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Resumen.

Introduccion: La diabetes mellitus tipo 2 (DM2) y la depresidn son enfermedades cronicas graves que a menudo
coexisten. La depresion es casi el doble de frecuente en personas con DM2 que en la poblacién general. Cuando
ambas condiciones estan presentes, se asocian con un peor control glucémico, menor autocuidado, reduccion
de la calidad de vida, mayor riesgo de complicaciones y una mayor mortalidad. A pesar de su importancia, un
namero significativo de pacientes con DM2 y depresion permanecen sin ser tratados o incluso diagnosticados.
Existe una falta de estudios y guias de manejo sobre el tratamiento simultdneo de estas dos condiciones.
Objetivos: Esta revision bibliografica tiene como objetivo analizar las diferentes intervenciones de
afrontamiento contra la depresion en pacientes con DM2 con el propésito de tener un panorama completo de
las opciones de tratamiento disponibles e identificar las estrategias mas efectivas. Ademas, de identificar los
factores que predisponen a los pacientes con DM2 a desarrollar depresion.

Metodologia: Se realizd una revision bibliografica de metaanalisis, ensayos clinicos aleatorizados y revisiones
sistematicas publicados entre 2018 y 2024, obtenidos de bases de datos como PubMed, Google Académico y
Scopus. Se identificaron los factores de riesgo, las diferentes intervenciones de afrontamiento contra la
depresién, sus definiciones, eficacia y modos de aplicacion respaldados por evidencia cientifica. Se
seleccionaron los articulos mas relevantes y se clasificé la informacion més significativa.

Principales resultados: Los principales factores de riesgo para desarrollar depresion en pacientes con DM2
incluyen aspectos bioldgicos (hiperglucemia, dafio vascular, complicaciones), conductuales (tratamiento de por
vida, obesidad, inactividad fisica, alteraciones del suefio), socioecondmicos (bajo nivel socioeconémico, gastos
en medicacion, inestabilidad social, bajo nivel educativo), ambientales y psicolégicos. Las intervenciones mas
efectivas para afrontar la depresion en pacientes con DM2 son la terapia cognitivo-conductual (TCC), la TCC
grupal, el ejercicio, tratamiento farmacolédgico (ISRS) y el tratamiento online. Para mejorar tanto la depresion
como el control glucémico, se destacan la farmacoterapia y la combinacién de TCC con ejercicio. La seleccion
de la intervencion mas adecuada debe considerar la gravedad de los sintomas depresivos, las preferencias del
paciente, los recursos disponibles, la efectividad y los posibles efectos sobre el control glucémico. Los modelos
escalonados brindan una guia Util para esta seleccion.

Palabras clave: Depresion, diabetes mellitus tipo 2, intervenciones, psicoterapia, antidepresivos, control
glucémico.

Abstract

Introduction: Type 2 diabetes mellitus (T2DM) and depression are serious chronic diseases that often coexist.
Depression is almost twice as common in people with DM2 as in the general population. When both conditions
are present, they are associated with worse glycemic control, poorer self-care, reduced quality of life, increased
risk of complications, and increased mortality. Despite its importance, a significant number of patients with
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T2DM and depression remain untreated or even diagnosed. There is a lack of studies and management
guidelines on the simultaneous treatment of these two conditions.

Obijectives: This literature review aims to analyze the different coping interventions against depression in
patients with DM2 with the purpose of having a complete overview of the available treatment options and
identifying the most effective strategies. In addition to identifying the factors that predispose patients with DM2
to develop depression.

Methodology: A bibliographic review of meta-analyses, randomized clinical trials and systematic reviews
published between 2018 and 2024 was carried out, obtained from databases such as PubMed, Google Scholar
and Scopus. Risk factors, different coping interventions against depression, their definitions, effectiveness and
modes of application supported by scientific evidence were identified. The most relevant articles were selected
and the most significant information was classified.

Main results: The main risk factors for developing depression in patients with DM2 include biological aspects
(hyperglycemia, vascular damage, complications), behavioral (lifelong treatment, obesity, physical inactivity,
sleep disturbances), socioeconomic (low socioeconomic status, expenses on medication, social instability, low
educational level), environmental and psychological. The most effective interventions to deal with depression
in patients with T2DM are cognitive-behavioral therapy (CBT), group CBT, exercise, pharmacological
treatment (SSRI) and online treatment. To improve both depression and glycemic control, pharmacotherapy
and the combination of CBT with exercise stand out. Selection of the most appropriate intervention should
consider the severity of depressive symptoms, patient preferences, available resources, effectiveness, and
possible effects on glycemic control. The tiered models provide a useful guide for this selection.

Keywords: Depression, type 2 diabetes mellitus, interventions, psychotherapy, antidepressants, glycemic

control.

Introduccién

La diabetes mellitus (DM) y la depresion son
enfermedades cronicas graves (1). La diabetes
mellitus tipo 2 (DM2) se debe a una pérdida
progresiva no autoinmune de la secrecion adecuada
de insulina por parte de las células beta del
pancreas con frecuencia en el contexto de una
resistencia a la insulina (2). Segun la ADA 2023
para el diagndstico de DM en un paciente con
sintomas clésicos es suficiente la medicion de la
glucosa plasmética (2). La Federacién
Internacional de Diabetes (FID) décima edicion
estim6 que en el 2021 hubo en todo el mundo
aproximadamente 536,6 millones de personas que
padecian diabetes de los cuales aproximadamente
el 90% tiene DM2 (3). En Ecuador la FID estimé
que el nimero de personas con diabetes en 2021 fue
de alrededor de 1,3 millones (3).

Los cuestionarios de deteccion de depresion mas
utilizados para personas con diabetes son la Escala
de Depresion del Centro de Estudios
Epidemioldgicos (CES-D) y el Cuestionario sobre
la salud del paciente-9 (PHQ-9), sin embargo,
existen otros (4). Por medio de estudios
epidemioldgicos se ha demostrado que la diabetes
es predictiva de depresion (5). La evidencia
muestra que la prevalencia de la depresion es casi
el doble en personas con DM que en aquellas que

no la padecen (1). En 2018 el estudio
“INTERPRET-DD” con muestras de 14 paises
encontrd que la prevalencia de depresion era del
10,6 % (6). En Ecuador segun un estudio
transversal del 2020 realizado por Céardenas et al.
en dos hospitales de Quito con pacientes adultos
ambulatorios con DM2 de 25 a 85 afios, determind
qué de los 208 pacientes 66 (31,7 %) tenian
depresion segun la escala de depresién ansiedad y
estrés (DASS-21) (7).

La diabetes complicada con depresién se ha visto
asociada a una reduccion del control glucémico,
menor autocuidado, calidad de vida reducida,
enfermedades micro y macrovasculares, mayor
discapacidad, peor cognicion, tasas de mortalidad
elevadas y mayor utilizacion de recursos de
atencion médica y costos (8)(9)(10). Esto justifica
la importancia de mantener un buen estado
emocional, ya que si se maneja adecuadamente la
depresién se podrd evitar el aumento de
complicaciones y mortalidad. No obstante, un
namero significativo de pacientes con DM2 y
depresién permanecen sin ser tratados e incluso
algunos no han sido ni diagnosticados.

Una vez realizado el diagnostico surge otro
problema al momento de ofrecer tratamiento de
forma simultanea a la depresion y a la diabetes
debido a la falta de estudios y guias de manejo, es
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més la mayoria de estudios actuales mencionan la
necesidad de hacer estudios a gran escala en este
tipo de pacientes.

Existen diversas intervenciones para afrontar la
depresion en pacientes con DM2 que no solo se
basan en el aspecto farmacoldgico. En el estudio
realizado por Zhang et al. indica que hay dos
razones para que la depresién se relacione con la
diabetes y estas son; la correlacion bioldgica y el
impacto del manejo crénico de la DM2 en la salud
mental. Esta interconexién constante causa una
falta de control metabdélico que no puede ser tratada
Unicamente con medicamentos y obliga a agregar
otro tipo de intervenciones (11).

Entre las intervenciones se ha visto que la terapia
cognitivo-conductual, apoyo social, la actividad
fisica, el empoderamiento del paciente han
demostrado ser eficaces para controlar la
depresién, la glicemia y mejorar la adherencia al
tratamiento (12)(13)(14).

Por lo anteriormente expuesto, la presente revision
bibliografica indagara sobre las distintas
intervenciones que permitan afrontar a la depresion
en un paciente con DM2, en donde se ofrecera
pautas para que el médico pueda dilucidar cual ser&
la intervencién mas apropiada dependiendo de la
situacion de cada paciente y asi mejorar su calidad
vida. Ademés, debido a que la prevencion siempre
es fundamental en la atencion primaria se tratara
sobre los factores que predisponen a que un
paciente con DM2 desarrolle depresion.

Obijetivo General.

. Analizar las diferentes intervenciones de
afrontamiento para la depresion en pacientes con
diabetes mellitus tipo 2, mediante una revision
bibliografica exhaustiva, con la finalidad de
identificar las estrategias méas efectivas para
abordar este problema y mejorar la calidad de vida
de estos pacientes.

Obijetivos especificos.

. Identificar los factores bioldgicos,
psicoldgicos y sociales que predisponen a los
pacientes con DM2 a desarrollar depresion, para
comprender los  mecanismos  subyacentes
involucrados y conocer su impacto en la
efectividad de las diferentes intervenciones de
afrontamiento.

. Realizar una revisién exhaustiva de las
intervenciones de afrontamiento que se han

utilizado para abordar la depresion en pacientes con
DM2, con el propdsito de tener un panorama
completo de las opciones de tratamiento
disponibles.

. Evaluar la efectividad de las diferentes
intervenciones sobre la mejoria de la
sintomatologia depresiva en pacientes con diabetes
mellitus tipo 2.

Materiales y métodos:

Se llevd a cabo una revision bibliografica de
metaanalisis, ensayos clinicos aleatorizados Yy
revisiones sistematicas publicados entre 2018 y
2024, obtenidos de bases de datos como PubMed,
Google Académico y Scopus. Esta revision se
centré en identificar los factores de riesgo que
predisponen a los pacientes con DM2 a desarrollar
depresién, asi como las diferentes intervenciones
de afrontamiento contra la depresion, incluyendo
sus definiciones, eficacia y modos de aplicacion
respaldados por evidencia cientifica. Se realiz6 una
seleccion de los articulos més relevantes para
cumplir los objetivos de la revisidn, clasificando y
destacando la informacion maés significativa de
cada uno de ellos.

Disefio:

La depresién representa un desafio global
significativo para la salud pudblica, especialmente
en el contexto de los pacientes con DM2. Diversos
estudios han demostrado que la diabetes
complicada por la depresién se asocia con una
mayor morbilidad y un menor control glucémico
(9)(10). Esto resalta la importancia de mantener un
adecuado estado emocional en esta poblacion. Sin
embargo, actualmente no existen guias establecidas
para el manejo simultaneo de estas dos afecciones.
Es importante tener en cuenta que la diabetes aun
no cuenta con una cura definitiva, por lo que es
fundamental conocer las intervenciones mas
eficientes y rentables para abordar esta enfermedad
cronica. Ademas, esta revision también se enfoca
en identificar los factores bioldgicos, psicolégicos
y sociales que predisponen a los pacientes con
DM2 a desarrollar depresién. Comprender estos
factores permitira actuar sobre ellos de manera
preventiva, evitando asi el desarrollo de la
depresion y proporcionando informacion sobre los
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eligibilidad final

N: 100
Base completa de los articulos para la

S

\ N: 41

Eligidos para la evaluacion

Exchiidos

N: 59

N: 16
Factores para que un paciente
con DM2 desarrolle
depresion
pS

Intervenciones para
afrontar la depresion en
pacientes con DM2

N: 5
Consecuencias de no

tratar la depresion en
pacientes con DM2

N: 38

Fuente: Realizado por los autores

posibles mecanismos involucrados en la
efectividad de las intervenciones de afrontamiento.
Se realiz6 una busqueda exhaustiva en bases de
datos cientificas, aplicando los siguientes criterios
de inclusién: 1) ser un metaandlisis, un ensayo
controlado  aleatorizado o0 una  revision
bibliografica; 2) haber sido publicado en los
altimos 5 afios; 3) estar publicado en revistas
cientificas indexadas. La seleccion de articulos se
basé en que estos debian proporcionar datos sobre
la efectividad de las intervenciones utilizadas en el
tratamiento de la depresion en pacientes con DM2,
contar con un respaldo bibliografico soélido y
contener informacién sobre pacientes sometidos a
dichas intervenciones.

Como criterios de exclusién, no se consideraron
articulos que no estuvieran publicados en revistas
cientificas indexadas o intervenciones que no
contaran con un grupo control.

Este estudio de revision tiene una alta relevancia al
resumir las diferentes intervenciones contra la
depresién en pacientes con DM2 y brindar
informacion sobre su efectividad respaldada por
evidencia cientifica.

Factores de riesgo

La aparicion de la depresion en personas con DM2
se atribuye a una confluencia de factores que
abarcan lo biolégico, psicolégico, ambiental,
conductual, entre otros.

Factores biologicos

* Hiperglucemia: La hiperglucemia prolongada o la
glucosa fluctuante provoca dafio neuronal al activar
la via de los polioles, que induce estrés oxidativo y

aumenta la formacién de productos finales de
glicacién avanzada (AGE) mismos que estan
asociados con sintomas somaticos y cognitivos de
depresion (3).

« Dafrio vascular: La microvasculatura participa en
la regulacion de muchos procesos cerebrales que,
cuando se alteran, predisponen a accidentes
cerebrovasculares lacunares 'y hemorragicos,
disfuncion cognitiva y depresién (16).

+ Mayor numero de complicaciones: A mas
complicaciones causadas por la DM2 es mayor la
prevalencia de depresion (17) (8).

« Sexo femenino: Debido a factores hormonales y
bioldgicos (6).

Factores de comportamiento

« Tratamiento de por vida: La DM2 actualmente no
tiene una cura definitiva lo que ha llevado a que los
pacientes cambien sus habitos de vida para
adaptarse a un régimen médico (11).

* Obesidad: En una revision sistematica realizado
por Beatriz et al. se concluy6 que la obesidad es un
factor de riesgo para la depresion (19). La obesidad
puede afectar la autoestima y la imagen corporal, lo
que puede llevar a la depresién. Esto es ahondado
con la resistencia a la insulina y la inflamacion
cronica que aumentan los sintomas de la diabetes
gue causa aln mas dafio emocional (20).

« Inactividad fisica: Puede disminuir la produccion
de endorfinas que son sustancias quimicas en el
cerebro que mejoran el estado de animo y reducen
el dolor, lo que empeora el estado de &nimo vy
provoca depresion (21). Ademas, la falta de
actividad fisica también puede llevar a la obesidad
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y por ende a depresion. Un estudio transversal
realizado en Espafia en 2014 y 2020 con una
muestra de 2799 adultos con diabetes indicé que
quienes eran fisicamente inactivos tuvieron una
prevalencia mucho mayor de depresién en
comparacion con los méas activos (28% vs 8% en
2014 y 24% vs 13% en 2020) (22).

« Suefio: el suefio alterado y el ritmo circadiano
pueden provocar depresion y DM2 (1) (6).
Factores socioecondmicos

« Nivel socioeconémico bajo: En un estudio
realizado en Africa encontrd que su poblacién con
DM2 tiene mayor predisposicion a tener depresion
que en lugares con mayor desarrollo econémico
como Europa, Asia y Australia (23).

. Gastos en medicacion: La carga financiera
del tratamiento a largo plazo (11).

« Inestabilidad social: Aumenta la vulnerabilidad a
la depresion y otros trastornos mentales debido a
que puede generar estrés cronico y una sensacion
de falta de control sobre la vida (1). Ademas, la
inestabilidad social como un nivel socioeconémico
bajo puede limitar el acceso a recursos y servicios
de salud aumentando el riesgo de depresion (23).

« Bajo nivel educativo: En el estudio INTERPRET-
DD se encontrdé que un paciente con un bajo nivel
educativo tiene mas probabilidades de informar
depresion (6) (8).

Factores ambientales

La adversidad infantil, la pobreza, el entorno del
vecindario, el tr&fico y el ruido, aumentan la
susceptibilidad a la depresién comérbida (1).
Factores genéticos

En un estudio realizado por Carol et al. encontré
que existe Unicamente una correlacion genética
entre la DM2 y la depresion en mujeres (24).
Factores psicolégicos

Los estigmas sobre la diabetes, la baja autoestima
al estar enfermo, el estrés crénico, traumas de
recaidas, entre otros, ha conllevado a la aparicion
de diversos eventos negativos que impactan a nivel
mental (1).

Tratamiento farmacolégico

* Insulina: En un metaanalisis de 28 estudios
realizado por Bai et al. encontr6 que la terapia con
insulina se asocié con un aumento del 41% en las
probabilidades de padecer depresion. Sin embargo,
el motivo de esta asociacion ain no se ha
establecido (25).

« Dosis altas de metformina (>3g/dia): En un gran
estudio de corte realizado por Wium-Andersen et

al. encontrd que en los pacientes que tomaban este
farmaco a dosis altas tenian una mayor
probabilidad de desarrollar depresion, sin embargo,
no se menciona el mecanismo que lo provoca (26).
« Sulfonilureas: En el mismo estudio realizado por
Wium-Andersen et al. encontré que 5 mg de
glimepirida al dia se relacion6 con mayor riesgo de
depresion en comparacion con no usar
sulfonilureas. Sin embargo, no se habla de los
mecanismos que provocan este evento (26).
Duracion del tratamiento antidiabético.

Se ha visto que mientras mas dure el tratamiento
antidiabético hay una mayor predisposicion a
padecer depresion (1).

Factores protectores

En un estudio publicado por la Sociedad Endocrina
de Japdn, se llevé a cabo una revision sistematica y
un metaandlisis de articulos que abarcaron un total
de 82,239,298 casos. Este andlisis arrojo que los
factores protectores de la depresién en pacientes
con DM2 son el ejercicio regular, un estatus social
positivo, un estado civil de estar casado y mantener
una ocupacion laboral. Sorprendentemente, el
andlisis de subgrupos revel6 que el habito de fumar
es otro factor protector (18).

En otro gran estudio de cohorte poblacional con
registros nacionales daneses con 116.699 pacientes
con DM2 encontrd que el uso de ciertos
medicamentos antidiabéticos como la metformina
(dosis bajas <2g/dia), inhibidores de DPP4,
analogos de GLP1 e inhibidores de SGLT2 se
asocié con una menor probabilidad de desarrollar
depresidn en comparacion con su no uso. Un dato
que resalta en el estudio es que el uso de inhibidores
de SGLT2 tuvo la asociacién mas fuerte con menor
probabilidad de desarrollar depresion, incluso en
comparacion con el grupo de control que no
padecia diabetes (26).

Enfoque diagnostico

El diagnostico y el tratamiento simultneo de la
diabetes y la depresion deberia ser necesario para
reducir las complicaciones y la carga general de
padecer dos enfermedades. En este contexto, una
simple evaluacion periddica de la depresion dentro
del seguimiento diabético podria impulsar mejoras
sustanciales en su diagndstico y tratamiento.
Alarmantemente investigaciones anteriores revelan
que la depresién se mantiene infra diagnosticada y
subtratada (27)(28).
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Entre las herramientas mas empleadas para
identificar la depresién en personas con diabetes se
encuentran el Cuestionario sobre la salud del
paciente-9 (PHQ-9), el Inventario de Depresion de
Beck (BDI), la Escala de Depresion del Centro de
Estudios Epidemiol6gicos (CES-D) y la Escala de
Ansiedad y Depresién Hospitalaria (HADS).
Destacando entre ellas el PHQ-9 ya que esta ha
mostrado ser la prueba de deteccién mas sensible y
validada para la depresion como lo demuestra el
estudio transversal realizado por Rabeeah y
colaboradores (29).

Sin embargo, es crucial reconocer que la deteccion
de la depresion en pacientes diabéticos conlleva
consigo riesgos potenciales significativos. Entre
estos se destaca la posibilidad de que la angustia
vinculada a la diabetes sea errdneamente
catalogada como depresion (12). Ademas, se
encuentra presente la preocupante sombra del
estigma que a menudo acompafia a la depresion, asi
como la amenaza de la discriminacion por parte de
las compafiias de seguros (30). Esta interconexion

entre los aspectos emocionales y médicos resalta la
importancia de un buen enfoque diagndstico.

Intervenciones

En los pacientes que padecen al mismo tiempo
DM2 y depresion es fundamental otorgar igual
consideracion al tratamiento de ambas patologias.
Esto debido a que la subestimacion del tratamiento
de la depresion puede provocar repercusiones
negativas, como un control inadecuado de los
niveles de glucosa en sangre 0 una gestion
deficiente de la diabetes (1).

Asi también, debido a la diversidad de factores que
predisponen a que un paciente con DM2 desarrolle
depresién, se ha determinado que la terapia
Unicamente limitada a medicamentos no es eficaz y
se debe incluir intervenciones psicologicas
adicionales como parte esencial del tratamiento
(12).

En la actualidad existe una gran variedad de
intervenciones para el tratamiento de la depresion
en personas con DM2, los mismos que se trataron
de resumir en el Cuadro 1.

Cuadro 1. Intervenciones para el tratamiento de la depresidn en personas con DM2.

Intervencién Ejemplo
Psicoconductuales e  Terapia cognitivo-conductual (TCC)
e Mindfulness
e Terapia grupal
e Consejeria
e Activacion conductual
e  Psicoeducacion
Farmacoldgicas e Antidepresivos
Atencio6n colaborativa e  Cooperacion interdisciplinaria
e  Monitoreo de resultados
e  Seguimiento proactivo de pacientes, etc.
Modelos escalonados e Intervenciones brindadas de forma

secuencial segln un algoritmo
preestablecido.

Intervenciones combinadas

e Integrar  tratamiento  psicologico vy
farmacolégico

Conductuales

e Actividad fisica
e  Mejorar hébitos alimenticios y de suefio

Otras

e Telefénica
e Plataformas online

Fuente: Cuadro realizado por los autores (31)(12)(32)

Intervenciones psicoconductuales

Las intervenciones psicoconductuales tienen
utilidad en el tratamiento de la depresion en
pacientes con DM2, ya que mejoran el estado de

&nimo y alivian trastornos emocionales, aumentan
la confianza para enfrentar a la enfermedad,
mejoran la calidad de vida y promueven el control
glucémico (1). Diversos estudios han evaluado los
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efectos de estas intervenciones en los cuales se ha
encontrado que la terapia cognitivo-conductual,
terapia psicodinamica de apoyo, mindfulness,
activacion conductual, consejeria y psicoeducacion
ofrecen efectos positivos (11)(12)(14).

Terapia cognitivo-conductual (TCC)

Es una forma de psicoterapia que se enfoca en
identificar y modificar patrones de pensamiento y
conductas disfuncionales o poco adaptativas, con el
objetivo de ayudar al paciente a desarrollar
habilidades para afrontar problemas de manera mas
efectiva y mejorar su bienestar. Los pacientes que
reciben TCC se ha visto que mejoran la depresion,
la adherencia a la medicacién para la diabetes y el
autocontrol de la glucosa en sangre, lo que en
Gltima instancia reduce los niveles de HbAlc (12).
Algunas intervenciones comunes en la TCC son la
restructuracion cognitiva que busca identificar y
hacer frente a pensamientos  negativos
reemplazandolos por interpretaciones mas realistas
y positivas, la activacion conductual que aumenta
las actividades gratificantes y gradualmente expone
al paciente a situaciones temidas, entrenamiento en
solucién de problemas y habilidades sociales,
mejorar habilidades de comunicacion y asertividad,
ensefiar técnicas de relajacion y prevencién de
recaidas leves (12).

En un ensayo controlado aleatorizado realizado por
Abbas et al. en 2023 con 90 personas con DM2
encontrd que una sesién de TCC cada 10-12 dias
con una duracion de 45-60 minutos por sesion
durante 16 semanas disminuy6 significativamente
los sintomas depresivos mas severos, pasando del
33,4% al inicio a 0% después del tratamiento y los
sintomas depresivos graves disminuyeron de
18,5% a 0%. Una posible razon por las que la TCC
provoca una disminucién significativa de los
sintomas depresivos mas severos es debido a que la
TCC se enfoca principalmente en identificar y
modificar patrones de pensamiento distorsionados
lo cual parece ser méas efectivo para reducir
sintomas severos (12). Asi también, en el estudio
“Program ACTIVE II” con 144 pacientes se
encontrd que la tasa de remision completa de la
depresion mayor en pacientes con DM2 fue del
66% en quienes recibieron TCC versus el 32% en
el grupo de atencidn habitual, ademas, si a la TCC
se le agrega ejercicio la tasa de remisién de la
depresion pasa del 66% a un 71% (33).

En un ensayo controlado aleatorizado realizado en
Egipto por Mansour et al. se examind los efectos de

la TCC breve en 80 pacientes, encontrando que con
4 sesiones de TCC con una duracion de 30-45
minutos cada una impartidas cada 2 semanas
durante 2 meses y 30 minutos de educacion
estructurada sobre diabetes puede reducir los
sintomas depresivos si se compara con el
tratamiento habitual para la diabetes y 30 minutos
de educacion estructurada sobre diabetes, sin
embargo, se desconoce los efectos a largo plazo
(14).

Terapia cognitivo-conductual grupal

La terapia cognitivo-conductual grupal es un
programa psicolégico basado en los principios
generales de las terapias cognitivo-conductuales,
que se caracteriza por realizarse en un formato
grupal, con discusion y tareas conductuales
especificas en cada sesion (34).

Alahyari et al. encontré que un programa de
intervencion cognitivo-conductual grupal para la
enfermedad de la diabetes compuesto por 12
sesiones semanales de 2.5 horas durante 3 meses
fue efectiva para reducir la depresion en 62 mujeres
con DM2 con un tamafio del efecto de 0.45 segin
el Inventario de Depresién de Beck (BDI-11) (34)
Atencién plena

La atencion plena o Mindfulness es una forma de
intervencion mente-cuerpo basada en la meditacion
budista "Vipassana", que ha sido desarrollada por
Kabat Zinn y se ha encontrado Gtil en muchas
enfermedades y entornos  cronicos. Las
intervenciones basadas en la atencién plena han
resultado Utiles para mejorar los resultados
psicolégicos y  fisiolégicos con  efectos
significativos sobre la depresion, también se ha
visto que desempefian un papel en el autocontrol
con un impacto favorable en el control de la
glucemia (35).

Cuando se practica la atencidn plena, la persona es
capaz de lograr el mindfulness disposicional, que
consiste en centrar la atencion en la tarea actual sin
comportarse mecanicamente. Patra et al. en un
estudio con 99 pacientes con DM2 y al menos un
episodio depresivo mayor encontré que la atencién
plena disposicional tiene una correlacion negativa
con la Escala de Calificacion de Hamilton para la
depresién, es decir, quienes realizaron atencién
plena disposicional presentaron menos depresion.
Esto se explicaria porque la préctica repetida de la
atencion plena reduce las cogniciones negativas, la
percepcion de discriminacion, la baja autoestima y
la percepcidn de angustia, lo que protege contra la
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depresién. Adicionalmente, el estudio encontré que
quien realiza ejercicio tienen mayor mindfulness
(35).

Apoyo social

El apoyo social se define como tener amigos y otras
personas incluyendo familia y lideres religiosos a
quienes recurrir en momentos de necesidad o crisis
para obtener ayuda.

El apoyo social puede ser:

« Apoyo social percibido: la expectativa subjetiva
de que estard disponible la ayuda de amigos,
familia, etc.

« Apoyo social recibido: ayuda que ya se ha
obtenido efectivamente del entorno social en el
pasado (36).

El apoyo social reduce el estrés, mejora el
afrontamiento contra la enfermedad, la sensacion
de pertenencia y el manejo de la patologia, todo lo
cual puede ayudar a disminuir los sintomas
depresivos en pacientes con diabetes. Un
metaanalisis realizado por Diress et al. en 2022 que
incluyd 7 estudios con un total de 2543 pacientes
con diabetes mellitus en Etiopia encontro que los
pacientes con diabetes que tenian un bajo apoyo
social tenian el doble de probabilidades de tener
depresion en comparacion con aquellos con un
buen apoyo social (36).

Empoderamiento

El empoderamiento del paciente se basa en la
atencion centrada en el paciente que se refiere a
brindar una atencién de manera respetuosa e
individualizada, lo que permite la negociacion de la
atencion y ofrece opciones a través de una relacién
terapéutica en la que los pacientes estan
empoderados para participar activamente en las
decisiones. Los pacientes empoderados son
aquellos que tienen los conocimientos, las
habilidades, las actitudes y la autoconciencia
necesaria para influir en su propio comportamiento
con el fin de mejorar la calidad de sus vidas (37).
Para lograr el empoderamiento del paciente se
puede realizar intervenciones educativas, promover
la autoeficacia del paciente, retroalimentacién y
modificacion conductual para potenciar sus
capacidades de autocuidado (9) (37).

En el ensayo “INDICA” con 2334 pacientes con
DM2 no complicada en Espafia, se encontré que un
empoderamiento del paciente a lo largo del tiempo
se asocid con reducciones en los sintomas de
ansiedad y depresion (9).

La atencion colaborativa

La atencion colaborativa incluye un enfoque de
equipo para el tratamiento de una poblacion
definida, seguimiento de los resultados y respuesta
al tratamiento. Este consiste en ofrecer atencion por
médicos y trabajadores de la salud no médicos
como nutricionistas o trabajadores sociales, con el
fin de brindar apoyo de auto-manejo, herramientas
de apoyo a la toma de decisiones, revisiones
periddicas de los casos por parte de un equipo de
trabajo,  capacitacion de  conocimientos,
seguimiento de las actividades médicas, etc. (38).
En un ensayo controlado aleatorizado por Ali et al.
con 404 pacientes con DM2 de 4 clinicas de la India
encontrd una reduccidn de los sintomas depresivos
del 71,5% en el grupo de atencidn colaborativa vs
44,7% en el grupo de atencion habitual a los 12
meses, Yy a los 24 meses la relacién fue del 77,7%
Vs 63,6% respectivamente segun la escala SCL-20.
Mientras que, los resultados segun la escala PHQ-
9 encontré que a los 12 meses un 89.3% de los
pacientes en el grupo de atencidn colaborativa tuvo
un puntaje PHQ-9 menor a 10, comparado con un
65.5% en el grupo de atencién habitual y que
persistid a los 24 meses con una relacion del 95,2%
vs 78,0% (38).

Establecimiento de objetivos en colaboracion
por teléfono.

El establecimiento colaborativo de objetivos es una
intervencion conductual eficaz en el cuidado de la
diabetes y esta basada en 4 componentes: (1)
identificar lo que més importa a los pacientes
(valores relacionados con la salud); (2) usar estos
valores para establecer objetivos de resultados de
salud especificos, medibles y factibles; (3)
comunicar los objetivos de los resultados a los
médicos del paciente; y (4) trabajar con los
médicos para alinear recomendaciones razonables
de tratamiento y autocuidado para lograr los
objetivos de resultados . Una variante es el
establecimiento de estos objetivos por teléfono a
través de sesiones de coaching telefénico en el cual
se busca empoderar a los pacientes en el manejo de
su diabetes y depresion.

En un ensayo clinico aleatorizado realizado por
Naik et al. con 225 veteranos estadounidenses con
diabetes no controlada (HbAlc >7,5%) y sintomas
de depresion clinicamente significativos (PHQ-9
>10) encontr6é que a los 12 meses la intervencion
telefonica estructurada con establecimiento de
metas y activacion conductual (HOPE) reduce los
sintomas de depresion segun la escala PHQ-9 en un
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52.1% versus 2.9% del grupo de atencion habitual
mejorada con educacion sobre su estado de alto
riesgo (EUC). Sin embargo, HOPE requiri6 mas
recursos que EUC y no mostr6é diferencias en
control glucémico (39).

EHEALYH

Actualmente, en el campo de la medicina, los
profesionales de la salud se estdn enfocando en
modelos no presenciales de intervenciones
psicoldgicas alternativas conocidas como eHealth
que son intervenciones de salud que utilizan
tecnologias de la informacién y la comunicacion
(TIC) para mejorar la atencion médica y la salud
publica.

Una revisién sisteméatica de las intervenciones
psicoldgicas basadas en las TIC encontrd que estas
reducen la sintomatologia depresiva sin mejorar el
control glucémico de manera efectiva. Sin
embargo, la evidencia cientifica disponible es
limitada a pesar de ser una opciéon prometedora
para el tratamiento de la depresién en pacientes con
diabetes mellitus (40).
Meditacion
biorretroalimentacion
La meditacion trascendental (MT) vy la
biorretroalimentacién  (biofeedback) son dos
técnicas complementarias que se han utilizado en
el manejo de la depresién en pacientes con diabetes
mellitus tipo 2. La MT es una practica de
autorregulacion emocional que implica el uso de
mantras 0 cantos como puntos focales para la
concentracion, lo que permite alcanzar una mayor
coherencia en la funcion cerebral y generar un
estado fisiolégico propicio para combatir la
depresion. Por otro lado, la biorretroalimentacion
es una técnica que permite a los pacientes aprender
a regular ciertas funciones fisiologicas
involuntarias al recibir retroalimentacion en tiempo
real de sus sefiales corporales a través de sensores.
Al observar estos cambios fisiolégicos, las
personas pueden intentar controlarlos mediante la
modificacion de pensamientos, emociones o0
comportamientos, 1o que les permite obtener un
mayor control cognitivo sobre el sistema autdbnomo
y, consecuentemente, mejorar los sintomas de la
depresién (41).

En un ensayo controlado aleatorio realizado por
Patarathipakorn et al. con 102 participantes se
encontro que la meditacion y la combinacion de
meditacion y biofeedback es efectiva para reducir
los sintomas depresivos en personas con diabetes y

combinada con

depresién leve si se compara con el cuidado de
enfermeria de rutina. Para medir los niveles de
depresiédn se utilizé el Inventario de Depresion de
Beck (BDI) en donde el grupo de meditaciéon +
biofeedback tuvo la mayor reduccion en el puntaje
del BDI con un cambio de 0.65 a 0.53, el grupo de
solo meditacion también redujo el puntaje de 0.64
a0.58y el grupo control se mantuvo estable en 0.64
(41).

Tener un médico para ambas patologias

Fu et al. plantea que una atencion médica en donde
un mismo médico trate la depresién y la diabetes
produce una mejora en la depresién en pacientes
diabético. Esto se baso en su estudio con datos de 1
697 173 pacientes con diabetes y depresién, en
donde encontr6 que el impacto negativo de la
depresion en el control glucémico fue
significativamente menor en los pueblos rurales
comparado con las areas urbanas con una
disminucion de 0.9 puntos porcentuales menos. En
donde sorprendentemente esto se debia a que los
pacientes de entornos rurales no podian acceder a
especialistas para cada patologia y su proveedor de
atencion primaria se encargaba de controlar tanto
su diabetes como su depresion (42).

Confianza en los médicos

La confianza reciproca entre pacientes/familias y
proveedores, es clave para desarrollar asociaciones
y competencias. Establecer una relacion de
confianza entre médico y paciente mejora la
autoconfianza de los pacientes. En un estudio
transversal realizado por AlRuthia et al. con 367
pacientes con diabetes en Arabia Saudita se
encontré que a mayor confianza con en el médico
hay menos sintomas depresivos. Esto se concluy6
porque puntuaciones altas en la escala de confianza
en el médico (HCR-Trust) se asocid con
puntuaciones mas bajas en el PHQ-9 (menos
sintomas depresivos), especificamente, por cada
punto adicional en la escala HCR-Trust la
puntuacién del PHQ-9 disminuy6 en promedio
0.18 puntos (43).

Autoeficacia

Self-efficacy o autoeficacia es tener la confianza en
uno mismo para llevar a cabo una tarea o alcanzar
una meta especifica, sin embargo, para lograrlo
debe existir tanto apoyo social o aliento del médico
para contrarrestar la disminucion de la confianza
causada por la depresion (44). La autoeficacia
permite mantener una adherencia mas estable al
tratamiento, lo cual mejora el autocuidado en
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pacientes con depresion y DM2. Esto se confirmé
en un estudio transversal con 262 participantes, en
donde se determind que en las personas que tenian
un a&nimo negativo pero que confian en su
capacidad para llevar a cabo las medidas
terapéuticas acordadas tienden a mantener una
adherencia mas estable al tratamiento en
comparacion con aquellos que tienen dudas al
respecto (45) .

Actividad fisica

Se cree que la actividad fisica mejora la depresion
a través de varios mecanismos biolégicos,
psicologicos y sociales, pero se necesitan mas
estudios para entenderlos completamente en el
contexto de la diabetes. La actividad fisica en si
misma puede tener un efecto positivo en los
sintomas depresivos, posiblemente mediante la
liberacion de endorfinas (21), otra explicacion es
que la actividad fisica puede aumentar los niveles
de BDNF (factor neurotrofico derivado del
cerebro) en el hipocampo y la corteza prefrontal
evitando niveles bajos de BDNF que estan
implicados en la depresion y la diabetes (46).

Un metaandlisis realizado por Narita et al. en 2019
que incluy6 14 ensayos controlados aleatorios con
1.020 participantes mostrd que la actividad fisica
provoco una reduccion de >17.5% de los sintomas
depresivo medida por el Inventario de Depresién de
Beck (46).

Fototerapia

Es el tratamiento de primera linea para la depresion
estacional y recientemente se ha demostrado que
también tiene éxito en el tratamiento de la
depresién no estacional, incluso en varios grupos
de pacientes dificiles de tratar. La fototerapia actla
activando el ciclo suefio-vigilia a través de la
estimulacién ocular del ndcleo supraquiasmético
del cerebro (el reloj biolégico), mejorando asi el
suefio y el ritmo circadiano. El reloj biolégico
cerebral interviene en la regulacion del
metabolismo de la glucosa, y los trastornos del
suefio que se han asociado con tasas de incidencia
mas altas de DM2, hiperglucemia y resistencia a la
insulina (47).

Brouwer et al. realiz6 un ensayo controlado
aleatorio con placebo con 83 pacientes con
depresion y DM2 el cual mostré que la terapia de
luz puede tratar la depresion entre un subgrupo de
personas con DM2 altamente resistentes a la
insulina. Este estudio compar6 los efectos de 30
minutos por 4 semanas de terapia de luz matutina

diaria (10,000 lux) versus placebo (luz verde
monocromatica) en donde la fototerapia redujo los
puntajes del inventario de sintomas depresivos
(IDS) en 12.9 puntos en pacientes con marcada
resistencia a la insulina (48).

Dieta con almendras

La almendra es un fruto seco que ha demostrado
mejorar eficazmente los sintomas de hiperglucemia
y depresion. El consumo de almendras aumenta
significativamente las poblaciones de
Bifidobacterium y Lactobacillus. La presencia de
estas poblaciones contribuye a una mayor
produccion de acidos grasos de cadena corta
(AGCC) que cuando se combinan con el receptor
43 acoplado a proteina G (GPR43) puede promover
la secrecion del péptido 1 similar al glucagon
(GLP-1). El GLP-1 es un regulador importante de
la sefializacion microbiota-intestino-cerebro en
enfermedades psiquiatricas que ha demostrado
tener un efecto antidepresivo (49).

En un ensayo controlado aleatorizado por Ren et al.
en 2020 con 45 pacientes con DM2 se concluyé que
una dieta baja en carbohidratos basada en
almendras podria beneficiar tanto en el control de
azucar en sangre como los sintomas de depresion
en pacientes con DM2. Esto debido a que el grupo
gue recibio una dieta baja en carbohidratos a los de
3 meses tubo niveles significativamente méas bajos
de HbAlc, puntajes mas bajos de depresion,
niveles mas altos de la hormona intestinal GLP-1y
aumento las bacterias intestinales como Roseburia
y Ruminococcus que como se ha mencionado
tienen efectos antidepresivos (50).

Farmacoldgico

Antidepresivos

En pacientes con diabetes se ha determinado que el
tratamiento antidepresivo mejora
significativamente los sintomas depresivos (51).
Inhibidores selectivos de la recaptacion de
serotonina (ISRS)

Los ISRS tienen como accion principal aumentar la
cantidad de serotonina. La serotonina estd
implicada en la regulacion del estado de animo y en
el sentimiento de felicidad, por lo que tener niveles
altos de esta permite tratar la depresion. Se sugiere
que los ISRS son la primera opcién farmacol6gica
para el tratamiento de la depresion en diabéticos,
dado que han demostrado ser efectivos para los
sintomas depresivos y podrian tener algunos
beneficios para el control glucémico, entre estos
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tienen evidencia la paroxetina, sertraling,
fluoxetina (51).

Fluoxetina

La fluoxetina es un ISRS que ha demostrado
efectos beneficiosos en la regulacion de los niveles
glucémicos y el perfil lipidico en pacientes con
DM2 vy depresion. Un metaanalisis que incluyd
cinco ensayos clinicos aleatorizados controlados
con placebo revel6 que un tratamiento a corto plazo
con fluoxetina puede conducir a la pérdida de peso,
asi como a la reduccion de la hemoglobina
glucosilada (HbAlc) y los triglicéridos en
pacientes con diabetes mellitus tipo 2. Ademas, se
ha observado que la fluoxetina mejora la actividad
de la glucégeno sintasa, incrementa la sensibilidad
a la insulina y regula la secrecion de insulina de
manera independiente al efecto de pérdida de peso
(52).

Escitalopram y Mirtazapina

» Escitalopram: es un ISRS.

« Mirtazapina: es una piperazinoazepina que a nivel
central bloguea los receptores adrenérgicos
presindpticos alfa 2, accién que resulta en una
liberacion aumentada de norepinefrina y serotonina
que se indica para tratar la depresion (53).

En el estudio realizado por Chauhan et al. con 124
sujetos con DM2 se encontr6 que el tratamiento
con antidepresivos ya sea escitalopram o
mirtazapina son eficaces para tratar la depresién y
reducir la angustia relacionada con la diabetes en
pacientes con DM2. Esto debido a que se evidencid
una mejoria significativa en los sintomas
depresivos, medida con las escalas BDI (reduccién
de 19.1 puntos) y MADRS (reduccion de 17.2
puntos), asi también, los pardmetros glucémicos
mejoraron significativamente ya que la glucosa en
ayunas se redujo en promedio 19.4 mg/dL y la
hemoglobina glicosilada HbAlc se redujo en
promedio 1.2% (53).

Agomelatina

La agomelatina es un agonista melatoninérgico y
un antagonista de 5-HT2c, que actlia aumentando
la liberacion de dopamina y noradrenalina por lo
que esta indicado en episodios de depresién mayor
en adultos (54).

En un estudio realizado por Liang et al. se examind
a 193 pacientes con DM2 y depresién, encontrando
que para tratar un paciente entre 50 -70 afios con
depresiény DM2 se recomienda el uso agomelatina
en lugar de la paroxetina/fluoxetina. Esto debido a
que al comparar la paroxetina/fluoxetina con la

agomelatina no hubo diferencias significativas en
la reduccion de los sintomas depresivos, la
ansiedad ni en el control glucémico en pacientes
entre 27-49 afios, sin embargo, en pacientes entre
50-70 afios quienes fueron tratados con
agomelatina hubo una reduccion
significativamente mayor en la escala de depresion,
escala de ansiedad, hemoglobina glicosilada Alc e
indice de masa corporal (54).

Antidiabéticos.

Se deben usar debido a que un buen control de los
niveles de azticar mejora los sintomas de depresion.
Zhang et al. encontraron que solo la disminucién de
la glucosa en sangre sin agregar alguna
intervencion psicoconductual puede contribuir al
alivio de la depresion en pacientes diabéticos (11).
* Metformina: En la diabetes la microbiota
intestinal y la permeabilidad de la barrera intestinal
se alteran, provocando niveles elevados de
lipopolisacaridos  circulantes, que inducen
inflamacion. En relacion a esto la metformina actda
como un farmaco antiinflamatorio puede disminuir
los sintomas de depresion, al facilitar la accion de
la insulina y reducir la gluconeogénesis hepatica,
reduce los niveles de glucosa circulante,
disminuyendo la formacion de productos finales de
glicaciéon avanzada y, por tanto, la inflamacion
(55)(56).

« Inhibidores de SGLT2: Estos farmacos aumentan
la cetogénesis, 1o que a su vez se ha encontrado
asociado con un efecto antidepresivo.

Los analogos de GLP1, los inhibidores de SGLT-2
y la metformina influyen en el peso corporal y
pueden inducir la pérdida de peso lo que disminuye
el riesgo de padecer depresion, ya que la obesidad
y la depresién estan estrechamente relacionadas
(57).

Toronjil

Melissaofficinalis también conocida como toronjil,
es una planta perteneciente a la familia Lamiaceae
que posee un potente efecto antiinflamatorio,
antidepresivo, ansioliticos y antidiabético (58).
Este efecto antidepresivo y ansiolitico se comprobé
en un ensayo clinico aleatorizado, doble ciego y
controlado con placebo con 60 pacientes con DM2
y sintomas depresivos, en donde los pacientes que
recibieron 700 mg/dia de extracto de M. officinalis
por 12 semanas tuvieron un cambio promedio en
las puntuaciones del Inventario de Depresion de
Beck-Segunda Version (BDI-Il) de -3.91, en
comparacion con el -0.04 del placebo. El posible
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mecanismo antidepresivo de M. officinalis es que
reduce los niveles de corticosterona (una hormona
relacionada con el estrés) y aumenta los niveles de
GABA (59).

Evitar polifarmacia para evitar recaidas

En un estudio realizado por Annie Jeffery et al.
investigadores de University College London a
48.001 pacientes con depresion y DM2, encontrd
que conforme aumentaba el ndmero de
medicamentos también aumentaba la tasa de
reinicio del tratamiento antidepresivo llegando
hasta a 2,15 veces mas probabilidad con 18
medicamentos concurrentes. También, se hall6 que
conforme aumentaba la duracion previa del
tratamiento antidepresivo aumentaba la tasa de
reinicio del tratamiento, con 2,36 veces mas
probabilidad con una duracion previa >25 meses en
comparacion con <7 meses (60).

Intervenciones experimentales

« Natacion: Redujo el comportamiento similar a la
anhedonia y disminuyé la glucosa y las citoquinas
inflamatorias en el suero de ratones con DM2. En
conjunto, este estudio demuestra que el ejercicio de
natacion disminuye el comportamiento similar a la
depresién al reducir la inflamacién en ratones con
DM2 (61).

« Floridzina: en un estudio en ratones albinos suizos
la floridzina pudo mejorar la depresion inducida
por DM2, posiblemente porque esta mitiga el estrés
oxidativo y la regulacién positiva de las
neurotrofinas en el cerebro. Por lo tanto, la
floridzina se podria utilizar como una intervencion
terapéutica para el tratamiento de la depresion
comorbida con la DM2 (62).

Comparativas entre tratamientos

Agomelatina vs fluoxetina

En un ensayo controlado aleatorizado simple ciego
realizado por Che et al. con 84 pacientes con DM2
y sintomas de depresion y ansiedad encontrd que
tras 12 semanas de tomar fluoxetina (30-40 mg/dia)
0 agomelatina (25-50 mg/dia) no hubo variaciones
significativas en las puntuaciones en las escalas de
Hamilton para la depresidn, ni cambios en el IMC
0 glucosa plasmatica en ayunas. Sin embargo, la
agomelatina redujo mas la HbAlc y provocd
menos nausea, dolor de cabeza, vomito, mareos,
diarrea, insomnio y no provoco efectos secundarios
sexuales, intencidn suicida ni anorexia, por lo que
podria ser mas efectiva y mejor tolerada (63).
Fluoxetina vs mindfulness vs fluoxetina mas
mindfulness

Chandra M. y colaboradores examinaron a 350
pacientes con DM2 y episodios depresivos de leves
a moderados, en el que se comparo la efectividad
de fluoxetina (60mg/dia), mindfulness (por 16
semanas) y la combinacion de ambas contra el
tratamiento habitual (con antidiabéticos, pero sin
antidepresivos),  encontrando una  mejoria
significativa en todos los grupos de tratamiento
activo en comparacion con el habitual segin la
puntuacién en la Escala de Calificacion de la
Depresion de Hamilton (HAM-D), sin embargo, al
hablar de la hemoglobina glicosilada hubo una
mayor mejoria en el grupo del tratamiento
combinado (diferencia de medias -0.96%) seguido
en el grupo de fluoxetina (diferencia de medias -
0.82%) (64).

Ejercicio (EXER) vs terapia cognitivo-conductual
(TCC) vs ambas (EXER+TCC)

En el estudio "Program ACTIVE II" se encontro
que luego de 12 semanas la depresion tuvo una
remision completa del 66 % en grupo de TTC, del
72% en el grupo de ejercicios y en el 71% del grupo
de TTC + ejercicio, versus el 32% de| cuidado usual
con antidepresivos, y solo se encontré una mejoria
significativa del 1,1% en la HBA1c el grupo de
EXER+TCC. Por lo que, segin este articulo la
mejor intervencion para afrontar la depresion es el
gjercicio, sin embargo, EXER+TCC sobresale
como la mejor al remitir la depresion y ayudar al
control de laHBA1c (33).

ELECCION DE LA ESTRATEGIA: “Stepped-
care”

Para eleccién de la estrategia a aplicar contra la
depresién en un paciente con DM2 una opcion es
aplicar los Modelos escalonados (stepped-care). En
esta revision se seleccion6 al realizado por Petrak
et al. que se trata de un modelo que se basa en la
evaluacién de la gravedad de la depresion y la
persistencia de los sintomas para asi determinar el
enfoque del tratamiento. Sin embargo, también es
crucial que la respuesta al tratamiento se controle
durante todas las fases de este enfoque, y que la
ideacion suicida se vigile continuamente en cada
paso de la atencidn (51).

+ Paso 1 (paciente con sintomas depresivos por
debajo del umbral que causan deterioro): Si se
descarta la ideacion suicida y la crisis aguda se trata
dentro de la atencién primaria. Se entregard
materiales de autoayuda o el uso de una aplicacion
0 una intervencion basada en la web. En depresion
grave y recurrente, se deben considerar los
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inhibidores selectivos de la recaptacion de
serotonina (ISRS) o la psicoterapia. Los sintomas
depresivos deben controlarse durante 2 a 4 semanas
y si no se observa mejoria pasar al paso 2 (51).

« Paso 2 (paciente con depresion moderada): Se
recomienda un tratamiento especifico. Se debe dar
informacion sobre las diferentes opciones de
tratamiento psicolégico y farmacolégico que
incluyen la TCC y los ISRS. Para las personas con
depresion recurrente, se recomienda medicacion
combinada con psicoterapia. En caso de que no se
observe remisién después de 2 a 4 semanas de
tratamiento, se debe aumentar la dosis o cambiar el
tipo de medicamento y si no responde pasar al paso
3 (51).

« Paso 3 (paciente con depresion severa): Los ISRS
son el farmaco de primera eleccion, generalmente
en combinacién con psicoterapia. En caso de no
responder pasar al paso 4 (51).

« Paso 4 (paciente con depresion muy severa): El
tratamiento a menudo se ofrece como paciente

hospitalizado, con un régimen farmacoldgico
complejo. La psicoterapia puede ofrecerse
concomitantemente con el tratamiento o después de
la respuesta inicial al tratamiento (51).
Adicionalmente, al tratar con un paciente
psiquiatrico la seleccion de la intervencion también
va a depender en gran medida de la preferencia del
paciente, la eficacia y los efectos secundarios de la
intervencion seleccionada en las personas (1).

Efectividad de las intervenciones sobre
depresion en DM2:

La efectividad de las intervenciones para afrontar
la depresion se evalu6 mediante un metaanalisis
realizado por Feltz-Cornelis et al. con 43 ensayos
controlados aleatorios con un total de 4,602
pacientes con depresion y diabetes mellitus tipo
uno y dos. Los resultados de este metaanalisis se
resumen en el Cuadro 2.

Cuadro 2.

Efectividad de las intervenciones para afrontar la depresion en pacientes con DM2

Efectividad de las intervenciones sobre la depresion

Tamafio de efecto Intervencion Efecto indice de

confianza (I1C)

Grandes: Terapia grupal 1.650 1C:95%
Onlinea 0.789 IC: 95%
Ejercicio 0.648 IC: 95%
Farmacolégico 0.571 IC: 95%
Psicoterapia 0.558 IC: 95%

Moderados Atencion colaborativa | 0.434 IC: 95%

Pequefio Tratamiento 0.344 IC: 95%
telefénico

Efectividad de las intervenciones sobre el control glucémico

Tamafio de efecto Intervencion Efecto indice de

confianza (I1C)

Grande Farmacolégico 0.987 IC: 95%
Terapia grupal 0.953 IC: 95%
Psicoterapia 0.607 IC: 95%

Pequerios Atencién colaborativa | 0.207 IC: 95%

Ninguno Ejercicio, el tratamiento en linea y el tratamiento telefénico

Fuente: Van der Feltz-Cornelis C, et al. Treatment for comorbid depressive disorder or

subthreshold depression in diabetes mellitus: Systematic review and meta-analysis. Vol.

11, Brain and Behavior. John Wiley and Sons Ltd; 2021. (31).

Si se analiza estos resultados se llega la conclusion
de que la intervencion mas efectiva para afrontar la
depresién en un paciente diabético es la terapia
grupal, mientras que si se busca una correlacion
entre un buen control glucémico y afrontamiento de

la depresion la estrategia de eleccion es la
psicoterapia. Sin embargo, otras intervenciones
como la terapia grupal, el ejercicio y el tratamiento
online tuvieron efectos nulos en el control
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glucémico, a pesar de su alta efectividad contra la
depresion (31).

Consecuencias.

La depresion deteriora sustancialmente la calidad
de vida de las personas con diabetes, por lo a
continuacion se mencionan algunos efectos de no
tratar la depresion en pacientes con DM2.

. Dafio microvasculares y macrovasculares:
La depresion lleva a un mal control glucémico que
causa accidentes cerebrovasculares, enfermedad de
las arterias coronarias, enfermedad
cerebrovascular, retinopatia diabética, nefropatia y
neuropatia (65)(66).

. Perdida del tratamiento: Las personas
deprimidas tienen casi el doble de posibilidades de
no administrarse los medicamentos antidiabéticos,
como resultado podrian considerarse no fiables
para el tratamiento de la diabetes (24).

. Mala dieta: Los pacientes deprimidos son
mas propensos a los malos habitos dietéticos con
una preferencia hacia el azcar refinado y las grasas
saturadas y menos frutas y verduras, lo que
empeora aln mas el control de la diabetes (8).

. La ideacién suicida (67).

. Deterioro cognitivo: En un metanalisis
con 10 estudios desde agosto de 2015 hasta junio
de 2021 encontr6 que las personas con diabetes y
depresion comorbidas tenian peor cognicién y
mayor riesgo de demencia que las personas que
solo tienen diabetes (68).

. Mortalidad: En un estudio realizado por
Jagdish y colaboradores, en el que se encuest6 a un
total de 14.920 adultos estadounidenses, se
encontro que las personas con DM2 tenian 1,70
veces mas probabilidades de morir en comparacion
con la poblacion general. Ademas, el riesgo de
mortalidad en aquellos pacientes que padecian
tanto DM2 como depresion era 4,24 veces mayor
en relacion con los individuos sin estas condiciones
(69).

Discusion:

Los pacientes con diabetes mellitus tipo 2 (DM2)
tienen un riesgo casi doble de desarrollar depresion
en comparacion con la poblacion general (1). Se
estima que la prevalencia de depresién comoérbida
en pacientes con DM2 oscila entre un 10,6% (6).
Como en toda enfermedad la prevencion es
fundamental por lo que identificar y comprender
los mdltiples factores de riesgo para que un
paciente con DM2 desarrolle depresion es

fundamental, asi también, estos son de ayuda para
seleccionar las intervenciones mas efectivas y
mejorar los resultados.

Entre los principales factores de riesgo biologicos
se encuentran la hiperglucemia prolongada que
genera dafio neuronal (3); la disfuncion
microvascular cerebral y periférica que dificulta el
transporte de glucosa e insulina (1); el mayor
nimero de complicaciones de la DM2 que se
asocian con peor calidad de vida (17) (8) y el sexo
femenino (6) (24).

Los factores conductuales relevantes incluyen el
tratamiento de por vida que implica cambios en el
estilo de vida (11); la obesidad que afecta la
autoestima y se asocia a inflamacién cronica, la
inactividad fisica que disminuye la produccion de
endorfinas y predispone a la obesidad (21) (22) y
las alteraciones del suefio que afectan los ritmos
circadianos (1) (6).

En cuanto a factores socioeconémicos, se destacan
el bajo nivel socioeconémico, los altos gastos en
medicamentos (11), la inestabilidad social y el bajo
nivel educativo (6) (8). El entorno también juega
un papel, incluyendo la adversidad infantil, la
pobreza y el estrés ambiental (1).

Algunos medicamentos antidiabéticos como la
insulina (25), altas dosis de metformina y
sulfonilureas pueden aumentar el riesgo de
depresion (26). En contraste, la metformina en
dosis bajas y farmacos como inhibidores de DPP4,
andlogos de GLP1 e inhibidores de SGLT2
tendrian un efecto protector (26). Otros factores
protectores relevantes son el ejercicio regular, el
estatus social positivo, el estado civil casado y
mantener una ocupacion laboral.
Sorprendentemente, el habito de fumar también
seria un factor protector segin un metaanalisis
(18).

Tomando en cuenta estos factores las conductas a
tomar para prevenir la depresion deben enfocarse
en mejorar habitos alimenticios, aumentar la
actividad fisica, mejorar el habito del suefio y el
apoyo motivacional.

En caso que nuestro paciente ya haya desarrollado
depresion las intervenciones a aplicar deben ser
integrales, combinando estrategias farmacoldgicas,
conductuales y psicosociales. Tratar la depresion es
crucial, ya que perjudica el control glucémico,
disminuye la calidad de vida y aumenta las
complicaciones de la DM2. Existen distintas
intervenciones para afrontar la depresion entre las
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que mayor efectividad presenta en pacientes con
DM2 son la terapia cognitivo conductual (TCC), la
TCC grupal, ejercicio o actividad fisica,
tratamiento farmacoldgico (antidepresivos ISRS) y
tratamiento online/telefonico (31).

Debido a la complejidad de la diabetes mellitus la
misma que esta agravada con la depresién se debe
considerar el perfil de cada paciente e incluso con
la nueva evidencia recopilada se podra hacer
cambios en la medicacién antidiabética y
antidepresiva con la finalidad de mejorar los
resultados.

Para seleccionar la mejor intervencion para tratar la
depresion en pacientes con DM2, lo primero es
realizar una evaluacion completa del paciente, que
incluya la gravedad de los sintomas depresivos
segln escalas de depresion especialmente la PHQ-
9 que se ha visto ser la mas eficaz en DM2. Luego
de determinar si el paciente tiene un cuadro leve,
moderado o grave de depresion se deberad
considerar multiples variables como son: el nivel
de control glucémico, preferencias del paciente
respecto al tipo de tratamiento, comorbilidades
médicas, medicamentos actuales, disponibilidad y
costo de las opciones terapéuticas (1).

Una estrategia de gran ayuda al momento de
seleccionar la intervencion a aplicar es el Modelo
escalonados  (stepped-care) por ejemplo el
realizado por Petrak et al. que se describi6 en esta
revision, la misma que se basa en la evaluacion de
la gravedad de la depresion y la persistencia de los
sintomas para asi determinar el enfoque del
tratamiento (51).

Con base en la evidencia presentada, la terapia
cognitivo conductual grupal parece ser la
intervencion mas efectiva para el tratamiento de los
sintomas depresivos en pacientes con DM2, sin
embargo, la TCC sola también ha sido muy
estudiada y presenta maltiples estudios que avalan
su eficacia, por ejemplo, el ensayo controlado
aleatorizado de Abbas et al. que mostré quela TCC
disminuyé significativamente los  sintomas
depresivos moderados-graves y graves en pacientes
con DM2 (31). Otro estudio de Safren et al.
también hallé que la TCC mejor6 la adherencia al
tratamiento  antidepresivo y al autocontrol
glucémico (70). La TCC se centra en identificar y
modificar pensamientos negativos distorsionados,
lo cual parece ser efectivo para aliviar los sintomas
depresivos (12). EI componente conductual que se
logra con la activacién conductual y programacion

de actividades placenteras también contribuye a
mejorar el estado de &nimo (70). No obstante, como
se muestran en los estudios la TCC no
necesariamente produce remision total en todos los
casos por ello se recomienda combinarla con
antidepresivos, especialmente en  depresién
moderada-grave (51). Ademas, como se ha tratado
existen otras intervenciones con buenos resultados
y su eleccion dependerd de las necesidades del
paciente.

Respecto a intervenciones farmacoldgicas, los
antidepresivos también han demostrado ser
efectivos para la depresién en pacientes con DM2.
Los ISRS como fluoxetina, sertralina vy
escitalopram tienen respaldo de ensayos clinicos.
Sin embargo, debido al componente psicoldgico de
llevar una patologia cronica que no tiene cura hace
que su uso aislado sea menos efectivo (11) y se
deba asociar a otras técnicas para mejorar su
efectividad especialmente al agregar TCC.

Los antidepresivos (principalmente ISRS) mostrd
efectos significativos en términos de resultados de
depresion, pero pequefios en términos de valores
glucémicos tienen un efecto sobre la depresién.
Ademas, los antidepresivos conllevan mayores
riesgos de efectos adversos e interacciones
medicamentosas frente a la psicoterapia. Se los
sugiere considerarlos como primera linea en
depresion moderada-grave junto con TCC o
gjercicio (32) y también pueden indicarse en
depresién leve refractaria a intervenciones
psicoldgicas iniciales (51).

Otro punto importante es identificar las
intervenciones que a pesar que atacan la depresion
tengan un efecto sobre los niveles de glucosa en
sangre, ya que se ha visto que la depresion provoca
un mal control glucémico (8)(10), por ende, al
analizar la mejor intervencion para depresion y
control glucémico sobresale la psicoterapia que es
respaldada por el metaanalisis realizado por Feltz-
Cornelis et al. en donde esta tuvo un efecto grande
en la mejora de sintomas depresivos y mostré un
efecto significativo en la mejora del control
glucémico (31).

Otras intervenciones combinadas con evidencia de
mejora en depresién y control glucémico son el
modelo de atencion colaborativa (38) y la
farmacoterapia (antidepresivos) mas TCC (31). No
obstante, la combinacion de TCCy ejercicio parece
ser la opcion mas efectiva y segura para abordar
tanto la depresién como la diabetes. Las dos
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intervenciones se potencian entre si y poseen
perfiles de efectividad/seguridades favorables. En
el estudio "Program ACTIVE II" también revel6
que la TCC mejora tanto los sintomas de depresion
y control glucémico y que si se agrega ejercicio se
mejorara atin mas los resultados (33), sin embargo,
un dato relevante se encontrd el metaandlisis
realizado por Feltz-Cornelis et al. en donde la
activad fisica no tiene efectos sobre el control
glucémico, pero si tiene grandes efectos sobre la
depresion (31). Se ha visto que el gjercicio incluso
realizandolo como terapia (nica es capaza de
reducir los sintomas depresivos y esto se confirma
por el metaanalisis realizado por Narita et al. (46).
Se cree que el ejercicio mejora la depresién al
aumentar la liberacién de endorfinas, reducir el
cortisol y elevar los niveles de BDNF en areas
cerebrales como el hipocampo y también mejora la
autoeficacia y autoimagen (21)(46). Sin embargo,
un desafio es motivar y mantener la adherencia al
gjercicio, por ello se recomienda complementar con
TCC (33). Esto permite recomendar al ejercicio
como una estrategia efectiva y segura de primera
linea para depresion leve-moderada en DM2,
idealmente junto con TCC (51).

Un dato mencionado a tener en cuenta es que se ha
visto que ser tratado por el mismo médico tanto la
depresién y la DM2 mejora més los sintomas
depresivos (42). No obstante, a pesar que un solo
médico trate ambas patologias, él debera buscar
apoyo colaborativo, ya que se ha visto buenos
resultados cuando los médicos trabajan junto con
otros trabajadores de la salud como psicélogos y
psiquiatras y asi ofrecen un atenciébn mas
especializada y 6ptima, ya que un abordaje
interdisciplinario permite ofrecer mas
conocimientos y experiencia (38). Ademas, en
estos pacientes se debe evitar las recaidas, y para
esto se debe evitar los factores predisponentes de
estas como son la polifarmacia y una mayor
duracion previa del tratamiento antidepresivo que
estan intimamente relacionados con una depresion
grave (60).

La depresion en pacientes con DM2 puede traer
graves consecuencias si ho se detecta y trata
oportunamente. Entre los principales efectos
negativos se encuentran un deterioro del control
glucémico (65), mayor riesgo de complicaciones
micro y macrovasculares (65), abandono del
tratamiento médico, conductas alimentarias poco
saludables (8), ideacién suicida (67) , deterioro

cognitivo (mayor riesgo de demencia) (68) y mayor
mortalidad (69).

Conclusion:

Se concluye qué para tratar la depresion en
pacientes con DM2 no basta solo con el tratamiento
farmacoldgico, por lo que se debe optar por otras
intervenciones adicionales, entre ellas la TCC qué
tiene buena efectividad y ha sido muy estudiada,
incluso segun un gran estudio se ha visto que su
variante grupal es la que posee mayor efectividad.
Otra intervencion muy buena es la actividad fisica
gracias a su gran efectividad y buena relacién
costo-efectividad, es mas si a esta se agrega TCC
los efectos se potencian en contra de la depresion.

Para escoger la intervencion méas idonea para
nuestro paciente se debe realizar una evaluacion
completa del cuadro depresivo y de las condiciones
particulares de cada paciente, considerando la
gravedad de los sintomas, preferencias del
individuo, recursos locales, efectividad, pros y
contras, y de ser posible los efectos sobre el control
glicémico. Una buena opcion al momento de
escoger la intervencidn es los Modelos escalonados
(stepped-care).

Adicionalmente, el médico debe reconocer los
factores que llevan a que un paciente con DM2
desarrolle depresion ya que el mejor tratamiento
siempre serd la prevencién, y en caso de estar ante
un paciente con estos factores actuar de manera
oportuna. En caso de no lograr prevenir la
depresién un diagndstico oportuno es crucial, para
lo cual se puede usar las distintas escalas avaladas
para detectar la depresion en pacientes con DM2
entre las que resalta la PHQ-9.
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