REPTES | ACTUALITZACIO
EN CABORDATGE DE LA
DEPRESSIO

Innovacio en la gestio integrada
de la depressio en atencid primaria
| la xarxa de salut mental

—
(j pare Taglt s, (Wi,

Consorci i Corporaci6 Sanitaria




© 2025, Consorci de Salut i Social de Catalunya
Edita: Consorci de Salut i Social de Catalunya
Primera edicion: Barcelona, 2025

Aviso legal: Los contenidos de este informe estan sujetos a una
licencia de reconocimiento -no comercial- sin obras derivadas
4.0 de Creative commons. Se permite la reproduccion,
distribucion y comunicacién publica siempre que se cite el
autor y no se haga un uso comercial.

La licencia se puede consultar en:
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/deed.es

[@0SIe)

Autors i1 col-laboradors

Direccié Diego Palao Vidal
Coordinacié técnica Area d’Innovacié i Partenariat del Consorci Sanitari i
Social de Catalunya

Autors

Diego Palao Vidal

Director de Salut Mental, Hospital Universitari Parc Tauli, Sabadell (Barcelona);
I3PT; CIBERSAM. Director del Departament de Psiquiatria i Medicina Legal de
la Universitat Autbnoma de Barcelona.

Adam Alvarez Monell
Investigador Postdoctoral, Departament de Psiquiatria i Medicina Legal de la
Universitat Autdnoma de Barcelona.

Virginia Soria Tomas

Directora del Servei de Salut Mental d’Adults, Hospital Universitari Parc Tauli,
Sabadell (Barcelona); I3PT; CIBERSAM. Professora Associada, Departament
de Psiquiatria i Medicina Legal de la Universitat Autbnoma de Barcelona.

Oren Contreras Rodriguez

Professora Agregada, Departament de Psiquiatria i Medicina Legal de la Uni-
versitat Autonoma de Barcelona. CIBERSAM.

Col-laboradors

Enric Segura Nuhez
Investigador Salut Mental, Hospital Universitari Parc Tauli, Sabadell (Barcelona)

Eleonora De Filippi
Investigadora, Marie Curie. Health Technologies, Eurecat, Barcelona



Index

Presentacio
Dades epidemiologiques i impacte de la depressié

Repte 1: Factors de risc per a la depressié
Potencials solucions al Repte 1
Eines de suport al cribratge i diagnostic
Habits alimentaris saludables
Patrons d’activitat fisica i depressio
Higiene de la son i abordatge de I'insomni
Us de substancies (alcohol i tabac) i depressio

Repte 2: Tractaments adequats per a la depressié
Potencials solucions al Repte 2
Eines de monitoratge i intervencio digitals en depressio
Biomarcadors de depressio
Models de gestio
Estimulacio de I'activitat fisica en depressio
Habits alimentaris saludables en depressio
Prevencié i tractament de I'insomni en depressio

Repte 3: Tractaments personalitzats per a la depressio
Potencials solucions al Repte 3
Deteccio i determinacié d’efectivitat de tractaments en depressio
Noves tecniques de regulacio emocional: Neurofeedback i depressio
Innovacio en els tractaments farmacologics
Perspectiva de genere en la depressio

Repte 4: Depressio resistent
Potencials solucions al Repte 4
Psicoterapia en depressio resistent
Tractaments farmacologics combinats
Técniques de neuromodulacio
Repte 5: Suicidi
Potencials solucions al Repte 5
Deteccio i monitoratge del risc de suicidi
Tractament farmacologic i psicoterapeutic en suicidi

Conclusions

Referéncies

12
13
14
16
19
20
21

23
25
26
28
29
30
32
33

34
35
35
36
38
40

42
43
43
44
45

50
52
52
54
56

57



REPTES | ACTUALITZACIO EN L'ABORDATGE DE LA DEPRESSIO 7

Presentacio

La Depressié és una malaltia mental greu que afecta milions de persones arreu del
mon. Es caracteritza per patir una tristesa persistent, per la pérdua d’interés en acti-
vitats quotidianes i per una disminucié general del benestar. Aquesta condicié té un
impacte profund tant a nivell individual com social, afectant la qualitat de vida, la pro-
ductivitat i les relacions personals. Podem distingir diverses formes i graus de severitat
en la depressid, cadascuna amb les seves propies caracteristiques i necessitats de
tractament. A més, aquesta malaltia sovint coexisteix amb altres patologies mentals i
fisiques, com ara I'ansietat, els trastorns de I'alimentacio, de la son i I'obesitat, entre
d’altres, fet que complica encara més el seu abordatge. L evidéncia suggereix que, tot
i que la depressio es gestiona dins dels sistemes d’atencié primaria i de salut mental,
I’atencid que reben les persones afectades podria ser molt més efectiva. Existeix una
manca de deteccid i d’adequacié diagnostica que limita o retarda les intervencions
terapéutiques i el suport efectiu basats en I’'evidencia cientifica que es brinda als pa-
cients.

Aquest informe té com a objectiu presentar cinc reptes que s’han escollit entre els
més rellevants per I'abordatge integral i més efectiu de la depressio i de la compli-
cacio més greu, el suicidi. Aquests reptes inclouen aspectes relatius al cribratge, al
diagnostic i al tractament adequat d’aquesta malaltia mental. Cadascun dels cinc rep-
tes plantejats s’acompanya de potencials solucions basades en I’evidencia cientifica
actual. Les solucions varien respecte al grau de factibilitat de la seva implementacié
i també inclouen solucions que podem considerar més innovadores que, tot i ser
més dificultoses a mitja termini, podrien oferir beneficis significatius a llarg termini. El
primer repte se centra en I’'abordatge adequat dels factors de risc. Busca identificar
i gestionar els factors de risc associats amb la depressio, ja que és fonamental per a
la seva prevencio i tractament efectiu a diferents nivells. El segon repte tracta sobre
I’adequat tractament de les persones amb diagnostic de depressio. Es desenvolupen
i implementen tractaments basats en I'evidéncia cientifica que siguin accessibles i
efectius per a tots els pacients. El tercer repte aborda més en profunditat un aspecte
clau en el tractament adequat de la depressio com és la seva personalitzacié. Adaptar
els tractaments a les necessitats i caracteristiques individuals de les persones afecta-
des, incloent-hi una necessaria perspectiva de genere, pot millorar significativament
els resultats terapeutics. El quart repte proposa I’abordatge de la depressio resistent,
una forma de la malaltia que es manifesta quan les persones no responen a diverses
estrategies terapeutiques. Abordar la depressiod resistent al tractament o “dificil de
tractar” i les seves consequéncies més greus amb estrategies innovadores i efecti-
ves és crucial. Finalment, el cinqué i ultim repte revisa una de les consequencies
més greus de la depressio, el suicidi. Aquest acte es pot prevenir si s’apliquen inter-



REPTES | ACTUALITZACIO EN L'ABORDATGE DE LA DEPRESSIO

vencions sinergiques a diferents nivells basades en I'evidencia cientifica i cal innovar
implementant mesures que han demostrat efectivitat i assegurar la seva sostenibilitat.

Aquest informe pretén ser una eina Util per als professionals de la salut, oferint una
visio integral i actualitzada sobre els desafiaments i les potencials solucions en I'abor-
datge integral de la depressié i de la prevencié del suicidi.
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Dades epidemiologiques
I impacte de la depressio

Epidemiologia de la depressié

e Anivell mundial s’estima que 280 milions d’individus pateixen depressid. Aquesta
xifra correspona un 5% de la poblacié mundial.

e Aquesta xifra col-loca la depressié com una de les causes de deteriorament de la
salut més importants a nivell global, i com una de les malalties no transmissibles
amb més incidéencia.

e Totique laincidéencia de la depressio és major en certs grups d’individus (dones,
gent d’edat avancgada...) aquesta malaltia pot afectar a qualsevol individu.

Epidemiologia de la depressié a Espanya

e |Les dades de I'Institut Nacional d’Estadistica (INE) (Figura 1) indiquen una pre-
valencga dels diagnostics de depressio en els ultims 12 mesos d’un 5,3%, i una
prevalenga de la simptomatologia depressiva, independentment de la severitat,
del 12,7% en individus majors de 15 anys de la poblacio general. Les dades de
prevalenga que varien en certs subgrups son les seglients:

Incapacitats
Treballadors de la llar ——————
Estat Tubilar —
I

laboral Desocupats
Treballant [—

——
Estudiant I —
—————————————————— . Simptomatologia depressiva (PHQ-8)
. Universitari e ——
Nivell N .
d’els‘:li dis Secundiria S——_ . Quadre depressiu auto-reportat
Primaria/sense eStUdiS  m———————

Estrat I\Y
s0cio-economic i

Edat

R —
Génere Does e —

______________ Hommes ——

Prevalenga (%)

Figura 1. Prevalenca de la simptomatologia depressiva i dels diagnostics de quadres depressius auto-
reportats en la una mostra de la poblacié espanyola. Estrat socioecondomic I: directors d’establiments
amb 10 o més treballadors; II: directors d’establiments amb menys de 10 treballadors; Ill: treballadors
autonoms; IV: supervisors tecnics qualificats; V: treballadors qualificats del sector primari; VI: treballa-
dors no qualificats.
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Les comunitats autonomes amb prevalences més elevades son La Comunitat Va-
lenciana (17,3%) i Castella i Lled (20,8%), mentre que les prevalences més baixes
corresponen a Cantabria (5,1%) i les llles Balears (7%). Catalunya se situa a prop
de la mitjana nacional amb una prevalenca del 12,8%

No hi ha diferencies importants en la prevalenca de la depressié entre regions
urbanes (>10.000 habitants) i rurals (<10.000 habitants) [1].

Epidemiologia del suicidi a Espanya

La proporcié d’individus que se suiciden en la poblacié amb depressio és 21 ve-
gades més elevada que en la poblacié general [2].

La taxa de suicidis a Espanya se situa en 7,9 per cada 100.000 habitants. S’esti-
ma, a més, que aproximadament un 1,5% de la poblacié ha tingut una temptativa
de suicidi al llarg de la seva vida, i per cada individu amb una temptativa de suicidi
s’estima que 14 individus presenten pensaments suicides.

Tot i que les dones presentin prevalences més elevades de depressio, el suicidi
presenta una taxa major en homes (11 per cada 100.000 habitants) que en dones
(4 per cada 100.000 habitants).

La poblacié amb una taxa de suicidi més alta correspon a homes majors de 80
anys, amb una taxa de 40 per cada 100.000 habitants.

Les grans ciutats (Madrid i Barcelona) presenten taxes de suicidi menors que les
zones rurals.

Impacte socioeconomic de la depressié a nivell nacional

Impacte global estimat de 5.000 milions d’euros (Figura 2).

. Perdua de productivitat
. Atencié medica
Tractament farmacologic

Mortalitat

Figura 2. En I'impacte economic de la depressio trobem com a factor més rellevant la perdua de productivi-
tat, seguit de les despeses en atencié medica, tractament i mortalitat
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Impacte a nivell personal:

La depressio és una de les primeres causes d’absentisme laboral i jubilacié an-
ticipada.

El cost mitja per individu és de 253€.

Per cada individu amb depressié amb un tractament eficag, les despeses sanitari-
es ascendeixen a 450€ i la perdua de productivitat es calcula en un valor de 990€.
Per cada individu amb depressié amb un tractament suboptim [3], les despeses
sanitaries ascendeixen a 825€ i la perdua de productivitat es calcula en un valor
de 1.842€.

Potencial benefici economic de la prevencid
i tractament eficac de la depressio:

Una prevencio i tractament eficag de la depressié pot suposar un retorn de 15€
per cada euro invertit en les despeses de caire sanitari i governamental [4].
Aquesta xifra pot augmentar fins a 44€ per cada euro invertit al comptabilitzar les
despeses generades per la pérdua de productivitat [5].

S’estima que a nivell europeu el cost de proporcionar un tractament adequat a la
depressid i als trastorns d’ansietat a 36 paisos en un periode de 15 anys (2016-
2030) seria de 14.700 milions de dolars. A més, s’estima que aquesta inversio
ajudaria a generar un augment 43 milions d’anys de vida saludable en la poblacio,
que generarien un valor economic net de 310.000 milions de dolars [6].

11
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Factors de risc
per a la depressio

Tot i I'elevada prevalenga de depressio en les societats actuals, sovint es passa per alt
la importancia de reconéixer i comprendre els factors de risc associats a aquest tras-
torn. Identificar aquests factors no només ens ajuda a prevenir la depressio, sind que
també ens permet actuar de manera proactiva per mantenir una bona salut mental.

Sexe femeni

Resiliéncia Majors de 75 anys
Bones estratégies de Baix estatus socioeconomic
regulacié emocional Baix nivell educatiu

Suport social Risc d’exclusié social

Patologia incapacitant/cronica

Limpacte més gran en poblacié vulnerable és deu a I'acumulacié de factors de risc,
ino pas a la presencia aillada d’un d’ells [7].

Principals Factors de Risc modificables

Dieta: Ingestes elevades en aliments ultraprocessats, carns vermelles, su-

cres afegits, greixos trans i saturats, i una baixa ingesta de fruites, vegetals,

grans i fruits secs [8], [9], [10], [11], [12]. Un elevat consum d’aliments i
begudes ultraprocessades és un factor de risc pel desenvolupament de la depressio
i 'ansietat [12]. Un estudi realitzat amb 560 adolescents catalans va mostrar que el
consum mitja es troba al voltant de 7 ultraprocessats diaris [13].

Sedentarisme: La inactivitat fisica de més de 5h/dia s’associa a la simpto-

matologia depressiva, especialment moderada i severa [14]. L'associacio

entre sedentarisme i simptomatologia depressiva s’ha observat en infants
i adolescents [15], i en adults majors de 60 anys [16]. En adults joves, s’ha obser-
vat una associacié dosi-dependent entre el sedentarisme i la conducta suicida [17].
La preséncia de sedentarisme mentalment inactiu (ex. mirar la televisié) pot modular
I'aparicié de la simptomatologia depressiva [18], [19].
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Individuals: Baixa autoestima o autoconcepte (ex. pensaments d’inutili-
Ra tat), alt neuroticisme, interpretacions negatives d’experiencies i déficits
d’atencio [20].

Comorbiditats mediques: Present en un 50% dels pacients amb depres-
sio [21]. La disminucio de 'estat de salut i de la qualitat de vida en diverses

malalties, sobretot en aquelles amb un component a llarg termini, suposa
un risc al desenvolupament de la depressio [22].

) Trastorns de la son: Per altra banda, I'insomni emergeix com un factor de

(& risc independent pel desenvolupament de depressio [23]. Els simptomes

d’insomni son altament prevalents a la poblacié general, i la prevalenca

del trastorn d’insomni cronic ha anat en augment, afectant al voltant del 10% de la

poblacié general adulta europea [24]. Dades metanalitques estimen que el +13% de
les persones amb insomni desenvoluparan depressié en un any [25].

Alcohol i tabac: Els estudis mostren una alta comorbiditat entre la de-

pressio i el trastorn per I'Us d’alcohol i el tabaquisme. Agquesta comorbi-

ditat s’associa amb una major gravetat i un pitjor pronostic en ambdods
trastorns, que comparteixen alguns factors de risc poc coneguts com a conductuals,
gengtics i ambientals. Letiologia, curs clinic i tractament dels dos trastorns difereix
substancialment per rad de génere, i s’ha estudiat més en homes [26].

’heretabilitat de la depressio en la poblacié s’estima en aproximadament
un 30-50% [27]. Tot i que els factors genétics es consideren factors de
risc no modificables per a la depressio, la informacié genética es té en
compte en alguns aspectes relatius a I'abordatge de la depressio, com per exemple
en la personalitzacio dels tractaments.

.g. .@.
@,

Potencials solucions Repte 1

Abordar els factors de risc per a la depressid és un repte complex que requereix una
estrategia integral i la col-laboracio entre els i les diferents professionals de la salut. Els
equips d’atencio primaria tenen un paper fonamental en la identificacio i la mitigacio
d’aquests factors. Millorar el coneixement de la depressio entre la poblacié i facilitar
eines d’autoavaluacio digital pot reduir el temps d’accés als serveis.

A continuacio, es presenten diverses solucions potencials que poden ajudar a reduir
el risc de depressid. Aquestes solucions inclouen uns determinats patrons dietétics o
d’exercici fisic; aixi com I'optimitzacié de la higiene de la son i I'abordatge de I'insomni
i el consum d’alcohol i tabac. A més, també es considerara la millora en la deteccié del
risc a patir depressié mitjancant I’'Us d’algoritmes que consideren informacio provinent
de registres d’aspectes com patrons de comportament i parametres fisiologics.
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Explorem aquestes solucions en detall per entendre com podem treballar conjunta-
ment per abordar aquest important problema de salut publica.

Eines de suport al cribratge i diagnostic

Autoavaluacié poblacional digital en depressio

’estigma i el baix nivell de coneixement de la depressio és una de les principals barre-
res per iniciar la recerca d’ajuda. Donats els alts nivells de prevalenca de la depressio
i la freqlient demora en la sol-licitud d’ajuda, els cribratges digitals milloren I'accés a
eines objectives d’autodeteccid, mantenint I'anonimat del pacient, oferint immediate-
sa i rigor cientific. Els sistemes s’acompanyen d’informacié adaptada per a millorar
el coneixement de la depressio i 'empoderament de les persones afectades per a
millorar 'adequacié de les demandes.

e Tests clinics: el PHQ-9, amb un 88% de sensibilitat i especificitat en la deteccid
de depressid major en atenciod primaria [28], s’utilitza com a eina digital d’autoa-
valuacié validada i eficag per mesurar la severitat dels simptomes depressius en
diverses plataformes. Un exemple d’aixo és la seva implementacioé en aplicacions
com gestioemocional.cat o KOA Mindset.

e Xatbots:

- WISA i Limbic: al Regne Unit permeten interaccions en llenguatge natural on el
pacient explica que li passa i I'algoritme analitza i respon simulant una conversa
humana, millorant I’accessibilitat i precisio en I'avaluacié de simptomes depres-
sius a través d’un cribratge automatitzat [29].

- Vickybot és un altre exemple de cribratge per llenguatge natural que ha de-
mostrat la millora de I'accés a intervencions i una reduccioé significativa dels
simptomes depressius [30].

e Analisi de veu: eines com Accexible utilitzen patrons vocals per detectar marca-
dors de risc en depressio i risc de suicidi, demostrant eficacia en la identificacié
de simptomes mitjancant I’'examen de biomarcadors de veu [31].

D’aquests exemples la plataforma web gestioemocional.cat, promoguda per la Ge-
neralitat de Catalunya a través de CatSalut, esta implementada a Catalunya des de la
pandémia COVID-19. Aquesta plataforma permet realitzar una avaluacié emocional a
través del questionari PHQ-9:

Durant les darreres 2 setmanes, Durant les darreres 2 setmanes, Durant les darreres 2
amb quina freqliéncia has amb quina frequéncia t’has setmanes, amb quina
tingut poc interes o plaer per sentit decaigut/uda, deprimit/ freqliencia has tingut
fer coses? ida o sense esperanga? dificultat per relaxar-te?

Les respostes de cada individu al PHQ-9 generen una avaluacio, que en el cas que es
detecti com a elevada simptomatologia depressiva (> 11 punts) ofereix la possibilitat
de proporcionar les dades de contacte per iniciar consulta telefonica amb un psicoleg
del SEM.

Sembla que no estas passant per un bon

moment, et recomanem rebre ajuda

La teva salut emocional és bona. professional.

i un professional de salut
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A més d’una autoavaluacio, la plataforma també ofereix diversos exercicis encarats
a millorar I'estat emocional de I'individu i reduir problemes, de manera que cadascu
pot seleccionar diferents simptomes i se li proporciona un exercici a dur a terme amb
I’objectiu de millorar I’estat d’anim.

Simptomes Exercicis
- o
3 L4 L)
A % Y
Records dolorosos Autoaillament Sons ambientals Escaneig corporal
2 (e -
- b '\ @

->

Desconnectar-se de la Tristesa o Canvia la teva Relacionar-se amb
realitat desesperanca perspectiva altres persones
. " A -«
i 3 - g
-——
Preocupacions Emocions negatives Respiracié profunda Mantenir-se en el
present

Aplicacions innovadores en el cribratge i suport
al diagnostic de la depressio

Les eines de suport al cribratge i diagnostic consten principalment de polseres o tele-
fons mobils intel-ligents a través dels quals es pot obtenir informacié sobre parametres
conductuals i fisiologics. La recollida de dades és minimament invasiva, ja que el pa-
cient pot dur a terme la seva activitat normal sense interrupcions mentre es recullen.
Aixd permet obtenir dades ecologiques més continuades, representatives i realistes
dels parametres conductuals i fisiologics en I'entorn natural de la persona, mesures
que no es poden obtenir a la consulta medica [32], [33]. Aquesta informacio¢ inclou
mesures com ara el nombre de passes, la despesa energética, la temperatura de la
pell, la fregliencia cardiaca i la seva variabilitat, la resposta electrodermal en situacions
d’estres, I'exposicié a llum ultraviolada i mesures del cicle circadia, com per exemple
mesures dels cicles de son-vigilia.

Aquestes dades, de forma combinada, poden resultar Utils en I'atencidé primaria per
determinar el risc de depressié d’un individu, ja que mostren correlacié amb la puntu-
acio de depressio en varies escales psicometriques utilitzades pel cribratge i/o I'ava-
luacié dels simptomes de la depressio (PHQ-2, PHQ-9 i Hamilton Depression Rating
Scale) [33]. A més, el seu processament posterior amb algoritmes d’intel-ligencia ar-
tificial permet predir el risc dels individus de patir depressio [32]. Aquests models de
prediccid han aconseguit una precisio i una sensitivitat d’aproximadament un 80%
[32] (Figura 3).
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Poblacié general Conjunt de dades

- Processament
+ D 9 amb algoritmes
de “Machine
Q Learning”.

J

HAMD17 7-days 10-fold CV/

r=0,61; p=2,2-1071

depressed

Predicted

healthy

depressed healthy

Observed

Figura 3. Les dades recollides per una polsera intel-ligent (nombre de passes, despesa energetica, freqlien-
cia cardiaca, cicle de son-vigilia), juntament amb dades sociodemografiques (edat, genere, grup étnic, nivell
educatiu i socioeconomic) ha permes classificar correctament el 80% dels individus segons si presenten
un resultat al test PHQ-9 major o menor de 10 ([32], figura inferior esquerre). En un altre estudi, les dades
recollides amb una polsera intel-ligent (nombre de passes, moviment corporal, despesa energética, temps de
son, freqliéncia cardiaca, temperatura de la pell i exposicié a llum ultraviolada) resulten en una regressio sig-
nificativa entre els resultats observats i predits a I'escala de depressié de Hamilton ([33], figura inferior dreta).

Habits alimentaris saludables

Els estudis cientifics que han investigat la relacio entre els habits alimentaris i el risc de
depressié han utilitzat diversos indexs dietetics per mesurar de forma estandarditzada
la qualitat de la dieta i poder comparar la incidéncia de la depressid segons I'adhe-
rencia a les recomanacions nutricionals establertes. Alguns dels indexs més comuns
inclouen:

Tipologia de dietes o indexs dietétics:

e Western Diet (WD): patr® d’ingesta caracteritzat per altes ingestes d’aliments
processats i refinats com carns vermelles i processades, sucres afegits, i grasses
trans i saturades, aixi com per una baixa ingesta de fruites, vegetals, grans i fruits
secs [8].

e Aliments ultraprocessats (UPF): productes industrials elaborats amb ingredi-
ents derivats d’aliments, sense o amb poca quantitat d’aliments frescos, i que
solen incloure additius (ex. conservants, colorants, aromatitzants, potenciadors
del sabor, edulcorants artificials, etc.), alts nivells de sucre, sal i greixos no sa-
ludables [34]. S’elaboren mitjangant procediments industrials complexos com la
texturitzacio o I'extrusio [35]. Es considera que serien els aliments menys saluda-
bles dins la WD.

e index Inflamatori de Dieta (DII): index numéric que avalua I'efecte d’una dieta
sobre diversos biomarcadors relacionats amb la inflamacié [9].

e Alternative Healthy Eating Index-2010 (AHEI-2010): index numeric amb valors
elevats relacionats amb una dieta alta en vegetals, fruita, grans integrals, llegums,
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fruits secs i acids grassos poli-insaturats i omega-3, i baixa en begudes ensucrades
i sucs de fruites, carns vermelles i processades, grasses trans, sodi i alcohol [36].
* Pro-vegetarian Dietary patern (PDP): index numeéric que reflecteix el contingut
de la dieta en relacié a productes vegetals o animals.
¢ Mediterranean Diet Score (MDS): index numeric que reflecteix I'adheréncia de
la dieta amb un patré mediterrani (incloent-hi baixa ingesta de lactics i ingesta
baixa/moderada d’alcohol).

A continuacié s’exposen els estudis cientifics més rellevants que han estudiat I'asso-
ciaci6 entre els habits dietétics generals i el risc de depressio.

Determinacié de factors dietétics de risc

Matison et al., 2021 [10]. Metaanalisi que compren dades de 10 estudis d’associacio
entre WD o DIl i depressio, amb 100.000 participants sans de més de 45 anys. Repor-
ta una associacio positiva entre WD i DIl i la incidencia de depressio.

Lassale et al., 2019 [11]. Metaanalisi que compren dades de 13 estudis que deter-
minen I'associacié entre el DIl i la incidéncia de depressio, en 65.000 participants.
Determina un efecte protector d’un index DIl baix.

Lang et al., 2015 [37]. Revisio bibliografica que conclou associacio entre la WD i un
augment en la prevalenca de la depressio, i una relacié especifica entre I'augment
en el risc de depressio davant la ingesta de begudes ensucrades, aliments refinats,
aliments fregits, carns processades, grans refinats, dietes altes en greix, i consum
esporadic de galetes i rebosteria.

Matta et al., 2020 [38]. Estudi que avalua la ingesta de diversos grups d’aliments
(peix, carn, ous, fruita, vegetals, llet i derivats, llegums, pa i cereals) en 29.337 parti-
cipants amb una mitjana d’edat de 48 anys a Franca. Reporta una associacio signifi-
cativa entre la manca d’almenys un d’aquests grups d’aliments i la simptomatologia
depressiva mesurada amb 'escala CES-D.

Kohl et al., 2023 [39]. Estudi que avalua la incidéncia d’un episodi depressiu en
14.216 participants d’entre 35-74 anys al Brasil. Troba una associacioé entre la manca
de carn a la dieta i un augment en la incidencia d’episodis depressius.

Gangwisch et al., 2015 [40]. Estudi realitzat amb 93.676 dones postmenopausiques
que reporta una associacio entre un augment en I'index glucemic de la dieta i la simp-
tomatologia depressiva.

La literatura cientifica referent als efectes dietéetics que actuen augmentant la depressio
indica que una dieta Western Diet (WD) suposa un factor de risc pel desenvolupa-
ment de la depressio, sobretot si es basa en un elevat consum d’aliments i begu-
des ultraprocessades. Aixi, una revisio paraigua sistematica de la metaanalisi existent
indica que dietes riques en aliments i begudes ultra-processades, considerades com
aquelles dietes menys saludables, tenen un impacte negatiu en la salut mental, particu-
larment en I’esfera de les patologies afectives com la depressio i I’ansietat [12].

Semblaria doncs que les recomanacions recents de cara a prevenir la depressio sén
evitar menjar malament, fent un esforg especific per evitar els aliments ultraprocessats.
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A Espanya, la cohort SUN (Seguimiento Universidad de Navarra) ha permes identifi-
car diversos factors dietétics que influeixen en el risc de desenvolupar depressié. Es
també notable un estudi que demostra que 122 individus nord-americans amb una
mitjana d’edat de 65 anys als quals es van proporcionar unes directrius sobre nutricid
i dieta durant 2 anys, van reduir la simptomatologia depressiva en un 40-60% [41].
A continuacio s’exposen altres estudis cientifics rellevants que han investigat la dieta
com a factor protector de la depressio.

Determinacio de factors dietétics protectors

e Sarris et al., 2020 [42]. Estudi realitzat en 84.860 participants del Biobank del
Regne Unit, classificats segons alt consum de fruites i vegetals, alt consum de
peix, o baix consum de carns processades o vermelles. El compliment de dos
d’aquests tres criteris en la dieta es va associar a una disminucio de la simpto-
matologia depressiva.

e Sanchez-Villegas et al., 2015 [43]. Estudi realitzat en 15.093 participants de la
cohort espanyola SUN, mitjana d’edat de 40 anys. Reporta una associacié entre
puntuacions elevades en els indexs AHEI- 2010, PDP i MDS i una disminucio¢ dels
diagnostics clinics de depressié. Aquesta associacid no és lineal, de manera que
el benefici s’evidencia en comparar I’adherencia baixa amb la mitjana, cosa que
indica un possible efecte llindar en I’efecte protector de la dieta.

Tot i els efectes observats en aquests estudis, d’altres (ex. [10]) no han trobat una as-
sociacio significativa entre I’'adheréencia a la dieta mediterrania o d’altres considerades
saludables i la incidéncia de depressio. Per altra banda, I'estudi d’[11] tot i que si va
reportar una associacio significativa entre la incidencia de la depressio i I'adherencia
a la dieta mediterrania, aquesta associacidé no va ser significativa amb altres indexs
associats a una dieta saludable com el “Healthy Eating Index” (HEI).

Aliments o micronutrients protectors?

A part dels efectes de la dieta considerada globalment, alguns estudis han investigat
I’efecte protector de certs grups d’aliments o micronutrients. Per exemple, la metaa-
nalisi de [10] reporta un efecte protector de la ingesta alta de fruites i vegetals sobre
la incidencia de depressid. En un altre estudi [44] en una cohort de 2.006 individus al
Japo, es va associar la ingesta de diversos minerals (magnesi, calci, ferro i zinc) amb
un efecte protector sobre la simptomatologia depressiva.

La literatura cientifica, referent als efectes dietétics que actuen com a protectors de la
depressio, indica que augmentar el consum de fruita i vegetals ha mostrat un efecte
protector en una metaanalisi [10] i en 4 estudis longitudinals [40], [174], [175], [176].

No obstant aixo, I’efecte protector per a la depressio atribuit a 'adheréncia a la dieta
mediterrania o altres dietes saludables reportat en alguns estudis, no ha estat una tro-
balla consistent en tots els estudis.
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Patrons d’activitat fisica en depressio

A continuacio, es proporciona el resultat d’estudis cientifics rellevants que han investi-
gat la relacio entre la practica d’exercici fisic com a factor protector del risc a depres-
sio, i 'associacio entre el sedentarisme i aquest risc.

Exercici fisic com a factor protector pel risc de depressio

Mammen et al 2013 [45]. Revisio sistematica en la qual es conclou que I'exercici fisic
té un efecte protector sobre el desenvolupament de depressid a partir dels resultats
de 30 publicacions. A nivell quantitatiu, conclouen que 30 minuts diaris d’exercici fisic
d’intensitat baixa o0 moderada (caminar) redueix el risc de patir depressié en un futur
fins a un 50%, amb efectes majors com més exercici es dugui a terme. Conclouen
també que I'efecte de I’'exercici fisic en la prevencio de la depressié és major en dones
que en homes.

Hu et al., 2020 [46]. Revisi6 sistematica de 8 estudis de metaanalisi amb un total de
134 publicacions individuals. Conclouen que I’'exercici fisic t& un efecte moderat en
totes les edats en la reduccié de la simptomatologia depressiva. Conclouen que, tot i
que qualsevol modalitat d’exercici fisic independentment de la intensitat té un efecte
positiu mesurable sobre la reduccio de la simptomatologia depressiva, I’exercici de
resistencia té potencial en infants i adolescents de ser més efica¢ que les altres mo-
dalitats d’exercici fisic.

Pearce et al 2022 [47]. Estudi de metaanalisi amb dades de més de 190.000 indi-
vidus. Conclou que aquells individus que presenten un nivell d’activitat fisica corres-
ponent a un 50% de I'activitat recomanada per organismes internacionals, presenten
una reduccio del 18% en el risc de depressid, mentre que aquells que presenten un
100% de I'activitat fisica recomanada presenten una reduccié del 25%. Es conclou
també que aproximadament un 11% en la incidencia de depressio es pot prevenir
assolint un 100% de I'activitat fisica recomanada.

El sedentarisme com a factor de risc de depressio

Huang et al., 2020 [19]. Estudi de metaanalisi amb dades de més de 125.000 indi-
vidus. Les conductes sedentaries, especialment mentalment passives (ex. mirar la
televisi®), estan associades amb un augment en els diagnostics clinics de depressio.
Aquest efecte no esta present si s’avaluen les conductes sedentaries mentalment
inactives de forma separada, de manera que el risc ve donat per les conductes se-
dentaries mentalment inactives. No hi ha un efecte important del génere de I'individu
en aquest efecte.

Guo et al.. 2024 [14]. Estudi amb 4.728 participants amb una mitjana d’edat de 51
anys. Es reporta un augment en la simptomatologia depressiva moderada i severa a
partir de les 5 hores diaries de sedentarisme. No es reporta un efecte important del
génere dels individus.

Jiang et al., 2020 [17]. Estudi amb 28.300 participants amb una mitjana d’edat de
18 anys. S’associa el sedentarisme de forma dosi-depenent (d’1h diaria a 7h diaries)
a la simptomatologia depressiva i a la ideacio suicida. Aquest resultat és independent

19



20

REPTES | ACTUALITZACIO EN L'ABORDATGE DE LA DEPRESSIO

a I'activitat fisica que es dugui a terme les hores restants del dia, de manera que 1h
diaria d’exercici no reverteix els efectes del sedentarisme.

Tot i que qualsevol intensitat i modalitat d’exercici fisic pot resultar efectiva per preve-
nir el risc de depressid, un exercici fisic de resistencia d’intensitat moderada sembla
resultar més efectiu. Cal desaconsellar les conductes sedentaries, especialment les
mentalment inactives, perque els seus efectes perjudicials poden no ser completament
reversibles amb I’exercici fisic.

Higiene de la son i abordatge de 'insomni

L’'insomni emergeix també com un factor de risc modificable de primera linia per la
prevencio de la depressio. Entre les persones sense depressio, aquelles que pateixen
trastorns del son preexistents, tenen un risc significativament més alt de desenvolupar
depressié, comparat amb aquelles sense problemes de son.

La promoci¢ d’habits de son saludables en el conjunt de la ciutadania i I'optimitzacio
de I'abordatge dels trastorns primaris de la son sén un objectiu clau per tal de prevenir
la depressid en individus amb simptomes d’insomni, aixi com els costos personals i
socioeconomics associats a ambdds trastorns. Els enfocaments de tractament ac-
tuals de I'insomni al nostre entorn, on la medicacié hipnotica encara és la modalitat
terapéutica dominant, estan en marcat contrast amb les directrius internacionals re-
cents que conclouen que, a més de potenciar mesures d’higiene del son, la terapia
cognitivoconductual per I'insomni (CBT-I) hauria de ser el tractament de primera linia
[48]. Des d’un grup de treball de la Societat Europea de Recerca del Son i la Xarxa
Europea d’Insomni s’han fet recomanacions per optimitzar I'accessibilitat a la CBT-I
[49], i a la darrera actualitzacié de la European Insomnia Guideline s’equipara la reco-
manacié d’administracié per mitjans digitals a la CBT-I presencial [48].

Linsomni com a factor de risc de depressié en la poblacié general

Baglioni et al, 2011 [25]: Aquesta metaanalisi va incloure 21 estudis epidemiologics
longitudinals realitzats entre 1980 i 2010, investigant simultaniament queixes d’insom-
ni basals i prediccié de depressio en el seguiment, que es va dur a terme al cap de 71
mesos de mitjana, (SD: 96,0), des dels 12 fins als 408 mesos. Els resultats van detec-
tar que les persones no deprimides amb insomni tenen el doble risc de desenvolupar
depressio, en comparacio amb les persones que no tenen dificultats per dormir.

Li et al, 2016 [23]: La darrera informacio es va confirmar en una metaanalisi de 34 es-
tudis de cohorts prospectius amb 172.077 participants per avaluar I'associacié entre
insomni i risc de depressid amb un periode mitja de seguiment de 60,4 mesos. El risc
relatiu agrupat va ser de 2,27 (IC del 95%: 1,89-2,71), confirmant un risc de més del
doble de desenvolupar depressio en persones amb insomni.
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Abordatges innovadors de I'insomni per prevenir la depressio

Leerssen et al, 2022 [50]: Assaig aleatori controlat, portat a terme en 132 persones
amb insomni sense depressié actual, amb I'objectiu de prevenir de manera eficient
I’empitjorament dels simptomes depressius seleccionant subtipus d’insomni amb alt
risc de depressio per aleatoritzar a una intervencié de suport del ritme circadia (CRS),
terapia conductual per a I'insomni (CBT-1) digital, o la seva combinaci¢ (CBT-1+CRS),
amb orientacioé d’un terapeuta per promoure I'adherencia. Les troballes suggereixen
que I'eficiencia de les estrategies preventives a tota la poblacid podria beneficiar-se
de la possibilitat de seleccionar subtipus d’insomni amb alt risc de desenvolupar de-
pressio per a la CBT-I + CRS digital guiada per terapeuta. Aquest tractament pot
proporcionar una prevencio eficac a llarg termini de I'empitjorament dels simptomes
depressius associats a I'insomni i desenvolupament d’una depressio clinica.

Simon et al, 2023 [51]: Revisi6 sistematica i metaanalisi en xarxa per comparar |'efi-
cacia de la configuracié de CBT-1 disponible (in situ, digital o altres) sobre la gravetat
de I'insomni.

Els resultats subratllen que els sistemes sanitaris haurien d’intensificar els seus esfor-
¢os per proporcionar TCC-I de manera sincronica (individual in situ, en grup i digital),
i particularment TCC-I individual presencial in situ, donada la seva solida base d’evi-
dencies. Les mides d’efecte mitjanes a grans per a iCBT-1 i la biblioterapia guiada
indiquen que la configuracié d’autoajuda pot ser una alternativa viable quan la CBT-I
lliurada de manera sincronica no esta disponible.

Els programes de promocio6 d’higiene de la son i de tractament primerenc per a I'insom-
ni podrien reduir el risc de desenvolupar depressié a la poblacié general. La inclusio
de models d’abordatge escalonats de I'insomni que incloguin intervencions digitals per
facilitar I'accessibilitat poden tenir implicacions positives per a la prevencié primaria
de la depressié i ser considerats una estrategia preventiva general util en I'area de la
salut mental.

Us de substancies (alcohol i tabac) i depressié

Tant I'alcohol com el tabac es troben associats a una major incidencia de depressio
i es consideren un factor de risc pel desenvolupament de la malaltia [52, 53]. Les
intervencions en pacients amb depressié amb I'objectiu de disminuir o cessar el con-
sum d’aquestes substancies també poden resultar efectives a I’hora de disminuir la
simptomatologia depressiva. A continuacio s’exposen diversos estudis i metaanalisi
on s’ha estudiat aquest efecte.

Intervencions de reduccié del consum d’alcohol:

Lejoyeux et al, 2010 [54]: Metaanalisi amb dades de 3.354 individus majors de 18
anys (1.120 pacients depressius) sobre els efectes del medicament Acamprosat (te-
rapia farmacologica contra I'Us d’alcohol). L'estudi conclou que la medicacié amb
Acamprosat és efectiva a I’hora de disminuir la simptomatologia depressiva en I’es-
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cala de Hamilton al cap de 6 mesos, efecte que es magnifica al cap d’1 any amb una
reduccié de la simptomatologia d’un 80%. També s’especifica que la simptomatologia
basal té un efecte sobre I'eficacia del tractament, de manera que com més lleu és
inicialment, més efectiu és el tractament. Aixi mateix, es conclou que I'abstinéncia
prolongada (1 any) augmenta 7,5 vegades la probabilitat de remissi¢ del pacient amb
depressid, en comparacio a pacients depressius no abstinents.

Fredman Stein et al, 2022 [55]: Metaanalisi amb dades de 1.272 adults joves (menors
de 25 anys) amb un consum d’alcohol excessiu. L'objectiu de I'estudi és determinar
I'efectivitat de les intervencions psicoldgiques i/0 psicosocials per disminuir el consum
d’alcohol. Es conclou que aquestes intervencions tenen un efecte positiu sobre la
simptomatologia depressiva, tot i que aquest efecte és menor que I'efecte que pre-
senta la terapia cognitiva encarada unicament a la depressio. Els autors recomanen
les intervencions encarades a disminuir el consum d’alcohol com a intervencions adju-
vants de caracter curt en casos on el consum d’alcohol sigui considerablement elevat.

Intervencions de cessacié de tabaquisme:

Zarghami et al, 2018 [56]: Estudi observacional sobre els efectes de la cessacioé del
tabaquisme en I'estres, I'ansietat i la depressiod en 57 pacients (majors de 50 anys)
amb malaltia pulmonar obstructiva cronica. Els autors conclouen que una intervencio
no farmacologica guiada, terapia de substitucié de nicotina, o la combinacié de les
dues, esdevé efectiva a I’hora de disminuir el tabaquisme i té un efecte positiu sobre
la simptomatologia depressiva.

Difeng wu et al, 2023 [57]: Estudi amb una cohort de 4.260 individus (entre 18 i 75
anys) que durant I’Gltim any han fumat més de 10 cigarretes diaries i presenten motiva-
cio per deixar de fumar. De tots els participants, 479 van deixar de fumar sense ajuda
de I'equip investigador. Els autors conclouen que la cessacié del tabaquisme té una
influencia positiva sobre la salut mental, en general, 6 mesos després, i de forma més
especifica sobre la simptomatologia depressiva.

Amiri, 2020 [58]: Metaanalisi amb 49 estudis individuals inclosos i dades d’aproxima-
dament 1,9 milions d’individus amb I'objectiu d’estudiar la simptomatologia depressi-
va en individus fumadors actualment, préeviament fumadors, i mai fumadors. L'estudi
conclou que la probabilitat de patir depressid és més elevada en individus fumadors
actualment, i menys elevada en individus mai fumadors, mentre que els individus pré-
viament fumadors presenten una probabilitat intermedia, perd més afina al grup de
mai fumadors.

El cessament del consum d’alcohol i de I’habit de fumar mostra efectes positius sobre
la simptomatologia depressiva en totes les edats. Tot i aquest efecte, cal tenir en comp-
te que la implementacié d’aquestes terapies en pacients amb depressié presenta una
major dificultat en comparacié a la poblacié general [200], [201]. D’aquesta manera,
és possible que aquestes intervencions en pacients hagin de ser aplicades només en
aquells que mostrin una motivacio per aturar I’habit de fumar.
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Tractaments adequats
per a la depressié

Hi ha diverses barreres que poden dificultar el tractament adequat de la depressio.
Abordar les que tenen més impacte en limitar I’accés a un tractament efectiu és cru-
cial per a garantir que totes les persones afectades puguin beneficiar-se de I'ajuda
que necessiten. La depressié major és una malaltia mental que pot tenir un impacte
profund en la qualitat de vida, la salut fisica i emocional, i les relacions personals i pro-
fessionals. No obstant aix0, moltes persones no reben el tractament adequat a causa
de diversos obstacles.

e Accés limitat als serveis de salut mental: en el nostre sistema de salut, I'inici
d’un tractament adequat a 'atencié primaria és essencial i ha de comptar amb
el suport dels serveis de salut mental, que han de ser permeables i accessibles
pels casos de depressid més greus o complexos. Algunes de les barreres que
obstaculitzen aquesta atencio integral que s’ha d’iniciar a I'atencié primaria in-
clouen I’estigma social i el desconeixement entre la poblacié general de la
depressié com a malaltia.

e Estigma social i autoestigma: I’'estigma associat a la depressié sovint es deu
en part a la seva naturalesa més abstracta i menys visible en comparacié amb
altres malalties mediques. A diferéncia d’aquestes, els simptomes de la depressid
no son tan objectivables i tangibles, cosa que pot ser més dificil de comprendre i
reconeixer. Les persones amb depressié son conscients de 'estigma associat al
trastorn i tenen por de ser jutjades o etiquetades com a “febles” o “incapaces”,
inclis poden compartir aquesta visié i no consultar o rebutjar el tractament.

e Desconeixement i falta d’informacié: moltes persones desconeixen els simpto-
mes de la depressio 0 no saben que existeixen tractaments efectius. La formacio
dels professionals de la salut és essencial per dotar-los d’eines que els perme-
tin reconeixer, diagnosticar i tractar la depressié de forma apropiada, incloent-hi
la derivacié i/o consulta als especialistes de salut mental quan sigui adequat,
d’acord amb el model esglaonat d’atencio sanitaria. De cara a la poblacié ge-
neral, és important disposar de recursos educatius sobre la salut mental validats
[69], que desmenteixin creences erronies sobre la malaltia, i adaptats a algunes
comunitats en termes linguistics i de comprensio.
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Percepcié del public general de la depressié

En dos estudis duts a terme a Franca i Italia [177], [178], un 55% dels enquestats veien
la depressié com una malaltia ocasionada per un deteriorament en la salut mental.
En termes d’assisténcia médica, la majoria de persones enquestades opinaven que
I’atencié primaria és una millor opcié que un psiquiatre pels individus amb depressio.
En Pestudi dut a terme a Franca [177] la meitat dels enquestats opinaven que una
bona estrategia contra la depressio és simplement afrontar-la sense ajuda professional.
Aquesta proporcié en I’estudi italia [178] se situa en 1 de cada 5 enquestats. En refe-
rencia a la relacié personal que els enquestats acceptarien mantenir amb una persona
amb depressid, un 50% acceptaria treballar, mentre que menys d’un 10% acceptaria
que estiguessin a carrec dels seus fills/es. Finalment, un 65% dels enquestats creuen
que els antidepressius son potencialment addictius, i un 55% creuen que poden causar
efectes secundaris importants. L’estigma associat a la depressié també esta present
en les relacions professionals. Un 35% de les persones amb depressié reporten haver
patit discriminacié per part dels companys, i un 25% reporten haver patit discriminacio
per part d’un supervisor [179].

e Problemes de detecci6 i diagnostic: la depressio es caracteritza per un estat
d’anim molt baix i/o una pérdua de la capacitat d’experimentar plaer que afecta
greument la vida quotidiana i la capacitat de treball de les persones afectades. A
més, els deficits cognitius son també centrals de la depressio, no només comuns
durant els episodis depressius aguts, sind que també poden persistir durant la
remissio parcial o fins i tot completa dels simptomes depressius. S’ha determinat
que la depressio presenta, en general, una taxa de diagnostics en I'atencié prima-
ria deficient, de manera que s’estima que entre un 35% i un 60% dels casos de
depressié no es detecten per professionals de I'atencioé primaria.

Factors vinculats a la baixa taxa diagnostica de la depressioé a I’atencié primaria [180]:

e |La manca de temps en les consultes d’atencié primaria no només impedeix que el
professional faci un diagnostic acurat en termes de salut mental, sin6 que també pot
fer que el pacient no expliqui obertament els seus simptomes depressius, preferint
centrar-se en altres simptomes fisics.

¢ El desconeixement i I’estigma associats a la salut mental poden fer que el pacient no
expressi obertament els seus simptomes depressius.

Per part del professional de I'atencié primaria, la por de patir conseqiéncies legals
per no diagnosticar una patologia fisica pot desviar la seva atencié de la patologia
mental.

En un pacient que es troba en una situacio personal desfavorable, la simptomatologia
depressiva pot ser erroniament atribuida a les circumstancies vitals. Aixo pot portar
a la creenca que els simptomes desapareixeran un cop millori la situacid, impedint
aixi el diagnostic adequat d’una malaltia incapacitant que no es resoldra sense un
tractament adequat.

e Costos i limitacions del tractament: en I'actualitat, els tractaments recomanats
inclouen la psicoterapia i la medicacio antidepressiva [60]. Tot i que la psicoterapia
ha demostrat ser eficac per alleujar els simptomes depressius, el seu mecanisme
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d’acci¢ principal implica la regulacié emocional i la modificacié dels patrons de
pensament negatius. En segon pla millora les funcions cognitives com la memo-
ria, I'atencié o la funcié executiva [61]. A més, la taxa de remissio de la psicotera-
pia és d’aproximadament el 50%, i té un impacte limitat en la millora dels déficits
cognitius dels pacients amb depressio, a més de ser generalment costosa [7].

La terapia antidepressiva estandard, que és de primera eleccid en la depressio
moderada i greu, se centra en la remissié dels simptomes relacionats amb I’es-
tat d’anim sense necessariament abordar els déficits cognitius. A més, I'is de
medicaments sovint va acompanyat d’efectes secundaris i comporta riscos sig-
nificatius de recaiguda i simptomes d’abstinéncia en interrompre’n el tractament
[62], [63]. Els efectes adversos o els simptomes residuals de la depressié poden
incapacitar als pacients per a gestionar de manera efectiva tasques de gran exi-
gencia.

La remissi6 dels simptomes depressius i la millora del deteriorament cognitiu sén
factors crucials per millorar els resultats i la recuperacié funcional dels pacients
amb depressio [64]. L'abordatge terapeutic actual pot no ser suficient per millorar
la funcié general dels pacients i la seva qualitat de vida. Aixd suggereix la neces-
sitat d’un enfocament de tractament més integral que permetés la millora de la
funcio cognitiva al mateix temps que s’alleugen els simptomes depressius.

Potencials solucions Repte 2

La manca de tractaments adequats per a la depressid és un repte significatiu en
I’ambit de la salut mental. La seva complexitat fa que no hi hagi una soluci¢ Unica per
a tothom. Molts pacients no responen als tractaments convencionals, com ara els an-
tidepressius o la terapia cognitiva-conductual, la qual cosa pot portar a un sentiment
de desesperanca, tant per als pacients com per als professionals de la salut.

Per abordar aquest repte, és essencial considerar diverses eines i estrategies. La
implementacié d’eines digitals, com aplicacions mobils i plataformes en linia, poden
ajudar a monitorar i tractar els simptomes de la depressié en grans grups de pacients,
especialment en els casos de depressio recurrent.

La recerca en biomarcadors, com ara els nivells de la proteina C-reactiva, entre d’al-
tres, pot proporcionar una manera objectiva d’ajudar al diagnostic i I'avaluacio de la
depressié. A més, adoptar un estil de vida saludable pot tenir un impacte positiu en
la gestid de la depressio. Promoure I'activitat fisica regular és una estratégia efectiva
per millorar els simptomes de la depressié. Paral-lelament, la nutricié juga un paper
important en la regulacié de I’estat d’anim, com veurem a continuacio.

Finalment, la integracié de models de gesti¢ de la salut mental que combinin atencio
primaria i especialitzada pot millorar significativament els resultats. Els programes de
col-laboracié entre metges de capgalera, psiquiatres, psicolegs i d’altres especialistes
de la salut (ex. Infermeria o nutricié) permeten un seguiment més proper i una adapta-
ci6 més rapida dels tractaments segons les necessitats del pacient.
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A continuacié considerarem les evidencies actuals sobre el potencial que 'adopcio
d’aquestes estratégies pot suposar per avancar cap a solucions més efectives que
permetin la recuperacio funcional i la millora de la qualitat de vida de les persones
afectades.

Eines de monitoratge i intervencions digitals en depressié

Eines de monitoratge de la depressio

L'Us de les plataformes que integrin i gestionin registres digitals directes, és una via
prometedora per la recollida de dades i monitoratge de pacients amb depressio.
S’han desenvolupat diverses solucions comercials de sistemes e-Salut Mental que
incorporen eines de registre (wearables, smartphones) i aplicacions web per a fer el
seguiment de grups de pacients amb depressio o altres patologies mentals. A con-
tinuacio (Taula 1) es proporciona una breu descripcié d’aquelles amb major nivell de

desenvolupament:

Plataforma

AiMentia: permet fer un seguiment a temps real dels
pacients i generar alertes. Se centra en el registre de
I’activitat del pacient.

Human IT care: permet el seguiment i monitoratge de
diversos indicadors clinics com la freqliencia cardiaca,
saturacié d’02, temperatura, glucémia, adheréncia

a la medicaci6 i activitat fisica, entre d’altres.
Funcionalitat principal de gestié de dades i de creacio
d’alertes.

Pulso (Grupo Pulso): plataforma encarada al
monitoratge, no només en I'ambit de la salut mental.
Ofereix monitoratge de pacients en temps real amb
geolocalitzacio, habits saludables i analisi de veu.

eB2: monitoratge que ofereix visualitzacio de dades
en temps real, informes de funcionalitat i estabilitat del
pacient i integracid amb la historia clinica.

Monsenso: monitoratge de pacients que inclou
indicadors d’activitat fisica i social, geolocalitzacio i
interacci6 social remota a través del teléfon mobil.

Pacients objectiu

Pacients que ja han rebut un
diagnostic i estan en tractament
actiu.

Pacients amb un seguiment medic
actiu.

Pacients amb necessitats de ser
monitorats (sense exclusivitat en
salut mental)

Pacients amb trastorns mentals
que requereixen monitoratge

constant, incloent-hi risc de suicidi.

Pacients de diverses patologies
mentals que requereixen un
seguiment (inclosa depressio).

Validacié clinica

En curs.

Si, a I'Hospital Trias i Pujol
amb Trueta.

Es desconeix.

En curs validacié clinica.

Estudis publicats en
trastorn bipolar.
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Eines d’intervencié6 digital de la depressio6

Per altra banda, altres eines com aplicacions mobils i plataformes en linia, poden fa-
cilitar diverses intervencions psicosocials. Aquestes eines ofereixen una accessibilitat
sense precedents. Per exemple, permet als pacients tenir suport terapéeutic des de
qualsevol lloc i en qualsevol moment, eliminant barreres geografiques i de temps que
sovint dificulten I'accés a la terapia tradicional.

La majoria de les terapies digitals es basen en la terapia cognitiva-conductual informa-
titzada, que ha demostrat efectivitat en el tractament de la depressié lleu-moderada,
amb una reducci¢ de la simptomatologia depressiva de fins a un 50% [65]. Aquest
enfocament millora el model assistencial en salut mental, promovent la prevencio i
I’autocura, i optimitza els recursos sanitaris reduint potencialment la sobrecarrega en
el sistema public de salut [66].

Aquestes intervencions digitals poden ser de caracter guiat o no guiat. Les interven-
cions no guiades, tot i tenir més popularitat entre la poblacié, s’han determinat com
a poc efectives a I'hora de reduir la simptomatologia depressiva, sense un efecte
significatiu [67]. Per una altra banda, les intervencions guiades que contenen un su-
port clinic professional presenten major adheréncia per part dels pacients i presenten
resultats clinics millors [68].

A continuacié s’exposen diversos exemples de plataformes d’intervencions digitals
guiades:

) iFightDepression®

european alliance against depression

PRESTO: plataforma impulsada per iFightDepression: eina accessible

I’Hospital Clinic de Barcelona que permet que combina contingut estructurat de
als usuaris accedir a moduls d’intervencio la terapia cognitiva-conductual amb
de terapia cognitiva-conductual des de casa activitats d’autogestio per la depressio
amb suport professional. Millora I'adheréncia lleu-moderada. Ha mostrat eficacia

i 'impacte de la terapia i presenta una en la reduccié de la simptomatologia

reduccioé de la simptomatologia depressiva depressiva [70].
en un 25% [69].

M dePrexfs

KOA mindset: plataforma digital guiada Deprexis: aplicacio mobil de terapia
basada en la terapia cognitiva-conductual digital per la depressié aprovada

Taula 1. Descripcid, pacients objectius i estat de validacio clinica de diverses eines de monitoratge digital.

Aquestes plataformes digitals, o altres semblants, podrien integrar-se amb la historia
clinica electronica del pacient i ser Utils per al seguiment i la gestié de pacients diag-
nosticats amb sistemes validats pels seus equips clinics. Tot i aix0, no existeix un cos
important de bibliografia cientifica que hagi mesurat la seva fiabilitat i validesa, i I'Gs de

validada per I'Hospital General de
Massachusetts (USA). Presenta alta
adherencia i una millora significativa de la
simptomatologia depressiva [68], [71].

per a prescripcié medica i financada
pel govern d’Alemanya. Eficacia
demostrada en més de 2.800 pacients
en assajos clinics [65].

les dades recollides pot tenir implicacions étiques.

Les intervencions digitals guiades en pacients amb depressié tenen potencial per mi-
llorar la simptomatologia depressiva i I’adheréncia dels pacients a les intervencions
terapeutiques per oferir una intervencié continuada, especialment en depressio lleu i
moderada.
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Biomarcadors de depressio

Diversos biomarcadors s’han estudiat principalment en un context de recerca per
tal de facilitar el cribratge i diagnostic de depressié major o d’un episodi depressiu.
Aquests biomarcadors es poden classificar principalment en dos grans grups:

Molécules en circulacio

Aquests biomarcadors inclouen principalment molécules que formen part de la res-
posta immunitaria i que son elevades en pacients amb depressio, de forma indepen-
dent a sexe, edat i index de massa corporal.

e Aquestes molecules inclouen les citoquines IL-1B, la IL-2, la IL-6, la IL-8, la IL-10,
el TNF-a [72] i especialment i amb més evidencia la Proteina C Reactiva (CRP)
[73], [74].

e La CRP, especialment la CRP d’alta sensibilitat (hs-CRP), s’ha observat associ-
ada positivament a la simptomatologia depressiva, aquesta associacio es manté
en abséncia de cap malaltia cronica comorbida [75], i s’observa una associacié
més marcada en adults joves que en edats avangades [73].

e Addicionalment al possible Us de la hs-CRP com a biomarcador de la depressio,
la hs-CRP també té potencial per predir la resposta al tractament, ja que uns
nivells més elevats s’han associat a una pitjor resposta al tractament [76], pos-
siblement degut a I'associacio entre hs-CRP i la severitat de la simptomatologia.

Mesures fisiologiques

Diverses mesures fisiologiques (electrocardiograma -ECG-, fotopletismografia -PPG-,
conductancia de la pell i mesures respiratories) també s’han associat en recerca amb
la depressiod. Aquesta associacid és causada per les alteracions produides en el sis-
tema nervids autonom en pacients amb depressio [77]. A diferencia del seu Us en el
marc d’intervencions digitals, que veurem més endavant, aquestes es poden mesurar
en un ambit clinic i no requereixen dades en un periode de temps llarg. Aquestes me-
sures poden resultar Utils tan en repos com en resposta a un estres lleu.

e En resposta a un estrés lleu, induit a través d’una prova aritmetica o de tests
cognitius, les dades d’ECG, PPG, resposta electrodermal i temperatura de la
pell tractades amb algoritmes de “Machine Learning”, poden discriminar entre
preséncia o abséncia d’alta simptomatologia depressiva amb una precisio i sen-
sitivitat superiors al 70% [78], [79], [80]. Les dades respiratories son les menys in-
formatives [78], mentre que les dades de resposta electrodermal i de temperatura
de la pell son les més informatives [79], [80]).

e Enrepods, les dades d’ECG, PPG i senyals respiratoris poden classificar els indivi-
dus amb diagnostic de depressid major o sense amb una precisié del 95%. Dins
dels individus diagnosticats amb depressié major, poden separar aquells amb
ideacio suicida d’aquells sense ideacio suicida amb una precisio del 85% [81].
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Aquests dos grups de biomarcadors tenen potencial tant en atencié primaria com en
psiquiatria. La CRP té potencial per ser util en primaria com a eina de cribratge, espe-
cialment en abséncia de patologies comorbides, mentre que els marcadors fisioldgics
tenen potencial en psiquiatria, especialment com a informacié suplementaria a I’hora
de dur a terme un diagnostic o valoracié del resultat d’una intervencio terapéutica.

Models de gesti6

La gestio actual dels serveis pel tractament de la depressié major es basa en un
enfocament que persegueix coordinar i integrar serveis de salut i socials per pro-
porcionar una atencié continua i centrada en la persona. A partir de 'any 2010, es
van comencar a implementar a Catalunya els models d’atenci¢ a la cronicitat com-
plexos, els “Collaborative Care”, que impliquen el treball multidisciplinari de diferents
professionals de la salut de forma estructurada (ex. Atencié Primaria), amb un referent
coordinador d’aquest equip de treball (sovint el/la metge/ssa), un monitoratge regular
del pacient per ajustar els tractaments en cas necessari (sovint I'equip d’infermeria o
“care manager”) i I'Us de tractaments d’efectivitat demostrada cientificament. En els
casos d’aplicacié en salut mental, el/la psiquiatre supervisa i assessora els professio-
nals d’atencié primaria -amb diferents graus d’intensitat en els diferents models- en el
maneig de la depressio, especialment quan no s’obté una resposta satisfactoria o hi
ha altres factors de complexitat (comorbiditat psiquiatrica i /o fisica o risc de suicidi).
En I'actualitat es continua innovant en la prestacioé de serveis per a tractar els casos de
depressié major i els models de “Collaborative Care” es combinen amb altres models
que pretenen personalitzar I'atencié al pacient. Aixo inclou I’Us de tecnologies digitals
per al seguiment i suport dels pacients, aixi com la implementacié de programes
de “stepped care” que ofereixen intervencions esglaonades segons la gravetat dels
simptomes, la resisténcia al tractament o la repercussi¢ funcional. A més, es promou
la participacio activa dels pacients en el seu propi procés de tractament, fent emfasi
en I'educacio i I'autoajuda.

El model INDI (Interventions for Depression

Improvement) és un model basat en el Actors principals en el model INDI
“Collaborative Care” que ha tingut una

rellevancia significativa a Catalunya en el

maneig de la depressié major. Aquest model

diagnostic, tractament, seguiment...) i actors
(metge de familia, infermera, psiquiatre/
psicoleg, pacient/familia) del procés
assistencial de la depressio a I'atencié primaria.
Inclou components organitzatius (rols, circuits

i coordinaci6 entre els diferents professionals,

. o R v
interfase atencid primaria-psiquiatria),

components clinics (guia clinica electronica,

algoritmes, questionaris estandarditzats...),
formacio dels professionals i un programa
psicoeducatiu per promoure I'autonomia dels
pacients i de les seves families [82].

-«
ha estat implementat en I'atencié primaria.
LINDI incideix en els diferents punts (deteccid, *_*
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Tot i I'evidencia cientifica que avala I'eficacia clinica dels models de “Collaborative
Care” com I'INDI per millorar els resultats clinics en depressio, sdn escassos els exem-
ples on aqguestes intervencions s’han implementat de forma sostinguda o s’han apli-
cat fora del context dels projectes de recerca. Un dels principals reptes dels sistemes
de salut és la implementacio i generalitzacio d’intervencions sanitaries desenvolupa-
des i avaluades en I’'ambit cientific.

Facilitadors, barreres i propostes de millora associades a la implementacié del
model INDI detectades en la seva implementaciéo en 18 centres d’atencidé primaria
basades en I'opinié de 23 persones de I’equip medic i d’infermeria [82]:

e Facilitadors: Percepcio del programa INDI com a eina util per reorganitzar processos
i millorar la gestio de la depressio en I'atencio primaria.

e Barreres: Carregues de treball elevades, manca de temps, alta rotacié i escassetat
de personal, i demandes competents, inercia i la resisténcia al canvi entre els profes-
sionals de la salut.

e Propostes de millora: Suport institucional per garantir un suport durador i els canvis
organitzatius necessaris per a una implementacio exitosa.

Estimulacié de P’activitat fisica en depressid

L’ultima evidencia procedent de la darrera revisio [83] indica que la practica d’exer-
cici fisic en pacients amb depressio té un efecte moderadament positiu en re-
duir la simptomatologia depressiva. L'efecte beneficios de I'exercici fisic sobre la
depressid es va mantenir en aquest estudi quan els autors van analitzar subgrups de
pacients segons parametres com el tipus, intensitat de I'exercici o I’edat. El nimero
necessari per tractar (NNT) és de 2.78, indicant que cal tractar aproximadament 3
persones per obtenir una millora significativa en la simptomatologia depressiva d’una.
En aquest mateix estudi [83], I'efecte de la practica d’exercici fisic sobre els simp-
tomes cognitius va mostrar un efecte més petit perd també de caracter positiu
amb un NNT reportat de 14.79.

Tot i que la literatura indicaria que totes les formes d’exercici beneficien els pacients
amb depressio, I'estudi [83] indica que:

e Els entrenaments aerobics i de resisténcia, per separat, son els que mostren efec-
tes més grans en la millora de la simptomatologia depressiva.

e Lesintervencions combinades (aerobic + resisténcia) mostren un efecte més petit.

e Els exercicis que impliquen el cos i la ment (ex. ioga, taitxi, gi gong) també mos-
tren un efecte beneficids en la simptomatologia depressiva.

e |’exercici aerobic té un efecte petit pero positiu en la funcié cognitiva dels paci-
ents amb depressio.

Un altre aspecte explorat en I'estudi [83] és la necessitat de personalitzar la intensi-
tat, durada i freqiiéncia de I'exercici fisic:
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e Totes les intensitats son efectives per a la millora de la depressio, tot i que I'exer-
cici de major intensitat tindria un major impacte en alleujar la simptomatologia
depressiva, mentre que aquell de menor intensitat tindria un efecte petit, pero
beneficios en la funcié cognitiva.

e Llimpacte més gran sobre la simptomatologia depressiva es va observar associat
a intervencions amb una durada de 8 setmanes, amb una tendencia a disminuir
posteriorment, probablement per menor compliment i majors taxes d’abandona-
ment entre els pacients.

e Lamillora en la funcié cognitiva es va associar a sessions amb una durada inferior
a 60 min i no sembla estar tan influida pel temps en qué es manté la practica de
I’exercici.

e |la practica d’exercici fisic tres vegades per setmana té un efecte petit, perd sig-
nificatiu en la millora de la funcié cognitiva en comparacio a una practica inferior
(dos o un dia/setmana).

Recomanacions pla d’exercici fisic en depressio

Per maximitzar els efectes terapéutics de I’exercici en pacients amb depressio, les re-
comanacions inclourien un pla d’exercici per fases que s’iniciaria amb exercicis d’alta
intensitat per millorar rapidament I'estat d’anim i alleujar els simptomes depressius.
Després de 8 setmanes, es passaria a un exercici de baixa intensitat a llarg termini per
continuar millorant la funcié cognitiva i prevenir la recaiguda dels simptomes depres-
sius. L’exercici de baixa intensitat s’associa amb taxes d’adheréncia més altes i pro-
porciona beneficis cognitius addicionals [181], crucials per mantenir I’eficacia del trac-
tament a llarg termini. Se suggereix considerar les diferéncies individuals dels pacients
amb I’objectiu d’adaptar el tipus i la intensitat de I’exercici, assegurant la sostenibilitat i
I’eficacia del regim d’exercici. L’ideal seria la practica de I’exercici 3 vegades/setmana,
amb sessions que no excedissin els 60 minuts. Aquest enfocament és coherent amb un
programa d’exercici que ha demostrat millora significativa dels simptomes en pacients
depressius [182].

Limitacions i barreres de la implementacié de ’exercici fisic en el pla tera-
peéutic dels pacients amb depressio:

Tot i que un nombre significatiu d’estudis han explorat els efectes de I'exercici sobre
la depressid en diverses poblacions, incloent-hi dones, gent gran, adolescents i pa-
cients amb diferents malalties, hi ha hagut una exploracié limitada de les diferéncies
individuals en I'eficacia de I’exercici per a la depressio.

Una revisio de 'estat actual de la recerca entorn I’exercici fisic i en persones amb de-
pressio [84] indica que les variables demografiques clau, com el sexe i I'edat, encara
necessiten ser examinades més a fons en el context de I'exercici i la depressio. Per
exemple, no queda clar si existeixen diferencies de sexe en I'eficacia del tractament
de la depressié quan homes i dones segueixen el mateix protocol d’exercici, 0 si els
adults grans experimenten els mateixos beneficis de I'exercici que els adults joves. Tot
i que la literatura existent pot estudiar aquests aspectes, hi ha un buit en I'exploracié
completa de la influencia del sexe i I'edat en I'eficacia de I'exercici com a tractament
per a la depressio. Per tant, es necessiten més investigacions en aquestes arees per
obtenir una comprensié més matisada. Només aixi es podran desenvolupar progra-
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mes d’exercici personalitzats per optimitzar els resultats del tractament per a homes
i dones per separat, aixi com per a diferents grups d’edat. Al mateix temps, les inter-
vencions que impliquen el cos i la ment han rebut una creixent atencioé en els Ultims
anys, pero els mecanismes implicats, aixi com la durada i freqliencia necessaries per
mostrar eficacia terapeutica encara estan per determinar. Finalment, les intervencions
cliniques basades en I'exercici fisic han de tenir en compte la complexitat d’aplicacio
en pacients amb simptomes depressius que sovint tenen comorbiditats.

Tanmateix, és dificil inculcar habits d’exercici fisic en persones amb depressio, es-
pecialment en les fases agudes de la malaltia, en els pacients més greus /o amb
inhibicié psicomotora. La medicina digital (e-salut) ha desenvolupat aplicacions mobils
i programari gestionats a través de diverses plataformes, com ara llocs web, dis-
positius portatils, telefons intel-ligents o xarxes socials. Alguns d’aquests dispositius
tenen sensors que permeten la mesura continua de I'activitat fisica, principalment a
través d’accelerometres. Una revisio sistematica actual [85] indica que tres estudis
han demostrat una reduccié de la simptomatologia depressiva, a més de millores en
la qualitat de vida reportada, amb I'Us de noves tecnologies.

Habits alimentaris saludables en depressio

En general, la dieta -de forma semblant a I’exercici fisic- pot tenir utilitat com a tracta-
ment adjuvant per millorar la simptomatologia depressiva. A continuacié es resumei-
xen quines son les caracteristiques en intervencions dietétiques exitoses pel tracta-
ment de la depressio¢ identificades en dues metaanalisis [86], [87].

Caracteristiques d’intervencions dietétiques exitoses per la depressioé:

e Una de les caracteristiques, aparentment més important, és la preséncia o ab-
sencia d’un nutricionista o dietista a través del qual s’administra la informacié
dietetica. D’aquesta manera, les intervencions on un professional dietétic esta
involucrat de forma directa amb els pacients sén més exitoses, mentre que quan
la informacié dietetica esta proporcionada per personal medic o investigador no
causen reduccions significatives en la simptomatologia depressiva.

e |Les directrius nutricionals més efectives sén aquelles que s’administren de forma
directa. D’aquesta manera, les intervencions administrades cara a cara (individu-
als o grupals) resulten més efectives en reduir la simptomatologia depressiva, en
comparacié amb les intervencions administrades de forma virtual.

e Enreferencia a les mateixes directrius nutricionals, les intervencions més exitoses
es basen a recomanar un augment de la ingesta de fibra (a través d’'un augment
en la ingesta de fruita i verdura), mentre que les intervencions menys exitoses
es basen en restriccions selectives de certs grups d’aliments, com ara les carns
vermelles.

e Totil'associacié entre obesitat i depressio, les intervencions dietétiques amb I’ob-
jectiu de reduir el pes corporal o millorar certs parametres metabdlics (glucemia o
perfil lipidic) no causen una millora significativa de la simptomatologia depressiva,
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mentre que les intervencions on I'objectiu principal no va dirigit a la perdua de pes
o millora metabolica, sén més exitoses.

e Les intervencions dietetiques son més eficaces en dones que en homes, reduint
la simptomatologia depressiva.

Aquests resultats podrien indicar que la percepcié de la intervencié dietéetica per part
del pacient és important per I’'éxit d’aquesta. Les percepcions del pacient sén més
favorables quan les directrius dietétiques sén proporcionades per un professional en
I’ambit de la nutricié i es té I'oportunitat de discutir-les cara a cara amb el referent. A
més, I’adherencia també és millor quan I’objectiu és fomentar una dieta més saludable.
Tot i que es desconeix com aquestes percepcions acaben influint en la millor adhe-
rencia del pacient a les recomanacions dietetiques, una possibilitat seria que el paci-
ent atorgués una major importancia a les recomanacions nutricionals quan es dedica
temps prioritari per tractar aquesta quiestio.

Prevencio i tractament de I'insomni en depressio

Els simptomes d’insomni son practicament una constant en la depressio, afectant
a més del 85% dels pacients amb un episodi depressiu major [88]. Per altra banda,
I'insomni és també un factor de risc conegut de recaigudes, recurrencies i de suicidi
en pacients diagnosticats de trastorns depressius [89].

Tractament de I'insomni en la depressioé:

Van der Zweerde et al, 2019 [90]: en aquest assaig controlat aleatoritzat es van
investigar els efectes de la terapia cognitiva-conductual per I'insomni (CB-I) guiada
online sobre la depressio i I'insomni en 104 persones amb insomni clinic i nivells de
depressio subclinica. Els resultats indiquen que la CBT-I guiada online no només és
eficag per a les queixes d’insomni, sind també per als simptomes depressius.

Furukawa et al , 2024 [91]: metaanalisi de CBT-I per a la depressio que inclou 4.808
participants. La CBT-I va ser més beneficiosa que la intervencié de control per a la
depressio més enlla del domini del son. La CBT-I és una opci6é de tractament eficag
per a la depressid comorbida amb I'insomni.

El tractament dirigit a I'insomni en el marc de la depressio pot millorar substancialment
la simptomatologia depressiva i/o el curs clinic de la depressid, sol o en combinacio
amb altres terapies antidepressives.
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Tractaments personalitzats
per a la depressio

El tractament personalitzat, també conegut com a medicina personalitzada o medici-
na de precisio, és un enfocament medic que adapta les intervencions terapeutiques
a les caracteristiques individuals de cada pacient. Aquest tipus de tractament té en
compte factors com la genetica, I'estil de vida, I’entorn i altres dades biomediques
per dissenyar una estrategia terapéutica especifica per a cada persona. La medicina
personalitzada es basa en la idea que cada pacient és Unic i que les malalties poden
manifestar-se i progressar de manera diferent en cada individu. Per tant, en lloc d’apli-
car un tractament estandard per a tots els pacients amb una mateixa condicié, es
busca identificar les terapies que seran més efectives i segures per a cada persona en
particular, incloent-hi la perspectiva de genere. Aix0 es pot aconseguir mitjangant I'Us
de tecnologies avangades com la seqUenciacié del genoma, I'analisi de biomarcadors
i altres técniques omiques. Aquest enfocament permet no només millorar I'eficacia
dels tractaments, sind també reduir els efectes secundaris i optimitzar els resultats
clinics. La medicina personalitzada esta revolucionant el camp de la salut, oferint no-
ves oportunitats per a la prevencio, el diagnostic i el tractament de diverses malalties,
incloent-hi la depressio (Figura 4).
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Figura 4. Amb una millor individualitzacié, el nombre de “no-responedors” al primer farmac i, per tant, el
nombre de pacients que entren en el cicle d’ajustament de dosi, canvi o augment de medicacié pot disminuir
substancialment. La resposta al tractament es defineix com una reduccié d’almenys el 50% en els punts
d’una escala de valoracio de la depressio. (1) El tractament estandard es refereix a un enfocament on la medi-
cacio es prescriu segons criteris diferents dels genetics, (2) el basat en proves farmacogenétiques parteix de
la seleccio d’antidepressius amb la guia de les proves genetiques disponibles actualment i (3) I’enfocament
basat en el perfil farmacogenétic en el recull de variants genétiques rares i comunes per a cada pacient i es
fa servir la informacié completa per seleccionar la terapia més adequada. Esquema basat en els resultats de
I'assaig STAR*D de [183] que va il-lustrar que cada canvi de medicacié és un possible punt de renuncia a la
terapia. Una de les conclusions de I’assaig va ser que millorar I'eficacia de la primera eleccié d’antidepressiu
podria augmentar drasticament la fraccié de pacients que experimenten remissio (Figura adaptada de [94].
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En conseqtiencia, una de les vies per millorar els resultats del tractament, per exem-
ple amb antidepressius, és la personalitzacio de la terapia, la seleccié de la qual sol
ser arbitraria [92], [93]. La premissa basica és que, tenint en compte les caracteris-
tiques individuals del pacient (en lloc d’una guia general), les probabilitats que el pri-
mer tractament seleccionat sigui efectiu podrien millorar drasticament. Perd a quines
caracteristiques cal que prestem atencié? Una part substancial de la variacio en la
resposta als antidepressius es pot explicar per factors genetics, pel que un possible
enfocament de perfil farmacogenetic inclouria la incorporacié de la informacié més
completa de les dades de sequienciacié de nova generacio [94]. Altres propostes, per
exemple, es basen en el desenvolupament de models de suport a les decisions clini-
ques a tractaments personalitzats a partir d’informacié sobre predictors establerts de
I’heterogeneitat de la resposta al tractament de la depressié major [95].

Potencials solucions repte 3

La manca de tractaments personalitzats i d’eines per fer-ho possible, és un repte
crucial per aconseguir tractaments adequats per a la depressio. Per abordar aquest
repte, és essencial considerar diverses estratégies innovadores.

A més, és crucial millorar I'efectivitat dels tractaments per a la depressié indicats a
I’atencié primaria. Addicionalment a la formacio continua dels metges de familia en les
Ultimes tecniques i protocols de tractament i la seva col-laboracié amb especialistes
en salut mental, alguns biomarcadors i eines de suport a la presa de decisions poden
facilitar un seguiment més proper i una adaptacié més rapida dels tractaments segons
les necessitats del pacient.

La innovacié en tractaments farmacologics també és una area clau per millorar la
personalitzacié dels tractaments per a la depressié. La recerca en nous medicaments
que tinguin menys efectes secundaris i que siguin més efectius per a diferents subti-
pus de depressid pot oferir noves opcions terapeutiques.

En les seglients seccions explorarem la tipologia i situacié actual d’aquestes estrate-
gies innovadores que han d’incloure una necessaria perspectiva de genere.

Deteccié i determinacié d’efectivitat
de tractaments en depressio

Diverses eines informatiques poden ajudar la practica clinica a detectar quin tracta-
ment pot resultar estadisticament més efica¢ a partir de parametres del propi paci-
ent. A més, I'Us de biomarcadors pot proporcionar informacié sobre si un tractament
resulta eficag, i podrien ajudar a ajustar i personalitzar el tractament de la depressio.

Els sistemes de suport a la decisi6 clinica (CDSSs) poden ajudar a la presa de deci-
sions de tractament gracies a models predictius i algoritmes sistematics que integren
dades demografiques i de la historia clinica del pacient. Aquestes eines informatiques
s’utilitzen actualment en especialitats com ara la medicina cardiovascular [96]. Un
estudi de metaanalisis [97] mostra que els metges que utilitzen els CDSSs tenen més
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probabilitats de receptar un tractament apropiat. En un altre article de revisio es va
concloure que aquells pacients, als quals els CDSSs els havien ajudat a determinar
el tractament, se sentien més confiats sobre la seva eficacia [98]. Tot i aix0, I'Us i la
disponibilitat de CDSSs en la practica psiquiatrica és actualment limitat [99].

Per una altra banda, una revisié recent [100] recopila informacié sobre biomarcadors
del sistema inflamatori i de neuroimatge que tenen potencial per informar sobre si €l
tractament esta generant una resposta adequada. Aquest estudi conclou que, tot i
que aquests biomarcadors tenen potencial en el futur per informar sobre I'efectivitat
del tractament, actualment hi ha massa pocs estudis per treure conclusions fermes.
Tot i aix0, es pot concloure que:

e Les citoquines proinflamatories IL-1B, la IL-6, i TNF-a es troben disminuides des-
prés del tractament antidepressiu en adolescents. No obstant aix0, aquesta dis-
minuci® no es correlaciona de forma consistent amb una millora en la simptoma-
tologia depressiva.

e Existeix una correlacié negativa entre els nivells de la citoquina antiinflamatoria
IL-4 abans del

e tractament i la simptomatologia depressiva. A més, els nivells de IL-4 augmenten
posttractament.

e Una major activacié del cortex cingulat anterior s’associaria amb una millora de
la simptomatologia depressiva, mentre que una menor activacié basal del CCA
s’associaria amb un pitjor pronostic, requerint un tractament més intens.

e Una disminucié de la connectivitat entre regions cerebrals de la xarxa de la Red
Neuronal per Defecte (Default Mode Network en anglés) posttractament, seria un
biomarcador de bon pronostic, ja que indicaria una disminucié¢ de I'hiperactivat
que caracteritza a aquesta xarxa en la depressio [101].

Tot i que hi ha biomarcadors que presenten potencial per indicar una millora en els pa-
cients depenent del tractament administrat, aquest camp esta actualment subdesenvo-
lupat i falten estudis basics i assajos clinics controlats per poder extreure conclusions
fermes a partir d’evidencia cientifica. El potencial Us de biomarcadors com a predictor
de I'efectivitat del tractament esta condicionat a si aquests poden proporcionar infor-
macio de forma més rapida i a baix cost que la valoracié clinica per part del psiquiatre.

Noves técniques de regulacié emocional:
neurofeedback i depressio

Les terapies de regulacid emocional en depressid estan evolucionant cap a enfo-
caments que integren eines tecnologiques i neurocientifiques, destacant el neurofe-
edback com una opcié prometedora. A continuacio, es presenta un breu resum dels
enfocaments recents en aquest ambit:

Neurofeedback: el neurofeedback (NF) és una técnica que utilitza la retroalimen-
tacié de senyals cerebrals per ajudar els pacients a autoregular-se. En el cas de la
depressio, es focalitza en modificar I'activitat en regions associades amb el control
emocional, com I'escorca prefrontal. El NF representa una intervencié no invasiva
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i transformadora en I'ambit de I'entrenament d’interficies cervell-ordinador en bucle
tancat. El seu objectiu principal és normalitzar patrons cerebrals anormals mitjangant
la promocié de I'autoregulacioé de I'activitat cerebral, oferint una alternativa innovadora
per al tractament de la depressio i altres trastorns de I'estat d’anim. A diferéncia de
tractaments com els farmacologics o I'estimulacié magnética transcranial (TMS), el
NF activa la participaci¢ del pacient amb efectes secundaris minims, cosa que el fa
particularment atractiu i segur per a intervencions prolongades i sostenibles.

La majoria dels estudis realitzats fins a la data han explorat els paradigmes de NF
mitjancant ressonancia magnetica funcional en temps real (fMRI-NF). Aquestes in-
vestigacions han mostrat resultats encoratjadors, destacant la seva efectivitat en la
reduccié de simptomes clinics en pacients amb trastorn depressiu major [102], [103].
No obstant aix0, en el context clinic, el NF basat en electroencefalografia (EEG) conti-
nua sent I'opcié preferida a causa de la seva major accessibilitat i facilitat d’aplicacié
fora del laboratori. Els protocols de NF-EEG han posat especial emfasi en la regulacio
de freqlencies especifiques (per a una revisio, vegeu [104]).

Recentment, [105] van aportar una innovacié en el camp del NF amb la incorporacio
de la tecnica swLORETA (Standardized Weighted Low-Resolution Electromagnetic
Tomography). Tot que també basada en EEG, aquesta técnica permet localitzar amb
precisio estructures cerebrals profundes implicades en la regulacié emocional. Aquest
enfocament avangat proporciona una major precisié en la intervencié de NF, més
proxima a la del fMRI-NR, demostrant millores importants en pacients amb depressio
i simptomes d’ansietat [106], cosa que subratlla el potencial d’aquesta tecnica per
abordar de manera més efectiva els circuits emocionals alterats en aquests trastorns.

Revisions i metaanalisi sobre I’efectivitat del NF en la depressio:

Fernandez-Alvarez et al. 2021 [106]. Metaanalisi que inclou 22 estudis amb un total
de 896 pacients amb depressid. Conclou que el NF i el biofeedback de la variabilitat
de la freqUiéncia cardiaca estan associats a reduccions significatives dels simptomes
depressius autoinformats.

Trambaiolli et al. 2021 [107]. Revisié on s’analitzen 24 estudis de NF que inclouen
protocols d’EEG i de fMRI. Destaca la tendencia positiva en la millora dels simptomes
depressius en comparacio amb els grups de control, a més d’una millora progressiva
en la qualitat metodologica dels estudis en els ultims anys.

Xia et al. 2024 [108]. Revisi6 que ressalta I'impacte positiu del NF en la reduccié dels
simptomes depressius i en el funcionament neuropsicologic, subratllant que les inter-
vencions més prolongades solen estar associades a millors resultats clinics.

Mindfulness i Terapia Basada en la Compassi6: aquestes técniques fomenten la
regulacio emocional mitjangant el cultiu de I’'atencio plena i ’'autocompassio, respec-
tivament. Investigacions recents indiquen que la combinacié de mindfulness amb NF
podria millorar la gestié dels simptomes emocionals i facilitar una recuperacié més
estable.

Realitat Virtual (RV): la realitat virtual permet als pacients practicar habilitats de re-
gulacié emocional en entorns controlats i segurs. Alguns programes de RV inclouen
components de NF i TCC, aconseguint resultats encoratjadors en termes de reduccio
de simptomes depressius i millora del control emocional.
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Tot i que els resultats actuals son prometedors amb les noves técniques de regula-
cié emocional, persisteixen certs desafiaments, com I’heterogeneitat en els protocols
d’entrenament i les limitacions en la mida de les mostres. No obstant aixo, I’evidéencia
acumulada fins a la data recolza el potencial del neurofeedback com una intervencié
eficac i personalitzada per al tractament de la depressié, fomentant I'autoregulacié
emocional i promovent un benestar psicologic durador en els pacients.

Innovacié en els tractaments farmacologics

Els esforgos orientats a la millora de resultats del tractament en la depressio, no només
se centren en el desenvolupament de nous tractaments farmacologics més efectius,
amb un perfil d’efectes secundaris més favorable i amb un temps d’inici de 'accio
antidepressiva menor; sind que també s’han orientat al desenvolupament d’estrategi-
es de cerca de subtipus que permetin indicar tractaments més especifics i amb més
probabilitat d’obtenir una resposta rapida i completa. En aquesta linia destaquen els
avencgos en farmacogeneética que busquen personalitzar els tractaments segons les
caracteristiques genetiques del pacient, millorant la seleccio i eficacia del tractament
i 'aplicacio de procediments computacionals innovadors a grans conjunts de dades.

Prescripcié guiada per farmacogenética

La prescripcid guiada per farmacogenomica té el potencial de millorar els resultats
dels tractaments farmacologics, principalment mitjangant I’'assistencia amb la identifi-
caci¢ de variants genetiques que alteren el metabolisme dels psicofarmacs. En aquest
escenari, la identificacié de polimorfismes genétics en els pacients pot ajudar els pres-
criptors a escollir i dosificar els medicaments per evitar efectes adversos i optimitzar
I'eficacia.

Una revisid sistematica recent assenyala que la prescripcidé generalitzada de rutina
guiada per farmacogenomica (PGx) d’antidepressius pel tractament de la depressio
major, no ha demostrat millorar significativament els resultats clinics comparats amb
les eines cliniques habituals com ara la qualificacid de la depressio, I'Us d’escales
de puntuacions, resposta i remissio. No obstant aix0, poblacions especifiques de
pacients tenen més probabilitats de beneficiar-se de la prescripcié guiada per PG,
com ara pacients amb depressio resistent al tractament, intolerabilitat a multiples an-
tidepressius metabolitzats per CYP o aquells que reben antidepressius metabolitzats
mitjancant les vies CYP2C19, CYP2D6 i CYP2B6 [109].

Cerca de subtipus de depressié informatius
en el marc de la psiquiatria de precisié

La depressié major mostra una notable heterogeneitat, tant en les seves manifes-
tacions cliniques com en la neurobiologia subjacent. Classicament, els subtipus de
depressié s’han basat en conjunts restringits de criteris predefinits i simptomes asso-
ciats. La definicié de subtipus de depressio, incloent-hi informacié genetica i fenotipi-
ca addicional, pot reduir I’hneterogeneitat i informar pel desenvolupament de models
etiologics i I'aplicacid de tractaments especifics. Com a exemple dels avengos en
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aquesta linia, el projecte Temporal Disease Map-Based Stratification of Depression-
Related Multimorbidities (TRAJECTOME) ha abordat I'objectiu de filtrar i incloure tota
la informacio rellevant sobre trajectories de multimorbiditat associades a la depressio
de grans cohorts de poblacid, incloses persones amb depressio i sense, per facili-
tar-ne la identificacié de subtipus de depressié que siguin informatius clinicament i
biologicament, aixi com els seus diferents antecedents neurobioldgics i genetics, i per
tant suggerir potencials biomarcadors per al cribratge i tractaments de precisi6 [110].
El projecte TRAJECTOME ha identificat set clisters de multimorbiditat relacionada
amb la depressié major amb perfils de factors de risc geneétics i no gengtics unics,
destacant la implicacié de processos neuroinflamatoris en la depressié i proporcionant
una estrategia per subtipificar els pacients amb trastorns depressius. Aixo constitueix
un pont entre els patrons complexos de multimorbiditat associats amb la depressioé al
llarg de la vida i les recomanacions individuals per a la prevencid, intervencié prime-
renca i personalitzada amb terapies psicologiques, farmacologiques i/o de Neuromo-
dulacio [110].

Nous mecanismes d’accié i combinacions

En la darrera decada hem assistit a I'aparicid de noves molécules antidepressives
amb una accié més rapida, perfils d’efectes secundaris més favorables que els anti-
depressius classics i mecanismes d’accié que integren diverses vies de senyalitzacié
molecular (com ara els multimodals), els moduladors glutamatergics, altres que es
focalitzen en exercir accions sobre subreceptors especifics i immunomoduladors, en-
tre altres.

Una revisio sistematica amb metaanalisi amb dades de 6.751 pacients va interrogar
quina és l'eficacia i la tolerabilitat del tractament amb terapia combinada antidepres-
siva en comparacié amb la monoterapia en el tractament de la depressié aguda, i
si existeixen combinacions especifiques preferibles a altres [111]. Es va concloure
que la terapia combinada d’un inhibidor de la recaptacié d’amines bidgenes amb
un antagonista del presinaptic a2-autoreceptors (mianserina, mirtazapina, trazodona)
pot ser una opcié antidepressiva eficac i segura de tractament per als pacients que
no responen a la monoterapia i com a possible tractament de primera linia en casos
greus de depressio.

Dins les molecules en desenvolupament per al tractament de la depressic major, des-
taquen els antagonistes del receptor opioide kappa (KOR), com aticaprant i navaca-
prant [112]. Els assaigs clinics amb navacaprant com a monoterapia i aticaprant com
a terapia adjunta, han reportat una millora significativa dels simptomes depressius i
poden beneficiar clinicament les mesures de 'anhedonia. Tots dos agents semblen
ben tolerats, amb la majoria d’esdeveniments adversos lleus i sense problemes de
seguretat coneguts [112].
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Perspectiva de génere en la depressio

La difereéncia de génere en la depressid és una de les troballes més solides en la inves-
tigacio de la psicopatologia. Les dones tenen taxes més altes de depressio major en
comparacié amb els homes; de mitjana, la proporcio és de 2:1. Els factors proposats
per explicar aquesta bretxa de génere en la depressio inclouen aspectes socials i cul-
turals que podrien incrementar I'exposicié repetida de les dones a I'estrés al llarg de
la seva vida [113] i tenir consequencies bioldgiques en I'activitat de I'eix hipotalamic-
pituitari-adrenal (HPA), i canvis en els nivells de cortisol que de forma sostinguda
conduirien a I'atrofia de I’'hipocamp [114], especialment en presencia de vulnerabilitat
genetica [115].

Factors socioculturals

Les diferencies de génere en la socialitzacidé poden jugar un paper en la bretxa de
génere. Les nenes generalment sén socialitzades per ser més afectuoses i sensibles
a les opinions dels altres, mentre que en els nens s’emfatitzen normes com I’estoi-
cisme, la duresa i I'evitacio de qualsevol cosa percebuda com a femenina, incloent-hi
les mostres d’emocio. Aixi, les dones tendeixen a utilitzar un estil d’afrontament més
centrat en les emocions en rumiar, per reflexionar sobre els seus problemes. Per la
seva banda, els homes tendeixen a utilitzar un estil d’afrontament més centrat en els
problemes i de distraccid, per ajudar-los a oblidar els seus dilemes [116]. S’hipotetitza
que aquest estil d’afrontament rumiatiu podria conduir a episodis de depressié més
llargs i greus i contribuir a una major vulnerabilitat de les dones a la depressid. A més,
en edats posteriors, els rols socials de les dones també poden ser devaluats per
la societat. Aquest és el cas d’aquelles dones que esdevenen mestresses de casa
i mares, pero també d’aquelles dones que persegueixen una carrera fora de casa i
poden sentir conflictes entre el seu rol com a esposa, mare i treballadora, i poden patir
dificultats laborals en la compatibilitzacié d’aquests rols.

Esdeveniments estressants

Experiencies com la violencia fisica, emocional o sexual, poden augmentar significati-
vament el risc de depressid, tant en homes com en dones. En la mesura que les dones
informen de taxes més altes de victimitzacié violenta, com per exemple la violencia
masclista, es pot contribuir a la diferéncia de genere en la depressio [117]. Toti que els
estressors cronics han rebut menys atencié empirica que els estressors aguts, les do-
nes també semblen estar més afectades per I'estres cronic que els homes. Aquestes
condicions d’estres cronic inclouen la crianga monoparental, les condicions de salut
croniques i la cura de familiars grans i malalts. Finalment, I'evidencia cientifica sugge-
reix una relacioé entre les dificultats economiques i la depressio en ambdds sexes. La
pobresa és un altre estressor cronic significatiu que les dones experimenten amb més
freqUéncia que els homes, per la desigualtat d’ingressos, accés limitat a recursos com
educacio i salut, que sén essencials per millorar la situacié econdmica i social.

La literatura cientifica situa I'emergéncia de les majors taxes de prevalenca en
les dones entre els 13 i els 15 anys. Els estudis han examinat com els factors es-
pecifics de vulnerabilitat interactuen amb estressors per produir aquestes diferencies
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en aquestes edats [113]. Aixi, la confluencia de canvis hormonals i neurodesenvolu-
pamentals que varien segons el sexe durant la transicid puberal poden influir en la
diferencia de genere en la depressio. Per exemple, s’ha suggerit que les noies amb
pubertat precog enfronten més assetjament sexual i una percepcié més negativa de la
imatge corporal que els nois i les noies que passen per la pubertat a temps [114]. En
la infancia no hi ha diferencia de génere o fins i tot una prevalenca una mica més alta
de depressid entre els nens que entre les nenes. Les diferencies de genere en I’'edat
adulta és un ambit que ha estat en gran part negligit en la recerca, i els pocs estudis
disponibles indiquen que les diferéncies de genere tendeixen a disminuir i mantenir-se
estables en aquesta edat.

Es important denotar que les dones sén més propenses a buscar ajuda i que la de-
pressid pot presentar-se de manera diferent en els homes, cosa que pot significar
que els homes sovint siguin subdiagnosticats o mal diagnosticats. Un estudi publicat
va trobar que, quan la depressid es mesurava amb aquests anomenats ‘simptomes
masculins’, els homes en realitat tenien taxes de depressio una mica més altes (26,3%
per als homes i 21,9% per a les dones [118].
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Depressio resistent

Encara que no hi ha una definicié universalment acceptada, pel terme depressid
resistent al tractament (DRT). Generalment, es refereix a una condicid en persones
amb trastorn depressiu major en que la depressio no respon a almenys dos assaigs
d’antidepressius, després d’un temps adequat i amb dosis terapéutiques [119]. En un
estudi col-laboratiu, investigadors del CIBER de Salut Mental, van reportar el 2021 que
la incidéncia mitjana de DRT a Espanya té una taxa de 0,93 per cada 1.000 persones,
el que significa que cada any hi ha 44.000 persones noves que no han respost a di-
ferents linies de tractament i continuen patint simptomes depressius invalidants [120].

Els pacients amb DRT solen presentar unes taxes més altes de comorbiditats psiqui-
atriques, una depressié més greu, major risc de suicidi en comparacié amb aquelles
persones amb depressiod no resistent, subratllant la necessitat de tractaments més
efectius [121]. A més, els pacients amb DRT tenen un cost superior pels sistemes
de salut per pacient en comparacié amb aquells amb depressié major no resistent,
reflectint taxes més altes d’hospitalitzacions i multiples assaigs de medicaments [120].
La necessitat de desenvolupar nous tractaments per a la DRT és, per tant, una impe-
rativa tant epidemiologica com financera.

La denominada pseudoresistencia fa referencia a factors associats al tractament que
produeixen la falsa impressio d’ineficacia de I'antidepressiu, com per exemple baixes
concentracions d’antidepressius en plasma, alguns polimorfismes associats al meta-
bolisme de I'antidepressiu, o I’habit de fumar (vegeu [122] per una revisio extensa del
tema) en algunes ocasions vinculades a I'Us de dosis suboptimes, preses per temps
insuficient o una mala adheréncia al tractament. Per establir la resisténcia al tracta-
ment, cal confirmar simultaniament els seglients punts: 1) que s’ha fet el diagnostic
psiquiatric correcte; 2) que el pacient ha rebut un tractament adequat; 3) que els simp-
tomes no han respost adequadament malgrat el tractament (Figura 5).

Adequate
treatment

Figura 5. Punts per a
determinar la resistencia
al tractament (Figura
adaptada de [122]).

Correct
diagnosis
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Potencials solucions repte 4

El tractament de la Depressio Resistent al Tractament (DRT) suposa un repte de salut
enorme.

El seu tractament s’ha enfocat historicament en la farmacoterapia, pero en les sec-
cions posteriors es revisaran els estudis emergents cap a I'efectivitat de les psico-
terapies, com la terapia cognitiva-conductual i terapies de tercera generacio, com a
tractament adjunt als antidepressius.

A més, algunes proves recents donen suport a I'is de farmacoterapies adjuntes no
antidepressives, com la buprenorfina i els antipsicotics, per al tractament de la DRT.

Finalment, una gran quantitat de proves recents donen suport a I'is d’enfocaments
intervencionistes com la terapia electroconvulsiva, la ketamina/esketamina i I’estimu-
lacié magnetica transcranial per a la DRT

Psicoterapia en depressio resistent

Els avencos en psicoterapia per al DRT en els Ultims anys s’han limitat en gran mesura
a metaanalisi que agreguen proves d’assajos anteriors. D’aquestes, cal esmentar tres
metaanalisis recents que suggereixen un paper prometedor per a la psicoterapia en
el DRT, cosa que normalment es considera un pas prefarmacologic en la gestié de la
depressio, en lloc d’una terapia postfarmacoldgica. Tot i que cal considerar les inno-
vacions en els abordatges combinats farmacologics o amb substancies psicoactives
i psicoterapies [123].

ljaz et al. 2018 [124]. Revisi6 sistematica i una metaanalisi de la psicoterapia per al
DRT que inclou 6 assaigs clinics aleatoritzats amb 698 pacients amb DRT. En el seu
estudi, el DRT es va definir com una depressié unipolar que no havia respost a un mi-
nim de 4 setmanes de tractament amb antidepressius. La psicoterapia administrada
a més del “tractament habitual” va produir una millora significativa en la simptomato-
logia depressiva en un seguiment de fins a 6 mesos. AixO proporciona una evidencia
de qualitat moderada que la psicoterapia millora els simptomes depressius, les taxes
de resposta i la remissio.

Van Bronswijk et al. 2019 [125]. Metaanalisi i una metaregressié sobre qualsevol
forma de psicoterapia en persones amb DRT. Aquest estudi va abastar 7 formes de
psicoterapia en 21 assaigs que van incloure 3.539 pacients amb DRT. En aquest es-
tudi, la DRT es va definir com un o més tractaments fallits per a un episodi index de
trastorn depressiu major. Els resultats indiquen un efecte moderat en afegir psicotera-
pia al “tractament habitual” farmacoterapéutic.

Li et al. 2018 [126]. Revisio sistematica i metaanalisi sobre la terapia cognitiva-con-
ductual per a pacients amb DRT que inclou 6 assaigs clinics aleatoritzats amb 847
pacients amb DRT. La DRT es va definir com una resposta inadequada a almenys
una “terapia antidepressiva rutinaria”. En 3 dels 6 assaigs analitzats que informaven
sobre la gravetat de la depressio posttractament, la terapia cognitiva-conductual va
tenir un efecte significatiu en la reduccié de la gravetat de la depressié immediatament
després de la intervencio, i al cap de 6 mesos postintervencio.
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Tenint en compte els efectes esmentats anteriorment de la psicoterapia sobre el De-
pressié Resistent al Tractament (DRT), les metaanalisis recents informen d’un paper
prometedor per a la psicoterapia. No obstant aixd, els autors informen de la necessitat
de millorar I’evidencia en I'efectivitat relativa dels diferents tipus de psicoterapia per
a la DRT, aixi com la necessitat de comparar entre canviar a psicoterapia des de I’Us
existent de medicacio antidepressiva versus continuar amb antidepressius mentre es
realitza psicoterapia per la DRT. A més, també s’emfatitza la necessitat de recollir infor-
macié sobre la historia de tractaments fallits en estudis futurs per a caracteritzar millor
la mostra, la replicacié en mostres més grans i periodes de seguiment més llargs.

Tractaments antidepressius combinats

En els darrers anys, la recerca sobre tractaments farmacologics combinats per a la
depressid resistent ha mostrat avengos prometedors i d’altres que han arribat a la
practica clinica. Aquestes estrategies tenen com a objectiu abordar la resisténcia als
tractaments tradicionals mitjangant mecanismes innovadors i combinacions que mi-
lloren I'eficacia i redueixen els efectes secundaris. Cada cop hi ha més evidencia que
la combinacié de tractaments farmacologics amb intervencions psicoterapeutiques
millora significativament els resultats, ja que s’aborden els components biologics i els
psicosocials de la depressié [127]. A continuacio, es destaquen alguns desenvolupa-
ments recents:

Moduladors glutamatérgics (Ketamina/Esketamina)

L’administracié de ketamina parenteral a dosis subanestesiques ha mostrat efectes
antidepressius robustos. L'esketamina intranasal, molecula derivada de la ketamina,
actua sobre els receptors NMDA del sistema glutamatergic, oferint efectes antide-
pressius rapids i duradors en pacients amb depressio resistent. Es combinen amb
antidepressius orals per consolidar la resposta clinica [127], [128].

Psicodélics

Altres substancies com la psilocibina sén investigades pels seus efectes serotoninér-
gics i la seva capacitat d’induir plasticitat neuronal. Encara que no estan ampliament
disponibles, representen una esperanca futura per als casos més complexos, parti-
cularment administrats en combinacié amb psicoterapia [129]. Aquestes evidencies
preliminars han comportat canvis reguladors a alguns paisos, com ara Australia, per
permetre el seu Us terapéeutic a I’entorn sanitari [130].

Una revisio dels assaigs oberts va mostrar una disminucié robusta dels simptomes
depressius després de I'administracié Unica de psilocibina. Aquestes troballes propor-
cionen proves preliminars de I'eficacia dels antidepressius amb la psicoterapia assis-
tida per psilocibina, perd, calen estudis addicionals per avaluar la seguretat i I'eficacia
i per optimitzar els protocols de tractament [131].
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Comparacié de combinacions en depressio resistent

Una revisio amb metaanalisi d’assajos clinics aleatoritzats i controlats amb placebo
d’estrategies de combinacié d’antidepressius amb esketamina, potenciacié amb an-
tipsicotics o liti en episodis depressius majors va concloure que, tot i que determinats
antipsicotics de segona i tercera generacio i I'esketamina semblaven ser comple-
ments Utils als antidepressius per als episodis depressius aguts, una estrategia clas-
sica com la potenciacié amb carbonat de liti va resultar una mica més eficac i millor
tolerada [132].

Aquests avencos, com la combinacié de tractaments farmacoldgics convencionals
amb moduladors glutamatergics, incloent-hi intervencions psicoterapeutiques, estan
redefinint el maneig de la depressio resistent, tot i que persisteixen reptes en la per-
sonalitzacié dels tractaments i I’accessibilitat als mateixos. La investigacié continua
explorant dianes terapeutiques i combinacions innovadores per cobrir necessitats no
satisfetes en aquesta poblacio.

Técniques de neuromodulacioé

Les noves técniques de neuromodulacié no invasiva (NIBS) s’han proposat com
una estratégia d’intervencio eficac per la depressio. Les NIBS tenen efectes immedi-
ats sobre I'excitabilitat neuronal, perd també efectes posteriors, cosa que les conver-
teix en una eina terapéutica potencialment adequada per als trastorns mentals. No
obstant aix0, un aspecte clau en 'avaluacio de I'eficacia de les NIBS és que la mida de
I’efecte induit i la durabilitat depenen del lloc d’estimulacio, la freqléncia, la intensitat,
el nombre de sessions d’estimulacioé i la forma del pols magnétic. Les NIBS inclouen:

e [’estimulacié magnética transcranial (TMS) on un corrent eléctric breu flueix
a través d’una bobina de filferro, creant un camp magnetic que travessa el crani
i indueix un corrent a la superficie del cortex, despolaritzant les neurones o els
seus axons. Aix0 provoca alteracions en els patrons d’activacio de les poblacions
neuronals més profundes associada a millora clinica.

e Lestimulacié transcranial amb corrent directe (tDCS) utilitza corrents eléctrics
directes per estimular una area cortical especifica. En I'aplicacié de la tDCS a la
depressio, I'anode es col-loca sobre I'escorga prefrontal dorsolateral esquerra,
amb I'objectiu d’augmentar-ne I'activitat local i restaurar el funcionament normal
[133]. El catode es col-loca sobre el prefrontal contra el lateral dret, a la zona
supraorbital o frontotemporal dreta, cosa que produeix distribucions de corrent
diferents i dels quals es desconeixen els efectes clinics derivats.

Per altra banda, existeixen altres técniques de neuromodulacié invasiva pel tracta-
ment de la depressio, especialment en casos d’elevada gravetat. Aquestes inclouen:

e La Terapia Electroconvulsiva (TEC) implica I’aplicacié de corrents electrics al
cervell per induir convulsions controlades i es realitza sota anestesia general. La
TEC que es practica en I'actualitat és un procediment molt segur i és el tracta-
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ment més rapid i efectiu conegut per la depressié major, particularment en de-
pressius greus, amb caracteristiques melancoliques o amb idees suicides [134].

e L'estimulacio cerebral profunda (ECP) és una tecnica quirdrgica que implica
la implantacié d’electrodes en regions especifiques del cervell. No obstant aixo,
aquesta és en 'actualitat una tecnica aplicada de forma experimental en el trac-
tament de la DRT, pel que no sera tractada en el present manual. La potencial
aplicacio d’aquesta tecnica a la DRT pot ser consultada en altres articles cientifics
sobre el tema [135], [136].

Tractaments amb Estimulacié Magnética Transcranial (TMS)

L’evidéncia procedent de la revisid de 99 assajos clinics indica que el tractament amb
TMS és significativament superior al placebo pel tractament dels simptomes de la
depressio, perd no per a la millora de la simptomatologia cognitiva [137]. La majoria
d’aquests assajos clinics han aplicat la TMS a la part esquerra de I'escorga prefrontal
lateral. Un estudi de revisio posterior [138] ha investigat quina és I'associacié entre
la dosi d’intervencions de TMS i la resposta de canvi en la gravetat dels simptomes
depressius en 5 estudis que comprenien 209 participants amb depressio. Aquest
estudi indica que la major millora en la simptomatologia depressiva es va donar des-
prés de I'aplicacio de 14.054 polsos administrat en un temps mitja de 2,8 setmanes.
Tot i que la corba dosi-resposta no va ser significativa, la corba ascendent fa que els
autors suggereixin la possibilitat de millora clinica significativa davant I'administracié
d’un major nombre de polsos. Aquesta hipotesi és congruent amb els resultats d’un
estudi recent en 7.215 pacients amb depressioé [139] que va observar que, en la prac-
tica clinica, els pacients amb tractaments més llargs que els estandard solen mostrar
una millora inicial menor i una trajectoria més gradual, i que els beneficis significatius
s’acumulen amb el tractament més enlla de les 36 sessions.

En relacio a I'efectivitat de les intervencions de TMS en la depressio resistent, diversos
estudis s’han dedicat a avaluar I'eficacia de la TMS per la DRT en els ultims anys, la
majoria utilitzant TMS repetitiva (rTMS):

Griffiths et al., 2018 [140]. Analisi retrospectiva de les dades de 73 pacients amb
DRT en un servei clinic del Regne Unit per avaluar 'eficacia de la rTMS en el seu
tractament. La DRT es va definir com la no resposta a dos o0 més cursos adequats
d’antidepressius. L'estudi reporta taxes de resposta i remissié del 51,1% i 52,1%,
40,4% i 25,5%, i 35,6% i 20,8%, en relacio a les mesures de la simptomatologia de-
pressiva pretractament versus posttractament mesurada amb tres questionaris, cosa
que indicava mides d’efecte mitjanes.

Akpinar et al., 2022 [141]. Assaig clinic aleatoritzat per examinar I'eficacia de la rTMS
com a tractament per a la gravetat de la depressio i els simptomes d’ansietat en 38
pacients amb DRT. La DRT es va definir per ser diagnosticat amb depressio i no haver
respost a almenys a dos assaigs adequats d’antidepressius. En comparacié amb el
grup de tractament simulat, el grup de rTMS activament estimulat va tenir una dismi-
nucio significativament més gran en la gravetat de la depressid i els nivells d’ansietat.

Blumberger et al, 2022 [142]. Assaig clinic randomnitzat de no inferioritat per com-
parar el tractament estandard de rTMS bilateral amb I'estimulacio bilateral theta-burst

REPTES | ACTUALITZACIO EN L'ABORDATGE DE LA DEPRESSIO

(TBS) en 87 pacients més grans de 60 anys amb DRT, establint no inferioritat per a
TBS. Es remarquen els avantatges logistics d’utilitzar TBS bilateral com a tractament
optimitzat que requereix 4 minuts en comparacié amb rTMS que requereix 47,5 mi-
nuts per sessio i pacient.

Altres estudis han trobat una disminucio en el risc de suicidi abans i després del trac-
tament amb TMS en abséncia de millores en la funcié cognitiva en 30 pacients amb
DRT [143], mentre que un altre estudi en 103 adolescents amb DRT no van reportar
millores en la simptomatologia depressiva [144].

Protocols de TMS consensuats?

Certes variables individuals dels pacients sén informacions sovint omeses en els arti-
cles cientifics, cosa que dificulta elaborar protocols consensuats i adaptats a les ne-
cessitats de cada pacient. Aixi, per exemple, la gravetat inicial dels simptomes, el sexe,
edat, o la historia de tractaments anteriors s’ha proposat que podria influir en I’efecti-
vitat de la TMS. Aixo fa que no existeixi un consens sobre quina ha de ser la durada o
freqliéncia optima dels assajos de TMS, aixi com sobre la intensitat de I'estimulacio.
Aquest és en 'actualitat un camp de recerca prioritaria en TMS i depressiod, juntament
amb la seguretat de la seva aplicacio, i els mecanismes cerebrals i de neuromodulacié
de la TMS [184]. Tot i que no es poden derivar conclusions fermes, existeix una creixent
evidencia que apunta que I’edat i la refractarietat al tractament podrien ser variables
rellevants a I’hora de predir el resultat clinic en pacients amb depressié [185]. Els nous
protocols de TBS sén més eficients i permeten escurcar en el temps la durada del trac-
tament sense comprometre I’eficacia [130].

Tractament amb estimulacié transcranial amb corrent directe (tDCS)

La tDCS presenta caracteristiques avantatjoses per a I'Us clinic, com ara la seguretat,
la tolerabilitat, la facilitat d’us, I’'abséncia d’efectes adversos greus i la capacitat de ser
utilitzat de manera remota i administrar-se al domicili del pacient [145].

Hi ha evidéncia que demostren que el tractament amb tDCS és significativament su-
perior al placebo dels simptomes de la depressio, perd no per a la millora de la cog-
nicié [137], [146]. La metaanalisi més gran fins a la data que ha avaluat I'eficacia de
la tDCS en la depressio [147], mostra que els indexs de resposta i la taxa de remissio
també van ser favorables a I'aplicacié de la tDCS en comparacio a la dels grups de
pacients depressius als quals es va administrar placebo. No obstant aix0, I'eficacia
de la tDCS va ser modesta, mostrant efectes de mida petita a mitjana. A més, es té
poca evidencia respecte als efectes prolongats de la tDCS, ja que els assaigs clinics
aleatoritzats que avaluen els efectes en la depressid generalment s’han dut a terme
durant poques setmanes. Els quatre estudis que han realitzat un seguiment de més
de 3 mesos han reportat taxes de recaiguda que oscil-len del 25-50%, pero aquesta
variabilitat pot causada al nombre de sessions de tDCS durant el seguiment [148],
[149], [150], [151].
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Valor terapéutic i aspectes metodologics de la tDCS

Els resultats d’un assaig multicéntric de 6 setmanes, triple cec, aleatoritzat i controlat
amb placebo en pacients amb trastorn depressiu major realitzat el 2023 [186] va infor-
mar que I'Us de tDCS com a tractament addicional a la farmacoterapia estable amb
inhibidors selectius de la recaptacié de serotonina (sertralina) no va produir efectes
antidepressius addicionals. Aquest resultat ha estimulat algunes preocupacions me-
todologiques que poden estar afectant els estudis en el camp de la tDCS [187]. Per
exemple, manca una comprensié clara dels mecanismes subjacents i dels efectes so-
bre la funcio cerebral, en part a causa de la gran variabilitat dels protocols experimen-
tals, la poca especificitat de la intervencié i la manca associada de reproductibilitat
en el tractament de malalties depressives. Dues preocupacions fonamentals son els
requisits de dosis de la tDCS en pacients adults per millorar I’eficacia del tractament i
el potencial de I'eficacia de metodes personalitzats de tDCS en els trastorns depres-
sius. Les primeres proves procedents de models de flux de corrent van mostrar que,
en comparacié amb el control de dosi individualitzada, la tDCS amb dosi fixa genera
intensitats de camp electric substancialment variables i una distribucié heterogéenia del
camp electric al cervell entre diferents individus [188].

Avencos per personalitzar I’aplicacié de NIBS en la depressié

Els avencos en métodes de neuroimatge portatil fora o dins de I'entorn clinic poden
ajudar a determinar quines han de ser les caracteristiques d’aplicacio de les NIBS.
Aqguests metodes ofereixen la possibilitat de quantificar de forma individual la funcid
cerebral (ex. la connectivitat cerebral), estats hemodinamics i fisioldgics neuronals du-
rant les sessions. L’electroencefalografia, amb una major resolucié dels aspectes tem-
porals de I'activitat neuronal en curs i les seves fluctuacions, pot utilitzar-se també per
guiar I'optimitzacié. Complementariament al domini temporal, I’'espectroscopia funci-
onal de l'infraroig proper permet I'examen dels canvis d’activitat en regions cerebrals
localitzades i xarxes a tot el cervell. Un altre mitja prometedor i emergent per guiar la
intervencio de tDCS és I'Us d’algoritmes d’aprenentatge automatic per proporcionar
una classificacié pronostica individual del tractament amb tDCS.

Tractament amb terapia electroconvulsivant (TEC)

La TEC té unes taxes de resposta del 70% al 80% i taxes de remissio del 40% al
50% o més [152]. Els pacients d’edat avangada amb depressié mostren una resposta
amplificada a la TEC [153]. La superioritat de la TEC sobre la farmacoterapia en la
millora del trastorn depressiu major esta ben establerta, situant-la com una potent
opcid de tractament agut i una modalitat de tractament de primera linia segons les
ultimes guies cliniques globals [154], [155]. No obstant aix0, hi ha pocs assaigs alea-
toritzats sobre la TEC de continuacié i la TEC de manteniment (TECc/m), que pretenen
prevenir la recaiguda immediata durant els 6 mesos de remissié inicial, a I'any o més
enlla, respectivament. Les evidéncies preliminars, tot i que limitades, suggereixen una
eficacia moderada de la TECc/m, juntament amb la farmacoterapia concomitant, per
prevenir la recaiguda i la recurréncia dels episodis depressius durant 1 any després de
la remissio de I'episodi inicial amb el tractament agut de TEC. Aquest efecte sembla
ser superior als 6 mesos i a I'any, en comparacié amb el tractament farmacologic ex-
clusiu, en la prevencio de recaigudes i recurrencies [156]. Tot i aix0, un recent estudi
de cohorts danés conclou que la TECc/m, després d’un curs de TEC aguda, es va
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associar amb un menor risc de reingrés hospitalari; la totalitat de I’evidéncia indica
que s’hauria de considerar la ¢/mECT amb més freqUencia per prevenir la recaiguda
després de la TEC aguda en pacients que no han respost a altres intervencions [157].

Hi ha una evidencia creixent que recolza I'eficacia de la TEC en persones amb DRT,
a través de recents assaigs clinics aleatoritzats, analisis retrospectives i metaanalisis
(veure revisio a [127]). A més, els estudis han explorat I'efecte de I'emplagament de
I’electrode [158], I'efecte de la dosi d’anestésia en la milloria del tractament amb TEC
[159] i la milloria en el risc de suicidi [160].

Déficits cognitius i TEC

Es reconeixen déficits cognitius a curt termini després de les sessions de TEC, especi-
alment en les arees de la memoria, I’'atencid, les habilitats d’aprenentatge, el llenguat-
ge, la percepcio espacial, les funcions executives i la velocitat de processament [189],
[190], [191]. El debat sobre la durada d’aquests déficits continua [190], [192], [193],
[194], [195]. Un estudi recent recolza I'existencia de déficits cognitius a llarg termini,
amb un deteriorament en la funcié cognitiva global i les capacitats d’aprenentatge,
mentre que la memoria, I’atencio, el llenguatge i la percepcié espacial es van mantenir
estables. Notablement, es van detectar millores en la funcié executiva i la velocitat de
processament [196]. Contrariament, un estudi recent reporta que la TEC de continuacio
i manteniment no té efectes minvants per a la funcié cognitiva [197]. No obstant aixo,
els resultats d’aquest ultim treball s’han d’interpretar amb precaucié, ja que es basen
només en 9 estudis. Per altra banda, també s’ha suggerit que el grau de depressio
persistent després del tractament, aixi com I'instrument de mesura empleat per carac-
teritzar el deficit, poden ser uns factors de variabilitat a considerar a I'hora d’explicar
I’afectacio cognitiva que segueix a la TEC [137].
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Tipus de factors de risc Fortalesa de Qualitat de
I’associacié I'evidencia*

Precipitants:

Abus d’alcohol i drogues +++ Alta
Accés a métodes letals ++ Alta
Esdeveniments vitals estressants ++ Alta
Diagnostic recent de malaltia terminal i/o dolor cronic ++ Moderada
Impacte de mitjans de comunicacio + Moderada

El suicidi és la causa de més de 700.000 morts al mén cada any, mentre que el nom-

bre de temptatives pot ser 20 vegades més gran, assolint més de 16 milions de temp- PrEelER e

tatives per any [161]. A Espanya moren cada dia 11 persones per suicidi, el doble que Trastorns mentals (depressio) y neuropsiquiatrics +++ Alta
per accidents de transit [162]. Considerant que el suicidi és la segona causa de mort

Antecedents familiars de suicidi +++ Alta
més freqUent en joves entre 15 i 29 anys a Espanya, implica que constitueix la tercera
causa d’anys de vida potencials perduts (APVP), tant en home com en dones [163]. Antecedents de Temptatives de Suicidi M Alta
Els factors de risc associats més estretament al suicidi son les temptatives autoliti- Traumes i abus infanti A Moderada
ques prévies, la malaltia mental —especialment la depressio, que incrementa fins a Nivell socioeconomic baix + Baixa
20 vegades el risc de suicidi—, el consum de substancies —sobretot I'alcohol— i
algunes circumstancies socials com la solitud, que limiten també les possibilitats de Taula 2. Factors de risc de suicidi i qualitat de I'evidencia cientifica.

* Nivells de qualitat de I'evidencia. Alta: assaigs clinics aleatoritzats o estudis quasi experimentals; Moderada:
estudis d’associacio replicats en diferents entorns; Baixa: estudis d’associacio aillats. (Adaptacié de [198]).

rebre ajuda [164]. Hi ha altres factors distals associats al risc de suicidi, com el baix
nivell socioecondmic o educatiu i I'ocupacional, que tenen menys risc relatiu. perd
que, com presenten una major prevalenga poblacional, poden arribar a tenir un risc

poblacional atribuible similar al dels factors proximals. Per tant, el pes dels factors . . , . - .
En els paisos occidentals, durant I’any previ a la mort per suicidi, aproximadament

distals pot ser semblant al d’algun dels factors proximals en termes de prevencio a . )
ol acional [ una tercera part de les persones va contactar amb un especialista en salut mental i
niv ion . ) . o )
ell poblacional [165] més d’'un 80% amb un professional d’atencid primaria. A Catalunya, fins a un 50%

La conducta suicida és un procés complex on intervenen factors de vulnerabilitat bi-
ologica en interaccié amb factors externs, segons el model vulnerabilitat-estres [166].
En la Taula 2 s’exposen els factors de risc de vulnerabilitat que tenen una associacié
estadistica més forta i una major qualitat de I'evidéncia cientifica. Entre els factors de
risc figuren els trastorns mentals i neuropsiquiatrics en general, tot i que la depressio
esta present en més de la meitat dels casos de mort per suicidi. Entre els factors pre-
cipitants que provoquen estres i s’associen al suicidi amb major qualitat en I'evidéencia
cientifica, destaquen I'abus d’alcohol i d’altres drogues, I'accés a metodes potencial-
ment letals i els esdeveniments vitals estressants.

dels casos va contactar amb els serveis d’atencié primaria durant el mes previ a la
mort. Aix0 ens ha de fer pensar que hi ha oportunitats significatives per a identificar als
individus de major risc de suicidi quan es visiten en I’atenci¢ primaria. Cal considerar
a I'atencio primaria com un nivell assistencial on s’observa una gran finestra d’oportu-
nitat temporal per la deteccioé del risc de suicidi en persones amb depressio. A partir
de la deteccio del risc suicida, caldria realitzar una gestido més adequada del problema
de salut i involucrar-los en els programes de tractament especialitzats conjuntament
amb els equips de salut mental.

Punts clau sobre la prevencioé del suicidi:

e Elsuicidi és la principal causa de mort externa al nostre pais, responsable de més
de 700.000 morts anuals a tot el moén i es considera un serids problema de salut
publica. A Espanya cada dia moren 11 persones per suicidi, el doble que per
accidents de transit.

e Fins a un 90% dels casos de mort per suicidi estan relacionats amb la malaltia
mental i en més del 60% es tracta de depressio, factor que incrementa la ratio de
mortalitat fins a 20, molt per sobre que altres trastorns mentals.

e Les temptatives de suicidi sén el factor de risc més important en la mort per
suicidi i podrien disminuir en almenys una tercera part si es pogués prevenir la
depressio.
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e ['avaluacio del risc de suicidi mitiancant una entrevista experta permet formular
un pla terapeutic i un pla de seguretat de prevencio.

e La prevenci6 efectiva del suicidi és possible mitjangant la implementacio de pro-
grames multisectorials que combinen, de forma sinergica, intervencions univer-
sals a la poblacid general, selectives en els grups més vulnerables i indicades
en els grups d’alt risc, entre els quals destaquen aquells que mostren idees o
conductes suicides.

e |Les estratégies més efectives des de la salut publica son: a) la restriccid de mit-
jans letals; b) el desenvolupament d’aptituds socioemocionals per a la vida en
adolescents i, ) la intervencié dels mitjans de comunicacié per impulsar una
informacié més responsable sobre el suicidi.

e Des de I'ambit sanitari, les intervencions amb més evidencia experimental son:
a) el tractament farmacologic i psicoterapeutic adequat de la depressio i, b) la
millora de la continuitat assistencial a través de programes com ara el Codi Risc
de Suicidi, implementat a Catalunya des de I'any 2014.

Potencials solucions repte 5

El suicidi es pot prevenir. Calen programes d’intervencié integrada que estableixin
accions sinergiques, basades en I'evidencia cientifica disponible, sobre els diferents
nivells d’actuacio:

a. Prevencié indicada en subjectes d’alt risc, especialment mitjangant la deteccio i
gestié adequada en les persones amb malalties mentals com la depressio i amb
antecedents de temptatives.

b. Prevencid selectiva en grups amb major vulnerabilitat (col-lectius marginats, ho-
mes d’edat avancada, dolor cronic).

c. Prevencio universal, sobre tota la poblacié a través de programes de salut publica
i de lluita contra I'estigma.

Disposar de Plans Nacionals de Prevencio del Suicidi, tal com recomana I'OMS [199]
és la principal formula per aplicar de forma sostinguda aquests programes multinivell i
poder assolir una reduccio de les conductes suicides de forma avaluable.

A continuaci6 s’introduiran els elements essencials per detectar i monitorar els riscs
de suicidi en pacients amb simptomes depressius. També es presenta una actualitza-
ci6 del tractament del suicidi des de I'ambit sanitari.

Detecci6 i monitoratge del risc de suicidi

Una intervencié essencial per la prevencié del suicidi és millorar la deteccio i el
monitoratge del risc de suicidi en pacients amb simptomes depressius que sén
atesos a I'atencié primaria. Es recomana I'Gs d’instruments de cribratge senzills
autoadministrats pels mateixos pacients o bé per qualsevol membre de I’equip de
primaria (metge, infermera) com:
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e [’escala asQ [167] és una prova validada que permet determinar el nivell de risc
de suicidi amb un 97% de sensibilitat [168], incloent-hi un nivell de risc alt-immi-
nent que aconsella una avaluacié en profunditat per un psiquiatre.

e El monitoratge de la resposta terapeutica de la depressio i del risc de suicidi amb
I’escala PHQ-9.

En el cas que es detecti un nivell de risc inicialment alt, ja sigui en una consulta am-
bulatoria o despres d’una atencié en urgencies per una temptativa autolitica o ideacio
suicida clinicament rellevant, és fonamental assegurar I'accés a una atencio rapida i
continuada per part de professionals especialistes de salut mental. Una de les estrate-
gies que s’han implementat amb exit per assegurar la continuitat assistencial de paci-
ents identificats com d’alt risc suicida, és I’'anomenat Codi Risc Suicidi a Catalunya
(CRS-cat) [169]. El CRS-cat és un programa implementat des del 2014 al Sistema de
Salut de Catalunya a partir de la deteccid de casos d’alt risc en tots els hospitals de
la comunitat catalana. El CRS-cat facilita que a totes les persones identificades amb
un alt risc inicial, se’ls programi una visita ambulatoria postalta en menys de 10 dies
(72 hores en menors). Amb aquest programa, les visites presencials amb un profes-
sional de salut mental es produeixen en gairebé un 80% dels casos i fins al 70% el
seguiment telefonic als 30 dies per part del telefon d’emergencies sanitaries publiques
(061). Aquestes accions faciliten la continuitat del pla terapéutic indicat en el moment
de I'alta, després de realitzar I’avaluacio i la formulacié del risc suicida adaptada a les
caracteristiques cliniques de cada persona. A més, el CRS-cat ha permes la creacié
d’un registre de casos que facilita informacio en temps real de les temptatives que es
produeixen a tota la comunitat. La gestio clinica dels casos inclosos en el CRS-cat
s’ha d’adaptar a les caracteristiques especifiques del trastorn mental que presentin, a
la seva gravetat i també a altres circumstancies personals i socials i formular-se en un
Pla Terapéeutic Individualitzat. El Pla Terapéutic ha d’incloure accions per a cadascun
dels factors de risc de suicidi més rellevants i que sén modificables.

Una acci6 innovadora en el nostre medi és la implantacié sistematica del Pla de Se-
guretat (Taula 3), generat com a resultat de la interaccié i el consens entre els pacients
i els responsables del seu tractament. Aquest Pla de Seguretat permet plasmar expli-
citament el compromis compartit amb el terapeuta, potenciant I'alianca terapeutica,
un dels factors de proteccido més rellevants davant el suicidi. D’altra banda, el Pla de
Seguretat permet empoderar al pacient amb risc de suicidi, facilitant-li eines i pautes
d’actuacié especifiques per a detectar i afrontar amb éxit futures variacions en el seu
estat clinic i en el nivell de risc. En una situacié de “crisi suicida”, on s’incrementa el
dolor mental i el patiment, és possible que també s’incrementi la distorsié cognitiva i
es redueixi la capacitat per a prendre decisions adequades. En aquesta situacié de de-
sesperaciod i de limitacions per a prendre decisions apropiades, el Pla de Seguretat pot
facilitar al pacient la cerca d’ajuda immediata que eviti la conducta suicida i li permeti
salvar la vida. Hi ha evidéncia meta-analitica que aquests tipus de plans poden reduir
un terg els reintents autolitics.
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Pas 1: Signes d’alarma (pensaments, imatges, emocions, situacions, conductes) que
indiquen que pot estar iniciant-se una crisi:

1.

2.

Pas 2: Estrategies internes d’afrontament: Qué puc fer per allunyar els problemes de
la meva ment sense contactar amb una altra persona (relaxacio, activitat fisica...)?

1.

2.

Pas 3: Persones i entorns socials que faciliten distraccio:
1. Nom Telefon
2. Lloc 3. Lloc

Pas 4: Persones a qui puc trucar per rebre ajuda:
1. Nom Telefon

2. Nom Teléfon

Pas 5: Professionals o serveis amb que puc contactar en una crisi:
1. Nom del professional Telefon
2. Emergéncies locals
3. Telefons de prevencié del suicidi 24 h: 061 i/o 024

Pas 6: Fer 'entorn més segur:
1.
2.

El més important per mi i que em motiva a viure és:

Taula 3. Formulacié del Pla de seguretat. Font: Adaptat de I'estrategia Zero Suicidio [170].

Tractament farmacologic i psicoterapéutic en suicidi

Des de I'ambit sanitari, el tractament farmacologic i psicoterapeutic de les persones
amb depressio, tal com s’ha anat exposant en les potencials solucions als reptes
anteriors, és 'accié amb major nivell d’evidéncia cientifica [171], [172]. Les persones
amb DRT tenen encara un nivell de risc de suicidi superior i, per tant, el seu abordatge
ha de ser ambicids facilitant 'accés als tractaments innovadors eficagos descrits més
amunt. En relacié amb els tractaments farmacologics i psicoterapeutics especifics per
a la prevencio del suicidi en persones amb diagnostic de depressio:

a. Es disposa d’'una forta evidéncia sobre I’efectivitat del liti en la reduccié del risc
de conductes suicides en persones amb trastorns afectius. En estudis controlats
amb pacients supervivents de temptatives, el liti ha demostrat un efecte antisuici-
da especific comparat amb el placebo i superior al trobat amb valproat.
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b. Els estudis ecologics realitzats a gran escala amb antidepressius indiquen que
I’inici del tractament no s’associa amb un increment del risc de suicidi, com s’ha-
via apuntat en estudis anteriors, mentre que la continuitat del tractament antide-
pressiu s’associa amb una reduccié del risc de conductes suicides. El tractament
amb inhibidors selectius de la recaptacio de la serotonina (ISRS) redueix el risc de
temptatives de suicidi de manera significativa especialment en pacients ancians
amb depressio.

c. En adolescents amb depressid, els resultats dels estudis no donen suport en

absolut a qué s’eviti I'Us d’antidepressius per un suposat increment del risc de
conductes suicides, tot i que sembla que si que es pot incrementar el risc d’ide-
acio suicida inicialment. En joves, el tractament combinat de fluoxetina i terapia
cognitiva-conductual redueix el risc d’idees i conductes suicides en comparacio
de 'administracié de fluoxetina sola.

d. En una revisid recent d’estudis sobre I'efectivitat de diverses intervencions sobre
I’efecte antisuicida immediat i a curt termini en pacients en situacié de crisi su-
icida, el tractament amb ketamina va reduir la ideacié suicida durant la primera
setmana en pacients adults amb depressio. Els estudis amb Esketamina IN -indi-
cada en la DRT- no han pogut demostrar un efecte antisuicida en estudis contro-
lats amb placebo, pero I'efectivitat en casos de DRT amb major risc de suicidi ha
d’estimular nous estudis sobre el seu potencial.

e. Laterapia electroconvulsiva (TEC) és efectiva en el control del risc de suicidi agut
en pacients amb depressid greu, especialment amb alt risc de suicidi. A més,
redueix el risc de reintents en el futur.

f. Els estudis metaanalitics sobre I'eficacia dels tractaments psicoterapéutics en la

prevenci¢ del suicidi mostren que, al final del periode de tractament, les interven-
cions dirigides a les conductes suicides i que faciliten estrategies d’afrontament
especifiques tenen millors resultats que les que tracten 'ansietat i la depressio,
encara que les diferencies disminueixen als 12 mesos. Les intervencions de te-
rapia cognitiva-conductual redueixen els pensaments suicides, probablement a
través de la reduccié de la desesperanca. Les terapies cognitives basades en
mindfulness, també assoleixen millores simptomatiques i de la competéncia per
resoldre problemes en les persones amb risc de suicidi. La terapia dialectica-
conductual, desenvolupada inicialment en pacients amb trastorn limit de la perso-
nalitat, també ha demostrat una reduccié de les temptatives en diversos estudis,
perd amb una mida de I'efecte menor.

g. Els estudis basats en internet per administrar tractaments psicosocials reque-
reixen meés replicacié experimental, perd poden ser una oportunitat d’accedir a
tractaments eficacos per a determinats grups de pacients amb depressidé que
no es podrien beneficiar de la psicoterapia d’una altra manera. La taxa d’aban-
donament de les intervencions per internet és significativament elevada, pero es
redueix si es fa una supervisio d’un terapeuta (terapies guiades) [173].
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Conclusions

El present informe ha escollit 5 reptes i les potencials solucions que, d’acord amb
I’evidéncia cientifica disponible, poden contribuir a millorar I'atencié efectiva i facilitar
I’'abordatge integral de les persones amb depressio.

Les potencials solucions plantejades ens porten a generar noves preguntes necessa-
ries per a I'avaluacio de la factibilitat d’aplicacio futura, com per exemple:

e Disposem del suport necessari (ex. temps i eines) per a contribuir a avangar en la
recerca dirigida a millorar la comprensié dels mecanismes individuals subjacents
a la depressio, optimitzant-se i personalitzant-ne els tractaments? Sabem/podem
recollir i proporcionar dades dels nostres pacients de forma sistematica? Sabem
com implicar persones amb risc o diagnostic de depressio en els estudis?

e Tenim al nostre abast eines per promoure la consciencia i la psicoeducacié sobre
la depressid? Contrastem amb els nostres usuaris de salut mental el seu coneixe-
ment, creences, preocupacions i expectatives entorn de la depressié?

e Involucrem a les persones amb risc o diagnostic de depressio en el disseny i la
implementacio de serveis i tractaments per assegurar que les seves necessitats
i preferéncies siguin considerades? Sabem com involucrar al pacient en la presa
de decisions cliniques sobre el seu trastorn?

e Treballem en equips coordinats per promoure |'abordatge integral de la persona?
Podem comptar en aquests equips amb professionals de la salut fisica, nutricio,
psicologia, serveis socials, experts en abordatges digitals i comunitats locals?

e Disposem de programes d’intervenci¢ integrada que estableixin sinergies sobre
els diferents nivells d’actuacio en relacid amb el risc de suicidi incrementat que
presenten les persones amb depressié? Sabem com avaluar el risc de conducta
suicida incrementat d’aquests pacients en tots els nivells assistencials i molt es-
pecialment a I'atencié primaria?

Per abordar I'elevada prevalenga de la depressio i I’'enorme carrega sanitaria, social i
econdmica a la poblacio, és essencial desenvolupar un ecosistema eficag per a I'aten-
ci6 d’aquesta condicid en els sistemes publics de salut. Un ecosistema que impulsi
una analisi profunda sobre quines han de ser les estrategies prioritzades per tenir més
potencial per induir canvis significatius que garanteixin un tractament solidari, no es-
tigmatitzant, accessible, equitatiu i eficag, basat en I'evidéncia cientifica.
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