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INTRODUCCION: DEPRESION NNA.

* Diagnéstico controversial hasta la década de los "70.

* Comun, recurrente y asociada con significativa morbilidad
y mortalidad.

* Inicio temprano asociado > gravedad y < capacidad
adaptacion individual.

Depresion Monopolar:

* del latin: deprimere: empujar hacia abajo.

* Definida por MINSAL: alteracién patolégica del estado
de dnimo, caracterizada por un descenso del humor que
termina en tristeza, acompanado de diversos sintomas y
signos que persisten a lo menos 2 semanas. Puede
manifestarse en cualquier etapa del ciclo vital.

Guia Clinica Depresion en personas de 15 afios y mds. Santiago, MINSAL, 201 3.



EPIDEMIOLOGIA

Prevalencia internacional: Relacién mujeres/hombres 1:1 prepuberal y

- 1% preescolares. 2:1 post puberal.
- 2% escolares. - Mujeres: > tiempo duraciéon, > recurrencias.

. 4% a 8% adolescencia.

Keren M. Depression in Infancy. Child Adolesc Psychiatric Clin N Am 15 (2006) 883-897
Guia de Prdctica Clinica No GES para el Tratamiento de Adolescentes de 10 a 14 afios, 2013.
Guia Clinica Depresion en personas de 15 afios y mds. Santiago, MINSAL, 2013.



EPIDEMIOLOGIA NACIONAL

Los trastornos

afectivos son los 3°

en prevalencia.

TABLA 1. PREVALENCIA DE TRASTORNOS PSIQUIATRICOS (DSM-IV) EN EL ULTIMO ANO + IMPEDIMENTO
EN POBLACION INFANTO-JUVENIL (n = 1558)

TRASTORNO TOTAL MASCULINO PR EFI
PSIQUIATRICO +
JEN S e | e [ alE

IMPEDIMENTO

T. Ansiosos 8.3 | 09 5.8 | 09 11.0 | 1.7 9.2 | 1.1 14 | 14
T. Afectivos 5.1 : 09 3.2 : 09 1.1 : 18 3.5 : 1.1 1.0 : 15
T. de comportamiento 14.6 | 1.1 135 | 13 15.8 | 2.3 20.6 | 2.1 8.0 | 1.7
disruptivo

Uso drogas 1.2 04 14 05 1.1 05 0 0 2.6 0.8
T. Alimentacion 0.2 0.1 0.1 0.1 03 03 0.4 03 0.4 03
Esquizofrenia 0.1 0.1 0 0 03 03 0 0 0.3 03
Cualquier trastorno 22.5 16 19.3 1.8 25.8 28 27.8 22 16.5 20

Estudio de epidemiologia psiquidtrica en nifios y adolescentes en Chile. Flora De La BarraM.Dra.'Benjamin VicenteP.Dr.2Sandra
SaldiviaB.Dra.?Roberto MelipilldnA.3 Revista Médica Clinica Las Condes. Volume 23, Issue 5, September 2012, Pages 521-529.



https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0716864012703462#!
https://www.sciencedirect.com/journal/revista-medica-clinica-las-condes
https://www.sciencedirect.com/journal/revista-medica-clinica-las-condes/vol/23/issue/5

FACTORES DE RIESGO DEPRESION

Tabla N° 5: Factores de vulnerabilidad, activacion y proteccion en la depresion de nifos y
adolescentes

Factores de Vulnerabilidad

=  Factores genéticos
= Historia de trastorno afectivo de los padres
= Sexo Femenino

=  Edad Post-puberal Incrementan la predisposicion general, pero
=  Antecedentes de sintomas depresivos rara vez provocan directamente la
= Antecedentes de abuso sexual en la infancia enfermedad

(especialmente en mujeres)
= Afectividad Negativa
=  Pensamientos de tipo rumiativo

Factores de Activacion (gatillantes)

Directamente implicados en el comienzo de la

=  Conflictos Conyugales depresion y en presencia de factores de

= Desestructuracion familiar vulnerabilidad, sus efectos pueden ser

=  Acoso o humillacién mayores. Suelen ser acontecimientos no

=  Situaciones de abuso: fisico, emocional o sexual deseados que dan lugar a cambios

=  Consumo de toxicos permanentes en las relaciones familiares y de
amistad

Factores de Proteccion

=  Buensentido del humor
=  Buenas relaciones de amistad
= Relaciones estrechas con uno o mas miembros de la

familia Reducen la probabilidad de depresion en
=  Logros personales valorados socialmente presencia de factores de vulnerabilidad o de
= Nivel de inteligencia normal-alto activacion

=  Practica de algln deporte o actividad fisica
= Participacion en clubes escolares/sociales o en
voluntariado

Fuente: Adaptado de Grupo de Trabajo de la Guia de Practica Clinica sobre la Depresién Mayor en la Infancia y en la Adolescencia
(2009) [36]



|TEORI'AS FISIOPATOLOGIA:

1 : Teorias 1. Teoria
Teorias antiguas... leoria
actuales: Psicodindmica

a) Implicancias Genética.

2. Teoria con enfoque
Robert Burton (1621) Neurobioldgico
Hipdcrates “Las personas

b) Alteraciones Estructurales y funcionales.

c) Alteraciones factor Neurotréfico: BDNF.

Bilis negra y melancélicas nacen , . -
melancolia de padres 3. Teorias bioquimicas
melancédlicos”

4. Teoria origen
inmunolégico

Stahl's Essential Psychopharmacology: Neuroscientific Basis and Practical Applications, 4th Ed. Chapter 6. Mood disorders



1) TEORIAS PSICODINAMICAS

Primera mitad del
siglo XX: centrado en
el significado
intrapsiquico y
personal del trauma.

Emergencia de teoria Freud: Separacion
psicoanalitica y temprana traumatica
énfasis del trauma de un objeto de
vital temprano. apego significativo.

Depresion gatillada
por pérdidas adultas
que reviven la
pérdida traumdtica
femprana.

Stahl's Essential Psychopharmacology: Neuroscientific Basis and Practical Applications, 4th Ed. Chapter 6. Mood disorders



2. NEUROBIOLOGIA DEPRESION: A) GENETICA

* Estudios de agregacién familiar:

* Hijo/a de padres con TD: 3x riesgo de padecer depresién.

* Monocigotos v/s Dicigotos: 76% v/s 19%.
* El componente hereditario es >en adolescentes que en niios.

* Polimorfismo de gen del transportador de 5-HT: “s” o “I”.

Stahl's Essential Psychopharmacology: Neuroscientific Basis and Practical Applications, 4th Ed. Chapter 6. Mood disorders



2.A) VULNERABILIDAD GENETICA

©+

Gen para el
transportador de
serotonina (SERT)

Estado de
vulnerabilidad
(alteracion
circuitos
neuronales)

Estresores

ambientales

Puede alterar la eficiencia del procesamiento de informacién afectiva por

parte de la amigdala, con riesgo de desarrollar depresién mayor si se

Polimorfi ERT: alel : e :
olimorfismo gen S arelos - experimentan mdltiples factores de estrés y regula la respuesta a

corto (S) y largo (L).

tratamiento con ISRS.

Stahl's Essential Psychopharmacology: Neuroscientific Basis and Practical Applications, 4th Ed. Chapter 6. Mood disorders



ESTRES Y VULNERABILIDAD GENETICA

“I7 gensiioo Genotipo “s”
SEAT s

Genotipo Sendis
SERT!

* Menor probabilidad
desarrollar un trastorno

* Mayor probabilidad de
desarrollar trastorno afectivo

afectivo cuando se exponen cuando se exponen a multiples
a multiples factores de Tl D “EE Qf’\g factores de estrés.
eSTréS. / v cﬂufE;TleE:Eﬂu . M o
. circuita resistenta ereuito vulnarable ayor actividad de la
* Menor reactividad @ el N l amigdala.
amigdala frente a bsjo riesgo JH"“‘“:”\ miltiples
estresores. de depresion Y o o i:"'\g @ * Menos respuesta o tolerancia
s oy R el a tratamiento ISRS.

de depresion

* Mayor respuesta o

.o—'-‘—'_'-'-'_'-'—'-'_'_
tolerancia a tratamiento ff‘”./7l

5 i si deprimido,
s s cartiso
ol %‘ g St i 1 : mala respuesia
L i : 2 SSFI
sintomeas cognitivos atrofia ceresra

Stahl's Essential Psychopharmacology: Neuroscientific Basis and Practical
Applications, 4th Ed. Chapter 6. Mood disorders



2. NEUROBIOLOGIA DEPRESION:
B) ALTERACIONES ESTRUCTURALES Y FUNCIONALES

Independiente de la

etiologia existe una

correlacion entre los
sinftomas depresivos y
las alteraciones del

it 12 2 .

Match Each DSM-IV Diagnostic Symptom for a Major Depressive
Episode to Hypothetically Malfunctioning Brain Circuits

pleasura psychomotor
concentration interests fatigue (physical)
interast/pleasure  fatigue/

energy l

psychoemotor
fatigue (mental)

. - ~ a
gulit
“ a n &
worthiessness = LS e
* .. c
*NT,
Q-* "
o psychomotor

*h

mood
SE——— fatigue (physical)

suicidality sleep
worthlessness appetite
mood

Stahl's Essential Psychopharmacology: Neuroscientific Basis and Practical Applications, 4th Ed. Chapter 6. Mood disorders
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2. NEUROBIOLOGIA DEPRESION:
B) ALTERACIONES ESTRUCTURALES Y FUNCIONALES NNA

£
s

= Cambios en el volumen del hipocampo
asociado a la depresion

* Atrofia Hipocampal:

* Algunos estudios describen disminucion volumétrica
hipocampal en adolescentes no medicados. Atrofia del hipocampo en la depresion'

* Ausente en NNA con TEPT (< tiempo total de
enfermedad).

* Procesamiento estimulos emocionales y funciones de _ : o
memorida. Normal? Depresion?

* Reduccién volumétrica en pacientes psiquidtricos con
1. Bremner JD. et al. Am J Psychiatry. 2000:157(1):115-118.
qnteceden-‘-e de mql-l-rq-l-O. 2.Image5{:nurt§yofJDounlﬁsElremnEr,MD.aleUnr\rersﬂy_

Deanna M. Barch, Ph.D.,®P< Rebecca Tillman,” Danielle Kelly, B.A.,° Diana Whalen, Ph.D.,° Kirsten Gilbert, Ph.D.,” and Joan L. Luby, M.D.’Hippocampal Volume and
Depression Among Young Children. Psychiatry Res Neuroimaging. 2019 Jun 30; 288: 21-28, Published online 2019 Apr 30. doi: 10.1016/].pscychresns.2019.04.012



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Barch%20DM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=31071541
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Tillman%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=31071541
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kelly%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=31071541
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Whalen%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=31071541
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gilbert%20K%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=31071541
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Luby%20JL%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=31071541
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/eutils/elink.fcgi?dbfrom=pubmed&retmode=ref&cmd=prlinks&id=31071541
https://dx.doi.org/10.1016%2Fj.pscychresns.2019.04.012

| () HIPOTESIS NEUROTROFICA:
ESTRES, BDNF Y ATROFIA CEREBRAL

Un posible fallo en la transducciéon de senales desde
receptores monoaminérgicos:

GEN DEL FACTOR NEUROTROFICO DERIVADO DEL
CEREBRO (BDNF)

Fomenta el crecimiento de dendritas y axones.
Desarrollo de las neuronas inmaduras.
Supervivencia y funcién de las neuronas maduras.
Formacién y funcionamiento de sinapsis.

DN NI NI NN

Diferenciacion de células gliales y sus interacciones con
neuronas.

Stahl' s Essent ial Psychopharmacology: Neurosc ientific Basis and Pract ical Appl ications, 4th E d. Chapter 6. Mood disorders



() HIPOTESIS NEUROTROFICA:
BDNF Y ATROFIA CEREBRAL

J D Bremner 1, M Narayan, E R Anderson, L H Staib, H L Miller, D S Charney. Hippocampal volume

reduction in major depression. Comparative Study Am J Psychiatry. 2000 Jan;157(1):115-8. doi:
10.1176/ajp.157.1.115.

El descenso de BDNF podria contribuir a atrofia Serotonina y noradrenalina aumentan el

celular: Hipocampo y Corteza prefrontal. BDNF

Monoaminas: podrian aumentar la disponibilidad
BDNEF, iniciando cascadas de transduccién de

senal que dan lugar a su liberacioén.
euro-

n
plasticity
Cascada

. cell
intracelular W

survival

Por lo tanto, bajos niveles de MA = bajos niveles ¢ Ceuro.
de BDNF = atrofia hipocampal genesis

Deanna M. Barch, Ph.D.,%*< Rebecca Tillman,” Danielle Kelly, B.A.,° Diana Whalen, Ph.D.,* Kirsten Gilbert, Ph.D.,°> and Joan L. Luby, M.D.’PHippocampal Volume and
Depression Among Young Children. Psychiatry Res Neuroimaging. 2019 Jun 30; 288: 21-28. Published online 2019 Apr 30. doi: 10.1016 /j.pscychresns.2019.04.012



https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Bremner+JD&cauthor_id=10618023
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/10618023/#affiliation-1
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Narayan+M&cauthor_id=10618023
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Anderson+ER&cauthor_id=10618023
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Staib+LH&cauthor_id=10618023
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Miller+HL&cauthor_id=10618023
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Charney+DS&cauthor_id=10618023
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Barch%20DM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=31071541
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Tillman%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=31071541
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kelly%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=31071541
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Whalen%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=31071541
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gilbert%20K%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=31071541
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Luby%20JL%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=31071541
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/eutils/elink.fcgi?dbfrom=pubmed&retmode=ref&cmd=prlinks&id=31071541
https://dx.doi.org/10.1016%2Fj.pscychresns.2019.04.012

() HIPOTESIS NEUROTROFICA:
ESTRES, BDNF Y ATROFIA CEREBRAL

Balres
SElrEs / askres
| | g i A.I.rofi a \ \ W

Cambios en Déficit de | e

| NT MA | BDNF pren |
- corteza
\ _. \ &refron’rql
Reduce niveles de SHT y Produce una represion en
aumenta de manera aguda y la expresidn génica del

después agota NA y DA. BDNF.

Stahl's Essential Psychopharmacology: Neuroscientific Basis and Practical Applications, 4th Ed. Chapter 6. Mood disorders



TEORIA DIATESIS - ESTRES

Exposicidon a estrés
= i (GC)
l Paraventricular

Atrofia hipocampal
! y amigdala

Pérdida de
regulacién

Sobreactivacion de

Aegulation of brain .
Glucocorticoids —— . @ m:TH —— and paripheral lunclion eje HHA
[SIress resporda)
Adranal
Q / Altas [GC]

ﬂmxm!ranm

Efecto téxico

neuronal

El modelo de “estrés-diatesis” de la depresion

Predisposicion genética s=———————— Eventos vitales adversos tempranos

- Hiperactividad del Eje HPA/sistema CRF
. m‘H ectacion de hwmrwﬂsl N en o

- en

E enel

Neurotoxicidad

¥

Vulnerabilidad a estrés
y eventos vitales

-
_

Volumen 64 N° 3 Diciembre 2000 | Revista de Psiquiatria del Uruguay. Actualizacién
en neurobiologia de la depresién.




DESARROLLO DE RESISTENCIA AL ESTRES

Individuo sano:

Ltrauma

i o o * Activacion temporal de circuitos

amacional i
amosanal amacicna

¢' @ ¢ frente a estresor.

v * Se resuelve al ser liberado el

cireifos

cerebralas h‘\‘“j

na provocado prcwcaﬁu na provacado, provocado, fq ctor g enerq d or.
| comp?nsasn cr:rnpelnsado resisriente
i l l * Resistencia (activacién sin
| © @ @ @ wemesk
sinfomas
sin sintomas sintomas leves sin gintomas gin sintomas

linea basal

hiperactvacion
normal
hipoactivacitn

Stahl's Essential Psychopharmacology: Neuroscientific Basis and Practical Applications, 4th Ed. Chapter 6. Mood disorders



DESARROLLO DE SENSIBILIZACION AL ESTRES

Individuo sometido a trauma:

* Activacién prolongada de
circuitos.

=2 detiene
&l abuso
intantil

* Frente a estrés grave 2

i‘ 3 sinfomas transitorios.

CircLilos
carebrales
sbuce 79 atail * Retiro de factor estresor:
repetidamanta provacade o prav::-cad-:u. . . . .
no provocado y con abuso sensibilizacian circuitos sobreactivados, sin

| an infancia irreversible al esirés

l l i = sintomais.
_ * Vulnerabilidad frente a nuevos
sintomas

@ @ @ estresores.

zin sintomas sintomas transitorios sin sintomas;
vulnerable;
sansibilizado al estrés

Stahl's Essential Psychopharmacology: Neuroscientific Basis and Practical Applications, 4th Ed. Chapter 6. Mood disorders



3. TEORIAS BIOQUIMICAS: MONOAMINAS

*Teoria cldsica:
* Deficiencia de NT monoaminérgicos (serotonina, noradrenalina y en menor grado dopamina).

Rol de laNE y de la serotonina (5HT) en la generacion de sintomas depresivos

* Metaanalisis: disminucion de 5HT y NA:

* La disminucidon en el sistema MA no afecta dnimo en

controles sanos, pero si en aquellos con historia familiar Noradrenalina Serotonina
de TDM. rita :#j;j
* Alteracién enziméatica monoaminooxidasa A (MAO-A) Sl kil
—regula las concentraciones de las tres monoaminas 5-
HT, NE, DA. :

Motivacion e i
Agresion

* En pacientes con TDM no tratado: MAO-A elevada en
34% en comparacién con grupo control.

Implulso

Stahl's Essential Psychopharmacology: Neuroscientific Basis and Practical Applications, 4th Dopamina
Ed. Chapter 6. Mood disorders

Volumen 64 N° 3 Diciembre 2000 | Revista de Psiquiatria del Uruguay. Actualizacién en neurobiologia
de la depresién.



3) TEORIA MONOAMINERGICA

e Teoria actual:

* El sistema de neurotransmision frimonoaminérgico en su conjunto puede ser disfuncional en varios
circuitos cerebrales con diferentes NT implicados dependiendo del perfil sintomdtico del paciente.

'. humor /
I"| normal

afecto positivo

afecto negativo
reducido aumentado
P .
= (| == =
fﬂ_"&} v e
Disfuncién DA

P

humor deprimido i‘?\

humor deprimido
ﬁ?\ culpa/repulsion
temoriansiedad
perdida de |a alegria, interés o placsr hastilidad
pérdida de energia o entusiasmo
atencion disminuida
avioconfiznza disminuida

Disfuncion NA

Disfuncién 5HT

Disfuncion NA

rritabilidad

agislamienio \
DA 2 ' - - I'
I -z |
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3) TEORIA MONOAMINERGICA

- g
?-;‘L\-

Rece “orS ivity
pt 7

S
& Clinical

Desde los neurotransmisores a sus receptores...

Stahl's Essential Psychopharmacology: Neuroscientific Basis and Practical Applications, 4th Ed. Chapter 6. Mood disorders



HIPOTESIS ADAPTACION RECEPTOR MONOAMINERGICO

Hipatesis del receptor monoaminérgice en deprasion ‘

Activacién persistente de receptores (aumento de [NT]
intersindptico)

“Down regulation®

(coincidente con efecto terapéutico)

sobrerragulacion da receptores
por la falta de monaaminas

Agotamiento de NT causaria una
regulaciéon compensatoria al alza de los
receptores postsindpticos
monoaminérgicos.

Stahl's Essential Psychopharmacology: Neuroscientific Basis and Practical Applications, 4th Ed. Chapter 6. Mood disorders



HIPOTESIS DEL RECEPTOR MONOAMINERGICO Y
EXPRESION GENICA

* Receptores MA y eventos moleculares posteriores a su
activacion:

* Activacién génica.

* Factores de crecimiento.

Estimulacion de
receptor Senales Eventos
postsindptico con intfracelulares de moleculares y
cantidades transduccion expresién génica
normales de NT

Stahl's Essential Psychopharmacology: Neuroscientific Basis and Practical Applications, 4th Ed. Chapter 6. Mood disorders



4) SISTEMA INMUNE Y DEPRESION

Estresores pueden
incrementar o inhibir las
respuestas inmunes,
dependiendo de si el

estrés es agudo o crénico.

Sintomas depresivos en
inmunoterapia con IFN

Estrés

- : Depresion
Sintomas depresivos en
patologias Al e Inmunoterapia \.

infecciosas-inflamatorias
(LES y neurosifilis)

Incremento
de las
citoquinas

Pacientes deprimidos:

elevados citoquinas .Efecto directo en las neuronas? I
proinflamatorias (IL-1 y IL- ¢

er . Eje HPA alterado en cualquier nivel
6) y funcién inmune - Resistencia de los receptores G-C
alterada. - Aumento liberacion de CRF

- Cambios comportamentales y en el humor

Volumen 64 N° 3 Diciembre 2000 | Revista de Psiquiatria del Uruguay. Actualizacién en neurobiologia de la depresién.

Interacciones entre el sistema inmune y el SNC en el desarrollo de depresion

Inflamacion

Infeccion

MNeurotransmisores
alterados



MODELO MULTIFACTORIAL DEPRESION

« ¥ saroloning

« ¥ dapamina

« ¢ Cibok oS

. altaracion ajg HHT

Predisposicion Suscesos adversos
gparitica be P Areirs
s Hiperacividad aje HHA +  Meurctoxicidad n hipaocampo
»  Hiperacividad stema . ?WH’E'"' da L3 naurogenesis an
noradrendrgicn { ipocampo.

+  Yuinerabilided al asirds
ALAMEnt B &

v Disminucion de L
capacidad adaplaliva

»  Digmirucian dal
refhdirniamk P8 leosocial

—

Trastomos depresivos
| ¥ anslosos

..............................................

Herndn Silva. Nuevas perspectivas en la biologia de la depresién. Rev. chil. neuro-psiquiatr. v.40 supl.1 Santiago oct. 2002. http://dx.doi.org/10.4067 /S0717-92272002000500002 .



CLASIFICACION TRASTORNOS
AFECTIVOS: DSM'V gt

Trastornos
bipolares

Trastornos
depresivos

Bipolar I, Il,
NOS,
ciclotimico

TDM Distimia TD NOS Disférico Inducido.por
PM sustancias

Episodio Episodio
unico Recurrente

Leve ..l ..,
’ Remision Remisidn
parcial total

Moderado o Psicético
Grave




PRESENTACION CLINICA

AFECTIVOS FISICOS COGNITIVOS
Humor deprimido o irritable, Retraso o inquietud psicomotriz, | Concentracién, memoria,
apatia, labilidad, aplanamiento || fatigabilidad, astenia, apetito, indecision, distorsiones cogn.
afectivo, disforia, insatisfaccion, sueio, libido, molestias negativas, autoestima,
pesimismo, aislamiento social, inespecificas, activacion inutilidad, rumiacién del
ansiedad y angustia... autondmica... pensamiento, ideas de muerte,
ideas delirantes...

W Episodios depresivos -
T - P P Otras comorbilidades: TUS,
rastornos ansiosos trastornos conductuales...

PREESCOLAR ESCOLAR ADOLESCENTE

J. de Ajuria Guerra . Psicopatologia del nifio. 3% edicién. 2004.




DIAGNOSTICO:

Tabla 3. Criterios diagnosticos de trastorno de depresion mayor segun DSM-5

A. Cinco (o mas) de los sintomas siguientes han estado presentes durante el mismo periodo de dos sema-
nas y representan un cambio de funcionamiento previo; al menos uno de los sintomas es (1) estado de
animo depresivo o (2) perdida de interés o de placer,

(1) Estado de animo deprimido la mayor parte del dia, casi todos los dias, segun se desprende de la EXAMENES
informacion subjetiva o de la observacion por parte de otras perscnas. COMPLEMENTARIOS:

(2) Disminucion importante del interes o el placer por todas o casi todas las actividades la mayor parte
del dia, casi todos los dias (como se desprende de la informacion subjetiva o de la observacion)

(3) Perdida importante de peso sin hacer dieta o aumento de peso, o disminucion del apetito casi
todos los dias

Hemograma, Perfil
tiroideo, Vitamina B12,

(4) Insomnio o hipersomnia casi todos los dias. Vitamina D, PBQ, test
(5) Agitacion o retraso psicomotor casi todos los dias. de drogas *si amerita.
(6) Fatiga o perdida de energia casi todos los dias.

(7] Sentimiento de inutilidad o culpabilidad excesiva o inapropiada (que puede ser delirants) casi todos a°

los dias (no simplemente el autorreproche o culpa por estar enferma).

(8) Disminucion de la capacidad para pensar o concentrarse, o para tomar decisiones, casi todos los
dias (a partir de la informacion subjetiva o de la observacion por parte de otras personas).

(9) Pensamientos de muerte recurrentas (no solo miedo a morir), ideas suicidas recurrentes sin un plan
determinado, intento de suicidio o un plan especifico para llevarlo a cabo.




DIAGNOSTICO DIFERENCIAL:

Tristeza normal
Tabla N° 13: Aspectos a considerar en el diagnostico diferencial del trastorno depresivo

mayor en adolescentes:
PATOLOGIAS FARMACOS CONSUMO DE DROGAS
TI’CISTOI’I"IO Tras'rorno del = Endocrinas: anemia, enfermedad | = Glucocorticoides = Alcohol
ada p'I'CIﬁVO vinculo de Addison, Hipotiroidismo. sistémicos » Cocaina
* Neuroldgicas: sindrome | = Anticonvulsionantes = Pastabase de cocaina
postcontusional, epilepsia. = Neurolépticos = Anfetaminas
‘ = Metabdlicas: diabetes, déficit | = Estimulantes * Marihuana
\./ vitamina B12. = Anticonceptivos orales
Tra storno Y = Autoinmunes: lupus eritematoso
. TAB sistémico (LES), sindrome de
ansioso inmuno deficiencia adquirida
(SIDA)
Fuente: adaptado de Grupo de Trabajo de la Guia de Practica Clinica sobre la Depresion Mayor en la Infancia y en la Adolescencia
Trastorno de 2009

desregulacion
disruptiva del estado
del animo

Guia de Practica Clinica No GES para el Tratamiento de Adolescentes de 10 a 14 afios, 2013.
Guia Clinica Depresién en personas de 15 afios y més. Santiago, MINSAL, 201 3.
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FLUJOGRAMA 1. Manejo de la persona con Depresion

Flujograma 1.

Psiquiatria

—D| | Deteccion activa | !

| Aplicacién izaje depresion y depresion
embarazo posparto

Sospecha de
depresion

si Médico general o de
familia
| | Diagndstico | |
si
NO Depresién

Equipo interdisciplinario

st Evaluacion discapacidad

Evaluacion integral. Elaboracién

plan individual de tratamiento

Derivacion asistida a
especialidad

Alto riesgo suicida,
BP o refractariedad

Leve

Grupal

- Actividad fisica
- Guia Autacuidada

grupal
Actividad fisica
Guia Autocuidado
Farmacoterapia ISRS

Moderada Grave
TRATAMIENTO TRATAMIENTO TRATAMIENTO
- Consejeria Consejeria - Consejeria
- Intervencién psicosocial Intervencion psicosocial - Intervencion psicosocial

grupal

- Actividad fisica

- Guia Autocuidado
- Farmacoterapia
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MANEJO SEGUN FLUJOGRAMA RESPECTIVO

Depresion
Leve

Depresion
Moderada

Depresion Alto riesgo
Grave

Suicida

Depresion con
Psicosis




TRATAMIENTO: NO FARMACOLOGICO

* Tratamiento no farmacolégico:
Abordaje familiar y participacion escolar.

* Musicoterapia.

* Ejercicio fisico.

* Terapia cognitiva conductual (TCC).
* Terpia de resoluciéon de problemas
* Terapia interpersonal.

* Terapia familiar.

Liza Bonin, PhDC Scott Moreland. Overview of prevention and treatment for pediatric depression. En uptodate, Mar 2022.

Evaluar necesidad de hospitalizar:

Lror® riesgo suicida (svicidalidad de
\
i Okasha) .
Casi Algunas | Muchas
Preguntas Nunca
nunca veces veces
1. {Has pensado que (a vida no vale [a pena?
2. {Has deseado alguna vez estar muerto?
3. ¢Has pensado alguna vez terminar con tu
vida?
. . Ningln , Dos )
4, ;Has intentado suicidarte? _ Unintento | | Tres o mas
intento intentos

Guia Clinica Depresién en personas de 15 afios y mds. Santiago, MINSAL, 201 3.
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TRATAMIENTO: FARMACOLOGICO

Los ISRS inhiben a la bomba de receptacién pre sindptica de serotoning, lo cual aumenta
la disponibilidad de 5HT en el espacio sindptico, produciendo una regulacién de los
receptores, incrementando la transmisién neta serotoninérgica

Tabla 20: Indicaciones de las agencias reguladoras de Tabla 15: Dosis por kilogramo de peso de antidepresivos para el tratamiento de la depresion

antidepresivos para depresion mayor en ninos y adolescentes en adolescentes
: Farmaco | Rango dosis diaria mg/kg | Administracion
FDA EMA . AEMPS Fluoxetina 03a09 1vezal dia
~ Fluoxetina, aprobada ~ Fluoxetina, aprobada ~ Fluoxetina, aprobada Escitalopram 0152045 1vezal dia
para pacientes de 8 y para pacientes de 8y para pacientes de 8y Citalopram 03a09 lvezaldia
mag anos. mas anos. mas _aﬂf_D_S- Sertralina 15a3 1vezaldia
- ESCIT3|0D_FET, agrﬂ?gdﬂ - NOFTFID!IlI(‘Iﬂ,taD?b%dﬂ Tabla N 15: Dosis Diarias Recomendadas por kg. para distintos farmacos
para pacientes de para pacienies de 0y antidepresivos
anos 0 mas. mas anos. Fuente: modificado de Biederman, J. Spencer, T. Wilens, T. (2006) [218]

Abreviaturas: FDA: Food and Drug Administration (USA); EMA: European Medicines Agency; AEMPS:
Agencia Espafola de Medicamentos y Productos Sanitarios).

Fuente: elaboracion propia.

C Scott Moreland, DOLiza Bonin. Depresién unipolar pedidtrica y farmacoterapia: eleccién de un medicamento. En uptodate, 12 de agosto de 2021.

Liza Bonin, PhDC Scott Moreland. Overview of prevention and treatment for pediatric depression. En uptodate, Mar 2022.
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TRATAMIENTO

Guia Clinica Depresién en personas de 15 afios y mds.

Santiago, MINSAL, 2013.

3. bupropion o duloxetina...

2. Sertralina...
Citalopram/Escitalopram o
Venlafaxina

1. Fluoxetina...

Ataques de panico o Benzodiacepinas Lorazepam 05-6
ansiedad Clonazepam 0.25-3
Ansiedad si las Serotonina 1A Antagonismo Buspirona 15-60
benzodiacepinas estan parcial
contraindicadas
Agitacion/agresion Benzodiacepinas Lorazepam 0.5-6
Clonazepam 0.25-3
Antipsicaticos (bajas dosis) Risperidona 1-4
Haloperidol 1-5
Quetiapina 50-300
Aripiprazol 5-15
Estabilizadores del animo Acido Valproico 500-1500
Oxcarbazepina 300-1200
Efectos colaterales Anticolinérgicos Benztropina 2-6
extrapiramidales

antidepresivos

SIN RESPUESTAz...

Cambio a
antidepresivo

diferente:
‘ duales?

TEC

Potenciacidon con
Litio o
Antipsicéticos

Combinacién 2
antidepresivos

Fuente: Traducido y adaptado de Choe CJ, Emslie GJ, Mayes TL., 2012 [103].

C Scott Moreland, DOLiza Bonin. Depresién unipolar pedidatrica y farmacoterapia: eleccién de
un medicamento. En uptodate, 12 de agosto de 2021.
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FASES DEL TRATAMIENTO:

s ~ T CONTINUACION

e 6-12 semanas.

4 )

e 1 ano o mas.

* Obj: Lograr * Obj: Prevenir
Respuesta y * 4-12 meses. recurrencia.
Remisidn. * Obj: Consolidacidn

de la Remisién y
Prevenir Recaidas.

- / N\ ANTENCION

N

Liza Bonin, PhDC Scott Moreland. Overview of prevention and treatment for pediatric depression. En uptodate, Mar 2022.
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TRATAMIENTO: RAMS

Monitoring and addressing adverse responses to starting antidepressants

Suicidality Akathisia*®
Inner
restlessness;
sense of
being
"driven":
pacing or
maovements
usually
bilateral,
symmetrical,
often specific
muscle
groups

Symptoms Thoughts or
acts of self-
harm

Incidence @ 2 percent 5-25 percent

When
most
commonly
occurs

Liza Bonin, PhDC Scott Moreland. Overview of prevention and treatment for pediatric depression.

Manic
switching ¥

Silliness,
giggling, angry
outbursts, lack
of sleep

2-70 percent in
bipolar
depression, but
1-10 percentin
unipolar
depression (TCA
>S5RI)

2-4 weeks, or
within weeks of
dose increases

Discontinuation
syndrome

Fear, dizziness,
lethargy,
parasthesias,
nausea, vivid
dreams, insomnia,
increased irritability
or depression

4-18 percent;
shorter half-live
antidepressants
=longer half-life
agents

Within 1-7 days of
stopping,
decreasing
antidepressant

En uptodate, Mar 2022.

Serotonergic

syndrome?

Confusion,
restlessness,
agitation, fever,
hyperthermisa,
diaphoresis,

hypertonia/clonus

(usually
symmetrical),

tremar, shivering,

hyper-reflexia

Rare (<1
percent)

When multiple
serotonergic
medications are
added or
combined

Apathy

Disinterest,
confusion, lack
of enjoyment
in previously
enjoyed
activities; NOT
depressed

24-78 weeks
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PRONOSTICO:

Tabla E.1.11. Factores asociados a una respuesta parcial o a una ausencia de
respuesta al tratamiento.
Duracién media episodio depresivo en adolescentes: 8
m
meses.
Menor edad Depresién materna +  Acoso escolar Diagnéstico erréneo
+  Depresion grave + Faltadecooperacion +  Estresores +  Tratamiento
R ., +  Bajarespuesta en el +  Inestabilidad +  Barrio 0 escuela inadecuado (no basado
Ap roximadamente 60 % NNA con depre$|0n mayor corto plazo +  Maltrato, conflictos disfuncional en la evidencia, dosis
unipola r responden al tratamiento inicial. +  Peor funcionamiento *+  Psicopatologia (p.ej, *+  Grupo de pares unadecuadas o de
«  Alteracion del apetito o drogas y alcohol) antisociales duracién insuficiente)
del peso +  Problemas culturales/ +  No reconocer los
+  Alteracion del suefio étnicos efectos secundarios
Si bien la mayoria de los adolescentes se recuperan de +  Baja adherencia + Mala relacion
su 1° episodio depresivo, existe una recurrencia 20-60% *  Cuadros clinicos lerapéutica entre
. N . e, , trastornos psiquiatricos el profesional y el
en 1 o 2 anos, desde la remision de los sintomas. combrbidos paciente
+  Efectos secundarios
La recurrencia puede persistir en el transcurso de la vida + Férmacos (p.e].
NNA, pudiendo presentar depresién en la adultez. esteroides)

Joseph M Rey, Tolulope T Bella-Awusah & Jing Liu. Depresidn en nifios y adolescentes Traduccion de la version
inglesa del 2015.

Guia de Prdctica Clinica No GES para el Tratamiento de Adolescentes de 10 a 14 afios, 2013.
Guia Clinica Depresidén en personas de 15 afios y més. Santiago, MINSAL, 2013.

Liza Bonin, PhDC Scott Moreland. Overview of prevention and treatment for pediatric depression. En uptodate, Mar 2022.
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CONCLUSIONES

Existen multiples hipétesis acerca de los mecanismos fisiopatolégicos de la depresidn.

Etiologia multifactorial: interaccidon de factores genéticos con un ambiente estresor en la infancia.

TDM asociado a deterioro del funcionamiento (académico, social, riesgo suicida).

Diagnéstico clinico.

\‘

|
‘ Diagnéstico y tratamiento precoz minimiza la repercusién negativa.
‘l

[
‘ Tratamiento: fase aguda, continuidad y mantenimiento.

Tratamiento efectivos y aprobados por FDA fluoxetina , psicoterapia (TCC,TI).
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“Este largo cansancio se hard mayor un diq,
Y el alma dird al cuerpo que no quiere seguir
Arrastrando su masa por la rosada via,

]

Por donde van los hombres, contentos de vivir...”.

Mistral, Gabriela: Los sonetos de la muerte.
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