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ABSTRACT
El trastorno depresivo mayor es una enfermedad comun que a menudo incluye o
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disfuncion cognitiva. El presente articulo, publicado por responsables del
departamento de psiquiatria de la universidad de medicina de Adelaida, Australia, Medicina general
en larevista International Journal of Neuropsychopharmacology, se basa en una Psiquiatria

revision sistematica de la literatura y un metaanalisis en red que evalua el efecto
relativo de los antidepresivos sobre la disfuncion cognitiva en el trastorno
depresivo mayor. Para medir los efectos de los antidepresivos a nivel cognitivo se Farmacologia
utilizé la Prueba de Sustitucién de Simbolos Digitales (DSST).

Neurologia

Major depressive disorder is a common condition that often includes cognitive
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dysfunction.
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This article, published by the Department of Psychiatry at the Medical University of
Adelaide, Australia, in the International Journal of Neuropsychopharmacology, is Antidepresivos
based on a systematic literature review of studies and a network meta-analysis were Trastorno depresivo
carried out to assess the relative effect of antidepressants on cognitive dysfunction mayor
in major depressive disorder. This study compared the effects of antidepressants

on a commonly used cognitive outcome, the Digit Symbol Substitution Test (DSST). KEYWORDS:

Depression

Antidepressants
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Métodos: Se utilizaron las bases de datos MEDLINE, Embase,

Cochrane, CDSR y PsychINFO; registros de ensayos clinicos;y se realizaron busquedas en
resumenes de congresos relevantes de ensayos controlados aleatorios que evaluaran los
efectos de los antidepresivos/placebo sobre la cognicion. Se realizé un metaanalisis en red que
comparo los antidepresivos utilizando un modelo de efectos aleatorios.

Resultados: La busqueda en la base de datos recuperé 11337 citas, de las cuales 72 ensayos
controlados aleatorios de 103 publicaciones cumplieron con los criterios de inclusién. La
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revision identifico 86 pruebas cognitivas que evaluaron el efecto de los antidepresivos en el
funcionamiento cognitivo.

Sin embargo, la prueba de sustitucion de simbolos de digitos, que se enfoca en multiples
dominios de la cognicion y se reconoce que es sensible al cambio, fue la Unica prueba que se
uso en 12 de los ensayos controlados aleatorios incluidos y que permitié la construccién de
una red estable adecuada para el metaanalisis en red. Las intervenciones evaluadas incluyeron
inhibidores selectivos de la recaptacién de serotonina, inhibidores de la recaptacién de
serotonina y norepinefrina y otros inhibidores no selectivos de la recaptacion de
serotonina/inhibidores de la recaptacion de serotonina y norepinefrina.

Conclusiones: Este estudio destaco la gran variabilidad en las medidas utilizadas para evaluar
el funcionamiento cognitivo. Los resultados de la prueba de sustitucion de simbolos de digitos
indican efectos diferenciales de varios antidepresivos en la mejora de la funcién cognitiva en
pacientes con trastorno depresivo mayor.

COMENTARIO

El DSST es sensible a la presencia de disfuncién cognitiva, asi como a cambios en la funcién
cognitiva en una amplia gama de poblaciones clinicas, pero tiene poca especificidad para
determinar exactamente qué dominio cognitivo se ha visto afectado. Sin embargo, el DSST
ofrece un método practico y efectivo para monitorear las funciones cognitivas a lo largo del
tiempo en la practica clinica.

El andlisis actual mostré que la vortioxetina fue el Unico antidepresivo que demostré una
mejora estadisticamente significativa en el DSST frente al placebo. La Agencia Europea del
Medicamento también ha reconocido la mejora de vortioxetina en el DSST, afirmando que
tiene un efecto estadisticamente significativo frente a placebo segun 2 estudios y un meta-
andlisis (Agencia Europea del Medicamento, 2016).

Es probable que la mejora estadisticamente significativa de la vortioxetina en el DSST se deba
a su perfil farmacolégico. Estos mecanismos incluyen el aumento de la neurotransmisién de
glutamato (a través de la inhibicién de las interneuronas de acido gamma-aminobutirico que
expresan heterorreceptores 5-HT3) y la neuroplasticidad en regiones cerebrales como el
hipocampo y la corteza prefrontal.

En el futuro es necesario realizar mas investigaciones utilizando otras escalas cognitivas, y las
recomendaciones para utilizar una bateria de pruebas cognitivas estandarizadas serian muy
utiles para futuras investigaciones clinicas y ayudarian a superar algunas de las limitaciones de
este tipo de investigaciéon. Ademas, seria valioso realizar mds investigaciones sobre los efectos
dentro de diferentes subpoblaciones, por ejemplo, en funcién de la edad y el sexo.

Por ultimo, sefalar que, aunque algunos antidepresivos han mostrado mejoras en la funcién
cognitiva en pacientes con TDM, la mayoria de los antidepresivos no han mostrado un efecto
sobre la cognicion. Al comparar los efectos de un gran grupo de antidepresivos de todas las
clases sobre medidas cognitivas Unicas, el DSST indicé que la vortioxetina fue el Unico
antidepresivo que ejercio efectos estadisticamente significativos sobre el DSST entre el inicioy



el seguimiento, en comparacion con el placebo y todos los demas antidepresivos analizados.
Se necesitan mas investigaciones para superar las limitaciones asociadas a la gran
heterogeneidad de las medidas cognitivas en el TDM, y los analisis futuros se beneficiarian de
una bateria de pruebas cognitivas estandarizada en el TDM.
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AUTOEVALUACION

1. Senale la respuesta correcta:

a) Segun el presente estudio, la vortioxetina fue el Unico antidepresivo que
demostré una mejora estadisticamente significativa en el DSST frente al placebo

b) EI DSST es muy especifico y poco sensible.

¢) La disminucion de la neurotransmision del glutamato podria estar relacionado
con la mejora de los sintomas cognitivos en el TDM.

d) Todas son correctas.

2. Respecto al DSST:
a) Esunafamilia de antidepresivos.
b) Es una herramienta que valora sintomas cognitivos.
¢) Esuninstrumento diagndstico para trastornos de ansiedad.

d) Ninguna es correcta.



