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RESUMEN

Introduccion: La falta de adherencia terapéutica es frecuente en pacientes con dolor
cronicoy lainfluencia de factores psicoldgicos sobre ella puede ser relevante. El objetivo
del estudio es analizar los factores psicologicos relacionados con la adherencia al
tratamiento analgésico en paciente con DC.

Metodologia: Se realiz6 una revision sistematica donde se incluyeron articulos
originales publicados en inglés y castellano entre junio de 2009 y junio de 2019 incluidos

en Pudmed, Scopus, Web of Science y PsycINFO. Se incluyeron articulos con disefio
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transversal y longitudinal, llevados a cabo en una poblacion > 18 afios con dolor crénico
no oncoldgico (DCNO) y que analizaban cualquier variable psicolégica en relacién con la
adherencia al tratamiento analgésico. Los términos de busqueda fueron “adherence”,
“compliance”, “misuse”, “analgesic”, “chronic pain” y “psychology”. La calidad de los
articulos incluidos se analizé mediante la Critical Appraisal Checklist for Analytical Cross-
sectional studies de Joanna Briggs Institute para los estudios transversales y Newcastle-
Ottawa Quality Assessment Form for Cohort Studies para los longitudinales.
Resultados: Se identificaron 1184 articulos, de los cuales 14 fueron finalmente
seleccionados. La depresidon fue la variable mas estudiada, incluida en 11 articulos,
seguida de la ansiedad, que aparecié en 6. Tanto la depresidn como la ansiedad se
asociaron de manera constante y significativa con una menor adherencia al tratamiento
analgésico, y lo mismo fue cierto en dos de los articulos que miden conjuntamente la
relacion de ansiedad y depresion en la adherencia analgésica (efecto negativo alto 39,1
% vs. efecto negativo bajo 8,3 %, p = 0,013). Se encontré que las estrategias de
afrontamiento activas se asociaban con infrauso (OR=1,132, IC 95 %: 1,027-1,249, p =
0,013) y las pobres estrategias de afrontamiento se relacionaron con un mal uso de los
opioides (p = 0,01). La asociacidon entre catastrofismo y adherencia analgésica se
abordaba en 5 articulos, y aunque se encontré que el catastrofismo se relacionaba con
una baja adherencia (r = 0,45, p < 0,01), este resultado dejé de ser significativo cuando
se evaluaba junto a la ansiedad y a |la depresion.

Conclusiones: La identificacion y control de los factores psicolégicos en los enfermos
gue sufren DC es necesario, ya que podria servir para mejorar la adherencia al

tratamiento analgésico en estos pacientes.

Palabras clave: Dolor crénico, revision sistematica, adherencia, factores psicoldgicos,

analgésicos.

ABSTRACT

Introduction: The lack of adherence is frequent in chronic pain (CP) patients and the

influence of psychological factors may play a relevant role. The aim of this study was to



analyze the psychological factors related to the adherence to analgesic treatment in
patients with CP.

Methodology: A systematic review was carried out, including original articles published
in English and Spanish between June-2009 and June-2019 included in Pudmed, Scopus,
Web of Science and PsycINFO. Articles with cross-sectional and longitudinal design were
included, carried out in a population >18 years with chronic non-oncological pain (CNOP)
and that analyzed any psychological variable in relation to adherence to analgesic

” o" ” “" ” “"

treatment. The search terms were “adherence”, “compliance”, “misuse”, “analgesic”,
“chronic pain” and “psychology”. The quality of the articles included was analysed
through the Critical Appraisal Checklist for Analytical Cross-sectional studies of Joanna
Briggs Institute for cross-sectional studies and the Newcastle-Ottawa Quality
Assessment Form for Cohort Studies for the longitudinal studies.

Results: A total of 1184 articles were initially identified, and 14 were finally selected.
Depression was the most studied variable, being included in 11 articles, followed by
anxiety, that appeared in 6. Both depression and anxiety were repeatedly associated
with lower adherence to analgesic treatment, and the same was true in two of the
articles that measured jointly the relationship of anxiety and depression on analgesic
adherence (high negative affect 39.1 % vs. low negative affect 8,3 %, p = 0.013). Active
coping strategies were found to be associated with underuse (OR=1.132,95 % Cl: 1.027-
1.249, p = 0.013) and poor coping strategies were associated with opioid misuse (p =
0.01). The association between catastrophizing and analgesic adherence was addressed
in 5 articles, and although it was found that catastrophizing was related to low
adherence (r = 0.45, p = 0.01), this result was no longer significant when evaluated
alongside anxiety and depression.

Conclusion: The identification and control of psychological factors in patients suffering
from CP is necessary, as it could serve to improve adherence to analgesic treatment in

these patients.

Key words: Chronic pain, systematic review, adherence, psychological factors, analgesic.
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El dolor crénico (DC) es un problema de salud que afecta aproximadamente al 19 % de
la poblacién adulta en Europa (1), y al 16,6% de la poblacion en Espaiia (2). Tiene
implicaciones que van mas alla del malestar fisico del paciente, afectando a las esferas
psicoldgica y social, ocasionando un descenso en la calidad vida (3-5). Ademas, el DC
tiene importantes consecuencias en la actividad laboral, donde se ha relacionado con
una disminucion en la productividad de las horas de trabajo (6-8).

Entre las intervenciones recomendadas para tratar el DC, las basadas en un enfoque
multidisciplinar son cada vez mas utilizadas, incluyéndose entre ellas los tratamientos
no farmacoldgicos con terapias fisicas, cognitivo-conductuales, ejercicios y terapias de
relajacién, entre otras (9,10). A pesar de ello, el tratamiento farmacolégico es
fundamental para el control del DC, aunque la respuesta del paciente a estos
tratamientos en muchas ocasiones no es 6ptima (11). Algunos estudios epidemioldgicos
han mostrado que entre el 50 y el 70 % de los pacientes con DC toma analgésicos para
tratar el dolor, y que el 4 % utiliza opioides (6,12,13). Sin embargo, un alto porcentaje
de ellos refieren dolor grave o insoportable (48,9 %) (2).

La falta de adherencia al tratamiento analgésico en pacientes con DC no oncoldgico
(DCNO) oscila entre el 8 y el 53 %, lo que podria explicar, en parte, la falta de control del
dolor referida por los enfermos (12).

Factores como tener una edad mayor de 60 afios, ser mujer, ser de raza no caucasica, la
presencia de comorbilidades y el nivel alto de estrés, se han relacionado con el bajo
cumplimiento que un paciente con DC tiene del tratamiento analgésico prescrito por su
médico (1,14-16). Asimismo, también se ha mostrado que la presencia de trastornos del
estado de animo y ansiedad pueden condicionar la baja adherencia al tratamiento
observada en estos enfermos (4). Sin embargo, la relacién de otros factores psicoldgicos
con la adherencia terapéutica en estos pacientes ha recibido escasa atencién, a pesar
de que parece razonable pensar que podrian influir en la adherencia terapéutica y en
consecuencia en la respuesta a los tratamientos de los pacientes (17,18).

Debido a lo anterior, en este trabajo nos proponemos identificar los factores
psicoldgicos relacionados con la adherencia o el mal uso del tratamiento analgésico en
pacientes con DCNO a partir de una revision sistematica de la literatura cientifica

publicada en los ultimos anos.



METODOLOGIA

Diseno del estudio

Se realizd una revisidn sistematica de la literatura de acuerdo a las indicaciones de la
Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Interventions, version 5.1.0 (19). El
protocolo de estudio se registrd en el Registro Prospectivo Internacional de Revisiones

Sistematicas (PROSPERO) con nimero de referencia: CRD42020139675.

Estrategia de busqueda

Se realizé una busqueda exhaustiva de los articulos originales incluidos en las bases de
datos PubMed, Scopus, Web of Science y PsycINFO, entre junio de 2009 y junio de 2019,
con un disefio observacional transversal y longitudinal. Se incluyeron articulos
publicados en inglés que incluian pacientes con DCNO, con una duracion de mas de 3
meses, segun lo definido por la International Association for the Study of Pain (IASP)
(20). Las palabras clave y estrategias de busqueda fueron: ((((adherence AND analgesic)
OR (compliance AND analgesic) OR (misuse AND analgesic) OR “treatment adherence
and compliance”n[Mesh]) AND “chronic pain” AND “psychology”) AND “last 10 years”
[PDat] AND Humans[Mesh]) en PubMed y ( TITLE-ABS-KEY ( adherence AND analgesic )
OR TITLE-ABS-KEY ( compliance AND analgesic ) OR TITLE-ABS-KEY ( misuse AND
analgesic ) OR TITLE-ABS-KEY ( treatment AND adherence AND compliance ) AND TITLE-
ABS-KEY ( chronic AND pain ) AND TITLE-ABS KEY ( psychology ) ) AND PUBYEAR > 2008
AND ( LIMIT-TO ( LANGUAGE , “English” ) ) en Scopus y (((adherence AND analgesic) OR
( compliance AND analgesic ) OR ( misuse AND analgesic ) OR (“treatment adherence
and compliance”) AND “chronic pain” AND “psychology”)) en Web of Science y
PsycINFO.

Criterios de elegibilidad

Se incluyeron estudios llevados a cabo en una poblacién > 18 afios con DCNO, que tenian

como objetivo el analisis de la relacién entre la adherencia entendida como la falta de
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seguimiento de las recomendaciones o prescripcion realizada por el médico (el mal uso
o el bajo cumplimiento del tratamiento analgésico) y cualquier variable psicoldgica.
Dentro de los estudios, se tuvo en cuenta que midiesen variables que estuviesen
relacionadas directamente con el paciente y no la interaccion de los pacientes con el
facultativo, familiares o su red de apoyo. Los estudios que estaban centrados en el abuso
de estos farmacos que no incluian variables psicoldgicas, se basaban en pacientes con
dolor oncolégico, eran articulos de revisién, metandlisis o articulos cortos fueron

excluidos.

Seleccion de estudios

Dos autoras revisaron el titulo y el resumen de todos los articulos. Los estudios
duplicados se eliminaron utilizando la herramienta Mendeley Desktop 1.19.4. Los
estudios preseleccionados se analizaron en profundidad y también su lista de
referencias para identificar aquellos que podrian incluirse en la revision. Se evalué la
calidad de los estudios transversales elegibles utilizando la Critical Appraisal Checklist
for Analytical Cross-sectional studies de Joanna Briggs Institute (21) que incluye una lista
de comprobacién que contiene 8 items. Para la clasificacion de los estudios incluidos se
tuvieron en cuenta las puntuaciones utilizadas en el estudio de Ortega y cols. (22),
considerandose un articulo de alta calidad (bajo riesgo de sesgo) cuando cumplia al
menos 5 de los items de esta lista; los estudios que no cumplian este criterio eran
considerados de baja calidad (Anexo 1).

La calidad de los estudios longitudinales se valoré mediante la herramienta Newcastle-
Ottawa Quality Assessment Form for Cohort Studies (23). Esta herramienta evalla la
calidad de los estudios a través de 8 items agrupados en tres categorias: seleccion,
comparabilidad y resultado. Cada articulo puede tener un maximo de 9 asteriscos, y se

consideraron de alta calidad cuando tenian al menos 6 asteriscos (22,24) (Anexo 1).

RESULTADOS



En la busqueda se encontraron 1184 articulos potenciales. Después del proceso de
seleccion, se seleccionaron 14 articulos que cumplian los criterios de inclusién (Figura

1).

Calidad de los estudios

Todos los articulos incluidos en la revision cumplian con al menos 5 criterios de la lista
de verificacidon en los estudios trasversales (17,25-33) (Tabla I) y al menos 8 de los

longitudinales (34-37) (Tabla Il), indicando una buena calidad.

Caracteristicas generales de los estudios seleccionados

De los 14 estudios (Tabla lll), 3 se habian realizado en poblacion general (26,28,33), 7 en
pacientes tratados en clinicas del dolor (17,27,30,31,34,36,37), en 3 los resultados
procedian de pacientes incluidos en bases de datos de registros sanitarios (25,29,35) y
en uno, los pacientes habian sido reclutados en distintos centros sanitarios o centros
para personas mayores (32). De los 14 articulos, 4 incluian pacientes que padecian dolor
cronico de causa especifica (dolor musculoesquelético, dolor espinal, dolor lumbar
cronico y dolor de cabeza) (17,33,34,37) y en el resto no se especificaba la causa del DC.
Solo en 3 de los 13 articulos (25,32,33) se especificaba el grupo de edad de la poblacion
incluida (Tabla IIl) y solo en 2 articulos se indicaba la tasa de respuesta que era de 57 %
y 80,7 % (25,27).

Los factores psicologicos mds frecuentemente analizados en los estudios eran la
depresiéon (17,25,27-32,34,36,37), la ansiedad (27-30,32,35), la depresién y ansiedad
medidas de forma conjunta (26,33), las estrategias de afrontamiento (28,35) y el

catastrofismo (17,29,30,34,36) (Tabla IlI).

Formas de evaluar la adherencia, mal uso o bajo cumplimiento

La adherencia, incluidos mal uso o bajo cumplimiento del tratamiento analgésico, se
midié de diferentes formas: mediante entrevistas (28,29,32,35,37), con The Current

Opioid Misuse Measure (COMM) (27,30), Screener and Opioid Assessment for Patients
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with Pain-Revised (SOAPP-R) (17,33,36), Pain Medication Questionnaire (PMQ) (25),
analisis en orina y sangre (31) y otros instrumentos de evaluacién especificados en la
Tabla Il. Se determind que los pacientes no eran adherentes, tenian un mal uso o un
bajo cumplimiento cuando no tomaban los farmacos analgésicos de la forma en que su

médico se lo habia prescrito (Tabla Ill).

Relacidn entre depresion y adherencia al tratamiento

En 11 de los 14 articulos se analizaba la relacién entre la depresion y la adherencia al
tratamiento analgésico (17,25,27-32,34,36,37). De ellos, en los 9 que utilizaban distintas
escalas, se encontré que la presencia de depresion estaba relacionada con una menor
adherencia o con mal uso de estos farmacos (17,25,27,28,30-32,36,37) (Tabla lll). En uno
de los estudios anteriores (27), los pacientes tenian mayor probabilidad de abuso de
opioides entre las personas con depresién moderada (ORAUSt92 = 4: |C 95 % = 1,1-14,58),
moderada-grave (ORAUstada = 8 56: |C 95 % = 2,19-33,37) y grave (ORAUst2da = 23 5. |C 95
% = 5,12-107,81). Sin embargo, en otros 2 estudios, que utilizaron el Anxiety and
Depression Scale (HADS) y el Patient-Reported Outcomes Measurement Information

System (PROMIS), no se encontrd relacidn entre estas dos variables (29,34) (Tabla Ill).

Relacion entre ansiedad y adherencia al tratamiento

En 6 articulos se analizaba la relacidon entre ansiedad y adherencia al tratamiento,
encontrandose en uno de ellos (30) que una alta puntuacién en la escala Beck Anxiety
Inventory (BAl), es decir mayor nivel de ansiedad, se asociaba con baja adherencia (r =
0,54, p < 0,001).

Por otra parte, en un estudio que utilizaba Generalized Anxiety Disorder scale (GAD-7)
(35), al comparar el grupo con problemas debidos al uso de sustancias y el grupo con
problemas de comorbilidad multiple vs. grupo de funcionamiento fisico deficiente, se
observé en ambos casos que estaban asociados con un mayor riesgo de no ser
adherentes al tratamiento con opioides (OR¥Yst% = 2 59 '|C 95 %:1,69-3,99, p < 0,001 y
OR@iustada = 337 |C 95 %:2,29-4,81, p < 0,001, respectivamente) (Tabla Ill). Por el

contrario, en otros dos estudios en los que se utilizé PROMIS (29) y the Hamilton Anxiety
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Rating Scale (HAM-A) (32), no se encontro relacion significativa entre la ansiedad y el
mal uso de opioides.

En los 2 estudios restantes, se mostrd que mayores puntuaciones en la escala Hospital
Depression and Anxiety Scale (HADS) (mayores niveles de depresion y ansiedad)
aumentaban el riesgo de falta de adherencia (28) al comparar a los participantes que
mostraban adherencia frente a los que sobre utilizaban los analgésicos (ansiedad, p =
0,045; depresién, p = 0,007). En el otro estudio (27) en el que se valoraba la ansiedad
utilizando The Generalized Anxiety (GAD-7) se mostraba que conforme aumentaban las
puntuaciones en esta escala (B = 0,47, p < 0,001), aumentaba el mal uso de opioides.
Ademas, en este estudio, dentro de los pacientes que tenian depresion severa, el uso
indebido de opioides fue del 75,3 % en aquellos con ansiedad severa y del 50 % en

aquellos con ansiedad leve o moderada (27) (Tabla Ill).

Depresion y ansiedad medida de forma conjunta (afecto negativo) y adherencia al

tratamiento

Dos de los articulos incluidos en la revision median la depresion y la ansiedad de forma
conjunta. En uno de ellos (26), se observé que los pacientes que utilizaban opioides solo
cuando sentian dolor (uso sintomdtico), tenian peor salud mental que los pacientes que
tenian un patron de uso programado de estos farmacos (no se lo tomaban exactamente
como les indicaba su médico, pero se lo tomaban siempre a la misma hora: media =30,5;
Error estandar (EE) = 1,5; uso programado: media = 22,8; EE = 1,9). Asimismo, en el otro
estudio (33) se observé que los sujetos con mayores puntuaciones en la escala HADS
tenia un mayor riesgo de mal uso de opioides en comparacion con el grupo de

puntuaciones bajas (39,1 vs. 8,3 %, p = 0,013) (Tabla Ill).

Relacion entre estrategias de afrontamiento y adherencia al tratamiento

La relacion entre el afrontamiento y la adherencia a analgésicos solo fue analizada en 2
estudios, mostrandose en uno de ellos que las personas que presentaban estrategias de
afrontamiento mas activas tenian mayor riesgo de falta de adherencia a analgésicos

debida a bajo uso (OR = 1,132, IC 95 %: 1,027-1,249, p = 0,013). Sin embargo, los
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pacientes que tenian una estrategia de afrontamiento mas pasiva tendian a mostrar una
falta de adherencia por sobreuso de los medicamentos en comparacién con los
pacientes que tenian comportamientos adherentes (media = 33,4 desviacidn tipica (DT):
5,00 vs. media = 31,6 DT: 6,6, p = 0,095) (28). A pesar de que se evalud con una escala
diferente, en otro estudio (35) también se observé que los pacientes con pobres
estrategias de afrontamiento tenian mayor probabilidad de ser no adherentes (Tabla lll).
Asimismo, se puso de manifiesto que estos pacientes tenian una alta probabilidad de

tener un trastorno limite de la personalidad y poco apoyo social (35).

Relacién entre catastrofismo y adherencia al tratamiento

Se identificaron 5 estudios en los que se analizaba la relacién entre catastrofismo y
adherencia al tratamiento analgésico. En 3 de ellos, se encontrd que cuando los niveles
de catastrofismo medido con The Pain Catastrophizing Scale (PCS) eran altos, el riesgo
de no adherencia o mal uso de opioides era mayor (17,29,36) (Tabla Ill). Sin embargo,
en otro estudio que utilizd el mismo instrumento se observé que el catastrofismo no
guardaba relacién con la falta de adherencia (34).

De los 5 estudios analizados, en el que se media el catastrofismo con The Catastrophizing
Subscale (CSQ-CAT) (30), se encontrd que se relacionaba con un mayor riesgo de uso
indebido de opioides (r = 0,45, p < 0,001), aunque este resultado no fue significativo

cuando se evaluaba junto a la ansiedad y a la depresion.

DISCUSION

La falta de adherencia al tratamiento analgésico en pacientes con DCNO ha sido descrita
con anterioridad. Sin embargo, los estudios que analizan los factores psicologicos
asociados a la adherencia analgésica en estos pacientes son escasos, y los resultados no
son concluyentes.

Entre los resultados obtenidos en la revision destaca que la depresion es la variable que
mas se ha estudiado su asociacién con la adherencia analgésica en pacientes con DCNO,
observandose en 8 de los 13 articulos incluidos en esta revision, que su presencia es un

factor de riesgo de baja adherencia. De igual manera, la relacién entre ansiedad vy
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adherencia fue analizada en 6 estudios, mostrandose en dos de ellos que su presencia
se asociaba a la falta de adherencia especificamente con el tratamiento con opioides
(30,35). En linea con estos resultados, Broekmans y cols. (28) muestran una falta de
adherencia por sobreuso cuando las puntuaciones en la escala de HADS son altas, y
Feingold y cols. (27) muestran que la ansiedad es un factor de mayor riesgo de mal uso
de opioides cuando se presenta de forma concomitante con depresion. Estos resultados
son relevantes si tenemos en cuenta que es muy frecuente que ansiedad y depresion se
den conjuntamente (38), y se ha descrito que existe una relacion bidireccional entre
ambos procesos que podria afectar a la adherencia terapéutica en los pacientes con DC
(39).

Por otra parte, hay que sefialar como resultado destacable la diversidad de los
resultados observados en los estudios, que podrian explicarse por la variedad de
métodos utilizados para evaluar la depresién y la ansiedad, asi como la distinta forma
de medir la adherencia. Timmerman y cols. (11) ya destacan esta limitacién en los
distintos estudios analizados en su revision, e inciden en la dificultad que esto ocasiona
en la interpretacién de los resultados.

Un hecho frecuentemente observado en los estudios es la consideracidon de la
adherencia como una variable dicotdmica (adherencia versus no adherencia), sin
abundar sobre aspectos concretos incluidos en este constructo, a pesar de que se ha
mostrado que la adherencia sigue un patrén de conducta complejo que es dificil evaluar
a partir de una respuesta binaria (40). De igual manera, la diferenciacién entre
adherencia intencional o no intencional propuesta por otros autores (41) solo fue
considerada en uno de los estudios incluidos en la revisién (28), lo que constituye una
limitacion afiadida en la valoracién adecuada de la adherencia.

La relacidn entre las estrategias de afrontamiento y la falta de adherencia al tratamiento
se ha analizado en 2 de los articulos de esta revisidon, mostrandose que mientras que las
estrategias de afrontamiento activas se relacionan con la falta de adherencia por falta
de uso, las estrategias pasivas lo hacen por sobreuso. En un metandlisis recientemente
publicado, Hagger y Orbell (42) observan que cuando los pacientes perciben la
enfermedad como controlable, utilizan estrategias de afrontamiento mads activas,
mientras que cuando la perciben como incontrolable, las estrategias utilizadas son mas

pasivas. Estos resultados podrian explicar los nuestros y dan mas credibilidad a la
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hipotesis de que los pacientes que utilizan estrategias de afrontamiento mas activas, y
piensan que pueden afrontar el DC sin necesidad de tratamiento, pueden creer que no
necesitan tomar la medicacion. Por el contrario, los pacientes que perciben su
enfermedad como incontrolable y que utilizan estrategias de afrontamiento mas
pasivas, pueden pensar que si toman la medicacién, el dolor serd mas soportable.

Los resultados sobre la relacion entre catastrofismo y adherencia mostrados en la
revision son contradictorios, incluso cuando el instrumento utilizado para valorar el
catastrofismo es el mismo. Diferentes autores han referido que el catastrofismo puede
sesgar de forma negativa las percepciones y experiencias de los enfermos, creando tipos
de comportamientos pasivos, como son la rumiacién o impotencia, y desempefian un
importante papel en la experiencia del DC (43,44). Se ha demostrado que los pacientes
que tienden a experimentar el dolor con una vision catastrofica son mas vulnerables al
mal uso de opioides, ya que pueden manifestar creencias irreales sobre el dolor y sus
consecuencias (45).

Un hecho también observado en nuestro estudio es la falta de relacion entre
catastrofismo y mal uso de opioides cuando este factor se evaluaba junto a la ansiedad
y la depresion (33). Este resultado podria explicarse porque la ansiedad y la depresién
estan fuertemente relacionadas con el catastrofismo, pudiendo ambos procesos tener
un papel mediador en la relacién entre el catastrofismo y el mal uso de opioides, como
muestra Arteta y cols. en su estudio (46).

Este estudio no estd exento de limitaciones, entre las que sefialamos el reducido nimero
de articulos que cumplian los criterios de inclusion, que ademas solo analizaban algunos
factores psicoldgicos sin tener en cuenta otros factores como el trastorno limite de
personalidad o el neuroticismo. También puede ser una limitaciéon el no haber
especificado dentro de las palabras claves en la estrategia de busqueda todas las
variables por separado en vez de solo la palabra “psychology”. Sin embargo,
consideramos que esta estrategia mas genérica nos aportaria una informacién global y
acorde con el objetivo del estudio.

Otra limitacién es la derivada de la diversidad de escalas utilizadas y los distintos
métodos para medir adherencia que hacen complicado el andlisis de los resultados.
Asimismo, es necesario sefialar que la adherencia o falta de ella no siempre es

responsabilidad del paciente, sino que también puede ser debida a variables asociadas
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con el procesado asistencial y la comunicacion, por lo que este aspecto también debe
ser estudiado.

Como fortaleza del estudio queremos sefialar que los resultados obtenidos proceden de
la busqueda realizada en 4 bases de datos y que ademas la tematica es novedosa y pone
en evidencia la necesidad de analizar otros factores psicolégicos que pueden ser

importantes en la adherencia al tratamiento en los pacientes con DCNO.

CONCLUSIONES

Se ha prestado una escasa atencidn en la literatura cientifica a la relacién entre la
adherencia al tratamiento analgésico y los factores psicoldgicos en los pacientes con
DCNO, mostrandose ademas resultados no concluyentes en los estudios que abordan el
tema. A pesar de ello, existe cierto acuerdo en mostrar que la presencia de depresion,
y/o ansiedad se asocian a la falta de adherencia analgésica observada en los pacientes.
Sin embargo, otros factores como el afrontamiento, el catastrofismo u otros factores

con potencial efecto sobre la adherencia necesitan ser mejor estudiados.
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ANEXO 1

ANEXO 1.

Herramienta utilizada para evaluar la calidad del estudio y el riesgo de sesgo de los

estudios transversales.

Lista de verificacion analitica para estudios transversales del Instituto Joanna Briggs:

1

P N O U A W N

¢Se definieron claramente los criterios de inclusién de la muestra?

¢Se describieron en detalle los sujetos del estudio y el entorno?

¢Se midid la exposicidon de manera vélida y confiable?

¢éSe utilizaron criterios objetivos y estandar para medir la afeccién?

¢Se identificaron factores de confusién?

¢éSe establecieron estrategias para hacer frente a los factores de confusién?
¢Se midieron los resultados de forma valida y fiable?

¢Se utilizé un analisis estadistico apropiado?

Herramienta utilizada para evaluar la calidad del estudio de los estudios

longitudinales.

Escala de Newcastle Ottawa para estudios de cohorte:

Seleccion.

1) Representatividad de la cohorte expuesta:

a) Verdaderamente representativo del promedio

(describir) en la comunidad*.

b) Algo representativo del promedio en la comunidad*.

c) Grupo seleccionado de wusuarios, por ejemplo, enfermeras,
voluntarios.
d) Sin descripcion de la procedencia de la cohorte.
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2) Seleccion de la cohorte no expuesta:
a) Extraido de la misma comunidad que la cohorte expuesta*.
b) Extraido de una fuente diferente.
c) Grupo seleccionado de wusuarios, por ejemplo, enfermeras,
voluntarios.

d) Sin descripcién de la procedencia de la cohorte no expuesta.

3) Comprobacion de la exposicion:
a) Registro seguro (por ejemplo, registro quirdrgico)*.
b) Entrevista estructurada*.
c) Autoinforme escrito.

d) Sin descripcion.

4) Demostracion de que el resultado de interés no estaba presente al inicio del
estudio:
a) Si*.
b) No.

— Comparabilidad.
5) Comparabilidad de cohortes sobre la base del disefio o analisis controlado
por factores de confusion:
a) El estudio controla por edad, sexo y estado civil*.
b) El estudio controla otros factores*.
c) Las cohortes no son comparables sobre la base del disefio o analisis

controlados para los factores de confusion.

— Resultados.
6) Evaluacién de resultados:
a) Evaluacién ciega independiente*.
b) Vinculacién de registros*.
c) Autoinforme.
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d) Sin descripcion.

7) El seguimiento fue lo suficientemente largo como para que ocurrieran los
resultados:
a) Si (=5 anos)*.

b) No.

8) Adecuacion del seguimiento de cohortes:

a) Seguimiento completo: todos los sujetos contabilizados*.

b) Es poco probable que los sujetos perdidos durante el seguimiento
introduzcan sesgo (hubo un pequefio nimero de perdidos = 80 % del
seguimiento, o se proporcioné una descripcion de los perdidos)*.

c) Tasa de seguimiento < 80 % y sin descripcién de los perdidos.

d) Sin declaracién.
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Figura 1. Diagrama de flujo.

Articulos identificados a través de la busqueda en base de

datos
PubMed =471
Scopus = 193

PsycINFO = 189
Web of Science = 331
(n=1184)

> Duplicados excluidos (n = 210)

Cribado por titulo y resumen (n = 974)

>{  Articulos excluidos (n = 954)

Cribado por el articulo completo (n = 20)

Articulos excluidos (n = 9)
- No centados en la adherencia = 2
- Articulo corto=1
- No centrados en aspectos psicolégicos = 3
- Poblacién incorrecta = 1

- Tipo de publicacidén incorrecta =2

Articulos incluidos a partir de
referencias (n = 3)

Estudios incluidos (n = 14)




Tabla I. Riesgo de sesgo de los estudios transversales incluidos (n = 10).

., Exposicion valida y L .. Estrategias de Resultados validos y Andlisis estadistico Numeros de
Inclusién  Entorno . Objetivo  Confusion L. . . ““in

confiable confusion confiables apropiado si
Park y Lavin, 2010 1 1 1 1 1 0 1 1 7
Martel y cols., 1 1 1 1 1 0 1 1 7
2013
Skinner y cols., 1 1 1 1 1 0 1 1 7
2012
Feingold y cols., 1 1 1 0 1 0 1 1 6
2018
Broekmans y 1 1 1 0 1 0 1 1 6
cols., 2010
Hahy cols., 2017 1 0 1 0 1 0 1 1 5
Artetay cols., 1 0 1 1 1 0 1 1 6
2015
Kipping y cols., 1 0 1 1 1 0 1 1 6
2014
Wasan y cols., 1 1 1 1 1 0 1 1 7
2015
Chang, 2018 1 1 1 1 1 0 1 1 7
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Tabla Il. evaluacién de la calidad de los estudios longitudinales incluidos (n = 4).

ftem 1 ftem 2 ftem 3 ftem 4 ftem 5 ftem 6 ftem 7 ftem 8 '\:;:;(:iz::
Wong y cols., 2015 A* A* A* A* A*/B* B* B B* 8
Peacock y cols., 2016 A* A* B* A* A*/ B* B* B B* 8
Jamison y cols., 2009 B* A* A* A* A*/B* B* B B* 8
Bernadette y cols., 2011 B* A* C A* A*/B* B* B C 6




Tabla Ill. Caracteristicas de los estudios incluidos en la revision sistematica.

Autor, aio. Objetivo Poblacién (edad) Variables e instrumentos Resultados Aclaraciones
Artetay Investigar si la ansiedad n =215 pacientes Ansiedad: BAI La ansiedad (r = 0,54, p <0,001) la
cols., 2015 y la depresidn median en | M edad = 46,22 Depresion: BDI-II depresion (r=0,61, p < 0,001) y el
la relacion entre el DE =10,03 Catastrofismo: CSQ-CAT de CSQ catastrofismo (r = 0,45, p < 0,001) se
catastrofismo del dolor y Uso indebido de opioides: COMM asociaron el mal uso de opioides
el riesgo de abuso de recetados
opioides recetados en
pacientes con DC Sin embargo, cuando la ansiedad y la
depresion se analizaron junto al
catastrofismo, el efecto del catastrofismo
dejd de ser significativo
Bernadette Examinar las diferencias | Estudio longitudinal. Adherencia a la medicacion: diario | Aquellos pacientes que tenian trastorno
y cols., 2011 | relacionadas con la raza Primera medida: de seguimiento autoinformado depresivo mayor fueron menos
en la adherencia a la -n =173 caucasicos Trastorno depresivo mayor: propensos a adherirse a la medicacién
medicacién preventiva -n =112 afroamericanos | PRIME-MD analgésica preventiva para el dolor de
en pacientes con dolor cabeza (OR=1,02,1C95 % =1,01-1,05, p =
de cabeza e identificar Segunda medida (6 0,03)
los factores que predicen | meses):
la adherencia a la - n =79 caucasicos
medicacidn en pacientes | - n = 32 afroamericanos
con cefalea caucdsicosy | > 18 afios
afroamericanos
Broekmans Examinar los factores n = 265 pacientes Adherencia a la medicacién: Los pacientes que estaban infrautilizando
y cols., 2010 | determinantes de la falta | > 18 afios Entrevista autoinformada los opioides wusaron estrategias de

de adherencia, el uso
excesivo y la falta de uso
de opioides en pacientes
con DC no maligno con
un enfoque en los
factores relacionados
con las cinco categorias
de determinantes de la
no adherencia a la
medicacidn, segun lo
propuesto por la OMS
(asistencia sanitaria
factores

Ansiedad y depresion: HADS

Estrategia de afrontamiento: VPMI

afrontamiento mas activas (OR = 1,132, IC
95 % =1,027-1,249, p = 0,013)

Los pacientes que tuvieron un uso
excesivo de su medicacién tuvieron
puntuaciones mas altas en las subescalas
de ansiedad (m =10 DE 8-12,2vs. m=9
DE: 5-12, p = 0,045) y depresiéon (m = 10
DE: 8-13,25 vs. m = 8 DE: 5-11, p = 0,007) y
una tendencia a utilizar estrategias de
afrontamiento pasivas en comparacion
con los pacientes adherentes (m = 33,4
DE: 5,00 vs. m = 31,6 DE: 6,6, p = 0,095)
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Chang
cols.,
2018

Feingold y
cols., 2018

y

socioecondmicos
relacionados con el
sistema, la condicion, el
tratamiento y el
paciente)

Describir la prevalencia
del uso indebido de
opioides recetados e
identificar los factores
asociados con el uso
indebido en adultos de
50 afios o mads con dolor
crénico

Explorar la asociacién
entre la gravedad de la
depresidn y las tasas de
uso indebido de opioides
entre los pacientes con
dolor crénico

n=130
> 50 aiios

n = 265 pacientes
> 18 afos con dolor
cronico no oncoldgico

Depresion: GDS
Ansiedad: HAM-A

Uso de opioides recetados: TLFB

Uso indebido de opioides: COMM
Depresiéon comérbida: PHQ-9

Ansiedad comorbida: GAD-7

Las probabilidades de uso indebido de
opioides son 5,7 veces (OR 5,723 IC 95 %:
1,851-17,690, p = 0,002) mas altas para las
personas con depresion moderada que
para una persona con depresion leve

La ansiedad no se asocié con el uso
indebido de opioides

La prevalencia del uso indebido de
opioides entre los participantes con
depresion fue del 45,7 %, en comparacion
con el 7,6 % de los participantes que no
tenian depresién. Entre los participantes
con depresion leve, moderada,
moderadamente severa y severa, el uso
indebido de opioides fue del 9,8 %, 22,5 %,
42,2 %y 75,2 %, respectivamente
Probabilidades significativamente mayores
de abuso de opioides entre las personas
con depresion moderada (OR¥\s%% = 4; |C
del 95 % = 1,1-14,58), moderada-grave
(OR¥ustada= 8 56- |C 95 % = 2,19 a 33,37) y
grave (OR¥ustada = 23 5. |C 95 % = 5,12 a
107,81), pero no entre aquellos con
depresion leve (OR¥Ust2da = 1 55: |C 95 % =
0,41 a5,8)

Entre los participantes con depresion
severa, el uso indebido de opioides fue del
75,3 % entre aquellos con ansiedad severa
y 50 % entre aquellos con ansiedad leve o
moderada
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Hahy cols.,
2017

Jamison
cols., 2009

Kipping
cols., 2014

Martel y
cols., 2013

y

Yy

Examinar las
caracteristicas
demogrificas,
psicosociales, los
factores de
comportamiento
especificos del dolor, el
historial de abuso de
sustancias, el suefo y los
indicadores de la funcion
fisica general como
predictores del uso
indebido de opioides en
pacientes que sufren DC
Examinar las diferencias
alo largo del tiempo en
una serie de medidas
entre los pacientes con
dolor crénico que se
clasificaron como de alto
o bajo riesgo de uso
indebido de opioides en
funcién de las
puntuaciones en el The
Screener and Opioid
Assessment for Pain
Patients (SOAPP)
Investigar la fiabilidad de
lo que reportan los
pacientes con respecto a
su uso actual de
medicamentos para el
dolor

Examinar las variables
que podrian ser la base
de la asociacion entre el

41 pacientes adultos con
DC con un uso indebido
de opioides

M edad = 44,4; DE = 14,2

Estudio longitudinal

n =110 pacientes

> 18 afios
experimentando dolor
por mas de 3 meses

n = 243 pacientes
tratados en clinica del
dolor de los que 100
eran pacientes
prequirdrgicos

> 18 afios

n =115 pacientes con
dolor

Depresidn y ansiedad:
PROMIS

Dolor catastrofico: PCS

Uso indebido de opioides
recetados: se definié como

1) tomar un opioide de una manera
o dosis diferente a la recetada, o 2)
tomar el opioide de otra persona al
que se lo han prescrito

Predecir la baja adherencia entre
los pacientes con dolor crénico
para la terapia con opioides:
SOAPP

Catastrofismo: PCS

Depresion: CESD-10

Cumplimiento: analisis en orina 'y
sangre
Grado de depresion: ADS

Riesgo de uso indebido de
opioides recetados: SOAPP-R

Los niveles mds altos de ansiedad se
asociaron con tasas mas altas de abuso de
opioides (B =0,47, p <0,001).

Los pacientes que mostraron un uso
indebido de opioides recetados mostraron
niveles mas altos de ansiedad (OR 1,05 IC
95 %:1,02-1,09, p = 0,005) y depresién
(OR 1,05, IC 95 %: 1,01-1,08, p = 0,007) y
catastrofismo (OR 1,04, IC 95 %: 1,01-
1,06, p = 0,008)

Al inicio del estudio, los sujetos en el
grupo de alto SOAPP referian mas dolor (p
< 0,05) mayores niveles de catastrofismo
(p < 0,05) y depresion (p < 0,05) en
comparacién con el grupo de bajo SOAPP

Las puntuaciones altas de depresion en el
ADS predicen el incumplimiento del
tratamiento (OR = 2,12 1C 95 %:1,18-3,80),
p <0,05)

El catastrofismo (r = 0,45, p < 0,01) la
ansiedad (r=0,44,p<0,01)yla
depresion (r = 0,34, p <0,01) se asociaron

Kipping y cols., 2014

Martel y cols., 2013
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Park y cols.,
2010

Peacock y
cols., 2016

catastrofismo y el riesgo
de mal uso de opioides
recetados en pacientes
con DC

Determinar la
correlacion entre el uso
indebido de opioides y
discapacidad fisica,
abuso de alcohol,
sintomas depresivos,
espiritualidad, apoyo
social y red social en
adultos mayores que
viven en la comunidad
(65 afios o mas) con DC
1. Identificar subgrupos
de personas con dolor
no oncoldgico sobre la
base de sus factores de
riesgo para ser no
adherentes al
tratamiento de opidceos
2. Comparar el perfil
demografico, el dolor, el
tratamiento y el acceso a
los servicios de salud de
estos subgrupos

3. Evaluarsila
pertenencia al subgrupo
definido predijo la no
adherencia en el

musculoesquelético de
mas de 6 meses

M edad hombres = 46,0;
DE=11.6

M edad mujeres = 48,3;
DE =10,3

n = 163 sujetos > 65 afos
con dolor crénico y
tratados con opioides

Estudio longitudinal
n=1,514 > 18 afios con
DC > 3 meses que toman
opioides para DC
durante > 6 semanas

Catastrofismo: PCS
Ansiedad: PASS

Sintomatologia depresiva: BDI

Uso indebido de opioides: PMQ
Sintomas depresivos: CESD-10

Trastorno afectivo:
PHQ-S
GAD-7 del PHQ-9 210

Estrategias de afrontamiento:
PSEQ

Adherencia a los opioides: se pidio
a los participantes que informaran
si habian tenido en los 3 meses
anteriores, 10 comportamientos
identificados en la literatura como
factores de riesgo asociados a la
falta de adherencia a los opioides

con un mayor riesgo de uso indebido de
opioides recetados

Los resultados también revelaron que el
catastrofismo y el riesgo de uso indebido
de opioides estaba mediada en parte por
los niveles de ansiedad de los pacientes (Z
=2,1,p<0,05)

El catastrofismo es un importante
predictor “Unico” de riesgo de uso
indebido de opioides, incluso al controlar
los niveles de ansiedad y depresion de los
pacientes (B = 0,30, p < 0,05)

Los niveles mas altos de sintomas
depresivos se asociaron
significativamente con un mayor riesgo de
uso indebido de opioides (B = 0,366, t =
2,278, p = 0,024)

Se identificaron 4 grupos:

1) Grupo de mal funcionamiento fisico
(27 %) (n = 402)

2) Grupo pobre de afrontamiento y mal
funcionamiento fisico (n = 533) (35 %)

3) Grupo con problemas debidos al uso de
sustancias (n = 207) (14 %)

4) Grupo con problemas de comorbilidad
multiple (n =372) (25 %)

Los ultimos 2 grupos tuvieron un mayor
riesgo de solicitar mayores dosis de
opioides, mal uso de medicamentos,
acumulacidn de dosis y alteracidon de la
dosis recomendada, en comparacién con
el grupo de funcionamiento fisico
deficiente

Descripcidn de los grupos con riesgo
de no adherencia:

3) Grupo con problemas debidos al
uso de sustancias: alta probabilidad
de antecedentes personales de
abuso de sustancias; mas
probabilidades de ser mds joveny
haber sufrido maltrato infantil

4) Grupo con problemas de
comorbilidad mudltiple: alta
probabilidad de antecedentes
personales de abuso de sustancias y
experiencia de abuso infantil, alta
probabilidad de trastorno afectivo,
trastorno limite de la personalidad e
historial familiar de abuso de
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Skinner

y

cols., (2012)

Wasan
cols., 2015

y

momento del
reclutamiento y de
forma prospectiva
durante 3 meses

Explorar la relacién entre
los patrones de uso de
opioides, la severidad
del dolor y la salud
mental relacionada con
el dolor en pacientes con
dolor crénico que
recibieron opioides

Confirmar la hipédtesis de
que en el tratamiento de
dolor lumbar crénico
(DLC), los pacientes con
afecto negativo (AN) alto
habrian disminuido la
analgesia opioide y
habian tenido mayores
tasas de uso indebido de
opioides en comparacién
con los pacientes con
DLC con AN bajo

n =157 dolor de mas de
6 meses
> 60 afios

n =72 sujetos con AN de
entre 21y 75 afios y DLC
de al menos 6 meses de

duracién

Medida del mal uso de
medicamentos recetados: PDUQ

Ansiedad y depresion: NAs

Niveles de sintomas de AN:

HADS total (depresion y ansiedad
combinadas): se asignd un nivel a
cada sujeto (bajo, moderado o alto)
segln las puntuaciones
combinadas de la subescala de
depresién y ansiedad. El AN alto se
definié como mas de > 8 puntos en
las subescalas de depresion y
ansiedad, el AN bajo fue inferior a
< 6 en cada subescalay el AN
moderado (6-8)

Riesgo de uso indebido de
opioides: SOAPP
Catastrofismo: PCS

El grupo con problemas debidos al uso de
sustancias vs. el grupo de funcionamiento
fisico deficiente (OR¥%s%922 59 (1,69-3,99),
p <0,001) y el grupo con problemas de
comorbilidad multiple vs. grupo de
funcionamiento fisico deficiente (OR@steda
3,32 (2,29-4,81), p < 0,001) mostraron un
mayor riesgo de reportar uno o mas
comportamientos no adherentes

El uso sintomatico de los opioides se
asocidé con una peor salud mental
relacionada con el dolor (m = 30,5; EE =
1,5). Por el contrario, el uso de opioides
en un patrén programado se asocid con
una mejor salud mental relacionada con el
dolor (m =22,8; EE=1,9)

El grupo de AN alto tuvo una tasa
significativamente mayor de uso indebido
de opioides (39,1 % vs. 8,3 %, p =0,013) y
significativamente mas ansias de opioides
que el grupo de AN bajo (item 11 del
SOAPP, revisado, p = 0,041)

sustancias, y una alta probabilidad
de reportar mal funcionamiento
fisico, estrategias de afrontamiento
deficientes y bajo apoyo social

Patrones de uso:

- Uso sintomatico: se toma los
medicamentos cuando le duele, y si
no le duele no se lo toma

- Uno estratégico: necesidad de
tomar medicamentos cuando se
necesita estar activo

- Uso programado: uso de
medicamentos en funcion de la hora
del dia

- No uso: el no uso es una eleccidn
consciente basada en otras
preferencias para manejar su
condicion dolorosa

El grupo alto de NA también tuvo
puntuaciones significativamente
mayores de catastrofismo del dolor
(r=0,58; p<0,01) y neuroticismo
(r=0,66; p <0,01), que se
correlacionaron significativamente
con las puntuaciones totales de
HADS
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Neuroticismo: Neuroticism
Subscale of the NEO Personality

Inventory
Wongy Examinar las relaciones Estudio longitudinal n = Cumplimiento médico: PCRS No se encontrd relacién entre la PCRS evalua el cumplimiento de las
cols., 2015 entre adherencia 178 pacientes Depresion: subescala de depresion | depresion y la adherencia al tratamiento, recomendaciones en diez areas:
terapéutica, satisfaccién »| HADS-D ni entre el catastrofismo y la adherencia tratamiento de medicacion,
con el tratamiento del descontinuacién de medicamentos,
dolor, discapacidad y Dolor catastréfico: PCS uso de dispositivos de asistencia,
calidad de vida (Qol) en ejercicios de fisioterapia, otros
una muestra de tratamientos en el hogar, citas de
pacientes con DC seguimiento y derivaciones a otros

profesionales de la salud,
intervenciones quirurgicas,
tratamientos de medicina alternativa
y otras recomendaciones de
tratamiento

Media: m; Desviacidn estandar: DE; Error estandar: EE

Patient Health Questionnaire-9 (PHQ-9): 9 items, calificados en una escala (0 = nada a 3 = casi todos los dias). Puntuaciones totales: 5 (depresion leve), 10 (depresidon moderada), 15 (depresion
moderada severa) y 20 (depresion severa). Generalised Anxiety Disorder - 7 (GAD-7): puntuaciones totales de 5, 10 y 15 representan niveles leves, moderados y severos de ansiedad
respectivamente. Puntuacién > 10 indica ansiedad generalizada. Primary Care Evaluation of Mental Disorders (PRIME-MD). Pain Self-Efficacy Questionnaire (PSEQ): < 30. The Beck Anxiety
Inventory (BAl): puntuacion entre 0y 21, a mayor puntuacion, mayores niveles de ansiedad. The Beck Depression Inventory Il (BDI-11): la puntuacién entre 0 y 21, a mayor puntuacidén, mayores
sintomas depresivos. Catastrophizing subscale (CSQ-CAT) de The Coping Skill Questionnaire (CSQ). The Current Opioid Misuse Measure (COMM): 17 items que categorizan las respuestas en 0
(nunca) a 4 (muy a menudo). Pain Medication Questionnaire (PMQ): 26 items. Mayor puntuacion indica mayor riesgo de uso indebido de opioides. The Center for Epidemiologic Studies
Depression Scale-10 (CESD-10): 10 items. Puntuacién > 10 (punto de corte). The Participant Compliance Reporting Scale (PCRS). Pain Catastrophizing Scale (PCS): 13 items. Examina tres
componentes: rumiacién, aumento e impotencia. PROMIS: 22 items. Screener and Opioid Assessment for Patients with Pain-Revised (SOAPP-R): 24 items que se clasifican de 0 (nunca) a 4 (muy
a menudo). Pain Anxiety Symptoms Scale (PASS): 20 items. Escala Likert: de 0 (nunca) a 5 (siempre). Hospital Depression and Anxiety Scale (HADS): subescala de depresion de 7 items y
subescala de ansiedad de 7 items. Puntuacion total entre 0 y 21 para cada subescala. Puntuaciones mas altas indican mas sintomas. The Vanderbilt Pain Management Inventory (VPMI): consta
de una subescala de afrontamiento activa (7 items, rango: 7-35) y una subescala de afrontamiento pasivo (11 items, rango 11-55). Mayores puntuaciones indican uso mas frecuente de
estrategias de afrontamiento. Prescription Drug Use Questionnaire (PDUQ): 42 items. Negative Affect Subscale (NAs): 5 items que miden ansiedad y estado de animo deprimido, puntuaciones
mas altas indican peor estado de animo. La version en alemdn de Center for Epidemiologic Studies Depression Scale (ADS): ADS < 23: puntuacidn baja de depresidn, ADS > 23: puntuacion alta
de depresidn. Geriatric Depression Scale (GDS): 30 items. Puntuacién compuesta para determinar la gravedad de la depresion: <9 normal; entre 10 y 19 depresién leve; de 20 a 30 depresidn
severa. Hamilton Anxiety Rating Scale (HAM-A): 14 elementos, < 17 severidad de ansiedad leve, de 18 a 24 severidad de ansiedad leve a moderada y de 25 a 30 severidad de ansiedad
moderada a severa. Timeline Follow Back (TLFB) entrevista semiestructurada.
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