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Summary

Anxiety disorders are relatively common among the general
population. However their classification into separate entities is
not well established. lts distinction is complicated for several
reasons: anxiety is a common symptom in many psychiatric
syndromes; it is difficult to describe because of its subjectivity
and the fact that it has multiple forms of presentation. This is
evident when compared with the affective disorders. It is well
known that both disorders share some symptoms in common:
many depressed patients have also anxiety symtoms and
some anxious patients often become depressed. Also the fact
that some types of antidepressants are useful for the treatment
of panic attacks, suggests that these disorders may have a bio-
logical relation.

Up to now, many studies have intended to solve this pro-
blem, specially the descriptive, the genetic and family studies,
the pharmachological and the neurobiological studies. This
paper evaluates these works and draws some conclusions.
The descriptive studies do not support the validity of the gene-
ralized anxiety disorder, because their main symp-
toms are shared with other types of disorders, so it is conside-
red only as a residual or incomplete category. The genetic stu-
dies in terms of a familiar predisposition only validates the
panic attack disorder, but not the generalized anxiety disorder.
There is a pharmachologic distinction between these two dis-
orders. We all know that some tryciclics and MAO inhibitors
are useful for the treatment of panic attacks, while the benzo-
diazepines are not. The opposite applies to the generalized
anxiety disorder. No distinction has been made yet in terms of
neurobiological studies between the two entities, although
further studies are needed.

With regard to the relationship between anxiety and affective
disorders, the descriptive and follow-up studies have been able
to distinguish both. It has also been shown that both disorders
may have an independent life time ocurrence. The effective-
ness of some antidepressants in the treatment of panic attacks
has led some investigators to think that both disorders may
share a common biological alteration; this is also supported by
the genetic and family studies that demonstrate that there is a
similar prevalence of either panic or affective disorders in first-
grade relatives of probands with panic attacks or with an affec-
tive disorder. Finally some biological markers, such as the
sleep studies, suggest that there are some differences in the
sleep architecture that may differentiate both disorders.

In conclusion, the evaluated studies support the diagnostic
validity of the panic attacks disorder and consider the generali-
zed anxiety disorder as a residual or incomplete category that
deserves a future reconceptualization and recategorization.
There is enough evidence to support a common theory of vul-
nerability for depression and panic disorders, although the
form of this interrelation is actually unknown. A functional
interaction of two different neuronal systems may be the
responsible mechanism of both disorders. An alternative
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hypothesis is that symptoms of both disorders can be phenoty-
pic expressions of a unique biological diathesis, just as it
occurrs in the bipolar affective disorder, in which the patient
may present depressive or manic symptoms at different stages
of the illness.

The purpose of the biological research in psychiatry is to
delucidate the etiology of many syndromes that are now only
recognized clinically. When that occurrs, the characteristics
used for defining the disease will change, and although it can
now be recognized by its clinical characteristics, in the future it
will be defined in neurophysiological or neurcanatomical terms.
Until then, a careful clinical evaluation and a continuous reva-
luation of the entities are of great value for the understanding of
the psychiatric illnesses.

Resumen

La validez diagndstica de los trastornos de ansiedad es
controversial. La ansiedad patoldgica acompafia a diversos
estados emocionales, y en la mayoria de los sindromes psi-
quiatricos se presentan sintomas de ansiedad como manifes-
taciones secundarias. Esto hace dificil separarlos al hacer el
diagnéstico. El problema se agudiza sobre todo en los trastor-
nos propios de las crisis de angustia y de ansiedad generali-
zada. El conocimiento de que algunos antidepresivos son
efectivos en el tratamiento de las crisis de angustia hace
suponer que hay una relacion entre esta condicion y la depre-
sion. Se ha intentado dar validez a estos diagndsticos por
medio de distintos procedimientos. Los que méas datos han
aportado han sido los estudios descriptivos transversales y
prospectivos, los genéticos y de familia, los farmacolégicos y
los neurobiolégicos. Los estudios descriptivos no han podido
diferenciar suficientemente a las crisis de angustia de la
ansiedad generalizada; la mayor parte de estos estudios le
dan a esta entidad nosografica una categoria residual. En los
estudios genéticos y de familia se ha encontrado que hay una
predisposicion genética para sufrir crisis de angustia pero no
para la ansiedad generalizada, lo cual apoya que se les de un
diagnéstico diferente. Ademas, los dos padecimientos res-
ponden de manera diferente al tratamiento farmacolégico. En
cuanto a los mecanismos neurobiolégicos, no hay evidencia
suficiente que permita diferenciar los dos cuadros.

En relacién con la crisis de angustia y la depresion, los
resultados de los estudios son discrepantes. Es bien sabido
que con mucha frecuencia coexisten los sintomas de ambos
padecimientos. Los andlisis discriminantes de la sintomatolo-
gia de ambos cuadros los han podido diferenciar. Los estu-
dios de seguimiento también han encontrado que hay dife-
rencias entre uno y otro y que ambos pueden aparecer en un
mismo individuo separadamente, a lo largo de su vida. Por
otra parte, la efectividad de algunos antidepresivos para con-
trolar las crisis de angustia, y la relacion hereditaria que existe
entre estos dos trastornos, pudieran indicar que es el mismo
padecimiento que se presenta en dos formas distintas.

En conclusién, es evidente que la crisis de angustia es un
padecimiento psiquiatrico vélido. Por el contrario, el diag-
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nostico de ansiedad generalizada es cuestionable. Se piensa
mas bien que sea una manifestacion incompleta o residual de
otros trastornos. En cuanto a la relacion que hay entre la crisis
de angustia y la depresion, hay pruebas que apoyan la teoria
de la vulnerabilidad comun en los padecimientos, aunque se
desconoce como se interrelacionan. También es factible que
los dos padecimientos sean expresiones fenotipicas de una
misma didtesis bioldgica, que se manifestaria en distintas
etapas.

Introduccion

La angustia es un fendmeno universal que se observa
con distintas manitestaciones en todas las culturas, y
que ha acompanado al hombre a lo largo de su historia.
Sin embargo, solo en ciertas condiciones especificas se
le debe considerar como una entidad patologica (18).
Se ha estimado gue los trastornos de ansiedad tienen
una prevalencia en la poblacion general de entre el 2 y
el 5% (38), y los estudios de seguimiento han encontra-
do gue menos del 25% de los pacientes que los pade-
cen llegan a tener una recuperacion completa (51). A
pesar de ello, la validez diagnostica de estos padeci-
mientos aun genera controversia. Es dificil distinguir la
ansiedad en diferentes categorias diagnosticas por
varias razones: l0s rasgos subjetivos de la ansiedad
hacen que sea problematico describirlos uniformemen-
te; como un estado no patolégico, la ansiedad acompa-
Aa diversos estados emocionales, y 1o mas importante
es que la mayoria de los sintomas psiquiatricos tienen
como manifestaciones secundarias, sintomas de ansie-
dad. Este ultimo aspecto resalta, sobre todo, en relacion
con los trastornos afectivos. £s evidente que los dos
grupas de trastornos comparten sintomas en comun:
con frecuencia, los pacientes deprimidos presentan sin-
tomas ansiosos (50), y los pacientes con ansiedad pri-
maria tienen, en algunas ocasiones, sintomatologia
depresiva (17) en forma secundaria. Asimismo, el
hallazgo de que ciertos medicamentos antidepresivos
son efectivos para tratar algunas formas de ansiedad,
hace suponer que haya una relacién entre la ansiedad y
la depresion. Algunos investigadores (33) piensan que
se trata de dos variantes de una misma enfermedad,
mientras que otros (40, 50), basados en diversos estu-
dios, argumentan que ias dos entidades deben ser dife-
renciadas.

Se ha intentado determinar la validez diagnéstica de
los trastornos de ansiedad y su diferenciacion de los
trastornos depresivos, utilizando diversos procedimien-
tos metodoldgicos. Los gue mas datos han aportado
son los estudios descriptivos, tanto transversales como
prospectivos, los estudios genéticos y de familia, los
farmacolodgicos y los relativos a aspectos neurobiolégi-
cos. Los resultados han aportado tanto datos a favor
como en contra, que deben de ser analizados y valora-
dos criticamente.

Antecedentes

Entre las modificaciones que introdujo el DSM il
(1980) sobresale la de los “trastornos de ansiedad”. En
este grupo se incluye a aquellos cuadros en {os que la
ansiedad ocupa un lugar predominante, como las “cri-
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sis de angustia” y la “ansiedad generalizada”, o bien
aquellos padecimientos en ios que el individuo experi-
menta ansiedad cuando intenta controlar sus sintomas,
como sucede en las fobias o en el trastorno obsesivo-
compulsivo (1). Esta clasificacion ditiere de otras ante-
riores, como la de fa Organizacion Mundial de la Salud,
segun se observa en el cuadro 1. La subdivision que se
hace tiene su origen en varios antecedentes. Desde
1894, Freud describid un sindrome de ansiedad patol6-
gica gque presenta como sintoma fundamental un esta-
do de angustia, y que define como “neurosis de ansie-
dad”. Esta neurosis, tal como la describio Freud, se
puede manifestar en dos formas: como ansiedad croni-
ca y como ataques de ansiedad. La primera es una for-
ma cronica de ansiedad general o “flotante” que puede
ser independiente o0 coexistir con episodios subitos e
inesperados de ansiedad que él denominaba “ata-
ques”. Esta descripcion de fa neurosis de ansiedad se
mantuvo durante largo tiempo e influyd enormemente
en los sistemas psiquiatricos de clasificacion del siglo
actual. Cuando en 1871, Da Costa describid un cuadro
con manifestaciones cardiovasculares tales como ta-
quicardia, dolor precordial, sensacién de asfixia y opre-
sion toraxica, que el atribuyé a un estado nervioso, se
desarrollé el concepto del sindrome ansioso, tanto cro-
nico como en forma de ataques, casi en forma paralela.
A lo largo del tiempo este sindrome recibi6é varias
denominaciones que incluian nombres diversos como
sindrome de Da Costa, sindrome de esfuerzo, neurosis
cardiaca y astenia neurocirculatoria. Estas descripcio-
nes, al igual que las de la neurosis de ansiedad de
Freud, sirvieron como predecesoras de las actuales
clasificaciones de ansiedad, como por ejemplo, la de
Feighner y cols. (24), utilizada en la investigacion.

CUADRO 1
Correspondencia de los diagndsticos de neurosis
de ansiedad entre el DSM-IH y el CIE-9

CIE-9 DSM-1I

Estados fébicos Agorafobia con crisis de angustia
Agorafobia sin crisis de angustia
Fobia social

Fobia simple

Estados de ansiedad | Crisis de angustia
Trastorno de ansiedad generalizada

Trastorno obsesivo- | Trastorno obsesivo-compulsivo
compulsivo

Trastorno de estrés postraumatico

Trastorno de ansiedad atipico

Estos conceptos, y los conocimientos que se tenian
desde los afios sesenta, de que algunas formas agudas
de ansiedad respondian a los farmacos antidepresivos,
se utilizaron para delinear la clasificacion diagnostica del
DSM I, incluyendo dos padecimientos distintos: las
crisis de angustia y la ansiedad generalizada. De acuer-
do con el DSM |ll, la diferencia entre los dos padeci-
mientos radica en que las crisis de angustia son perio-

* Se utiliza el término “crisis de angustia” como equivalente al de *ata-
ques de panico”.



dos discretos de aprension y miedo que se acompanan
de por lo menos 4 de una lista de 12 sintomas que
incluyen manifestaciones fisioldégicas de ansiedad, mie-
do a maorir, a perder la razén o a hacer algo fuera de con-
trol durante el episodio. Por su parte, la ansiedad gene-
ralizada se define como un estado ansioso continuo vy
persistente durante por lo menos 1 mes y que se
acompafa de manifestaciones de tension motora,
hiperactividad autondmica, un estado de expectacion
aprensiva y de hipervigilancia. Esta descripcion opera-
cional de los padecimientos ha permitido que enlos ulti-
mos anos se hagan estudios comparativos con diversos
enfoques para validar la diferenciacion de los dos diag-
noésticos y de su correlacion con la depresién, utilizando
caracteristicas especificas, sintomas discriminantes,
curso de la enfermedad, historia familiar, respuesta a
tratamientos y comparacion de algunos aspectos neuro-
bioldgicos. A continuacion se resumen los mas impor-
tantes.

Estudios descriptivos

Son pocos los estudios que han intentado diferen-
ciar clinicamente las crisis de angustia, de la ansiedad
generalizada. En 1981, Barrit (5) informé que los
pacientes diagnosticados con crisis de angustia se
autocalificaron mas arriba en las subescalas de ansie-
dad y de péanico de un instrumento que les fue admi-
nistrado (Lista de Sintomas de Hopkins), que los
pacientes diagnosticados con ansiedad generalizada.
Hoehn-Saric (30} encontré que los pacientes con
crisis de angustia habian obtenido calificaciones maés
altas en las escalas de ansiedad somatica, en compara-
cion con los pacientes con ansiedad generalizada,
quienes obtuvieron calificaciones mas altas en las
escalas de ansiedad psicologica. Esto lo comprobé en
un estudio posterior mas extenso (31), y ademaés
encontré que los 2 grupos también difieren en rela-
cion con los sintomas que manifiestan, siendo los
sintomas cardiovasculares y de hiperventilacion signi-
ficativamente mas frecuentes en las crisis de angustia.
No encontré ninguna correlacién entre las dos cate-
gorias diagnésticas y las siguientes variables: esta-
tus social, rasgos de personalidad e historia infantil.
Sugiere que la ansiedad generalizada puede ser una
categoria diagnéstica heterogénea, y que algunos de
estos pacientes con labilidad autonémica pueden de-
sarrollar, con el tiempo, episodios de crisis de angustia.

Di Nardo (22) utiliza una entrevista estructurada
para investigar la confiabilidad diagndstica de los tras-
tornos de ansiedad del DSM ili. Encuentra una buena
confiabilidad entre los entrevistadores para el diagnos-
tico de crisis de angustia (k = .65) y poca confiabilidad
(k = .46) para el diagnodstico de ansiedad generalizada.
Concluye que los criterios diagndsticos de este padeci-
miento no son lo suficientemente claros como para
permitir diferenciarlo de otros trastornos de ansiedad.
Por el contrario, un estudio posterior (2), que compara
a un amplio nimero de pacientes con crisis de angus-
tia y ansiedad generalizada, en cuanto al perfil sinto-
matico, edad y forma de inicio, caracteristicas de per-
sonalidad y curso de la enfermedad, apoya la validez
de estas dos enfermedades como entidades diagndsti-

cas distintas: en los sujetos con ansiedad generalizada
se encontré menor cantidad de sintomas autondmi-
cos, que se iniciaba mas temprana y gradualmente y
que era mas croénica, aunque esto Ultimo no alcanzé a
tener una diferencia significativa. Barlow (4), en un
estudio reciente, confirma el dato de que la ansiedad
generalizada es mas cronica, sin embargo no apoya la
validez de este padecimiento, ya que encuentra que la
mayor parte de los sintomas que conforman la ansie-
dad generalizada se encuentran incluidos en el resto
de las categorias diagnoésticas de ansiedad, por lo que
considera a ésta como una categoria residual. Final-
mente, Cameron y cols. (9), en un estudio en que com-
paran las similitudes y diferencias de todos los trastor-
nos de ansiedad del DSM I utilizando distintas varia-
bles, encuentran suficiente evidencia como para justi-
ficar su agrupacion, con excepcion del trastorno obse-
sivo-compulsivo; sin embargo hacen notar que las
crisis de angustia y la ansiedad generalizada son difi-
ciles de diferenciar como entidades independientes.
De manera interesante, su analisis factorial distingue 3
agrupaciones de sintomas: psicolégicos, autondémicos
simpéticos y autondmicos parasimpéticos. La mayor
prevalencia de malestares abdominales en la ansiedad
generalizada sugiere que la alteracion parasimpética
es prominente en este trastorno, aunque pudiera ser
que solo reflejara diferencias en las definiciones opera-
cionales.

Otro aspecto descriptivo que tiene una importante
implicacion para la validez diagndstica es el estudio de
la aparicion de estos cuadros a lo largo de la vida. El
qgue las manifestaciones se presenten temporalmente
separadas entre si, indicaria que no son variantes sin-
tométicas de un mismo padecimiento, sin embargo,
los estudios al respecto no son del todo convincentes.
Por ejemplo, uno de ellos (10) en el que se analizd a
un grupo de pacientes rediagnosticados con crisis de
angustia, que previamente habian tenido el diagnodsti-
co de neurosis de ansiedad, encontré que el 100%
habia tenido el antecedente de “nerviosismo”, lo cual,
segun los autores, pudiera ser una manifestacion de
ansiedad generalizada vy, por lo tanto, demostrar que
los 2 padecimientos se presentan separadamente a
través del tiempo. En forma similar, Hoehn-Saric {31)
informd que algunos pacientes que presentaban crisis de
angustia, las dejaron de sufrir en forma sabita y conti-
nuaron con manifestaciones de ansiedad generalizada
Gnicamente. Sin embargo, el autor no hace la aclara-
cion de que estas manifestaciones’ pudieran corres-
ponder a la ansiedad anticipatoria, la cual, como es
sabido, forma parte del cuadro general de las crisis.

Estudios genéticos y de familia

Existen diversos estudios que sostienen que las cri-
sis de angustia tienen una alta prevalencia familiar y
una transmision genética {cuadro 2). Estos datos,
como es sabido, pesan mucho en la validacion de una
entidad diagnostica. En la ansiedad generalizada esto
no se ha comprobado. En dos estudios de familiares
de primer grado de pacientes con crisis de angustia
{12, 29) se encontré un riesgo de morbilidad para el
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CUADRO 2
Resumen de los hallazgos en los estudios de prevalencia familiar de ansiedad y depresion
tomado de Breier A. y cols. (8)

Diagnésticos de probandos

Diagndsticos de familiares de Primer Grado

Crisis de angustia

Trastorno de ansiedad Depresién
generalizada mayor

Crisis de angustia (incluye agora-
fobia con crisis de angustia)

Depresion mayor y crisis de
angustia

Otros trastornos de angustia

Fuerte prevalencia
(10,29, 41,6, 12)

Prevalencia (36)
Fuerte prevalencia (36)

Prevalencia (36)

No hubo prevalencia
(10,12)

Fuerte prevalencia
(6, 41, 36)

no hubo prevalencia
(10,12, 29)

Prevalencia (36)
Prevalencia (36)

Prevalencia (36)
Prevalencia (36}
Prevalencia (36} Prevalencia (36)

No hubo prevalencia (17)

padecimiento del 20 y del 17.3% respectivamente, en
contrade un 4.2 y 1% en los familiares de los grupos
de control sanos. Cloninger (10) reportd los mismos
hallazgos, aunque su concordancia familiar es menor,
ya que utilizd como controles a pacientes psiquiatricos
sin ansiedad y no a voluntarios sanos. Torgersen (55),
en un amplio estudio desarrollado en pares de geme-
los, tanto monocig6ticos como dicigticos, encuentra
que los trastornos de ansiedad, excluyendo a la ansie-
dad generalizada, tienen una concordancia 3 veces
mayor entre los gemelos monocigbticos, en compara-
cion con los dicigéticos, lo que es muy similar a lo que
se ha encontrado en estudios gemelares de esquizo-
frenia, depresién unipolar y depresion bipolar. Asimis-
mo, encontr6é que hay una concordancia baja con los
trastornos depresivos. Este autor concluye que, en
parte, los trastornos de ansiedad tienen una transmi-
sion genética que se modifica con los factores ambien-
tales. Se puede entonces validar {a distincion, en base
a estos estudios, entre crisis de angustia y ansiedad
generalizada y también se valida la distincién entre
trastornos de ansiedad y depresidon. Surman (54) tam-
bién apoya a los factores hereditarios en las crisis de
angustia al reportar la presencia del padecimiento en 2
pares de hermanos con identidad similar definida con
HLA.

En conjunto, los estudios genéticos y hereditarios
sugieren una predisposicion genética para las crisis de
angustia y no para la ansiedad generalizada, apoyando,
por lo tanto la validez de la diferencia diagnostica.

La respuesta a los farmacos

Otra manera de determinar la validez de un diagnés-
tico es observando su respuesta a un determinado tra-
tamiento. Los datos farmacolégicos, en términos
generales, han permitido diferenciar las crisis de
angustia de la ansiedad generalizada. Esta bien esta-
blecido que los antidepresivos, tanto los triciclicos
como los inhibidores de la monoamino oxidasa
(IMAQS), son ineficaces para el tratamiento de la
ansiedad generalizada (15), mientras que un conside-
rable nimero de estudios diseflados cuidadosamente,
y controlados con placebo, demuestran que principal-
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mente la imipramina y los IMAOS son efectivos para
reducir la frecuencia de las crisis de angustia {34, 39,
52, 56, 59, 60). En forma contraria, hay amplia evi-
dencia de que las benzodiazepinas son efectivas para
controlar los sintomas de ansiedad generalizada (16),
mientras que su utilidad en las crisis de angustia se
reduce a la atenuacion de la ansiedad anticipatoria y no
al bloqueo de las crisis {42). Aunque hay un estudio
(44) que menciona la efectividad del diazepam en 20
pacientes con crisis de angustia y agorafobia, éste no
ha podido repetirse. Se ha comprobado que algunas
benzodiazepinas de alta potencia, como el alprazolam
(49, 53} y el clonazepam (25), son, por lo menos,
igualmente efectivas que los antidepresivos para el
control de las crisis de angustia y, ademas, sirven para
disminuir la ansiedad anticipatoria. El por qué sélo
este tipo de benzodiazepinas es (til para las crisis de
angustia, es algo que no ha podido contestarse; se
especula que tal vez sea la mayor afinidad que tiene
este tipo de ansioliticos con el receptor benzodiazepi-
nico lo que hace que actGen, o bien, como lo mencio-
nan algunos reportes preliminares, que el alprazolam
tenga ciertos efectos antidepresivos.

Los estudios neurobioldgicos

No hay evidencia suficiente en cuanto a que los
mecanismos neurobioldgicos permitan hacer una dife-
renciacién entre las crisis de angustia y la ansiedad
generalizada. Se ha demostrado que la administraciéon
intravenosa de lactato de sodio a los pacientes con
antecedentes de crisis de angustia, induce la manifesta-
cién de las crisis (37), mientras que en los sujetos nor-
males tiene un efecto ansiogénico muy limitado. El
mecanismo responsable de este efecto es aun incierto,
aunque se postula que estan involucradas algunas alte-
raciones en el sistema adrenérgico, en los canales de
calcio y en el pH intracelular. En forma similar, se ha
encontrado que la administracién de cafeina a pacien-
tes con crisis de angustia exacerba su sintomatologia
(14). Estos estudios no se han lievado a cabo en otro
tipo de trastornos de ansiedad.

Los estados de la funcién adrenérgica en los pacien-
tes ansiosos indican que este sistema esta involucrado



en las manifestaciones de ansiedad. Tanto en los
pacientes con neurosis de ansiedad (58), como en los
pacientes con crisis de angustia (43), se han encontra-
do concentraciones altas de epinefrina y norepinefrina
en plasma. Parece ser que la hiperactividad adrenérgi-
ca es un mecanismo comun a todas las formas de
ansiedad, aunque se desconoce si este fendémeno es
una causa o un efecto del trastorno. La induccion de la
ansiedad con sustancias como la yohimbina, que es un
antagonista del receptor adrenérgico alfa-2 y que, por lo
tanto, aumenta el recambio de la noradrenalina central,
corrobora la hipétesis adrenérgica en la ansiedad (13).

Otro aspecto neurobioldgico interesante concierne
al complejo del receptor cerebral de la benzodiazepina.
Los estudios llevados a cabo en animales, mencionan
que este complejo estd involucrado en las manifestacio-
nes conductuales similares a lo que seria la ansiedad
en el ser humano (32). Por otra parte, se ha demostrado
que este complejo corresponde al sitio de accion de las
benzodiazepinas y de otros farmacos con actividad
ansiolitica (45). Se requiere realizar estudios que deter-
minen la funcién del receptor de la benzodiazepina en
los pacientes con trastornos de ansiedad.

Ansiedad y depresion

Es bien sabido que con mucha frecuencia coexisten
los sintomas de ambos padecimientos. Diversos estu-
dios basados en el anélisis de la descripcion sintoma-
tica han podido diferenciarlos (11, 21, 27, 40, 46), y
s6lo uno (33) no ha podido logrario. Utilizando un ana-
lisis discriminante, estos estudios lograron identificar
el animo depresivo, el insomnio terminal, la ideacién
suicida y el retardo psicomotor, como los sintomas de
mayor fuerza discriminante para identificar a los
pacientes con depresién, de los pacientes con crisis de
angustia. También la Escala de Depresion de Hamilton
(28) tiene un 90% de efectividad para distinguir a los
pacientes deprimidos de los ansiosos. Sin embargo,
no ha sido posible hacer esta distincién cuando se
compara a los pacientes deprimidos con los pacientes
con ansiedad generalizada y probablemente ésta sea la
causa del traslape sintomatico de la ansiedad y la
depresién. Los estudios de seguimiento también han
podido diferenciar la depresién de las crisis de angus-
tia: dos estudios (11, 51) mencionan que, después de
varios afios de seguimiento, los pacientes con depre-
si6bn se recuperaron en un mayor porcentaje. Esto,
hasta donde sabemos, no se ha hecho en pacientes
con ansiedad generalizada.

Hay diversidad de estudios que identifican la apari-
cion independiente, a lo largo de la vida, de episodios
de depresioén y de ansiedad. Raskin y cols. (47) infor-
man que 15 de 17 pacientes con crisis de angustia
habian tenido previamente por lo menos un episodio
de depresion mayor; y 7 de 16 pacientes con ansiedad
generalizada lo habian presentado también con anticipa-
cion. Bowern y Kohut (6) mencionan que el 91% de sus
pacientes diagnosticados con crisis de angustia tuvie-
ron el antecedente de episodios anteriores dc depre-
sién. En un estudio reciente de 60 pacientes con crisis
de angustia (7}, se encontr6é que el 68% habia tenido

antes episodios depresivos, y el 33% los habia experi-
mentado antes de que se iniciaran las crisis, demos-
trando que es un cuadro independiente y no una reac-
cibn desmoralizante motivada por las crisis. Ademas
se encontré que los pacientes con antecedentes de
depresioén habian tenido un trastorno de ansiedad mas
severo que el grupo sin antecedentes. Estos estudios
denotan que los pacientes con trastornos de ansiedad
tienen también una alta incidencia de depresion; esto
es mas notorio en los pacientes con crisis de angustia.
Cuando se encontré que las crisis de angustia y la
depresion ocurrian en diferentes momentos, se sugi-
ri6 que eran 2 padecimientos diferentes y no variantes
sintomaticas de un mismo padecimiento.

Los estudios genéticos y familiares son discre-
pantes (cuadro 2). Algunos encuentran que hay una
relacion familiar entre la crisis de angustia y la depre-
sidon (6, 36, 41), mientras que otros (10, 12, 17) afir-
man que la prevalencia de la ansiedad y la depresién
en los familiares de primer grado de pacientes con
estos trastornos, no es mayor que lo encontrado en
otros grupos diagnoésticos. Esta discrepancia puede
explicarse por la exclusidbn que causa el traslape de
subgrupos diagnosticos y el uso de sistemas jerarqui-
cos de diagnostico, que evita que un mismo paciente
pueda recibir diagndsticos simultaneos.

Por otra parte, la efectividad de algunos antidepresi-
vos para las crisis de angustia ha hecho que algunos
investigadores piensen que este padecimiento puede
corresponder a una forma atipica de depresion, aun-
que se ha demostrado como evidencia contraria, que
los efectos que tienen los antidepresivos contra las cri-
sis, son independientes de las manifestaciones clini-
cas de la depresiéon (56, 60).

Finalmente, como es sabido, los estudios sobre la
neurobiologia de la depresién se han desarrollado
enormemente en la Gltima década. Se cuenta con
datos que sugieren que ciertos subgrupos de pacien-
tes deprimidos tienen, al igual que los pacientes con
crisis de angustia, una hiperactividad del sistema nora-
drenérgico. Algunos estudios (23, 35, 58) encuentran
niveles plasmaticos elevados de epinefrina y norepine-
frina en los sujetos deprimidos; sin embargo, hay
otros estudios que no encuentran esta misma eviden-
cia, por lo que la hip6tesis debe de considerarse unica-
mente como pretiminar. La prueba de supresiéon con
dexametasona ha sido propuesta como un marcador
sensible y especifico para la depresion endégena, aun-
que su utilizacion e interpretacién debe hacerse de
manera cuidadosa (20). Avery y cols. {3} al utilizar esta
prueba en forma comparativa en pacientes deprimi-
dos, con ansiedad generalizada y con crisis de angus-
tia, no encontraron diferencias significativas en cuanto
al porcentaje de los no supresores en los 3 grupos
diagnésticos, o cual pone en duda la especificidad de
la prueba para la depresién, o bien, puede sugerir fa
posibilidad de una alteracién neurobiolégica comun.

Los registros polisomnograficos sugieren que hay
diferencias entre los pacientes con ansiedad y con
depresién (48), entre los pacientes con crisis de
angustia y los sujetos normales (57), y entre los
pacientes con crisis de angustia y con depresion
mayor (26). En un estudio reciente, de la Fuente y
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cols. (19) informaron en forma preliminar, que tanto
los pacientes deprimidos como los pacientes con cri-
sis de angustia tenian poca eficiencia de suefio en
comparacién con los sujetos normales. Ademas,
encontraron que las dos entidades diagndsticas pue-
den separarse con base en este estudio, ya que pre-
sentan diferencias en la estructura del patron polisom-
nogréafico. Sugieren que si esta evidencia se corrobora
en futuros estudios, estos registros pueden apoyar la
validacion nosologica de los 2 padecimientos como
entidades nosogréficas independientes.

En términos generales, la mayor parte de las eviden-
cias apoyan la hipétesis de una vulnerabilidad comin
subyacente para las crisis de angustia y la depresion.

Conclusiones

De todos los estudios analizados se desprende que
es evidente que el trastorno de las crisis de angustia
es una entidad psiquiatrica con validez. No sucede asi
con el diagnostico de ansiedad generalizada, pues su
validez como diagnoéstico psiquiatrico es cuestionable.
Los estudios descriptivos, genéticos y neurobioldgi-
cos no aportan datos suficientes como para demostrar
lo contrario. Parece ser que, con frecuencia, los sinto-
mas de ansiedad generalizada aparecen junto con los
de crisis de angustia, o bien, con fos de depresioén, lo
que hace pensar que, tal vez, lo que se considera como
ansiedad generalizada es mas bien una manifestacién
imcompleta, o bien residual, de otros trastornos psi-
quiatricos. Es importante tomar en cuenta esta eviden-
cia para poder redefinir con mayor precisién, en ei
futuro, este aparente cuadro clinico. Desde luego que
aun se requiere de estudios mas extensos que tomen
en cuenta otras variables para ayudarnos a entender
mejor la ansiedad.

En cuanto a la refaciéon entre las crisis de angustia y
la depresion, contamos con suficiente evidencia que
apoya la teoria de que hay una vulnerabilidad coman
para los 2 padecimientos (cuadro 3), aunque la forma
de interrelacion aln se desconoce. Es posibie que el
desarrollo de un padecimiento pueda llevar a la mani-
festacion concomitante o posterior del otro, a pesar de
que tengan una patofisiologia diferente. Tal vez la inte-

raccion funcional de distintos sistemas neuronales sea
la responsable de este fendbmeno. Una hipotesis alter-
na es que los sintomas de la depresion y los de las cri-
sis de angustia sean expresiones fenotipicas de una
misma diatesis biolégica, de manera similar a lo que
ocurre en el trastorno afectivo bipolar, en el que el
paciente manifiesta sintomas maniacos y depresivos
en distintas etapas de la enfermedad (8).

La validez diagnéstica depende del grado en el que
realmente exista un determinado padecimiento, en
forma independiente de otros, en términos de com-
prension y comunicacion. En la mayoria de los padeci-
mientos médicos, la validez diagnoéstica se obtiene al
correlacionar la descripcion clinica con un estandar
externo, como pueden ser los estudios de laboratorio o
de gabinete. En la mayor parte de los diagnosticos psi-
quiatricos no se cuenta con un estandar externo Util,
por lo gue su validez debe alcanzarse por otros méto-
dos. Tal como lo hacen notar Feighner y cols. (24}, el
procedimiento habitual para validar una categoria
diagndstica se inicia con la descripcion de un cuadro
clinico especifico y distinto a otros (validez descripti-
va), y se continda recolectando informacion posterior
que corrobore que el grupo descrito es homogéneo.
Esto se logra efectuando estudios de seguimiento a
largo plazo o de respuesta al tratamiento (validez pre-
dictiva), o bien, demostrando un patrén familiar de
transmision o una alteracion biolégica comun (validez
de constructo}. A lo largo del proceso, conforme va
avanzando el conocimiento y van apareciendo procedi-
mientos metodolégicos nuevos en el estudio de las
bases bioldgicas de los padecimientos mentales, el
diagnéstico clinico se va refinando y los diversos cua-
dros se reconceptualizan. En los trastornos de ansie-
dad esto es notorio. Tal vez en el futuro proximo, la
designacion de padecimientos tales como el de ansie-
dad generalizada, no pueda sostenerse, sin embargo,
por el momento debe de considerarse como necesaria.

El objetivo principal de la investigacion biolégica en
psiquiatria es el de dilucidar la etiologia de muchos
sindromes que, por el momento, s6lo reconocemos
clinicamente y tratamos de una manera empirica.
Cuando esto se logre, muchos de los padecimientos
seguiran siendo reconocidos por sus caracteristicas

CUADRO 3
Resumen de evidencias que apoyan la hip6tesis de la vulnerabilidad comun
para las crisis de angustia y la depresién, tomado de Breier A. y cols. (8)

Tipo de investigacion

Hallazgo

Aparicién a lo largo de la vida

Respuesta al tratamiento

Neurobiolégica

En muchos pacientes, las crisis de angustia y la depresidon aparecen concomi-
tantemente y en forma temporalmente independiente la una de la otra {6, 7,
10,17, 41, 47)

Genética Los familiares de los probandos con depresién y crisis de angustia tienen
mayor riesgo de contraer ambos trastornos que los familiares de los proban-
dos que tienen unicamente depresion (36)

Los antidepresivos triciclicos y los IMAQOS son eficaces para combatir ambos
tipos de padecimientos (39, 52, 59, 60)

Un subgrupo de pacientes con crisis de angustia y con depresion pueden
padecer hiperactividad noradrenérgica (23, 43, 58)




clinicas, pero se definiran en términos neuroanatomi-
cos o neurufisiolégicos. Tal ha sido la historia de
muchas enfermedades en otras especialidades médi-
cas. Hasta que esto sea posible, la evaluacion clinica

cu
co

idadosa y la utilizacidn de instrumentos diagnosti-
s sujetos a revaloraciones continuas, siguen siendo

fundamentales para avanzar en el conocimiento de la
patologia mental.
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