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METAANÁLISIS SOBRE LA EFICACIA DE LA PREGABALINA EN EL TRATAMIENTO DEL TRASTORNO DE ANSIEDAD GENERALIZADA



A Meta-Analysis of the Efficacy of Pregabalin in the Treatment of Generalized Anxiety Disorder. Boschen MJ. School of Psychology and Griffith Health Institute, Griffith University. Parklands Drive, Southport Queensland 4215, Australia. Can J Psychiatry 2011.



Metaanálisis sobre la eficacia de la pregabalina en el tratamiento del trastorno de ansiedad generalizada Título original: A Meta-Analysis of the Efficacy of Pregabalin in the Treatment of Generalized Anxiety Disorder. Boschen MJ. School of Psychology and Griffith Health Institute, Griffith University. Parklands Drive, Southport Queensland 4215, Australia. Can J Psychiatry 2011; 56:558-566.



SOBRE LA BASE DE 7 ESTUDIOS DE ESTE METAANÁLISIS, LA PREGABALINA CONSTITUYE UN TRATAMIENTO EFICAZ PARA EL TRASTORNO DE ANSIEDAD GENERALIZADA



INTRODUCCIÓN



importante en el organismo y más del 90% es excretado por



Características



orina sin modificaciones. La vida media de la molécula oscila



El trastorno de ansiedad generalizada es una afección cróni-



entre 4,6 y 6,8 horas.



ca en la cual el individuo sufre de gran preocupación y an-



En este metaanálisis, el autor incorpora nuevos estudios que



siedad, que le resultan estresantes y difíciles de controlar.



no figuraban en un metaanálisis anterior, con lo que le con-



Las personas con trastorno de ansiedad generalizada tienen



fiere resultados más sólidos sobre la eficacia de PGB en el



diversos síntomas, como inquietud, magnificación de los



trastorno de ansiedad generalizada.



acontecimientos, alteraciones en la concentración, estado de ánimo irritable, tensión muscular y trastornos del sueño. Según el DSM-IV (Diagnostic and Statistical Manual of Mental



Subunidad alfa-2-delta



Terminal presináptico



Molécula de PGB



Disorders, Fourth Edition), el criterio diagnóstico de trastorno de ansiedad generalizada requiere que los síntomas persistan durante un mínimo de 6 meses y que los días con esta afección sean más frecuentes que los días libres de sínto-



Ca2+



mas.



Canal de Ca2+



El trastorno de ansiedad generalizada altera las actividades cotidianas y la calidad de vida, mientras que aumenta los costos en salud. La prevalencia durante un año de esta afección es del 2,6% y, a lo largo de toda la vida, es del 6,2%.



Neurotransmisores excitatorios



Pese a la creciente investigación sobre el trastorno de ansiedad generalizada, aún faltan estrategias adecuadas para



Terminal postsináptico



controlarlo, especialmente la reducción de las recaídas después de un tratamiento exitoso.



La pregabalina (PGB) y su mecanismo de acción PGB es un análogo del neurotransmisor inhibidor GABA (ácido gamma-aminobutírico), que fue utilizado para tratar el trastorno de ansiedad generalizada en diversos estudios controla-



Figura 1. La molécula de PGB se une a la subunidad alfa-2delta del canal de calcio iónico (Ca2+), modulando el ingreso de calcio, con lo que se reduce la exocitosis de neurotransmisores (glutamato, noradrenalina y sustancia P), hacia el terminal postsináptico. Archivo EC-t Ediciones Científico-técnicas.



dos. PGB no interactúa con los receptores GABA y no altera su metabolismo ni recaptación.



MÉTODOS



Su mecanismo de acción sería modulando a los canales pre-



Se buscó en la literatura científica el tratamiento con PGB en



sinápticos de calcio dependientes de voltaje (Figura 1).



el trastorno de ansiedad generalizada por medio de la base de datos PubMed. El criterio de inclusión exigía que los artícu-



Farmacocinética



los hubieran sido evaluados por un comité de expertos y fue-



Después de su administración, PGB alcanza las concentraciones



ran aleatorios y controlados con placebo. Todos los estudios



máximas entre 0,7 y 1,5 horas. No sufre un metabolismo



incluyeron poblaciones adultas.



Autor y cita



Población



Duración (semanas)



Dosisde diaria Dosis PGB de PGB



Pande et al. Am J Psychiatri 2003;160:533-540



276



4



Dosis fija de 200 mg 3 veces por día



Feltner et al. J Clin Psychophamarcol 2003; 23:240-249



271



4



Dosis fija de 200 mg 3 veces por día



Rickels et al. Arch Gen Psychiatry 2005; 62:1022-1030



454



4



Dosis fija de 200 mg 3 veces por día



Pohl et al. J Clin Psychopharmacol 2005; 25:151-158



344



6



Dosis fija de 150 mg 3 veces por día



Montgomery et al. J Clin Psychiatry 2006; 67:771-782



421



6



Dosis fija de 300 mg 2 veces por día



Montgomery et al. Br J Psychiatry 2008; 193:389-394



273



8



Dosis variable de 150 mg a 600 mg una vez por día



Kasper et al. Psychophamarcol 2009;24:87-96



374



8



Dosis variable de 300 mg a 600 mg una vez por día



Elaborado sobre el contenido del artículo de Boschen et al.



Tabla 1. Estudios incluidos en el metaanálisis. Todos son aleatorios, a doble ciego y controlados con placebo.



La incorporación a este metaanálisis exigía que los estudios



ansiedad generalizada aporta nueva evidencia sobre la eficacia



incluyeran el empleo de la escala HARS (Hamilton Anxiety



del fármaco en el tratamiento de esta afección y sugiere que es



Rating Scale), de 14 ítems, que da una puntuación de 0 a 56.



una alternativa farmacológica válida. A lo largo de los 7 estu-



Los estudios debían tener la suficiente población para adquirir



dios evaluados, PGB superó en forma significativa al placebo;



potencia estadística sólida. La Tabla 1 muestra las principales



sin embargo, el efecto placebo fue importante en todos los es-



características de los trabajos incluidos en este metaanálisis.



tudios. Otro hallazgo de este estudio fue que PGB fue sustancial-



RESULTADOS



mente superior sobre los síntomas de ansiedad psíquica



El metaanálisis reunió a 7 estudios que incluyeron 719 pa-



que sobre los síntomas de ansiedad somática. Este perfil



cientes que recibieron dosis entre 150 y 600 mg/día.



terapéutico relaciona al fármaco con los antidepresivos en



Para cada una de las subescalas HARS de ansiedad somática y



mayor medida que con las benzodiacepinas.



psíquica, un total de 4 estudios presentaron suficientes resul-



Si bien los resultados mostraron que PGB es comparable



tados para computarizar la eficacia y fueron utilizados en este



con otros fármacos, como los inhibidores selectivos de la



metaanálisis. Los 4 estudios reunieron 497 participantes que



recaptación de serotonina, existe una serie de situaciones



recibieron PGB y 416 que recibieron placebo.



donde PGB presenta ventajas destacadas. Estas parecen ser



Para la subescala de ansiedad psíquica, el efecto fue signifi-



los tratamientos combinados, o la asociación con otras mor-



cativo a favor de PGB en relación con el placebo (P < 0,001).



bilidades, como la epilepsia y la neuralgia posherpética.



Respecto de la ansiedad somática, también se observó una



En conclusión, sobre la base de 7 estudios de este metaaná-



ventaja significativa a favor de PGB en relación con el placebo



lisis, PGB constituyó un tratamiento eficaz para el trastorno



(P < 0,001).



de ansiedad generalizada.



Discusión y conclusiones Este metaanálisis de PGB para el tratamiento del trastorno de



TRASTORNO DE ANSIEDAD GENERALIZADA
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