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RESUMEN

Objetivo: Caracterizar el trastorno de pdanico y establecer la eficacia del acido valproico.
Métodos: Se realizd un estudio observacional, descriptivo y prospectivo con 27 pacientes
captados en la Clinicade Trastorno de Panico, entre abril a septiembre de 1999. El diagnéstico
se basé en los criterios del CIE — 10 para Investigacion. Se les dio seguimiento clinico por cuatro
semanas midiendo la mejoria presentada con el acido valproico. Se construyeron tablas de
frecuencia y de contingencia calculando la bondad de ajuste a través de Chi — cuadrado y la fuerza
de la asociacion a través de OR. Resultados: Encontramos que la edad de inicio del cuadro clinico
es de 23 afios, con predominio en mujeres, siendo las principales manifestaciones el miedo a
morir, palpitaciones y disnea. El 41% presentaron al menos una crisis al dia. La paralisis del
suefio fue el antecedente mas frecuentemente asociado al panico, seguido por enuresis en la
infancia, lo cual se presentd en 23% de los casos. Conclusidn: Se obtuvo mejoria significativa en
el 67% de los pacientes tratados, modificAindose esto por el tiempo de evolucion del
padecimiento, y menos del 50% se quejaron de efectos secundarios leves.

Palabras claves: Trastorno de panico, acido valproico, paralisis del suefio, enuresis.

SUMMARY

Objective: To characterize panic disorder and establish the efficacy of valproic acid.
Methods: An observational, descriptive and prospective study with 27 patients
recruited in Panic Disorder Clinic between April and September 1999. The diagnosis
was based on the criteria of ICD - 10 for Research. They were followed by four weeks
measuring clinical improvement with valproic acid presented. Frequency tables were
constructed contingency and goodness of fit calculated using the Chi - square and the
strength of the association through OR. Results: We found that the age of onset of
symptoms is 23 years, predominantly in women, the main manifestations fear of
dying, palpitations and dyspnea. 41% had at least one crisis a day. Sleep paralysis
was the most common antecedent associated with panic, followed by enuresis in
childhood, which occurred in 23% of cases. Conclusion: Significant improvement was
obtained in 67% of patients, changing it for the time evolution of the disease, and
less than 50% complained of mild side effects.
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INTRODUCCION

El trastorno de panico se caracteriza
por la presentaciéon espontdnea e
inesperada de crisis de angustia, que
varia desde multiples ataques en un dia
a un solo ataque en un afio. A menudo
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se acompafia de agorafobia, o miedo a
estar solo en lugares publicos,
particularmente en lugares de los que
resultase dificil salir rapidamente
durante una crisis de angustia (1). Los
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estudios epidemioldgicos han
proporcionado una tasa de prevalencia
alo largo de la vida del 1.2 al 2.4% para
las crisis de angustia (2), siendo las
mujeres las mas frecuentemente
afectadas, con una edad media de
presentacion de 25 afios (3). E1 91% de
los pacientes con trastorno de panico y
el 84% de los pacientes con agorafobia
tienen al menos otro trastorno
psiquiatrico (3).

El cuadro clinico se caracteriza por
ataques de panico recurrentes, de
breve duracién (minutos y rara vez
horas), que se acompaifian de sintomas
cardiovasculares, gastrointestinales,
respiratorios, neuroldgicos y
psicopatoldgicos. El trastorno de
panico es en general un trastorno
crénico, aunque el curso es variable:
31% estan libres de sintomas a largo
plazo, 24% tienen una evolucién
episodica, y 45% la sintomatologia es
persistente (4).

El tratamiento se basa en el uso de
antidepresivos, preferentemente del
grupo de los inhibidores de recaptura
de serotonina, benzodiacepinas de alta
potencia, antiepilépticos y técnicas
psicoterapéuticas cognitivas y
conductuales. Los  antidepresivos
tienen la desventaja de que es
necesario esperar de 2 a 4 semanas
para obtener mejoria de la
sintomatologia, y las benzodiazepinas
de alta potencia tienen riesgo de
adiccién (5). Actualmente algunos
estudios reportan buenos resultados
con el acido valproico en el manejo de
panico no ictal (6, 7,8,9,10).

El objetivo del presente estudio fue
describir aquellos aspectos que
caracterizan el Trastorno de Panico con
o sin Agorafobia, establecer Ia
sintomatologia mas frecuentemente
manifestada por los pacientes y
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establecer la frecuencia de mejoria
encontrada con el uso del acido
valproico como Unico medicamento en
el tratamiento de esta patologia en las
cuatro semanas de tratamiento.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un estudio observacional,
descriptivo y prospectivo donde se
incluyeron los pacientes que fueron
atendidos en 1999 en la Clinica de
Trastornos de Panico del Hospital
Psiquidtrico de Agudos Dr. Mario
Mendoza, con diagnéstico de Trastorno
de Panico con o sin Agorafobia, y en
quienes se utiliz6, como Unico
medicamento en su manejo, el acido
valproico, durante al menos un mes. El
presente andlisis se realiz6 con una
muestra de 27 pacientes obtenidos en
el periodo de abril a septiembre de
1999. Se excluyeron del estudio
aquellos pacientes que presentaban
otro trastorno mental que requiriera
del uso de medicamento distinto al
acido valproico, como los pacientes con
epilepsia y aquellos pacientes a quienes
no podia hacérseles el seguimiento
requerido para el estudio.

La informacion se obtuvo a través de la
entrevista psiquiatrica, y el diagndstico
se baso en los criterios del CIE-10 para
Investigacion (11) para trastorno de
panico. A todos los pacientes se les dio
seguimiento por 4 semanas siendo
evaluados al menos 3 veces en el
periodo, la evaluacion era realizada por
un médico psiquiatra y un médico
residente de la especialidad. Después
de establecer la inclusién del paciente
en el estudio se le proporcionaba
gratuitamente la  cantidad  del
medicamento requerido para un mes
de tratamiento y se realizaba Ila
evaluacion final al completar el mes de
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uso del acido valproico. La respuesta se
midié contabilizando el numero de
ataques de panico semanalmente y se
estableci6 el equivalente en porcentaje.
Los datos se registraron en una ficha
individual disefiada para este propdsito
la cual se vaci6 en una base de datos
construida en el programa
computacional EPI-INFO 6.2. El analisis
y procesamiento de datos se realizé a
través de programas estadisticos
computarizados, realizandose el
analisis  univariado, tablas de
frecuencia y de contingencia,
midiéndose la bondad de ajuste a
través de Chi cuadrado y la fuerza de
asociaciones con la Razén de Productos
Cruzados (OR).

RESULTADOS

Se estudiaron 27 casos con diagndstico
de Trastorno de Panico, que fueron
atendidos en consulta externa en el
Hospital Psiquidtrico de Agudos Dr.
Mario Mendoza en el periodo de abril a
septiembre de 1999, y que cumplian
con los criterios establecidos por el
CIE-10 para Investigacion. Estos
constituian el 100% de los casos con
este diagnostico en el periodo. Sus
edades oscilaron entre 17 y 59 afios
siendo el promedio de edad de 30.5
afos y la mediana de 28 (Tabla 1).

TABLA 1. Distribucién por edad del grupo
estudiado y edad de inicio de sintomas

INICIO

EDAD |No.| % SINTOMAS %

<20 5119 7 26
21—30(10 |37 9 34
31—40| 7 | 26 7 26
41—50| 3 |11 2 7
51—60| 2| 7 2 7
TOTAL | 27 (100 27 100
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La edad de inicio del cuadro clinico
oscila entre 14 y 59 afios siendo el
promedio 32 afos y la edad modal de
23 afios (Tabla 1).

TABLA 2. Distribucién de casos por
sexo

Sexo No. %
Femenino 20 74
Masculino 7 26
Total 27 100

En el grupo estudiado predomino el
sexo femenino con un 74%.

TABLA 3. Distribucién de casos segliin
la ocupacién.

Ocupacién No. %
IAgricultor 3 11.1
Comerciante 1 3.7
Estudiante 1 3.7
Maestro 5 18.5
Mecanico 1 3.7
Oficios Domésticos 16 59.3
Total 27 100

Dado que fue el sexo femenino
el predominante en el grupo,
oficios domésticos fue la
ocupacion mas frecuente con un
59.3% de los casos, seguido de
maestro y agricultor.

Por otro lado, un 55% de los
casos presentaba agorafobia, que nos
sirvio para dicotomizar el grupo total
estudiado considerando que ésta es
una condicién que muchas veces
requerira algo mas que el manejo
meramente medicamentoso y que
podria considerarse como una entidad
que complica el estado de panico.

La sintomatologia encontrada en

todos los casos fue sumamente
variada siendo las manifestaciones
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mas frecuentes: miedo a morir,
palpitaciones, disnea, parestesias,
sudoracion, mareo, temblor vy
debilidad (Tabla 4).
TABLA 4. Cuadro clinico
SINTOMAS No. %
Miedo a Morir 26 13.7
Palpitaciones 24 12.7
Disnea 22 11.5
Parestesias 14 7.3
Sudoracion 13 6.8
Mareo 13 6.8
Desesperacion 11 5.7
Temblor 11 5.7
Debilidad 9 4.7
Opresiéon 7 3.7
Precordalgia 5 2.6
Cefalea 5 2.6
Vision Borrosa 4 2.1
Miedo a la Locura 4 2.1
Miedo a perder el 4 2.1
control
Nauseas 3 1.6
Llanto 3 1.6
Hiperventilacion 3 1.6
Alucinaciones 3 1.6
Dolor 2 1
Cansancio 2 1
Sequedad de boca 2 1
Escalofrios 1 0.5
TOTAL 191 100

Como indicador de la severidad de la
enfermedad se midi6 la frecuencia
con que se presentaban los
episodios de panico en el
grupo estudiado, encontrando
que en el 90% de los casos ocurrian
dos o mas crisis por semana. Llama
poderosamente la atencién como en
41% de estos se presentaba, en
promedio, al menos una crisis al
dia. Es decir mas de 7 episodios
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en una semana. (Tabla 5). El
promedio global de crisis por
semana fue de 9, con un error
estandar de 3.5. El numero
modal de crisis fue de 2 por
semana.

Como era de esperar en la
totalidad de casos la evoluciéon
del padecimiento fue larga, al
menos de un mes de evolucién; y
en la mitad de estos el
padecimiento tenia mas de un
afio de existir. (Tabla 6). La
mediana fue de 11 meses de
evoluciodn.

Tabla 5. Frecuencia de las crisis de
panico por semana

CRISIS/SEM | FRECUENCIA %
1-3 11 41
4—8 11 41
10—25 5 18
Total 27 100

Tabla 6. Tiempo de evolucion de la
enfermedad (meses)

EVOL/MESES FRECUENCIA %

1-6 13 48.1
7— 12 5 18.5
13 —18 1 3.8
19 — 24 3 11.1
Mas de 24 5 18.5
Total 27 100

Los antecedentes que se

encontraron asociados con el panico
fueron enuresis, paralisis del suefio,
de pérdida familiar
(dentro de los 6 meses de iniciado el
de
separacion; siendo la mas prevalente
la paralisis del sueno.

antecedentes

estudio)

y

ansiedad
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Tabla 7. Antecedentes mérbidos en el
grupo estudiado

Antecedentes Frec. | %
Enuresis 6 23
Paralisis del suefio 12 46
Perdida familiar 1 4
Ansiedad de separacion 7 27
Total 26 100

De las pruebas laboratoriales que se
realizaron solamente en un caso se
reporto glicemia elevada, en un caso
EKG anormal y en dos de los casos
habia calcio y fosforo aumentados. No
se observaron pruebas tiroideas ni EEG
alterados.

Las dosis de acido valproico utilizadas
oscilaron entre 500 a 1000 gr al dia,
siendo la mediana de 1000 gr diario.

En el 41% de los casos se evidencio
mejoria desde el inicio del tratamiento
y en mas de la mitad a la segunda
semana de iniciado el acido valproico.
En el 67% de ellos esta mejoria fue
cuantificada de un 75 a 100% (Tablas 8
y 9). Esta se dio cuando se usaron
1,000 mg al dia (p<0.000000001), al
igual que el tiempo corto de
recuperacion (p< 0.00000001).

Tabla 8. Respuesta de los pacientes con
panico usando acido valproico

Mejoria (%) Frec. %
Igual 5 19
25-49 2 7
50-74 2 7
75-100 18 67
Total 27 100
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Tabla 9. Tiempo transcurrido hasta la
obtencion de mejoria

TIEMPO/SEMANAS | FREC. | %
1la. Semana 11 41
2a. Semana 7 26
3a. Semana 4 15
4a. Semana 5 18
Total 27 100

Los efectos secundarios por el uso del
medicamento que con  mayor
frecuencia se observaron fueron
epigastralgia (13.8%), mareo (10.3%) e
hipotension (6.9%), que fueron leves y
transitorios y no ameritaron suspender
el tratamiento. Es importante aclarar
que en mas de la mitad de los casos
(51.7%) no se observaron efectos
secundarios por acido valproico.

Se dicotomizo el grupo estudiado en
aquellos que presentaban agorafobia y
en los que no prestaban esta
complicacién, no encontrandose
relacibn entre la presencia de
agorafobia y la edad de inicio del
padecimiento; al igual que el nivel
educacional parece no influir en la
presencia de esta (p< 0.63 y 0.70
respectivamente).

Si se encontro relacion
estadisticamente significativa entre el
sexo femenino y la posibilidad de
presentar agorafobia (OR=6. IC 95%
0.74-59.82) p<0.04. También se
encontré relacién entre la posibilidad
de presentar agorafobia si ademas esta
presente la ansiedad de separacidn.
(OR=2.5, IC 95% 0.31-24.3) p<0.32
(Tabla 10).
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Tabla 10. Relacién entre agorafobia y
algunas variables

Variables OR P

Edad inicio NR 0.63
Sexo fem. 6 0.04
Escolaridad NR 0.70
Ocupacién NR 0.37
Frec. crisis NR 0.33
Cronicidad NR 0.49
Enuresis NR 0.47
Pardlisis del suefio NR 0.24
Perdida fam. NR 0.39
Ansiedad de separacion 2.5 0.32

NR = no relacionado.

Tabla 11. Relacién entre mejoria con
acido valproico y cronicidad del
padecimiento (tiempo en meses)

. SIN M M M
Tiempo M 250 50% 75% Total
1-6 3 0 2 8 13
7-12 0 0 0 5 5
13-18 0 0 0 1 1
19-24 1 2 0 0 3
>19 1 0 0 4 5
Total 5 2 2 18 27
DISCUSION

En nuestro estudio encontramos que la
edad de inicio del cuadro clinico
presento una edad modal de 23 anos,
con predominio en mujeres (74%), lo
cual esta de acuerdo con lo encontrado
en la literatura (12). Presentandose
como principal sintomatologia miedo a
morir, palpitaciones y disnea, que han
sido descritas por varios autores
(1,13).

El 41% de los pacientes con trastorno
de panico presentaban al menos una
crisis al dia, lo cual segun el CIE-10
cataloga de problema severo (10), y de
los otros trastornos relacionados con el
panico, el mas frecuente fue la paralisis
del suefio y no asi la ansiedad de
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separacion como se describe en otros
estudios en la literatura médica
internacional (3). Sin embargo se
encontrd un mayor riesgo de presentar
agorafobia si el paciente, ademas del
trastorno de panico, habia presentado
ansiedad de separacidn, relacién que si
se ha descrito en otras investigaciones
(3).

En cuanto al antecedente de enuresis
en los pacientes con trastorno por
panico, que ya ha sido reportado en
Honduras (14), la literatura
internacional revisada no reporta
ninguna asociacién entre ambos, sin
embargo en el grupo estudiado se
observo una frecuencia de este
antecedente de un 23% ocupando el
tercer lugar entre los antecedentes
morbidos asociados al trastorno de
panico. Conociendo que la enuresis
esta relacionada entre otras cosas con
retraso en la maduracién neuroldgica
seria necesario investigar la asociacion
entre esto ultimo y el trastorno de
panico (14).

El 55% de los pacientes presentaron
agorafobia. Datos similares han sido
reportados por Ballenger y
colaboradores (7). A dosis de 1000
mg/d de acido valproico se evidencia
una reduccién entre 75 y 100% de
mejoria de la sintomatologia en la
mayoria de las personas estudiadas, no
influenciando en esto el tiempo de
evolucién del padecimiento
(p<0.000001) pero si la rapidez con
que esta mejoria se observd, siendo
que en trastornos de corta evolucién la
mejoria ocurre rapidamente posterior
al uso de acido valproico (Tabla 11).

CONCLUSIONES

1. El acido valproico mejora la
sintomatologia del trastorno de panico
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desde la primera semana de
tratamiento cuando se administran
1000 mg/d, con pocos efectos
secundarios.

2. La mejoria se produce mas
rapidamente cuando el padecimiento
tiene corta duracion.
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