con hepatitis C y uso de
interferdn pegilado por residencia

7.- Determinamos la relacion de resultados de Depresion entre las dos encuestas
utilizadas BDI y MADRS.
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VI. Metodologia

Tipo de Estudio: EI disefio de investigacion fue observacional, descriptivo,

prospectivo, transversal.

Poblacién, lugar y tiempo de estudio: Todos los pacientes con Hepatitis C bajo
tratamiento con interferon pegilado que acudieron a consulta en la Clinica de Hepatitis
en Hospital General de zona 30 del IMSS y que aceptaron participar en el protocolo en
el periodo comprendido de septiembre del 2014 a Mayo del 2015

Tipo de Muestra: No probabilistica donde se tomaron el 100% de los casos que

cumplieron con los criterios de inclusién y exclusion. Muestra de tipo Censal

Andlisis Estadistico: Se calculdé la media y desviacion estandar para la variable
cuantitativa y la frecuencia y porcentaje (%) para la estimacion de las variables

cualitativas.

Se utiliz6 para comparar las frecuencias de las variables la distribucién de frecuencias y
para comparar entre si variables categéricas la correlacion de Pearson. Se utilizé el

programa informatico de estadistica SPSS en tablas de contingencias y frecuencias.
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Criterios de Inclusion:

Pacientes con Hepatitis C y bajo tratamiento con alfa interferén pegilado

Criterios de Exclusion y Eliminacion:

Pacientes previamente diagnosticados con depresion y bajo tratamiento por dicha

patologia

Conceptualizacion y Operacionalizacion de las Variables
Variables de estudio:
e Las Variables Independientes fueron:
Edad
Sexo
Estado Civil
Residencia
Forma de contagio
Tiempo de la enfermedad
Tiempo de tratamiento

Tipo de interferdn pegilado utilizado a2a, a2b
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e Las Variables Dependientes fueron:

Depresidn en pacientes con Hepatitis C en tratamiento con interferén pegilado

Operacionalizacion de las Variables:

. . ESCALA
DEFINICION DEFINICION
VARIABLE DE INDICADOR
CONCEPTUAL OPERACIONAL ]
MEDICION
Es el intervalo de
tiempo transcurrido |Edad en afos al o
Cuantitativa| _ _
Edad entre la fecha de|momento del| Anos cumplidos
o _ Discreta
nacimiento y fecha|estudio
actual
» . |Rasgos
Condicion organica o
. fenotipicos  que
masculina o] o o _
) condicionan a una | Cualitativa |Masculino /
Sexo femenina que ) )
persona como | Nominal Femenino

poseen animales y )
femenino 0]
plantas .
masculino

Es la situacion|Se toma el estado
personal en que se|civil seleccionado
encuentra 0 no una|al momento de la Casado/
Cualitativa |Soltero/ Unién
Nominal Libre/ Viudo/

Divorciado

Estado Civil persona fisica en|encuesta de cada
relacion a otra, con|paciente teniendo
quien se crean|en las opciones

lazos juridicos | casado, soltero,

reconocidos sin que |union libre, viudo
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sea Ssu pariente,

constituyendo con
ella una institucion
familiar y
adquiriendo

derechos y deberes

al respecto

y divorciado

X9

Es el lugar que
habita el individuo

al momento de la

encuesta
realizada.
Mexicali y San
Luis Rio Colorado o Mexicali / San
_ _ Es el lugar donde| Cualitativa _ _
Residencia ciudades a las Luis Rio
alguien habita. Nominal
cuales brinda Colorado
servicios la
Clinica de
Hepatitis en
Hospital General
de zona 30 del
IMSS
Se toma la opcion
indicada por el Transfusion/
Es la propagacion|paciente en la Drogas A
Forma de|de una enfermedad |encuesta de la|Cualitativa | Tatuajes/
Contagio de una persona a|forma en que se Nominal Desconoce/
otra de manea|contagi6 de la Intrahospitalario/
mediata o | enfermedad Contacto sexual
inmediata. siendo las
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Existiendo mdltiples

vias de trasmision

opciones

transfusion,

X9

Tiempo
Enfermedad

de

de dicha | drogas v,
enfermedad tatuajes,
desconoce,
Intrahospitalaria,
contacto sexual
Tiempo es la

magnitud fisica con
la que medimos la
duracién 0
separacion de
acontecimientos,

sujetos a cambios,
de

sujetos a

los sistemas

observacién; esto
es el periodo que
trascurre entre el

estado del sistema

cuando esta
presentaba un
estado X y el

instante en que X
registra una
variacion

perceptible para un

observador.
Enfermedad es la
alteracion 0

Se agruparon los

tiempos
enfermedad

de
de

los pacientes en 4

grupos:
0-6 meses
7-12 meses
13-18 meses

Mayor a

meses

19

Natural:
Cuantitativa
Discreta
(conversion
a
Cualitativa
Ordinal
para
de

protocolo)

fines

Meses
Enfermedad

de
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del
fisiologico

desviacion
estado
en una O varias
partes del cuerpo,
por

causas en

general conocidas,
manifestadas  por
sintomas y unos
signos

caracteristicos, 'y
cuya evoluciéon es
mas o menos
previsible. “Falto de

firmeza”.

X9

Tiempo

tratamiento

de

Tiempo es la
magnitud fisica con
la que medimos la
duracién 0
separacion de
acontecimientos,

sujetos a cambios,
de

sujetos a

los sistemas

observacion; esto
es el periodo que
trascurre entre el
estado del sistema
cuando esta
presentaba

Xy

un

estado el

Se agruparon los
de
tratamiento de los

tiempos

pacientes en 4

grupos:
0-2 meses
3-6 meses
7-12 meses

Mayor a 13

meses

Natural:
Cuantitativa
Discreta
(conversion
a
Cualitativa
Ordinal
para
de

protocolo)

fines

Meses
Enfermedad

de
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instante en que X
registra una
variacion

perceptible para un

observador.

Tratamiento son el
conjunto de medios
de cualquier clase
cuya finalidad es la
curacién o el alivio
de las
enfermedades 0

sintomas.
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BDI (Beck
Depression

Inventory)

BDI. Es un
instrumento de auto

informé de 21 items

con cuatro
alternativas de
respuesta,

ordenadas segun la
gravedad de los
sintomas a que se
refiere (rango de
respuesta de 0 a 3
puntos). Mas del
50% de su
puntuacion tedrica
total viene aportada
por los items que se

refieren al

Se agruparon los
puntajes
obtenidos en la
encuesta para
llevar a cabo las
clasificaciones
estos se
encontraban
previamente

establecidos:

0-9 pts. No

depresion

10-20 pts.

Depresion leve

21-30 pts.

Cualitativa

ordinal

No  depresion
/Depresién
Leve/ Depresion
moderada/
Depresién
Grave
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componente Depresion
cognitivo de la|moderada
depresion. También
evalla sintomas Mayor 'a 31 pts.
Depresion grave
depresivos
conductuales,
afectivos y
fisiologicos. Tiene
una fiabilidad de
058 a 093 vy
consistencia interna
muy alta, tanto en
pacientes (a de
Cronbach medio
0.87) como en
muestras de
poblacion  general
(a  de Cronbach
medio 0.81) Validez
concurrente la
correlacion  media
con la HDRS de
Hamilton es de 0.73
para pacientes
psiquiatricos y 0.74
poblacion  abierta,
con una correlacion
de 0.83 con la SDS
de Zung. La

duracion promedio

para realizar dicha
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X9

MADRS
(Montgomery-
Asberg
Depression
Rating Scale).

MADRS. Es

escala

una
de
evaluacion de 10
items con un rango
de 7 puntos (0-6),
que estan
perfectamente
definidos y 3
corresponden a
niveles intermedios.
Contiene cuatro
sintomas
relacionados con el
estado de &nimo
(tristeza aparente,
tristeza expresada,
pensamiento
pesimista y
pensamiento
suicida), dos con
ansiedad (tension
interna, dificultad de
concentracion) tres
con sintomas
somaticos

del

apetito

(disminucion
suefo,

disminuido y

Se agruparon los
puntajes
obtenidos en la
encuesta para
llevar a cabo las
clasificaciones
estos se
encontraban
previamente

establecidos:

0-7

depresion

pts. No

8-18

Depresion leve

pts.

19-34

Depresion

pts.

moderada

Mayor a 35 pts.

Depresion grave

Cualitativa
Ordinal

No
/Depresién

depresion

Leve/ Depresion
moderada/
Depresién
Grave
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laxitud) y uno con
anhedonia
(incapacidad para
sentir).
Especificamente
disefiado para ser
sensible al cambio y
a los efectos del
tratamiento. Es de
gran utlidad para
evaluar pacientes
con enfermedades
fisicas
concomitantes
cuyos sintomas
pueden confundirse
con los sintomas
con los sintomas
somaticos
propiamente
depresivos. Con
una fiabilidad inter
examinadores que
oscila entre 0.89 a
0.95, con una
validez convergente
encontrando  una
correlacion de 0.70
con una evaluacién
clinica global y de
0.81 con la Escala
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de Ansiedad vy
Depresién (HAD) y
de 0.95 con Ila
HDRS. La duracion
promedio para
dicha

escala es de 30 min

realizar

X9

Tipo
Interferén
pegilado

utilizado

de

Nombre que
reciben los
derivados del

interferon alfa- 2a o
alfa 2b modificados
mediante la union
covalente de una
cadena de poli

etilenglicol (PEG)

Se seleccion el
interferon con el
que estaba
siendo tratado el
paciente de una
base de datos
brindada por el
personal de
enfermeria de la
clinica de
Hepatitis de dicha

unidad

Cualitativa

Nominal

2a/2b

Método o procedimiento para captar lainformacion:

Se acudira a la clinica de Hepatitis a cargo de la Dra. Moreno en las instalaciones de

Hospital Regional de zona 30 IMSS y se solicitara permiso para realizar las encuestas

a dichos pacientes, posteriormente se informara al paciente el contenido del protocolo

y se solicitara permiso para realizar las encuestas previo consentimiento informado; se

realizaran las encuestas

de MADRS Y BDI para depresion de forma personal

posteriormente se revisaran las encuestas, se dejara una copia en su expediente y se

pasara la informacion a una base de datos y se analizaran las variables.
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Recursos Humanos, Financieros Y Materiales, Factibilidad

Recursos propios: Lapiz, pluma, hojas blancas, encuestas MADRS y BDI, equipo de

computo, impresora, dinero en efectivo.

Recursos institucionales: Utilizaciébn de equipo de computo y sistema de expediente

electronico en los casos necesarios que se requirio para captura de variables.

Consideraciones Eticas:

Investigacion sin riesgo o con riesgo minimo. Cuando se detectd algun paciente con

Depresion se inform6 de forma oportuna al médico tratante.
Confidencialidad de resultados

El presente estudio no se contrapuso con los lineamientos que en materia de
investigacion y cuestiones éticas se encuentran aceptados en las normas establecidas
en la declaracion de Helsinki de 1964, revisada en Tokio en 1975, en Venecia en 1983
y en Hong Kong en 1989, asi como en el Reglamento de la Ley General de Salud en

México en materia de Investigacién para la Salud.

La presente investigacion fue acorde con los lineamientos que en materia de
investigacion y ética se encuentran establecidos en las normas e instructivos
institucionales. Antes del inicio del estudio el protocolo mismo fue sometidos al Comité

local de Investigacion de la unidad hospitalaria y autoridades competentes.
Consentimiento informado

Antes del inicio del estudio se les inform6 a los participantes acerca de la investigacion
y se les pidié su consentimiento para participar si asi lo deseaban, realizando el registro

en la carta de consentimiento informado (ANEXOS)
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VIl. Resultados

En base a los datos obtenidos del presente estudio y mediante el apoyo del programa
estadistico mencionado para su analisis, se incluyeron 91 expedientes segun criterios

determinados en la metodologia del presente, encontramos los siguientes resultados:

Dentro de los datos generales de nuestra poblacion observamos una distribucion por
edad entre los 25 y 77 aflos como minimo y maximo respectivamente en la

presentacion de su cuadro de hepatitis, presentando una media de 50 afios (tabla 1).

Media 49.85
Minimo 25
Maximo 77
TABLA 1

Para el analisis de la poblacién, dividimos por grupos de edad a la misma, observando
una mayor frecuencia con el 65.9% en el grupo de 45 a 64 afios (grafico 1), asi mismo
nuestra poblacion se caracterizd por una prevalencia mayor en el grupo de masculinos
con el 67% (grafico 2), considerando que la mayoria de la poblacién presento un

estado civil casado en el 62.6% de la poblacion (grafico 3).

Al respecto de la residencia de nuestros pacientes observamos que mas del 80 % son

residentes de Mexicali Baja California (tabla 2).
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GRAFICO 1 ESTADISTICOS DE FRECUENCIA ESTRATOS EDAD %

70.0
60.0
50.0
40.0
30.0
20.0

10.0

0.0

mde20a44afos MW45a64afios M65ymasanos

34




GRAFICO 2

GRAFICO 3
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VALLE DE MEXICALI 1 11
SAN LUIS RIO COLORADO 16 17.6
Total 91 100.0
TABLA 2

En relacion a las frecuencias observadas del mecanismo de transmision de la
enfermedad y su tratamiento, determinamos que el 35.2% de la poblacion refirié haber
adquirido la enfermedad a través del uso de drogas intravenosas, seguido del grupo de
uso de drogas IV y tatuajes con el 22% (tabla 3), asi mismo se observé que el tiempo
que presentaron de evolucion en el diagnéstico de hepatitis ¢ fue mayor en el grupo de
mas de 1 afio con el 84.6% (tabla 4), que se relaciona directamente con la poblacién
de los pacientes que al momento de la evaluacion presentaron una evolucién de
tratamiento mayor a 13 meses con el 82.5% (tabla 5). De los pacientes evaluados,
observamos que el 65.9% de ellos actualmente se encontré bajo el tratamiento de
interferén pegilado 2a (tabla 6).

Frecuencia Porcentaje
TRANSFUSION 16 17.6
DROGAS IV 32 35.2
CONTACTO SEXUAL 2 2.2
DROGAS Y TATUAJES 20 22.0
DROGAS Y TRANSFUSION 1 1.1
INTRAHOSPITALARIO 3 3.3
TATUAJES 3 3.3
SEXUAL Y TATUAJES 1 11
DESCONOCIDO 13 14.3

TABLA 3
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Frecuencia Porcentaje
12 MESES O MENOS 14 154
13 MESES O MAS 77 84.6
Total 91 100.0

TABLA 4

FRECUENCIA PORCENTAJE

8 O MENOS SEMANAS 16 17.6
12 A 23 SEMANAS 35 38.5
24 O MAS SEMANAS 40 44.0
TOTAL 91 100.0
TABLA S5

FRECUENCIA PORCENTAJE

TRATAMIENTO INTERFERON 2A 60 65.9
TRATAMIENTO INTERFERON 2B 31 34.1
TOTAL 91 100.0
TABLA 6

En lo que respecta al diagnostico de depresion en los pacientes, siendo nuestro
objetivo principal, observamos una distribuciéon similar entre los que presentaron el
diagndstico y los pacientes libres de la patologia, principalmente se mostrd un nivel de
depresion leve en la poblacién en una tercera parte de los mismos, considerando para
el cuestionario de evaluacion BDI una frecuencia de 54.9% y para el cuestionario
MADRS 60.4%(gréficos 4, 5, 6).
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ESTADISTICOS DE FRECUENCIA NIVEL DEPRESION BDI
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DISTRIBUCION DE DEPRESION EN LA POBLACION
GENERAL CUESTIONARIO MADRS

MADRS DEPRESION
MODERADA, 23.1%

/ADRS SIN
SION, 39.6%

MADRS DEPRESION
LEVE, 37.4%

GRAFICO 6

En lo que se refiere a los objetivos especificos del protocolo, pudimos determinar como
primer punto que la incidencia de depresion en pacientes con hepatitis C y uso de
interferon pegilado por edad, mostro una mayor prevalencia en el grupo de 45 a 64
afios con un 70% de los pacientes, seguido del grupo de 20 a 44 afios con 37 % de la
muestra para el cuestionario BDI. Mediante la encuesta MADRS se observé la mayor

incidencia en el grupo de 45 a 64 afios con un 66.7% de los pacientes con depresion,

seguido del grupo de 20 a 44 afos en el 51.9% de los pacientes (tabla 7, 8).

SIN DEP
20 A DIAGNOSTICO . DEP LEVE
a4 DEPRESION MODERADA
AROS INTERFERON 2A 2B 2A 2B 2A 2B

CASOS 16 1 6 3 0 1
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PORCENTAJE
DIAGNOSTICO
45 A
64 INTERFERON
ANOS CASOS
PORCENTAJE
DIAGNOSTICO
65 Y
MAS  INTERFERON
ANOS CASOS
PORCENTAJE
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59.3 3.7 222 111 0.0 3.7
SIN DEP
. DEP LEVE
DEPRESION MODERADA
2A 2B 2A 2B 2A 2B
14 7 24 9 5 8
2000 10.0 343 129 7.1 11.4
SIN DEP
, DEP LEVE
DEPRESION MODERADA
2A 2B 2A 2B 2A 2B
2 1 0 1 0
50.0 25.0 0.0 0.0 25.0 0.0
TABLA 7

X9

IMSS

DEP
GRAVE
2A 2B

29 14

20 A DIAGNOSTICO

44 INTERFERON
ANOS CASOS
PORCENTAJE
45 A DIAGNOSTICO
64 INTERFERON
ANOS CASOS
PORCENTAJE
65 Y DIAGNOSTICO
MAS  INTERFERON
ANOS CASOS

SIN DEPRESION

2A 2B
11 2

40.7 7.4
SIN DEPRESION
2A 2B

12 8

20.0 13.3
SIN DEPRESION
2A 2B

2 1

DEP LEVE
2A 2B
10 2
37.0 7.4
DEP LEVE
2A 2B
14 8
23.3 13.3
DEP LEVE
2A 2B
0 0

DEP MODERADA

2A 2B

1 1

3.7 3.7
DEP MODERADA
2A 2B

9 9
15.0 15.0
DEP MODERADA
2A 2B

1 0
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PORCENTAJE 50.0 25.0 0.0 0.0 25.0 0.0
TABLA 8

En lo referente a la incidencia de depresion en pacientes con hepatitis C y uso de
interferén pegilado por género, observamos que mostro una mayor prevalencia en el
grupo de femeninos con un 63.3% de los pacientes con depresion, siendo la depresion
leve la de mayor prevalencia con un 30%, y en los masculinos una presentacion con
depresion en el 50.8% siendo la de mayor prevalencia la depresion leve en el 18% de
la muestra para el cuestionario BDl. De manera similar se observé mediante la
encuesta MADRS una mayor prevalencia en las mujeres con un 63.3%, siendo la
depresion leve la mayor prevalencia, con un 23.3%, se observo en el grupo de
masculinos con un 59% de los pacientes con depresién, siendo la depresion leve la de
mayor prevalencia con un 27.9% (tabla 9, 10).

MASCULINO DIAGNOSTICO  SIN DEP DEP DEP
DEPRESION LEVE MODERADA GRAVE
INTERFERON 2A 2B 2A 2B 2A 2B 2A 2B

CASOS 24 6 11 9 2 6 2 1
PORCENTAJE 39.3 9.8 18. 14. 33 98 33 1
0 8 6
FEMENINO DIAGNOSTICO  SIN DEP DEP DEP

DEPRESION LEVE MODERADA GRAVE
INTERFERON 2A 2B 2A 2B 2A 2B 2A 2B
CASOS 8 3 9 3 4 3 0 0
PORCENTAJE 26.7 10.0 30. 10. 133 100 0.0 O.

a1




[ %
Depresién En Pacientes Con Hepatitis C En Tratamiento Con Interferdn ’

0 0 0
TABLA 9
DEPRESION MODERADA
INTERFERON 2A 2B 2A 2B 2A 2B
CASOS 17 8 17 7 5 7
PORCENTAJE 27.9 131 279 115 8.2 11.5
FEMENINO DIAGNOSTICO SIN DEP LEVE DEP
DEPRESION MODERADA
INTERFERON 2A 2B 2A 2B 2A 2B
CASOS 8 3 7 3 6 3
PORCENTAJE 26.7 10.0 23.3 10.0 20.0 10.0
TABLA 10

De lo observado en relacion a los métodos de trasmisién de Hepatitis C que presentan
mayor numero de depresion encontramos con el cuestionario BDI que el grupo de
pacientes con el antecedente de contagio por drogas IV presento una mayor
prevalencia con el 34%, seguido de los casos que refirieron el uso de drogas y tatuajes
como antecedente de contagio con el 26%, y mediante el cuestionario MADRS datos
similares en presentacién con el antecedente de contagio por drogas IV una mayor
prevalencia 34.5% y 21.8% que refirieron el uso de drogas y tatuajes como
antecedente de contagio, los datos completos y desglosados se observan en la tabla
11y12.

TRANS DRO = CONTA DROG DROGAS INTRAHOSPI TATUAJ SEXU DESCON

FUSIO GAS CTO AS Y Y TALARIO ES AL Y OCIDO
N v SEXUA TATUA  TRANSFU TATU
L JES SION AJES
SIN CASOS 8 15 7 2 1 1 7
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DEPRESION
DEP LEVE

DEP
MODERADA

DEP GRAVE
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PORCENTAJE
CASOS
PORCENTAJE
CASOS
PORCENTAJE
CASOS
PORCENTAJE

TOTAL DEPRESION

TABLA 11

50.0

31.3

18.8

0.0

16

16.0

46.9
10
313

15.6

6.3
32

17
34.0

0.0

50.0

50.0

35.0
11
55.0

5.0

5.0
20

13
26.0

0.0

0.0

100.0

66.7

33.3

0.0

33.3

33.3

33.3

100.0

0.0

0.0

0.0

53.8

23.1

231

0.0

13

12.0

X9

SIN
DEPRESION

DEP LEVE

DEP
MODERADA

CASOS
PORCENT
AJE
CASOS
PORCENT
AJE
CASOS
PORCENT
AJE

TOTAL DEPRESION

TRANSF

USION

43.8

31.3

25.0

16

DRO
GAS

13

40.6

11

34.4

25.0

32

19

CONTAC
TO
SEXUAL

0.0

50.0

50.0

DROGAS
Y
TATUAJ
ES

8

40.0

45.0

20

12

DROGAS Y
TRANSFUS
ION

0.0

0.0

100.0

INTRAHOS
PITALARI
o

33.3

33.3

33.3

TATUA
JES

33.3

33.3

33.3

SEXU
AL Y
TATU
AJES

0.0

100.0

0.0

DESCONO

CIDO

46.2

38.5

15.4

13
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16.4 34.5 3.6
TABLA 12

21.8

18
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3.6

)

12.7

En lo observado referente del periodo de tratamiento con interferon pegilado en el que

se presentan mayor numero de casos de depresidn, encontramos mediante el

cuestionario BDI que, presentar un periodo mayor a 24 semanas determino una

prevalencia mayor de diagnostico de depresion en el 46% de los casos, y de igual

forma en cuanto al cuestionario MADRS una prevalencia de 45.5% para el mismo

grupo (Desglosado tablas 13, 14).

8 SEMANAS O 12 A 23 24 O MAS
SEMANAS SEMANAS

SIN DEPRESION  CASOS
PORCENTAJE
DEP LEVE CASOS
PORCENTAJE
DEP MODERADA CASOS
PORCENTAJE
DEP GRAVE CASOS
PORCENTAJE

TOTAL DEPRESION

TABLA 13

MENOS
10

62.5

5

31.3

1

6.3

0

0.0

12.0

14
40.0
15
42.9
6
17.1

0.0

21
42.0

17
42.5
12
30.0
8
20.0

7.5

23
46.0
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8 12 A 23 24 O MAS
SEMANAS SEMANAS SEMANAS
O MENOS
SIN DEPRESION CASOS 9 12 15
PORCENTAJE 56.3 34.3 37.5
DEP LEVE CASOS 6 16 12
PORCENTAJE 37.5 45.7 30.0
DEP MODERADA CASOS 1 7 13
PORCENTAJE 6.3 20.0 325
TOTAL DEPRESION 7 23 25
12.7 41.8 45.5

TABLA 14

Dentro de los resultados pudimos identificar qué tipo de interferén (2a o 2b) es mas
frecuente en los pacientes que presentaron depresion. En relacion al cuestionario DBI
observamos al interferébn 2a presenta una prevalencia de depresion 46.7% de los
casos, contra un 71% de depresion en lo pacientes con 2b, asi mismo en relacion al

cuestionario MADRS la prevalencia para el 2a es de 58.4% vy para 2b de 64.52%, las

estadisticas desglosadas aparecen en las tablas 15y 16.

DIAGNOSTICO SIN DEPRESION DEP LEVE DEP DEP

MODERADA GRAVE
INTERFERON 2A 2B 2A 2B 2A 2B 2A 2B
CASOS 32 9 20 12 6 9 2 1
PORCENTAJE 53.3 29. 333 387 10 29 3.3 3.2
TABLA 15
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DIAGNOSTICO
INTERFERON 2A
CASOS 25
PORCENTAJE 41.6
TABLA 16

SIN DEPRESION

2B

11

35.48

DEP MODERADA

DEP LEVE
2B 2A
10 11
32.25 35.48

X9

IMSS

Dentro de los objetivos especificos del estudio, determinamos también la frecuencia de

depresion en pacientes con hepatitis C y uso de interferébn pegilado por residencia,

donde pudimos observar para las encuestas de depresion que, existi6 una mayor

prevalencia del diagnéstico de depresion en los residentes de San Luis Rio Colorado

con 56.2% contra un 52.8% en Mexicali respectivamente para el cuestionario BDI. No

obstante en el cuestionario de MADRS se encontré una mayor frecuencia en Mexicali

con un 62.2% contra un 56.2% en San Luis Rio Colorado. (Tablas 17, 18).

MEXICA
LI

VALLE
MEXICA
LI

SAN
LUIS
RIO
COLOR
ADO

TABLA 17

DIAGNOSTICO

INTERFERON
CASOS
PORCENTAJE

DIAGNOSTICO

INTERFERON
CASOS
PORCENTAJE

DIAGNOSTICO

INTERFERON
CASOS
PORCENTAJE

SIN
DEPRESION
2A 2B

24 11

32. 149

4

SIN
DEPRESION
2A 2B

1 0

100 0.0

.0

SIN
DEPRESION
2A 2B

7 0

43. 0.0

8

DEP LEVE
2A 2B
17 9
23.0 122
DEP LEVE
2A 2B
0 0
0.0 0.0
DEP LEVE
2A 2B
3 3
18.8 18.8

DEP
MODERADA
2A 2B

5 8

6.8 10.8
DEP
MODERADA
2A 2B

0 0

0.0 0.0
DEP
MODERADA
2A 2B

1 1

6.3 6.3

DEP
GRAVE
2A 2B
0 0
00 00
DEP
GRAVE
2A 2B
0 0
0.0 0.0
DEP
GRAVE
2A 2B
1 0
6.3 0.0
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MEXICALI DIAGNOSTICO SIN DEPRESION DEP LEVE
INTERFERON  2A 2B 2A 2B
CASOS 18 10 21 8
PORCENTAJE 243 135 28.4 10.8
VALLE DIAGNOSTICO SIN DEPRESION DEP LEVE
MEXICALI
INTERFERON  2A 2B 2A 2B
CASOS 1 0 0 0
PORCENTAJE 100.0 0.0 0.0 0.0
SAN LUIS DIAGNOSTICO SIN DEPRESION DEP LEVE
RIO
COLORADO INTERFERON 2A 2B 2A 2B
CASOS 6 1 3 2
PORCENTAJE 375 6.3 18.8 125
TABLA 18

Depresién En Pacientes Con Hepatitis C En Tratamiento Con Interferdn

DEP
MODERADA
2A 2B
8 9
10.8 12.2
DEP
MODERADA
2A 2B
0 0
0.0 0.0
DEP
MODERADA
2A 2B
3 1
18.8 6.3

X9

En relacién al andlisis de los instrumentos diagndsticos de Depresion, analizamos la

normalidad de la muestra con el estadistico de kolmogorov obteniendo una distribuciéon

normal (gréaficos 7,8), con lo que procedimos a determinar la correlacion de los mismos

instrumentos a través del estadistico de Pearson, donde observamos que existe una

significancia estadistica en la correlacion, con una puntuacion del 0.759 para las

encuestas en el resultado de la valoracién. (Tabla 19)
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X9

NIVEL DEPRESION BDI NIVEL DE DEPRESION MADRS

CORRELACION 759 759
SIG. (BILATERAL)  .000 .000
TABLA 19
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VIIIl. Discusién

Los resultados obtenidos de esta investigacion nos reafirman los conocimientos que se
tenian de la literatura con respecto a la depresion en pacientes con hepatitis ¢ y uso de
interferén pegilado, donde las prevalencias fueron muy similares en la mayoria de los

casos existiendo algunas discrepancias.

En nuestros resultados existe una prevalencia de depresion en nuestros pacientes con
hepatitis ¢ y uso de interferon pegilado de 54.9% para el cuestionario de evaluacion
BDI para el cuestionario MADRS 60.4%, en ambos con mayor prevalencia para
depresion leve, comparado con el 20% - 40 % en el estudio de VERDE et al, 38.9%
En la Unidad de Asistencial a las Drogodependencias (UAD) de O Porrifio, 36% en un
tratamiento de 24 semanas y de 42% en tratamiento de 48 semanas por Pere Castellvi
Obiols, 16,6% - 50,9% Constanza Caneo, 24% - 76.5% MADRS, de 63% a 31% en

Wichers et al, 30%,BDI al igual que en la nuestra con predominio de depresion leve.

Con respecto al tiempo durante el tratamiento en que presentan mayor prevalencia de
depresion en nuestro estudio se dio a las >24 semanas, con 46% para BDI y 45.5%
para MADRS al igual que en Constanza Caneo con dos picos a las 8 y 24 semanas,

VERDE et al reporto a las 12 semanas, Pere Castellvi Obiols 12 semanas.

En referencia al tipo de interferén pegilado utilizado con mayor previencia de depresion
BDI reporto 71% 2b y 46.7% 2a, MADRS 64.5% 2b y 58.4% 2a, confirmando lo

establecido por Springer Healthcare 2014, en la cual refiere mayor prevalencia en 2a.

Con los resultados obtenidos en nuestro estudio recomendamos realizar encuestas de
cribaje para depresion a todos los pacientes que van a ser sometidos a tratamiento con
interferdn pegilado y llevar un seguimiento con dichas encuestas realizandolas previo al
tratamiento, a los 2, 6 y 12 meses durante el tratamiento para poder llevar un mejor

control y ver la evolucion del paciente con respecto al tratamiento, asi como utilizar de
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manera profilactica antidepresivos en los pacientes con mayor riesgo establecido,
similar a lo que se expone por Schaefer et al y Kraus MR et al respectivamente.

Si bien no podemos generalizar los resultados obtenidos de nuestra muestra dado que
es un estudio transversal y no longitudinal, en la cual solo se realizaron encuestas en
una ocasién y no a lo largo del tratamiento lo cual nos hubiera dado una mayor
perspectiva del comportamiento y de la respuesta del paciente al tratamiento, si
podemos determinar una alta prevalencia de depresion entre nuestros pacientes lo que
ello puede provocar una poca adherencia al tratamiento y por ende una respuesta no
favorable al tratamiento siendo una enfermedad con un alto indice de curacion. Por lo

cual es necesario reforzar el tratamiento multidisciplinario.
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IX. Conclusién

El estudio permitié determinar la alta prevalencia de Depresion en pacientes con
Hepatitis C y uso de interferon pegilado en derechohabientes de IMSS Mexicali,
adscritos a la clinica de Hepatitis, y la importancia que ello conlleva, en la cual se
demostrd que la mayor prevalencia de depresion se encuentra en pacientes de sexo
femenino, en el grupo de edad entre 45 — 64 afos, como medio de contagio las
drogas IV, en pacientes que se encuentran en la semana >24 de tratamiento, uso de
interferén pegilado 2b y en el caso de la residencia se presentd de acuerdo al BDI en
San Luis Rio colorado y por parte de MADRS en Mexicali. En cuanto a la frecuencia se
refiere los mas afectados fueron los pacientes residentes de Mexicali, masculinos,
casados en grupo de edad 45-64 afos.

Se logré determinar que existe una significancia estadistica en la correlacién entre los

instrumentos diagndsticos utilizados, a través del estadistico de Pearson

Los resultados nos dan la informacion necesaria para tomar ciertas decisiones como
tener mayor apego y vigilancia a los pacientes que se encuentran en estos grupos
durante su tratamiento para evitar el abandono del mismo, buscar alternativas vy el
apoyo de un equipo multidisciplinario, para identificar de manera oportunay canalizar a
los pacientes a los diferentes servicios para recibir el tratamiento correspondiente.

Con ello podemos mitigar las complicaciones de la enfermedad, el abandoné al
tratamiento y los altos costo que ello genera al instituto.
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ESCALA DE EVALUACION PARA PROTOCOLO DE DEPRESION Y ANSIEDAD
EN PACIENTES CON HEPATITIS C Y USO DE INTERFERON PEGILADO

BECK DEPRESSION INVENTORY (BDI)
Nombre
Fecha:

Instrucciones. En este cuestionario aparecen varios grupos de afirmaciones. Por favor lea con atencion cada una. A
continuacion sefiale cuél de las afirmaciones de cada grupo describe mejor como se ha sentido durante esta Gltima
semana incluyendo el dia de hoy. Rodee con un circulo el nimero que esta a la izquierda de la afirmacion que haya
elegido. Si dentro de un mismo grupo hay mas de una afirmacion que considera aplicable a su caso marquela
también.

1. No me siento triste

Me siento triste

Me siento triste continuamente y no puedo dejar de estarlo

Me siento tan triste o tan desgraciado que no puedo soportarlo

WNEFEO

No me siento especialmente desanimado respecto al futuro

Me siento desanimado con respecto al futuro

Siento no tengo que esperar nada

Siento que el futuro es desesperanzador y las cosas no mejoraran

WNEFEO

No me siento fracasado

Creo que he fracasado mas que la mayoria de las personas
Cuando me miro hacia atras, sélo veo fracaso tras fracaso
Me siento una persona totalmente fracasada

WNEFEO

Las cosas me satisfacen tanto como antes

No disfruto de las cosas tanto como antes

Ya no obtengo una satisfaccion auténtica de las cosas
Estoy insatisfecho o aburrido de todo

WN PO

No me siento especialmente culpable

Me siento culpable en bastantes ocasiones

Me siento culpable en la mayoria de las ocasiones
Me siento culpable constantemente

WNEFEO

No creo que esté siendo castigado

Me siento como si fuese a ser castigado
Espero ser castigado

Siento que estoy siendo castigado

WNEFEO

No estoy decepcionado de mi mismo
Estoy decepcionado de mi mismo
Me da verglienza de mi mismo

Me detesto

WNEFEO

No me considero peor que cualquier otro

Me autocritico por mis debilidades o por mis errores
Continuamente me culpo por mis faltas

Me culpo por todo lo malo que sucede

WNEFEO

No tengo ningun pensamiento de suicidio

A veces pienso en suicidarme, pero no lo cometeria
Desearia suicidarme

Me suicidaria si tuviese la oportunidad

WNEFLO

10.0 No lloro mas de lo que solia
1 Ahora lloro méas que antes
2 Lloro continuamente
3 Antes era capaz de llorar, pero ahora no puedo incluso aunque quiera
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11.0 No estoy mas irritado de lo normal en mi
1 Me molesto o irrito mas facilmente que antes
2 Me siento irritado continuamente
3 No me irrito absolutamente nada por las cosas que antes solian irritarme

12.0 No he perdido interés por los demas
1 Estoy menos interesado en los demas que antes
2 He perdido la mayor parte de mi interés por los demas
3 He perdido todo interés por los demas

13.0 Tomo decisiones méas 0 menos como siempre he hecho
1 Evito tomar decisiones mas que antes
2 Tomar decisiones me resulta mucho mas dificil que antes
3 Ya me es imposible tomar decisiones

14.0 No creo tener peor aspecto que antes
1 Me temo que ahora parezco mas viejo 0 poco atractivo
2 Creo que se han producido cambios permanentes en mi aspecto que me hacen parecer poco atractivo
3 Creo que tengo un aspecto horrible

15.0 Trabajo igual que antes
1 Me cuesta un esfuerzo extra comenzar a hacer algo
2 Tengo que obligarme mucho para hacer todo
3 No puedo hacer nada en absoluto

16.0 Duermo tan bien como siempre
1 No duermo tan bien como antes
2 Me despierto una o dos horas antes de lo habitual y me resulta dificil volver a dormir
3 Me despierto varias horas antes de lo habitual y no puedo volverme a dormir

17.0 No me siento mas cansado de lo normal
1 Me canso mas que antes
2 Me canso en cuanto hago cualquier cosa
3 Estoy demasiado cansado para hacer nada

18.0 Mi apetito ha disminuido
1 No tengo tan buen apetito como antes
2 Ahora tengo mucho menos apetito
3 He perdido completamente el apetito

19.0 Ultimamente he perdido poco peso o no he perdido nada

1 He perdido mas de 2 kilos

2 He perdido més de 4 kilos

3 He perdido mas de 7 kilos

Estoy a dieta para adelgazarSi __ No ___

20.0 No estoy mas preocupado por mi salud que lo normal

1 Estoy preocupado por problemas fisicos como dolores, molestias, malestar de estomago o estrefiimiento

2 Estoy preocupado por mis problemas fisicos y me resulta dificil pensar en algo méas

3 Estoy tan preocupado por mis problemas fisicos que soy incapaz de pensar en cualquier otra cosa

21.0 No he observado ninglin cambio reciente en mi interés por el sexo
1 estoy menos interesado por el sexo que antes
2 Estoy mucho menos interesado por el sexo
3 He perdido totalmente mi interés por el sexo
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