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[This article addresses the Core Competency of Medical Knowledge] 0 RESUMENES Y RESENAS
[Mechanisms of Psychiatric Illness]

Riesgo de recaida en el postparto en trastorno bipolar
y psicosis postparto: Un meta-analisis y una revision

sistematica

Richard Wesseloo, M.D., Astrid M. Kamperman, Ph.D., Trine Munk-Olsen, Ph.D., Victor J.M. Pop, M.D., Ph.D.,

Steven A. Kushner, M.D., Ph.D., Veerle Bergink, M.D., Ph.D.

Am J Psychiatry 173:2, Febrero 2016

Objetivo: Las mujeres con un historial de trastorno bipolar,
de psicosis postparto o de ambas enfermedades, tienen un
alto riesgo de recaida en el postparto. El objetivo de este
meta-analisis fue estimar el riesgo de recaida en el postparto
en estos tres grupos de pacientes.

Método: Se realizd una busqueda sistematica en todas las
bases de datos médicas electronicas publicas, siguiendo las
pautas de PRISMA. Se incluyeron los estudios que reporta-
ban recaidas en el postparto en pacientes diagnosticadas
con trastorno bipolar y/o un historial de psicosis postparto o
mania segun los criterios del DSM o CIE o los Criterios Diag-
nosticos de Investigacion.

Resultados: En el analisis cuantitativo se incluyeron 37
articulos, en los que se describian 5.700 partos en 4.023 pa-
cientes. El riesgo general de recaida en el postparto fue 35%
(IC 95%= 29,41). Las pacientes con trastorno bipolar tuvieron
una probabilidad significativamente mas baja de sufrir episo-
dios severos postparto (17%, IC 95%=13,21) que las pacientes
con un historial de psicosis postparto (29%, IC 95%=20,41).
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No se contd con suficiente informacion para determinar las
tasas de recaida para las pacientes con trastorno bipolar y un
historial de episodios postparto. En el grupo de las mujeres
con trastorno bipolar, las tasas de recaida en el postparto
fueron significativamente mas altas para las que no habian
tomado medicacion durante el embarazo (66%, IC 95%=57,
75) que para las que habian tomado medicacion profilactica
(23%, IC 95%=14, 37).

Conclusiones: Un tercio de las mujeres en riesgo experi-
menta recaidas en el posparto. En las mujeres con trastorno
bipolar, continuar la medicacion profilactica durante el em-
barazo parece ser altamente protector para mantener la es-
tabilidad del animo en el postparto. En mujeres con un his-
torial de psicosis postparto aislada, el inicio de la profilaxis
inmediatamente después del parto ofrece la oportunidad de
minimizar el riesgo de recaida al mismo tiempo que evita la
exposicion en el utero a la medicacion.

(Am J Psychiatry 2016, 173:117—-127)

ajp.psychiatryonline.org
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RESUMENES Y RESENAS 0 [This article addresses the Core Competency of Medical Knowledge]
[Evidence-Based Psychiatric Treatment]

La integracidn secuencial de la farmacoterapia y la
psicoterapia en el tratamiento del trastorno depresivo
mayor: Un meta-analisis del modelo secuencial y una
revision critica de la literatura

Jenny Guidi, Ph.D., Elena Tomba, Ph.D., Giovanni A. Fava, M.D.

2 ajp.psychiatryonline.org

Objetivo: Varios ensayos controlados aleatorizados en
trastorno depresivo mayor han empleado un modelo se-
cuencial, que consiste en el uso de farmacoterapia en la fase
aguda y de psicoterapia en su fase residual. El objetivo de
esta revision fue ofrecer un meta-analisis actualizado de la
eficacia de este enfoque para reducir el riesgo de recaida en
trastorno depresivo mayor y emplazar estos hallazgos en el
contexto mas general de la seleccion de tratamientos.

Método: Se realizaron busquedas de palabras clave en MED-
LINE, EMBASE, PsycINFO y Cochrane Library desde el co-
mienzo de cada base de datos hasta octubre de 2014. Se
consideraron para inclusion en el meta-analisis los ensayos
controlados aleatorizados que examinaban la eficacia de la
administracion de psicoterapia después de una respuesta
positiva a la farmacoterapia en la fase aguda en el tratamien-
to de adultos con trastorno depresivo mayor

Resultados: Se incluyeron 13 estudios de alta calidad con
728 pacientes en un grupo de tratamiento secuencial y 682
en un grupo de tratamiento control. Todos los estudios in-
cluian terapia cognitivo-conductual (TCC). El cociente de
riesgos agrupado para recaida/recurrencia fue 0,781 (inter-
valo de confianza [IC] del 95%=0,671-0,909; numero nece-
sario a tratar=8), de acuerdo al modelo de efectos aleato-
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rios, sugiriendo una ventaja relativa para prevenir recaidas/
recurrencia comparado con las condiciones de control. Se
encontrd un efecto significativo de la TCC durante la con-
tinuacion de los medicamentos antidepresivos en compara-
cion con el tratamiento solamente con antidepresivos o con
el tratamiento habitual (cociente de riesgos: 0,811; IC
95%=0,685-0,961; numero necesario a tratar=10). Los paci-
entes asignados aleatoriamente para TCC a los que se les
redujeron y descontinuaron los antidepresivos tuvieron un
numero significativamente inferior de probabilidades de ex-
perimentar recaida/recurrencia en comparacion con los pa-
cientes a los que se se asigno o bien el manejo clinico o la
continuacion de la medicacion antidepresiva (cociente de
riesgos: 0,674; Cl 95% =0,482-0,943; numero necesario a
tratar=5).

Conclusiones: La integracion secuencial de TCC y farmaco-
terapia es una estrategia viable para prevenir recaidas en el
trastorno depresivo mayor. Se presentan las indicaciones
actuales para la aplicacion de la psicoterapia en el trastorno
depresivo mayor, con especial referencia a su integracion
con la farmacoterapia.

(Am J Psychiatry 2016; 173:128-137)

Am J Psychiatry 173:2, Febrero 2016
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[This article addresses the Core Competency of Patient Care/Procedural Skills] @ ARTICULOS

Los mecanismos de defensa de las madres en embarazo
predicen seguridad de apego, competencia social-
emocional y problemas de comportamiento en sus bebés

John H. Porcerelli, Ph.D., Alissa Huth-Bocks, Ph.D., Steven K. Huprich, Ph.D., Laura Richardson, Ph.D.

Am J Psychiatry 173:2, Febrero 2016

Objetivo: Para las madres en riesgo (madres solteras, bajos
ingresos, poco apoyo), la adaptacion sana y la capacidad de
manejar el estrés tienen implicaciones claras para el ejerci-
cio de la paternidad y el bienestar social-emocional de sus
hijos pequenos. El propodsito de este estudio longitudinal fue
examinar las asociaciones entre los mecanismos de defensa
en mujeres en embarazo y el ajuste comportamental, social-
emocional y de la seguridad de apego de sus bebés.

Método: Las participantes fueron 84 mujeres embarazadas
durante el ultimo trimestre de su embarazo, reclutadas de
agencias comunitarias que ofrecen sus servicios principal-
mente a familias de bajos ingresos. Se hizo un seguimiento
prospectivo de las mujeres desde el embarazo hasta 2 aflos
después del nhacimiento y durante ese periodo completaron
varias evaluaciones multimétodo. También se codificaron las
observaciones de las interacciones madre-hijo después de
las visitas postnatales.

Resultados: Los analisis de regresion multiple revelaron que
los mecanismos de defensa de las madres estaban asociad-
os de forma significativa con varios resultados en los nifos.
Las defensas maduras y sanas mostraron una asociacion sig-
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nificativa con una mayor seguridad de apego y competencia
social-emocional de los nifios y menos problemas de com-
portamiento, y las defensas menos maduras (rechazo en
particular) se asociaron con niveles mas bajos de seguridad
de afecto y competencia social-emocional. Las asociacio-
nes siguieron siendo significativas, o fueron solo ligeramente
atenuadas, después de controlar las variables demograficas
y el abuso de la pareja durante el embarazo.

Conclusiones: Los hallazgos del estudio sugieren que el fun-
cionamiento defensivo en los que seran, o ya son, padres de
nifos pequerios influye en la relacion de apego padre-hijo y
en la adaptacion social-emocional en los primeros afios de
vida. Posibles mecanismos para estas asociaciones pueden
incluir la sintonizacion y mentalizacion de los padres, del
mismo modo que un comportamiento especifico a la hora
de cuidar al nifo. El funcionamiento defensivo en las épocas
de estrés aumentado (como la transicion del periodo prena-
tal al postnatal) puede ser especialmente importante para
entender como los padres influyen en los hijos.

(Am J Psychiatry 2016; 173:138-146)

ajp.psychiatryonline.org
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ARTICULOS

Los roles de la depresidn materna, el tratamiento con
inhibidores de la recaptacidon de serotoninay el uso
concomitante de benzodiazepinas en el funcionamiento
neurocomportamental del infante en el primer mes
postnatal

Amy L. Salisbury, Ph.D., Kevin E. O'Grady, Ph.D., Cynthia L. Battle, Ph.D., Katherine L. Wisner, M.D., M.S.

George M. Anderson, Ph.D., Laura R. Stroud, Ph.D., Cynthia L. Miller-Loncar, Ph.D., Marion E. Young, Ph.D,,
Barry M. Lester, Ph.D.

4 ajp.psychiatryonline.org

Objetivo: El objetivo de este articulo fue comparar sistemati-
camente la trayectoria de desarrollo del neurocomporta-
miento en el primer mes postnatal de infantes con ex-
posicion prenatal a depresion materna no tratada, inhibidores
selectivos de la recaptacion de serotonina o inhibidores de
serotonina y norepineprina (en conjunto: ISRS), ISRS con
benzodiazepinas concomitantes (ISRS mas benzodiazepi-
nas), o ausencia de depresion materna o tratamiento médico
(sin exposicion).

Método: Se evalud a las mujeres (N=184) en dos momentos
del periodo prenatal para determinar diagnosticos psiquiatri-
cos, la severidad de los sintomas y el uso de medicamentos
en el periodo prenatal. A los bebés se les examind con una
evaluacion neurocomportamental estructurada, la Escala de
la Red de Unidades de Cuidados Intensivos Neonatales
(Neonatal Intensive Care Unit Network Neurobehavioral
Scale), en diferentes momentos durante el primer mes post-
natal. La exposicion a ISRS se confirmd en un subconjunto
de participantes con niveles plasmaticos de ISRS. Se em-
plearon modelos lineales mixtos generales para examinar
diferencias entre grupos en puntajes neurocomportamenta-
les a lo largo del tiempo con ajustes para las variables de-
mograficas y la severidad de la depresion.

Support for this effort provided by ACTA Colombia

Resultados: Los infantes en los grupos de ISRS y de ISRS mas
benzodiazepinas tuvieron puntajes motores mas bajos y una
mayor cantidad de signos de estrés del SNC en el primer
mes postnatal, y del mismo modo, menor auto-regulacion y
mayor agitacion en el dia 14. Los infantes en el grupo de
depresion tuvieron baja agitacion durante todo el periodo
recién nacido. En los infantes de los tres grupos clinicos se
observd una separacion creciente sobre los puntajes del
grupo sin exposicion en el dia 30 en su respuesta a los es-
timulos visuales y auditivos mientras dormian y cuando esta-
ban despiertos. Los infantes en el grupo de ISRS mas benzo-
diazepinas tuvieron los puntajes menos favorables en la
Neonatal Intensive Care Unit Network Neurobehavioral
Scale.

Conclusiones: El sindrome de adaptacion neonatal no se
limitd a las dos primeras semanas después del nacimiento. El
perfil del desarrollo neurocomportamental fue diferente
para la exposicion a ISRS que para solamente depresion. El
uso concomitante de benzodiazepinas puede exacerbar
efectos comportamentales adversos.

(Am J Psychiatry 2016; 173:147~157)

Am J Psychiatry 173:2, Febrero 2016
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ARTIiCULOS

Heredabilidad de la depresion perinatal y solapamiento
con la depresidon no perinatal

Alexander Viktorin, M.Sc., Samantha Meltzer-Brody, M.D., M.P.H., Ralf Kuja-Halkola, Ph.D.,
Patrick F. Sullivan, M.D., FR.AIN.Z.C.P, Mikael Landén, M.D., Ph.D., Paul Lichtenstein, Ph.D., Patrik K.E. Magnusson, Ph.D.

Am J Psychiatry 173:2, Febrero 2016

Objetivo: Los autores investigaron la relativa importancia de
las influencias genéticas y del entorno en la depresion peri-
natal, y el solapamiento genético entre la depresion perina-
tal y la depresion no perinatal.

Método: Se realizaron analisis utilizando modelos de ecua-
ciones estructuradas para 1) la version de por vida de la Es-
cala de Depresion Postnatal de Edinburgo (Edinburgh Post-
natal Depression Scale) en 3427 gemelas suecas y 2) los
diagnosticos clinicos de depresion separados en depresion
perinatal y depresion no perinatal en una cohorte sueca ba-
sada en la poblacion de 580.006 hermanas.

Resultados: En el estudio de gemelas, la heredabilidad de
depresion perinatal se estimoé en 54% (Cl 95%=35%-70%),
con la varianza restante atribuible al entorno no compartido
(46%; IC 95%=31%-65%). El el disefio de hermanas, la here-
dabilidad de depresion perinatal se estimo en 44% (IC
95%=35%—-52%) y la heredabilidad de depresién no perinatal
en 32% (IV 95%=24%—-41%). El andlisis bivarado mostré que el
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14% de la varianza total (o el 33% de la varianza genética) en
depresion perinatal era exclusiva para la depresion perinatal.

Conclusiones: La heredabilidad de la depresion perinatal se
estimo en 54% y 44% respectivamente, en muestras separa-
das, y la heredabilidad de la depresion no perinatal en 32%.
Un tercio de la contribucion genética fue exclusiva para la
depresion perinatal y no compartida con la depresion no
perinatal, sugiriendo solo parcialmente etiologias genéticas
que se solapan para la depresion perinatal y la depresion no
perinatal. Los autores sugieren que la depresion perinatal
constituye un subconjunto de depresion que podria priori-
zarse para los esfuerzos de descubrimientos gendmicos. Los
hallazgos del estudio tienen un impacto de “traduccion”
(translacional) directo que puede ser util para a los clinicos
en su consulta con los pacientes en lo referente a los riesgos
y el prondstico de la depresion perinatal.

(Am J Psychiatry 2016, 173:158-165)

ajp.psychiatryonline.org
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ARTICULOS Q [This article addresses the Core Competency of Practice-Based Learning/Improvement]

Efectividad comparativa de la clozapina y el tratamiento
con antipsicéticos estandar en adultos con esquizofrenia

T. Scott Stroup, M.D., M.P.H., Tobias Gerhard, Ph.D., Stephen Crystal, Ph.D., Cecilia Huang, Ph.D., Mark Olfson, M.D., M.P.H.

6 ajp.psychiatryonline.org

Objetivo: Los autores compararon la efectividad de iniciar
un tratamiento con clozapina o con un antipsicético estan-
dar en adultos con evidencia de esquizofrenia resistente al
tratamiento en la consulta clinica rutinaria.

Método: Se utilizaron datos de 2001 a 2009 del programa
nacional estadounidense Medicaid, para examinar los resul-
tados de los tratamientos en una cohorte de pacientes con
esquizofrenia y evidencia de resistencia al tratamiento que
inicio la clozapina (N=3.123) y en una cohorte de propension
con puntajes similares que iniciaron un antipsicotico estan-
dar (N=3.123). Las intervenciones fueron el inicio de clozapi-
na o de un medicamento antipsicotico estandar, definido
por la ausencia de exposicion al nuevo medicamento en los
365 dias anteriores. El resultado primario fue la hospital-
izacion por trastorno mental. Los resultados secundarios in-
cluyeron interrupcion del antipsicotico indice, uso de un
antipsicotico adicional, incidencia de enfermedades graves y
mortalidad.

Resultados: El inicio de clozapina estuvo asociado con una
tasa significativamente reducida de hospitalizacion psiqui-
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atrica (cociente de riesgo=0,78;IC 95%= Cl=0,69-0,88), in-
terrupcion del antipsicético indice (cociente de ries-
gos=0,60; IC 95%=0,55-0,65), y uso de un antispicotico
adicional (cociente de riesgos=0,76; IC 95%=0,70-0,82). La
clozapina se asocid con una incidencia significativamente
aumentada de diabetes melitus (2,8% para la clozapina vs.
1,4% para el antipsicotico estandar; cociente de riesgos=1,63;
IC 95%=0,98-2,70), hiperlipidemia (12,9% para la clozapina
vs. 8,5% para el antipsicotico estandar; cociente de ries-
gos=1,40; IC 95%=1,09-1,78), y obstruccion intestinal (0.9%
para la clozapina vs. 0,3% para el antipsicotico estandar; co-
ciente de riesgos=2,50; IC 95%=0,97-6,44).

Conclusiones: En adultos con esquizofrenia y evidencia de
resistencia al tratamiento, el inicio de clozapina, comparado
con el inicio de un antipsicotico estandar, estuvo asociado
con mayor efectividad en varios resultados importantes. Au-
mentar el uso sensato de la clozapina esta justificado, siem-
pre que se cuente con vigilancia para prevenir y detectar
efectos medicos adversos graves.

(Am J Psychiatry 2016; 173:166-173)

Am J Psychiatry 173:2, Febrero 2016
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ARTIiCULOS

Revision sistematica y meta-analisis: Relacion
dosis-respuesta de los inhibidores selectivos de la
recaptacion de serotonina en trastorno depresivo mayor

Ewgeni Jakubovski, M.A., Anjali L. Varigonda, M.D., Nicholas Freemantle, Ph.D., Matthew J. Taylor, Ph.D.,
Michael H. Bloch, M.D., M.S.

Am J Psychiatry 173:2, Febrero 2016

Objetivo: Estudios anteriores sugieren que la respuesta al
tratamiento con inhibidores selectivos de la recaptacion de
serotonina (ISRS) en el trastorno depresivo mayor sigue una
curva de respuesta plana dentro del rango de dosis terapéu-
ticas. El estudio actual se disefio para aclarar la relacion en-
tre dosaje y respuesta al tratamiento en trastorno depresivo
mayor.

Método: Los autores realizaron una busqueda en PubMed
de ensayos controlados con placebo que examinaran la efi-
cacia de ISRS para tratar adultos con trastorno depresivo
mayor. Los ensayos también tenian que evaluar la mejoria en
la severidad de la depresion en multiples puntos en el tiem-
po. Se recogieron datos adicionales sobre la respuesta al
tratamiento y la descontinuacion en general o como efecto
secundario. Todas las dosis de medicacion se transformaron
a dosis equivalentes de imipramina. Los datos longitudinales
se analizaron con un modelo mixto de regresion. Los analisis
final y de tolerabilidad se analizaron utilizando meta-re-
gresion y analisis de subgrupos por dosis predefinidas de
ISRS para evaluar el efecto del dosaje de ISRS en la eficacia y
tolerabilidad de los ISRS para el trastorno depresivo mayor.
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Resultados: Se incluyeron 40 estudios que incluian 10.039
participantes. El modelo longitudinal (interaccion de dosis
por tiempo=0,0007; IC 95%=0,0001-0,0013) y el anélisis fi-
nal (meta-regresion: =0,00053, IC 95%=0,00018-0,00088;
z=2,98) demostraron una asociacion pequefia pero signifi-
cativa entre la dosis de ISRS y la eficacia. Dosis mas altas de
ISRS se asociaron con una probabilidad aumentada de de-
serciones debido a efectos secundarios (meta-regresion:
B=0,00207; IC 95%=0,00071-0,00342, z=2.98) y probabili-
dad reducida de desercion en general (meta-regresion:
B=-0,00093; IC 95%=-0,00165 a —0,00021; z=-2.54).

Conclusiones: Las dosis altas de ISRS parecen ser ligera-
mente mas efectivas en el trastorno depresivo mayor. Este
beneficio parece estancarse alrededor de 250 mg de equiv-
alentes de imipramima (50 mg de fluoxetina). Los beneficios
ligeramente aumetnados de los ISRS en dosis mas altas, se
ven en cierto modo contrarrestados por menor tolerabilidad
a dosis altas.

(Am J Psychiatry 2016; 173:174-183)
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Objetivo: Los sintomas psiquiatricos son un aspecto signifi-
cativo de la enfermedad de Huntington, una enfermedad
neurodegenerativa heredada. La presentacion de dichos sin-
tomas es altamente variable, y el curso de los mismos no
esta totalmente correlacionada con la progresion motora o
cognitiva de la enfermedad. El objetivo de los autores fue
comprender mejor el desarrollo y el curso longitudinal de las
manifestaciones psiquiatricas en individuos que portan la
mutacion de la enfermedad de Huntington, empezando
desde el periodo prodromico previo al diagnostico motor.

Método: Se obtuvieron medidas longitudinales hasta por 10
anos de sintomas psiquiatricos de la Lista de Chequeo de
Sintomas—90—Revisada de 1.305 participantes (1.007 porta-
dores de la mutacion de la enfermedad de Huntington y 298
sin la misma [clasificados como controles]) y 1.235 compa-
fieros que participaban en el estudio de Predictores Neuro-
biologicos de la Enfermedad de Huntington (PREDICT-HD).
Los participantes con la mutacion fueron estratificados en
tres grupos segun la posibilidad de diagnostico motor en los
5 afios siguientes. Utilizando modelos de regresion de efec-
tos mixtos, se compararon las diferencias en sintomas
psiquiatricos al inicio del estudio y con el paso del tiempo
entre los grupos con la mutacion y los controles, y también
entre las evaluaciones que habian hecho los participantes
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positivos para mutacion y las que habian hecho sus compa-
fieros.

Resultados: Diecinueve de las 24 medidas psiquiatricas (12
evaluaciones de pacientes y 12 de comparieros) fueron sig-
nificativamente mas altas al inicio del estudio y mostraron
aumentos significativos longitudinalmente en los individuos
con la mutacion de la enfermedad de Huntington compara-
dos con los controles. Las diferencias mayores se encon-
traron en las comparaciones de los reportes de sintomas
que habian entregado los comparieros, comparados con los
auto-reportes de los participantes, especialmente en los
participantes que estaban mas cercanos al diagnostico mo-
tor.

Conclusiones: Los resultados indican que las manifestacio-
nes psiquiatricas se desarrollan mas a menudo de lo que se
pensaba en el prodromo de la enfermedad de Huntington.
Los sintomas también aumentan con la progresion de la se-
veridad de la enfermedad. Las evaluaciones mas altas de los
sintomas por parte de los compafieros que por los partici-
pantes positivos para mutacion sugieren que la conciencia
disminuye en los afectados.

(Am J Psychiatry 2016; 173:184-192)
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