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* En su uso cotidiano el término ansiedad
puede significar un animo transitorio de
tension (sentimiento), un reflejo de la toma
de conciencia de un peligro (miedo), un
deseo intenso (anhelo), una respuesta
fisiologica ante una demanda (estres) y un
estado de sufrimiento moérbido (trastorno de
ansiedad).
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ANSIEDAD NORMAL

» Es una ernocion psicobiolégica basica,
adaptativa ante un desafio o peligro actual
o futuro

» Estimula conductas apropiadas para superar
tal situacion

» La duraciéon depende de la magnitud y la
factible resolucién de la situacion ansiogénica



ANSIEDAD PATOLOGICA

° Es una respuestia exagerada en diracion
o ragnitud, no necesariarnente ligada a
un peligro, situacion u objeto exierno

° Puede resultar incapacitanie
(condicionando la conducta)

> Su aparicion o desaparicion son
aleatorias



ANSIEDAD PATOLOGICA

Cognitivo « Comportamentales

— Pensamientos — Onicofagia
persistentes — Morderse los labios

— Sensacion de fallar — Sonarse nudillos

— Verguenza — Inquietud motora

Fisioldgico « Emocionales

— Palpitaciones — Angustia

— Nauseas — Miedos

— Contracturas — Aprension

— Diarreas — Irritabilidad

— Sudoracion



CUADRO 1

EXPRESIONES FOLKLORICAS DE LOS SINTOMAS DE ANSIEDAD

ANSIEDAD COMO SINTOMA
o "Nervios"
« "Ansias"

« "Silicio”

ATAQUES DE PANICO
e "Ataque de nervios”
* "Requintamiento de nervios"
e "Desatino”

e "Se me hiela la sangre”

SINTOMAS SOMATICOS DE ANSIEDAD
o "Pasionsita" (opresion precordial u occipital)
e "Dolama" (dolor muscular difuso con caracteristicas
tensionales)

e "Dolor de cerebro” (nucalgia)




CUADRO 5

MODELO NEUROANATOMICO DE LA ANSIEDAD (Y MIEDO)

CORTEZA SENSORIAL
Giro del PRIMARIA
cingulo -« Activacion
CORTEZA DE motdrica inducida
ASOCIACION Striatum — — —p  por miedo — — —p “Huiro
atacar”
A
SUBSTANCIA GRIS Nicleo — __
CORTEZA PERIACUEDUCTAL Ctrigeminal T = Expresion facial
ORBITOFRONTAL I de miedo
Nicleo — —
facial motor
Nucleo — — —p Hiperventilacion
Amenaza parabranguial inducida por el miedo
Sist. sensorial Vias Gnicas o ¥
exteroceptive >
somestégico, multisinapticas AMIGDALA Micleo motor Activacion del Incremento en
visual y auditivo l dorsal del — — — — sistema — — — —p la frecuencia
vago parasimpatico urinaria y
Furia nervioso inducido defecatoria,
por el miedo bradicardia,
ulceras
Corteza
Entorhinal
Estimulo _—7 ~a h 4 Hipotalamo Activacion del Taquicardia,
sensorial HIPOCAMPO Locus ? lateral — <+ — —»  sistema — — — — incremento en la
olfatorio CERULEUS simpatico presion arterial,
nervioso sudoracion,
inducido por el piloereccion y
miedo dilatacién pupilar
Via sensorial Nucleus
aferente ——> paragigantocellularis Nicleo — — —p Liberacién de — — —p Respuesta
paraventricular neuropéptidos y hormonal
del hipotalamo adrenocorticoides al estrés
inducidos por el
miedo
SISTEMAS PROCESAMIENTO SISTEMAS PATRONES DE RESPUESTA
EFERENTES AL MIEDO Y ANSIEDAD

AFERENTES DEL ESTIMULO




CUADRO 6

MECANISMOS NEUROBIOLOGICOS IMPLICADOS EN LA ETIOPATOGENIA
DE LOS TRASTORNO DE ANSIEDAD

1. HIPERACTIVIDAD ADRENERGICA
a. Aumento de la liberacion de noradrenalina por el locus cendleus.
b. Hipersensibilidad de los receptores B-adrenérgicos.
c. Hiposensibilidad de los receptores GABA-benzodiacepinicos.
d. Hipersensibilidad de quimiorreceptores del lactato y del COZ2.
2. DISFUNCION SEROTONINERGICA
a. Hipersensibilidad de los receptores S5HT del locus ceruleus.
b. "Down regultation” de los receptores 5HT1 presinapticos de la corteza
prefrontal.
c. Hiperactividad serotoninergica de la via rafe- amigdala-corteza
prefrontal.
d. Hipoactividad serotoninérgica: via rafé -substancia gris periacueductal.
e. Disminucion de los niveles de serotonina en LCR.
3. DISFUNCION DOPAMINERGICA
a. Hiperactividad dopaminérgica a través de una hiposerotoninergia en la
via rafé-substancia gris en los trastornos obsesivos compulsivos.
b. Hipoactividad dopamineérgica (evidencias indirectas) en la fobia social.
4. HIPERACTIVIDAD DEL FCR
5. HIPERSENSIBILIDAD DE LOS RECEPTORES DE COLECISTOQUININA




EPIDEMIOLOGIA



EPIDEMIOLOGIA (1)

v" Segun la “Estrategia en Salud Mental” del Sistema Nacional de Salud del
Ministerio de S. y C. (2006) “Los trastornos mentales en conjunto
constituyen la causa mas frecuente de carga de enfermedad en Europa,
por delante de las enf. cardiovasculares y el cancer” (de hecho para el 2020
seran la 12 causa de baja laboral).

v En cuanto a las cifras, el mismo documento indica que cerca del 16% de
la poblacion padece o padecera un trast. mental a lo largo de su vida (y es
la punta del iceberg).

v" De hecho, la Encuesta Nacional de Salud 2006 indica que un 14,7%
padece ansiedad, depresion u otras psicopatologias.



EPIDEMIOLOGIA (11)

v'Cifras tan elocuentes nos indican el calado social, econémico y sanitario
del problema. De hecho cerca del 60% de las consultas en A.P. responden a
una alteracion psicolégica.

v' Mas en concreto, se estima que el 7% de la poblacién padece o puede
padecer un trast. de ansiedad (mas en el sexo femenino donde llega al
15/20% segun algunos autores), pero como la ansiedad puede ser un
componente de casi todas las psicopatologias y de no pocos trast. fisicos, los
calculos son dificiles y conservadores .



EPIDEMIOLOGIA (111)

POR SUBTIPOS:

v El afecta al 4% de la poblacion, igual en ambos sexos.
v Las son el cuadro mas frecuente y afecta del 4 al 6% de la
poblacion (doblando las mujeres a los hombres).

v El —igual en ambos sexos- afecta al 3 0 4% de la poblacion.

v El afecta casi al 8 6 10% de la
poblacion (el doble de mujeres).

v El —en aumento- a un 4% (el doble en

mujeres).



EPIDEMIOLOGIA (y 1V)

En cuanto a la poblacion Infanto-Juvenil:

v" Diversos estudios indican que los Tras. por Ansiedad (en general) tienen
un gran peso en esta poblacion (cercano al 10% entre los 7 y 11 afios):

- Fobias casi el 15%
- Crisis de panico un 8%
- Trast. de Angustia casi un 7%

- De la Ansiedad por separacion no se conoce su prevalencia, su mayor
Incidencia es a partir de los 11 anos y en ambos sexos.



CUADRO 3

SINDROME GENERAL DE ANSIEDAD

SINTOMAS MOTORES
« Temblor, contracciones o sensacion de agitacion.
+ Tension o dolorimiento de los musculos.
« Inquietud.

« Fatigabilidad facil.

SINTOMAS DE HIPERACTIVIDAD VEGETATIVA
« Dificultad para respirar o sensacion de ahogo.
« Palpitaciones o taquicardia.
e Sudoracion o manos frias y humedas.
+ Boca seca.
+ Mareos o sensacion de inestabilidad.
+ Nauseas, diarrea u otras molestias abdominales.
+ Sofocos o escalofrios.
+ Miccion frecuente.

« Dificultad para deglutir o sensacion de "nudo en la garganta”.

SINTOMAS DE HIPERVIGILANCIA
= Sensacion de que va a suceder algo.
« Respuesta de alarma exagerada.
« Dificultad para concentrarse o "mente en blanco”.
« Dificultad para conciliar el suefio.
= Irritabilidad.




TRASTORNOS DE ANSIEDAD

e Trastorno C

e Trastorno ¢

e ansied

e ansiec

e Trastorno fobico

* Trastorno de panico

ac

aC

generalizada

social

* Trastorno de stress postraumatico
* Trastorno obsesivo-compulsivo




TRASTORNO DE PANICO

CRISIS
ANSIEDAD ANTICIPATORIA

AGORAFOBIA



TRASTORNO DE PANICO

Somaticos Emocionales Cognitivos Conductuales



THASTORPMO DE PAPRTCO

Descartar otras patologias:
Laboratorio rutina

ECG (Holter)

Ecocardiografia
EEG

TAC o RNM
Porfobilinégeno

Perfil tiroideo

Orina 24 hs: AVM y MOPEG

Beretta P, ipbi 2007



TIASTONO DE PANICO
rlIPOTESIS PISTOPATOLOGICAS

* Acido Lactico
° Respiratoria
> Nordadrenérgica
» Serotoninérgica
> FNA

> CCK

> Oftros Modelos




TRASTOMMNO D2 PANICO
Lactato de Na+ vasodilatacion cerebral
Reaccion de sofocacion

Lactato de Na+ Bicarbonato de Na+

(alcalosis)
Administracion de B. de Na+ NO produce Crisis



TRASTORMNO De PAPTCO
CIRCUITO VISCEROSENSORIAL
COPLAN-LYDIARD

LACTATO ALCALOSIS . REDUCCION DE

METABOLICA VENTILACION
BICARBONATO

TP

HIPERVENTILACION



TRASTORNO DE PANICO
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TRASTORNO DE PANICO
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Beretta P, ipbi 2007



TRASTORNO DE PANICO

=

Beretta P, ipbi 2007



TRASTORNO DE PANICO

U U

Beretta P, ipbi 2007



TRASTORMNO DE PARICO

SPECT
(pac. asintomdticos)

Incremento asimétrico:
Parahipocdmpica derecha
Prefrontal inferior



TRASTORMNO DE PARICO
RINM

Anormalidades
Lébulo Temporal derecho
Lébulo Parietal derecho
(crisis parciales vs. de Pdnico)



THASTORMO DE PAPRITCO

EEG

Anormalidades
ambos Lébulos Temporales



TRASTORMNO DE PARICO

Estimulantes NA:

Yohimbina (antago ®2) Cri§i§
Cafeina de P::“'“
Anfetaminas Miedo

L-Dopa



TRASTORMNO DE ApST=zDAD
GEPNERALTZAD L

Preocupaciones por varias situaciones

Pensamiento Catastrofico
(sobrevalorizacion del riesgo)



TRASTORNO DE ANSIEDAD
GENERALIZADA

Somaticos Emocionales Cognitivos Conductuales



Aprension ansiosa
Un estado de animo caracterizado por:

— Afecto negativo

— Despertarse repetidas veces y de forma cronica
— Sentido de incontrolabilidad

— Atencion orientada a las amenazas

¢, Se preocupa usted excesivamente por cosas pequefas?

Barlow et al. Am J Psychiatry 1986; 143: 40-44.
Sanderson & Barlow J Nerv Ment Dis 1990; 178: 588-591



Ansiedad cronica
con periodos de exacerbacion

Rickels. J Clin Psychiatry 1997; 58 (Supl 11): 4-10



TRASTORMO DE APISTED AT
GEPNERALTZ AT A

Regiones Parietales posteriores
(proceso de informacion)

Arzas orimarias Correzd
Visualzs v Auditivas Fror uJ 23



TRASTONRMNO De APJSTEDAD
GEPNEFALTZ AT

Elevacion de 5HT, DA y disminucion GABA
Cx Temporal
Lébulo Occipital
Locus Coeruleus
Cx Prefrontal

Hiposensibilidad receptores @2 (plaquetarios)



TRASTORPMNO DE APSTEDAD
GeEPNERALTZAD A

PET - SPECT

Mayor flujo y metabolismo en ansiedad leve

Menor (vasoconstriccion) en ansiedad severa
Ansiedad: hiperventilacién, baja el CO2, baja el flujo



TRASTORPMNO DE APSTIEDAD
GeEPNERALTZAD A

Polisomnografia

Aumento latencia del suefio
Aumento de etapas Iy II
Disminucion del suefio lento

Disminucion del REM
Disminucion tiempo total del suefio



SHT y TAG

N
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NAy TAG




TAG Y GABA




rOPTIAS

Miedo excesivo
Conducta evitativa

Especifica
Social
Agorafobia



TRASTORNOS FOBICOS

Somaticos Emocionales Cognitivos Conductuales




— r ~l
rOBINS
Miedo:
Amigdala ventromedial y conexiones limbicas

Sintomas Autondmicos:
Simpdtico o Parasimpdtico (sangre)

Ansiedad anticipatoria:
S. Septohipocampico
y Amigdala - Cx PreF Orbitaria



rOSIAS

Disminucion:
5 HIA en LCR
5 HT plaquetaria
Binding Imipramina

Alteracion pruebas funcionales de estimulacion

Receptores implicados: 5BHT1A, 5BHT2 y 5HT4



RASTORNO DE ANSIEDAD
SOCIAL

Somaticos Emocionales Cognitivos Conductuales




Prevalencia del TAS

Prevalencia en tiempo de vida 13-14%
Es el trastorno de ansiedad mas comun
Es el tercer trastorno psiquiatrico mas comun

La proporcion de mujeres afectadas es de 1.4:1
hombre

Magee et al. Arch Gen Psychiatry 1996; 53: 159-168.
Kessler et al. Arch Gen Psychiatry 1994; 51: 8-19.
Weiller et al. Br J Psychiatry 1996; 168: 169-174



TRASTORNO DE ANSIEDAD

Inicio temprano
» Gral en la adolescencia pero posible en infancia
* Inicio mas temprano = curso mas cronico

* Factores genéticos .

Larga duracion

* Duracion del episodio ~ 20 anos

« Curso sin remision cuando no hay intervencion

Yonkers et al. Psychiatr Serv 2001; 52: 637-643. _
Li et al.J Psychiatry Neurosci 2001; 26: 190-202. _Davidson et al. Psychol Med 1993; 23: 709-718.
Weiller et al. Br J Psychiatry 1996; 168: 169-174. Schneier et al. Arch Gen Psychiatry 1992; 49: 282-288.

Wittchen Beloch. Int Clin Psychopharmacol 1996; 11. Thyer et al. Compr Psychiatry 1985; 26: 113-122.



Situaciones sociales
comunmente temidas en TAS

B Generalizado
100 -

No-generalizado

80 -

60 A

40 -

% pacientes que
experimentan temor

20 A




TRASTORNO DE ANSIEDAD
SOCIAL (TAS)

Hipotesis serotononérgica

Hipotesis noradrenérgica

Hipotesis autondmica

Hipotesis glutamatérgica

Disbalance de fondo con exacerbaciones




TRASTORNO DE ANSIEDAD SOCIAL

Asociado POSITIVAMENTE con la activacion de
una red lateralizada de corteza paralimbica
(insula, circunvolucion media temporal),
estriatal (nucleo caudado), frontal, premotora, y
somatosensorial relacionada con el alarma

Asociado NEGATIVAMENTE con la actividad en
areas ejecutivas de la corteza frontal asociada
con la atencion, memoriay toma de decisiones

llla L, ipbi 2004



TRASTORNO PO ESTHRES
POST TRAUMANTICO

Evento traumdtico
Revivicencias
Hiperalerta
Conductas evitativas



THASTOMPMO PO EITHES
POST TRAUMANTICO

Eustrés
Distrés
Respuesta rdpida: NAy A

Respuesta lenta: Cortisol
3 Etapa: Agotamiento y Muerte




TrRASTORMNO PO E ""J” 5
POST TRAUMANTICO

OPIACEOS
(b-endorfinas)

CATECOLAMINAS
(activacion autonomica)

CORTICOIDES
(alteracion neuronas
del Hipocampo)

5 HT - DA

Embotarmiento (disociacion)
Analgesia

Ansiedad
Evitacion

Amnesia (disociacion)
Deterioro de la memoria

Reexperimentacion



COMPORTAMIENTO

SUSTRATO

PROCESAMIENTO NERVIOSO
oo |\
DELIGRO POTENCIAL | EVALUACION DE RIESGO j’;;(rﬁ’,\{/]r i
(CON CONFLICTO) INFIBICION CONDUCTUAL | T 2=
AMIGDALA
PELIGRO POTENCIAL |
JITACION AMIGDALA

(ST COJ\Jrl 1CTO)

rIIPOCAMPO
MEDIAL

LUCHA, rlUIDA




TRASTORPO PO 2ITHES
POST TrAUpATICO
ALTERACIONES NEUROENDOCRINOLOGICAS

CRF

ACTH

CORTISOL

TSD: SUPER SUPRESOR



TRASTORPO PO 2ITHES
POST TrAUpATICO
ALTERACIONES NEUROENDOCRINOLOGICAS

TRH

TSH

T3- T4

TEST TRH-TSH: HIPERRESPUESTA



TRASTORNO
OBSESIVO COVIPULSIVO

OBSESION - COMPULSION
ESPECTRO TOC
PSICOSIS

TOC DE LA PERSONALIDAD



TRASTORNO OBSESIVO
COMPULSIVO

Somaticos Emocionales Cognitivos Conductuales

Marquez Miguel



THASTORNO
0B5E51Y0 COMPULSTYO
ESPECTRO TOC: Hollander, 1995

COMPULSIVO IMPULSIVO
SOBREESTIMACION SUBESTIMACION
DEL DANO DEL DANO
EVITACION DEL RIESGO BUSQUEDA DEL RIESGO
HIPERFRONTALIDAD HIPOFRONTALIDAD
SENSIBILIDAD 5HT SHT ELEVADA EN PRESINAPSIS

AUMENTADA



Ganglios
Dzsz)as
Progrzsion rzimooral

Agrasio

Mizdo
Disparcsocionas
Simairlz)

Orcl=r)
Obsaslons
rlioartrofia -JJTJJ
Dydzs
\Varificzelon



TrASTONO
055251V 0 COpPYULSTYO
ESTUDIOS POR IMAGENES

HIPERACTIVIDAD METABOLICA DE:

CX FRONTO-ORBITAL
CABEZA DEL NUCLEO CAUDADO
CINGULO ANTERIOR



TrASTONO
0552510 COpPULSTYO
EEG

AUMENTO ONDAS LENTAS (esfuerzo mental)

CLASIFICACION DE PRICHEP:
1. Predominio ondas theta (F y FT): refractarios a tto.
2. Predominio ondas alfa (F y FT): mejor respuesta



SEROTONINA en TOC

Exacerbacion con m-CPP.
Hipersensibilidad 5-HT 18-D y 5-HT 2c
(CLI e IRSS los desensibilizan).

Mayor participacion del estriado.

Probable participacion del autoreceptor 5-HT1a
(buspirona produce leve mejoria).

Probable participacion 5-HT 4.



TRASTORNO
O0BSESIVO COVIPULSIVO

SHT

COMPULSIONES:

Hiperfuncion 5 HT

Aumento de ASHIA en LCR

m-cpp aumenta obsesiones, ansiedad y anorexia
Respuesta tardia a ISRS

Disminucion binding de Imipramina



TrASTORMNO
085251Y0 COppPULSTY O
SHT

IMPULSIONES:

Hipofuncion 5 HT

Disminucion de ASHIA en LCR

m-cpp disminuye impulsos en BL y BN
Respuesta transitoria a ISRS
Disminucion binding de Imipramina



THASTORMNO
0O85E51Y0 COpPULSTYO
OTROS NEUROTRANSMISORES

Ago DA inducen estereotipias
Hiposensibilidad NA favorece actividad DA

Hipertono Glutamato en Cx F y GB

Beretta P, ipbi 2007



THRASTORNO
0OB5E51IY0 COMPULSTYO
NEUROPEPTIDOS

CRH aumentada
OCITOCINA aumentada
VASOPRESINA disminuida

SOMATOSTATINA aumentada
ipbi., 2004



THASTORMNO
0O85E51Y0 COpPULSTYO
¢ TRASTORNO DE ANSIEDAD ?

Infusion de Lactato provoca crisis de pdnico
en 1 cada 7 pacientes TOC (muy pocos)

Algunos refieren mejoria (nunca en panicosos)

Administracion de Yohimbina o cafeina
no despierta ansiedad en pacientes TOC

Beretta P, ipbi 2007



TRASTORNOS DE ANSIEDAD

OTRAS CUESTIONES

— Neurobioldgicas
— Clinicas

— Pronosticas

— Terapeuticas



Comorbilidad de TAS

e 70%-80% con al menos un trastorno
psiquiatrico adicional

- 57% trastorno de ansiedad
- 41% trastorno afectivo
- 40% abuso de sustancias

- 44% trastorno de personalidad (35.5%
trastorno de personalidad evasiva)

« 48% experimenta otros tres trastornos

Lecrubier & Weille. Int Clin Psychopharmacol 1997; 12 (Suppl 6): S17-S21.
Merikangas & Angst. Eur Arch Psychiatry Clin Neurosci 1995; 244: 297-303.
Schneier et al. Arch Gen Psychiatry 1992; 49: 282-288.

Magee et al. Arch Gen Psychiatry 1996; 53: 159-168.

Massion et al. Arch Gen Psychiatry 2002; in press



