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Resumen.

El presente pre-proyecto de investigacion se enmarca dentro del Trabajo Final de
Grado para la obtencién del titulo de Licenciatura en Psicologia por la Universidad de
la Republica. Se pretende con el mismo ahondar en el estudio de la memoria y su
relacion con el uso prolongado de benzodiacepinas por parte de personas con
sintomas de ansiedad. A pesar de los riesgos que conlleva el uso prolongado de este
tipo de farmacos, y su controversial relacion con los efectos sobre la memoria, en
Uruguay se proyecta como una de las drogas mas consumidas. Sin embargo, el
caracter causal de esta asociacion entre la funcion mnésica y el consumo de
benzodiacepinas no ha sido establecido, y no se ha estudiado en el ambito nacional.
Es pertinente evaluar esta asociacidbn en nuestro pais, por su relevancia y por la
posibilidad de iniciar una linea de estudios propios sobre el tema. Para ello, se
realizard un estudio cuantitativo no experimental, de corte longitudinal, correlacional,
con usuarios entre 25 y 35 afios de la Administracién de Servicios de Salud del Estado
gue padecen de sintomas de ansiedad y que consumen benzodiacepinas. Ademas, se
tendra en consideracion la realizacién de una comparacién con aquellos psicotrépicos
no benzodiacepinicos utilizados en el tratamiento de la ansiedad. Con este estudio se
procura realizar una introduccién en nuestro pais a la tematica de los efectos de los
farmacos ansioliticos y las funciones cognitivas basicas, considerando a la memoria
como foco central junto a las benzodiacepinas, indagando acerca de aspectos

primordiales que son inherentes a nivel de sanidad publica.

Palabras clave: ansiedad, memoria, benzodiacepinas.



Fundamentacion.

Suele considerarse a la ansiedad como una experiencia emocional subjetiva
gue, acompafiada de una serie de reacciones fisioldgicas indica una relacion
psicosocial que determina la influencia del ambiente en la percepcion y
comportamiento de los sujetos. Esta relacion es innegable, y se encuentra
intimamente ligada tanto a factores genéticos como con reacciones a nivel del Sistema
Nervioso Autbnomo y Sistema Nervioso Central, que desemboca en un estuario de
comportamientos y sensaciones que se muestran como fundamentales a nivel
adaptativo para el ser humano (Asociacion Americana de Psiquiatria, 2014; Diaz y De
la Iglesia, 2019; Duefias, 2019).

Segun Branddo y Graeff (2014), “la ansiedad se expresa en varios niveles:
cognitivo, por la preocupacion excesiva; afectivo, por el sentimiento caracteristico;
comportamental, por la tendencia a la evitacion; y fisiolégico, por las manifestaciones
musculares, hormonales y neurovegetativas” (p.135). Existe un punto de inflexién,
donde estas reacciones, sensaciones y preocupaciones pasan a considerarse de
caracter patoldgico. Como lo indican Fernandes, Clébia, Medeiros, Fernandes,

Formiga y Nébrega (2010):

La ansiedad es considerada normal cuando consiste en una respuesta
adaptativa del organismo, propulsora del desempefio y con componentes
psicolégicos y fisiolégicos. En contraposicion, se la considera patologica
apenas cuando la intensidad o frecuencia de la respuesta no corresponde a la
situacion que la desencadena, o cuando no existe un objeto especifico al cual

se direccione (p. 94)

Esta intensidad y frecuencia desproporcionada a largo plazo puede evolucionar
hacia un trastorno, generando sufrimiento e incapacidad de realizar actividades
cotidianas, interfiriendo negativamente en las relaciones sociales y laborales del sujeto
gue lo padece. Dicho esto, segun el Manual Diagnéstico y Estadistico de los
Trastornos Mentales de la Asociacibn Americana de Psiquiatria (2014), los trastornos
de ansiedad pueden clasificarse en Trastorno de ansiedad por separacién, mutismo
selectivo, fobia especifica, Trastorno de ansiedad social (fobia social), Trastorno de
Péanico, agorafobia, Trastorno de Ansiedad Generalizada, Trastorno de ansiedad

inducido por sustancias/medicamentos, Trastorno de ansiedad debido a otra afeccion



médica, otro trastorno de ansiedad especificado, otro trastorno de ansiedad no
especificado.

Segun la Organizacién Panamericana de la Salud (2017) el nimero estimado
de personas con Trastornos de ansiedad en el mundo durante el afio 2015 era de 264
millones de personas (3,6%), de las cuales 57.22 millones (21%) corresponderian a la
Regién de las Américas. En Uruguay la prevalencia para ese mismo afio era de
203.915 personas (6,4%), colocando a nuestro pais entre los primeros con mas alta
preponderancia en el continente, tan solo por detras de Chile (6,5%), Paraguay (7,6%),
y Brasil (9,3%) y por encima de paises como Estados Unidos (6,3%), Argentina
(6,3%), Canada (4,9%), y México (3,6%). Tomando en consideracion la prevalencia en
funcién de la densidad poblacional de nuestro pais en comparacién con otros paises
de la region, y la tasa de incidencia a nivel mundial, puede afirmarse que las cifras
indican un problema a nivel sanitario de relevancia, que debe ser estudiado y

abordado en profundidad.

Para este tipo de patologias suele implementarse como recurso clinico la
prescripcion de psicofarmacos. Los mismos pueden definirse como un conjunto de
sustancias que poseen la capacidad de actuar sobre el Sistema Nervioso Central
desencadenando una serie de modificaciones tanto a nivel comportamental como
cognitivo, y suelen clasificarse en antidepresivos, antipsicéticos, ansioliticos-hipnoticos
y estabilizadores del humor (Wikinski, 2017).

Entre estos, segun indica Iruela, Picazo y Peladez (2007), los farmacos mas
utilizados para el tratamiento de la ansiedad son los inhibidores de recaptacion de
serotonina (ISRS), los antidepresivos triciclicos (ATC), los inhibidores de la
monoaminooxidasa (IMAO), y las benzodiacepinas. Estas ultimas poseen “efectos
farmacoldgicos ansioliticos, hipnéticos, anticonvulsivantes, miorrelajantes asi como de
inducir amnesia anterégrada” (Dominguez, Collares, Ormaecha y Tamosiunas, 2016,
p.15). Ademas de sus efectos, cabe destacar también su vida-media, que se refiere al
tiempo que demora para que el farmaco sea eliminado del plasma en sangre en un
50% de su valor inicial (Bravo, 2003) (Ver Tabla 1).



Tabla 1
Clasificacion de las benzodiacepinas segun su vida media

Vida media Psicofarmacos

Vida media muy breve? Trazolam, Estazolam, Midazolam

Vid 4 ain diab Bromazepam, Loracepam, Temazepam, Oxazepam,
ida media corta-intermedia
Alprazolam, Clorazepato

_ o _ Clordiazepoéxido, Diazepam, Medazepam,
Vida media intermedia-larga® ) )
Nitrazepam, Clonacepam, Flunitrazepam

Nota. Fuente: Adaptado de Charney, Mihic y Harris (2007); Lopez et. al. (2010); Martinez, H (s. f.).
a2 a 5 horas. "Menor o igual a 24 horas. °Mayor o igual a 24 horas.

Comunmente suelen utilizarse para tratar sintomas que se presentan de forma
aguda, ademas de ser eficaz en el tratamiento del insomnio. Sin embargo, presentan
una serie de efectos adversos, que pueden variar entre la confusion, trastornos de la
coordinacién, amnesia, y somnolencia; y su retirada brusca puede ocasionar un
sindrome de abstinencia, presentando manifestaciones tales como angustia, insomnio,
contracciones musculares, ansiedad, temblores y despersonalizacién, como también el
sindrome de rebote, donde reaparece la sintomatologia inicial con mayor fuerza,
generando una recaida en el sujeto (Benedi y Gémez, 2007; Dominguez et al., 2016;

Iruela et al., 2007; Rang, Ritter, Flower, Henderson, 2016).

Junto a los barbitaricos y los medicamentos para dormir, las benzodiacepinas
se clasifican como un tipo de tranquilizante (Comision Interamericana para el Control
del Abuso de Drogas, 2019). Si bien no se especifica cudl tipo de tranquilizante es
tomado en consideracién, segun la Junta Nacional de Drogas (2019) en su Encuesta
Nacional sobre Consumo de drogas, el “28,2% de la poblacion estudiada ha
consumido alguna vez en su vida tranquilizantes, lo que sitlla a esta sustancia como la
tercera droga mas consumida por la poblacién uruguaya” (p. 63). Siendo esta cifra tan
elevada, y tomando en consideracion la gran prevalencia de personas con Trastornos
de Ansiedad en nuestro pais, se hace imprescindible ahondar en el estudio del
impacto a nivel clinico y los efectos adversos que se presentan por el uso indebido y

prolongado de estos psicofarmacos.

Como bien se menciona, este uso indebido conlleva consigo una serie de
efectos adversos, entre ellos, el deterioro cognitivo a nivel de memoria. La misma se
puede definir como un abanico multiple de redes neuronales interconectadas que se

encargan de trazar y delinear nuestra forma de ser y estar en el mundo. Nos dice



quiénes somos, nos da sentido de pertenencia, como también una perspectiva
individual de nuestra existencia dentro de una multiplicidad de relaciones
intersubjetivas que conforman nuestra sociedad (lzquierdo, 2018). La memoria se
clasifica “conforme a dos dimensiones: (1) el curso temporal del almacenamiento y (2)
la naturaleza de la informacion almacenada” (Schacter y Wagner, 2014, p. 1257) y
suele estar implicada dentro de procesos de registro, almacenamiento Yy
recuperacion/evocacion, que se activan de acuerdo a la demanda necesaria, ya sea
para registrar informacion, retener la misma por largos periodos de tiempo, o para

usarla conforme la necesitemos (Ardila y Ostrosky, 2012).

Esta relacion con la memoria se ha presentado como un tema sumamente
controversial dentro de la comunidad cientifica, ya que, a pesar de los mdltiples
trabajos enfocados en elucidar la asociacion entre el uso de benzodiacepinas y su
potencial influencia en el desarrollo de problemas a nivel mnémico, aun no se ha
logrado establecer un consenso en comudn. Revisiones sistematicas y sintesis de datos
realizadas por medio de meta-analisis, afirman que posibles factores como el tiempo
de uso del psicofarmaco, el sexo, la vida media del farmaco, consumo de otros
psicotrépicos, el disponer de comorbilidades de caracter bioldégico o a nivel
psicolégico, consumo de drogas, entre otros, son de gran incidencia en el aumento de
las probabilidades de desarrollar demencia. Sin embargo, debido a los pocos estudios
considerados para el meta-andlisis, y su heterogeneidad en base a los disefios de los
mismos, el tamafio de la muestra y la diversidad de factores incidentes en el desarrollo
de demencia y alzhéimer, no se podria establecer la causalidad pura de las
benzodiacepinas sobre el desarrollo de este tipo de enfermedades que afectan a la
memoria (Islam, Igbal, Walther, Atique, Dubey, Nguyen, Poly, Masud, Li y Shabbir,
2016; Zhong, Wang, Zhang y Zhao, 2015).

Antecedentes.

Diversos estudios se han planteado con el objetivo de comprender la relacion
entre el consumo de benzodiacepinas y el aumento en el riesgo de desarrollar
deterioro cognitivo, sea éste global o relacionado a la memoria, incluyendo cuadros
demenciales. Algunas de estas se propusieron como investigaciones prospectivas de
cohorte (Gray et al., 2016; Shash et al., 2015; Gallacher et al., 2012; Mura et al., 2013)
como forma de observar a lo largo de un periodo de tiempo los sucesos decurrentes
en funcién de las variables propuestas a analizar. Ya otras investigaciones plantearon

realizar estudios de caso-control, tomando en consideracion el analisis y comparacion



de los casos de incidencia de la enfermedad relacionado al consumo de
benzodiacepinas (Wu et al., 2009; Lagnaouni et al., 2002; Imfeld et al., 2015; Fastbom
et al., 1998). Una en especifico hace uso de ambos disefios (Billioti et al., 2012).

Algunos de estos estudios apuntan a una asociacién entre el consumo de
benzodiacepinas y el riesgo de padecer demencia. Sin embargo, estos varian de
acuerdo al abordaje metodolégico utilizado, como también en la implementacion de los
instrumentos de medicién del rendimiento cognitivo, el tamafio de la muestra, el tiempo
de seguimiento, entre otros factores. Dicho esto, diversos resultados indican que el
consumo de este tipo de psicofarmaco estaria relacionado con un aumento del 50% en
el riesgo de padecer demencia, y un 70% en caso de que éste sea consumido junto a
otro tipo de psicotrépico, como antidepresivos, ansioliticos, hipnoéticos, sedativos,
antipsicoticos, psico-estimulantes y nootropicos (Billioti et al., 2012; Shash et al.,
2015).

También, cabe destacar, que el tiempo de consumo ha sido un factor de suma
importancia a considerar en diversas investigaciones, ademas de la semivida del
farmaco como también la dosis diaria definida (DDD). Algunos datos sefialan que el
riesgo de padecer demencia estaria asociado a un consumo bajo (hasta un mes) o
moderado (1-4 meses) de benzodiacepinas. Sin embargo, otros resultados indican que
los sujetos con demencia son mas propensos a ser usuarios a largo plazo (uso
durante 6 meses dentro de un periodo de 1 afio) de este tipo de psicofarmacos,
ademas de tener una mayor acumulacion de dosis y una mayor exposicion a los
mismos. Ademas, aunque parezca contradictorio, algunos datos indican de que las
personas con un consumo igual o0 menor a 4 afios poseen mas riesgos de padecer la
enfermedad comparado a aquellas que consumieron por un periodo de tiempo mayor.
Otros resultados sefialan que, comparado con no usuarios de benzodiacepinas, el
riesgo de padecer demencia se incrementa entre aquellos que han consumido el
farmaco alguna vez, especialmente cuando su uso ha sido finalizado dentro de un
periodo de hasta 2 o 3 afios previo al diagnéstico de demencia (Gallacher et al., 2012;
Gray et al., 2016; Lagnauoni et al., 2002; Wu et al., 2009). Es esencial también, tener
en consideracion que el riesgo de padecer demencia aumenta en un 60% con el
consumo de benzodiacepinas de semivida larga en comparacién a aquellas de vida
media corta (Shash et al., 2015) (Ver Tabla 1)

Algunas investigaciones poseen un contrapunto interesante con relacion a
aquellas que aqui se han mencionado. Ciertos resultados afirman que en comparacion

a los no usuarios de BZD, no se ha logrado obtener una asociacion entre el consumo



de estos psicotropicos y un incremento en el riesgo de padecer alzhéimer y demencia
vascular, a pesar de que usuarios a largo plazo tuvieron un bajo riesgo relativo de
desenvolver alzhéimer. Como tampoco se ha logrado establecer una asociacion entre
el uso prevalente de las benzodiacepinas y el desarrollo de demencia, ademas del uso
cronico (longitudinal) de estos psicofarmacos y el deterioro cognitivo, a pesar de que
este se vea afectado en su rendimiento de forma transversal en tareas que evaltan
memoria visual inmediata, atencién y procesamiento visomotor (Imfeld et al., 2015;
Mura et al., 2013; Shash et al.,, 2015). Es pertinente resaltar también, que en un
estudio en especifico, este tipo de medicamentos han sido sefialados como un factor
de proteccion ante la enfermedad de alzhéimer, considerando la baja incidencia de
casos de la enfermedad en personas usuarias de estos psicofarmacos en
comparacion a aquellos que no lo han consumido, por lo cual habria un menor riesgo

de padecerla (Fastbom et al., 1998).

A pesar de que diversos trabajos consultados afirman la existencia de una
posible asociacion entre el consumo de benzodiacepinas y el riesgo de padecer
enfermedades que afectan el desempefio de la memoria, algunos de estos expresan
gue los resultados, afirmaciones e interpretaciones deben tomarse con cautela, pues
no necesariamente las asociaciones establecidas determinan una relacion de
causalidad (Gray et al., 2016; Islam et al., 2016; Lagnaouni et al., 2002; Wu et al.,
2009; Zhong et al., 2015).

Es importante destacar también, que a nivel regional y en nuestro pais no se ha
logrado encontrar investigaciones longitudinales de magnitud acorde a los estudios
aqui mencionados, por lo cual en el mismo solo se incluyen estudios realizados a nivel

internacional.

Marco Teérico.

En este apartado tedrico se describiran conceptos fundamentales para la
comprension del problema a ser profundizado. Los mismos se tratan de definiciones
de ansiedad y memoria utilizadas en el trabajo, como también nociones principales

referentes a las benzodiacepinas y sus efectos en el Sistema Nervioso.

Ansiedad.

Cuando hablamos de ansiedad se vuelve ineludible el caracter histérico que se
encuentra arraigado a su conceptualizacién. Desde las méas diversas areas del

conocimiento se han expuesto nociones relacionadas al tema, sin embargo,

7



comunmente suele considerarse a la misma como un tipo de respuesta de caracter
emocional que se ve reflejada en una serie de cambios a nivel fisiolégico, conductual,
cognitivo y afectivo (Brandéo y Graef, 2014, Sierra, Ortega, y Zubeidat, 2003; Viedma,
2008).

Desde el enfoque psicométrico factorial y la teoria de los rasgos de la
personalidad, el psicélogo britanico Raymond Bernard Cattell, se destacaria por
analizar el constructo ansiedad, definiéndolo en ansiedad rasgo y ansiedad estado. La
primera se puede definir como un atributo o factor relacionado a la personalidad, en el
cual la persona posee cierta tension interna o propension de reaccionar a diversas
situaciones de manera ansiosa. Ya la ansiedad estado se define como una condicion
variante en el tiempo, en el cual ocurre una serie de cambios a nivel fisiolégico (de
Ansorena, Cobo, y Romero, 1983; Cattell, 1962; Garcia, J y Ttira, A, 2020).

A mediados de los afios 60’, el psicologo norteamericano Charles Spielberger,
en funcion de los aportes de Cattell, formul6 una segunda teoria de la ansiedad
estado-rasgo. Segln Spielberger, la ansiedad-rasgo (A/R) estaria relacionada a una
serie de atributos individuales que inciden en el grado de propensién que posee la
persona para percibir ciertas situaciones como amenazantes, ya la ansiedad-estado
(A/JE) se explica en base a un estado emocional subjetivo temporal que se ve
atravesado por sentimientos de aprehensién, nerviosismo y tension (Acufa, 2010;
Casado, 1994).

A diferencia de los primeros aportes de Cattell, Spielberger integra el concepto
de estrés como un factor desencadenante del proceso de ansiedad, incidiendo éste en
la valoracién cognitiva de las situaciones que pueden o no ser percibidas como
peligrosas y las posibles respuestas ante las mismas. Caso dicha valoracién indique
una amenaza, habra un incremento de la ansiedad-estado, la cual su duracién
dependerd de la persistencia del estimulo o situacidn, experiencias anteriores
similares, y la percepcion cognitiva de dicho peligro (de Ansorena, Cobo, y Romero,
1983). Ademas, indica una relacion entre (A/E) y (A/R), en la cual la segunda soélo
podria ser inferida de acuerdo a la frecuencia con la que se presenta la (A/E), o0 sea
gue, un sujeto con un alto grado de (A/R), posee una mayor predisposicién a percibir
con mas frecuencia las situaciones como amenazantes, por lo tanto, tendrian una

tendencia elevada a padecer (A/E) (Casado, 1994; Diaz y De La Iglesia, 2019).



Benzodiacepinas.

Este tipo de farmaco posee su origen a principios de la segunda mitad del siglo
XX, siendo sintetizado por el quimico austriaco Leo Henryk Sternbach bajo el nombre
de clordiazepoxido (librium). Afios méas tarde Sternbach desarrollaria el diazepam, un
ansiolitico de vida media larga que seria comercializado bajo la denominaciéon de
Valium (L6pez, Aroche, Bestard, y Ocafia, 2010; Navarro, 2021).

Actualmente, los mismos se conjugan dentro de lo que se denomina
benzodiacepinas, un conjunto de psicotrépicos que poseen un efecto depresor en el
Sistema Nervioso Central. Estos se caracterizan por ser moduladores alostéricos
positivos (Martinez, s.f.), 0 sea, poseen la capacidad de potenciar los efectos del acido
y-aminobutirico (GABA) sobre GABAAa, un tipo de receptor ionotropico compuesto
generalmente por un grupo de “dos subunidades a, dos B, y una y, o una &”
(Siegelbaum, Kandel y Yuste, 2014, p. 200). Las benzodiacepinas suelen unirse entre
las subunidades a & vy, potenciando la accién de GABA que permitiria un mayor flujo
de CI” (ion cloruro) hacia el interior de la neurona, siendo ésta hiperpolarizada y

produciéndose un efecto inhibitorio (Rosas, Simon, y Mercado, 2013).

Diversos estudios indican que los efectos de las benzodiacepinas dependen de
las sub-unidades que conforman la estructura de los receptores de GABAA. El receptor
BZ1 se caracteriza por estar compuesto por una sub-unidad a1. Este se encuentra
principalmente en el cerebelo, el cortex y el talamo, y en su interaccién con el farmaco
se producen efectos sedativos, amnésicos y anticonvulsivantes. Ya el receptor BZ2 es
responsable por los efectos miorrelajantes y ansioliticos de las BZD’s, estd compuesto
por la sub-unidad a2, y se encuentra en mayor proporcion en las neuronas motoras,
en el asta dorsal de la médula espinal y en el Sistema Limbico. Se estima ademas,
gue las sub-unidades a3 y a5 también serian responsables por las acciones
miorrelajantes de este tipo de farmacos (Celeste, 2015; Costa, 2017; Griffin, Kaye,
Rivera, y Kaye, 2013; Rang et al., 2016; Tan, Rudolph, y Luscher, 2011).

Memoria.

Clasificacion.

Como ya se ha mencionado en este trabajo, cuando nos referimos a la
clasificacién de la memoria, ésta debe tenerse en cuenta desde un punto de vista de la
naturaleza de su contenido y el tiempo de almacenamiento. Cominmente suele
clasificarse a la misma en memoria explicita y memoria implicita, las cuales ademas

pueden definirse como declarativa y procedimental, respectivamente (Robertson,
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2002). La primera se refiere a un tipo de memoria en el cual se puede recordar de
manera consciente las informaciones almacenadas, ya la segunda esta relacionada a
formas de recuperacion no intencionales de experiencias previas (Garcia, 2018;
Schacter, 1992). Segun Tulving (1972) la memoria explicita se puede clasificar en
memoria episddica, la cual esté relacionada con el recuerdo de eventos de caracter
autobiografico, y en memoria semantica, conectada a informaciones de conocimiento
general sobre el mundo. Por otra parte, forman parte de la memoria implicita aquellos
aprendizajes que se han generado mediante condicionamiento, el aprendizaje
procedimental, relacionado a las habilidades de caracter motor, y el priming, asociado
al efecto por el cual el procesamiento de una informacion se ve facilitada debido a la
exposicién previa a un estimulo (Baddeley, Eysenck y Anderson, 2010; Fumagalli,
Inchausti y Milnitsky, 2007; lzquierdo, 2018; Squire, 2004; Squire y Wixted, 2011;
Wickelgren, Corbett y Dosher 1980).

Estos tipos de memorias mencionados anteriormente, se pueden clasificar
como memorias de largo plazo. Esta forma parte del Modelo Multi-almacén o Modelo
Modal propuesto por los psicologos Richard Atkinson y Richard Shiffrin a finales de la
década del 60’, en el cual se postula la existencia de diversas estructuras de memoria.
Entre ellas, esta la memoria sensorial, la cual posee una capacidad limitada y breve de
almacenamiento de registros sensoriales, destacandose entre éstos informaciones de
caracter visual (icénica), auditivo (ecbica) y tactil (haptica). Otra estructura presente en
este modelo es la memoria a corto plazo, la cual los autores denominan también como
memoria de trabajo. Esta recibe informaciones de la memoria sensorial y la memoria a
largo plazo, y puede retener las mismas hasta por un periodo de tiempo de 30
segundos. Ya la memoria a largo plazo se encarga de almacenar informacion ilimitada
proveniente de la memoria a corto plazo por un periodo de tiempo extenso (Atkinson y
Shiffrin, 1968; Atkinson y Shiffrin, 1971; Ballesteros, 1999).

También, cabe destacar los aportes de Alan Baddeley y Graham Hitch, quienes
en la década de los afos 70’ ahondaron sus estudios sobre el funcionamiento de la
memoria y propusieron el Modelo Multicomponente, en el cual se enfatiza la existencia
de una memoria de trabajo que posee como objetivo retener informacién durante un
breve periodo de tiempo para el desarrollo de tareas cognitivas complejas. Este tipo de
memoria estaria compuesto por un sistema de control y gestion de informacion,
denominado ejecutivo central, y 3 subsistemas esclavos, el bucle fonolégico, la
agenda visoespacial, y el buffer episddico. En los dos primeros se almacenan

temporalmente informacion de caracter auditivo, visual y espacial, respectivamente. Ya
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el buffer episédico se trata de un sistema de integracion entre informaciones de los
dos subsistemas mencionados anteriormente y la memoria a largo plazo (Baddeley,
2003; Baddeley et al., 2010; Escudero y Pineda, 2017).

Bases cerebrales de la memoria.

Diversas estructuras neuroanatomicas suelen verse involucradas en los
diferentes tipos de memoria y los diversos procesos implicados en su funcionamiento.
Areas del I6bulo temporal juegan un papel fundamental en el procesamiento de la
memoria declarativa, siendo el hipocampo y el cértex entorrinal responsables por la
misma. Ademas, se destaca también la importancia del I6bulo temporal medial junto al
cortex pre-frontal y areas de asociacion de la corteza cerebral en los procesos de
codificaciéon, almacenamiento, consolidacion y evocacion de la memoria. Con relacién
a la memoria implicita, algunas estructuras subcorticales, como el nucleo estriado
(neoestriado) conformado por estructuras como el ndcleo caudado y el putamen,
ademas del hipocampo, la amigdala, y el cerebelo, participan en el procesamiento y
acceso de la informacién aprendida, y la ejecucion de respuestas motoras y
emocionales (Izquierdo, 2018; Kandel, 2007; Schacter y Wagner, 2014; Solis y Lopez,
2009; Thompson y Kim, 1996).

Estructuras como el cortex pre-frontal anterolateral y orbito-frontal, las areas
sensoriales primarias, el cortex entorrinal en el I6bulo temporal, el 16bulo parietal, y el
nucleo neoestriado son esenciales para el funcionamiento de la memoria a corto plazo
y memoria de trabajo (Eriksson, Vogel, Lansner, Bergstrém y Nyberg, 2015; Izquierdo,
2018; Schacter y Wagner, 2014; Solis y Lopez, 2009; Uehara, 2010).

Aporte al estudio y medicion de la memoria.

Es importante destacar también los aportes del psicélogo David Wechsler,
guien desde la psicologia experimental seria fundamental en el planteamiento de
instrumentos para la medicién de la inteligencia humana. Este la define como global en
tanto la misma comprende factores intelectuales que permiten que el sujeto pueda
adaptarse al medio en el cual se desarrolla. Segun Wechsler, la inteligencia estaria
conformada por factores intelectivos y factores no intelectivos. Los primeros remiten
tanto a la memoria, como el vocabulario, y el razonamiento, ya los segundos se
refieren a los impulsos, motivaciones, perseverancia, entre otros. Ambos estarian
ligados a propdsitos personales, mediados por la personalidad del sujeto y sus
deseos. Estos factores intelectivos se destacan por conformar las habilidades

intelectuales, que en su uso determinaran el comportamiento inteligente del sujeto, o
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sea, su relacion eficaz con el medio y las situaciones que del mismo deriven (Martin,
2012; Waltz, 2000).

Uno de los componentes de estos factores anteriormente mencionados es la
memoria. La misma ha sido considerada entre los distintos tests de evaluacion de
inteligencia propuestos por Wechsler, tanto en sus versiones para nifios (WISC, WISC-
R, WISC-IIl, WISC-1IV, y WISC-V), como en las versiones para adultos (WBIS, WAIS,
WAIS-R, WAIS-III, y WAIS-IV). A su vez, Wechsler elabora la Escala de Memoria de
Wechsler (WMS) a mediados de la década del 40’, con el propésito de lograr mediante
diversas tareas, una evaluacion mas detallada acerca del funcionamiento de la
memoria y sus posibles alteraciones. Afios mas tarde saldrian nuevas actualizaciones
de este tipo de evaluaciones, como el Wechsler Memory Scale-R (1987), WMS-III
(1997), y el WMS-IV (2009). Este Gltimo se presenta como una version actualizada de
su antecesor. Se reduce el tiempo de aplicacion de las tareas, se elimina la aplicaciéon
de algunas pruebas y se suman otras, se agrega una bateria de tareas para adultos
mayores (69-90 afos), ademas del Test Breve para la Evaluacién del Estado Cognitivo
(prueba opcional para evaluar funciones ejecutivas) (Afonso, 2004; Amador, 2015; Do
Nascimento y Marques, 2002; Fernandes et al., 2012; Kent, 2013; Kezer y Serkan,
2012; Lezak et al., 2012, Ubeda, Fuentes y Dasi, 2015).

Formulacion del problemay preguntas de investigacion.

Problema de investigacion.

Diversas controversias se han generado a lo largo de los afios con respecto a
la prescripcion y consumo de las benzodiacepinas. Estas se muestran indisociables de
la practica clinica, y su uso se propone como un método paliativo de una serie de
afecciones, entre ellas, la ansiedad. Dichas controversias incluyen debates en cuanto
a la relacion beneficios-efectos secundarios, por lo cual actualmente suele
recomendarse su uso por periodos breves, desplazandolas de su lugar principal en el
tratamiento de la ansiedad, e introduciéndose otros psicofarmacos como primera linea

de abordaje (Bielli, Bacci, Bruno, Calisto y Navarro, 2017).

Diversos estudios se han planteado con el propésito de poder comprender mas
acerca de uno de estos efectos adversos de las benzodiacepinas, introduciéndose en
el estudio de la memoria y su relacién con las mismas. Como se menciona en los
antecedentes de este trabajo, una pluralidad de investigaciones se han presentado

afirmando que las benzodiacepinas serian un factor de riesgo en el desarrollo de
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demencia, empero, que exista una correlacion no necesariamente implica causalidad,
por lo cual es fundamental tomar en consideracion una multiplicidad de factores que
puedan incidir tanto en el deterioro cognitivo de la memoria como en el desarrollo de
demencia (Islam et al., 2016; Zhong et al., 2014).

Sin embargo, es sumamente interesante ver como a pesar de las diferentes
posturas dentro de la comunidad cientifica, este conjunto de psicofarmacos sigue
siendo una de las drogas mas consumidas en nuestro pais (Junta Nacional de Drogas,
2019) lo que representa un problema de salud puablica a nivel nacional del cual debe
indagarse e investigar al respecto (Speranza, Dominguez, Pagano, Artagaveytia,
Olmos, Toledo y Tamosiunas, 2015).

Actualmente, a nivel regional y nacional no se han registrado estudios que
investiguen acerca de esta relacion entre benzodiacepinas y sus efectos sobre la
memoria desde una perspectiva metodoldgica similar a la que aqui se plantea. Por lo
cual se propone en esta investigacion ahondar en la tematica, incluyendo ademas, a
participantes adultos con sintomas de ansiedad. Se pretende observar la relacion
entre las variables, como forma de entender su comportamiento, ademas de
establecer comparaciones a largo plazo con otros tipos de psicotropicos utilizados

para tratar la sintomatologia ansiosa.

Preguntas de investigacion.

¢, Cual es el grado de relacion observable a largo plazo entre el consumo de
benzodiacepinas y el deterioro cognitivo de la memoria en personas con

sintomatologia ansiosa?

¢ Existen diferencias significativas en el estado cognitivo a nivel de memoria en
aquellas personas que consumen benzodiacepinas en comparacion a quienes
consumen otros psicotropicos utilizados para el tratamiento de los sintomas de

ansiedad?

Objetivos de investigacion.

Objetivo general.

Analizar la relacién entre el consumo a largo plazo de benzodiacepinas y otros
psicotropicos utilizados en el tratamiento de sintomas de ansiedad, con el riesgo de

deterioro cognitivo de la memoria en personas de 25 a 35 afios usuarios de los centros
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asistenciales de la Administracién de los Servicios de Salud del Estado en la ciudad de
Montevideo.

Objetivos especificos.

I.  Observar la relacion entre el rendimiento cognitivo a nivel de memoria y los
modos y periodos de consumo de las benzodiacepinas durante un periodo
de 7 afos.

Il. Examinar y determinar el deterioro cognitivo de la memoria en funcion del
uso prolongado de benzodiacepinas y otros psicofarmacos y su relaciéon
con la frecuencia e intensidad de los sintomas de ansiedad de los

participantes.

IIl.  Analizar la relaciéon entre el consumo simultaneo de benzodiacepinas y
otros psicofarmacos utilizados en el tratamiento de la ansiedad y el riesgo

de deterioro de la memoria.

Hipotesis.

H1. Cuanto mayor sea el periodo de utilizacion de benzodiacepinas, mayor sera la

probabilidad de padecer deterioro cognitivo de la memoria.

H2. A mayor ansiedad-rasgo se incrementa el riesgo de padecer deterioro cognitivo de

la memoria por la utilizacién de benzodiacepinas.

H3. La utilizacion conjunta de benzodiacepinas y psicotropicos se asocia a un mayor

incremento en la posibilidad de padecer deterioro cognitivo a nivel de memoria.

Metodologia.

Disefio de investigacién.

El enfoque de esta investigacion serd de caracter cuantitativo, de corte no
experimental, longitudinal. Se propone realizar un estudio de panel, como forma de
llevar a cabo un seguimiento a lo largo de un determinado periodo de tiempo a un
mismo grupo selecto de participantes. Con ello se permite desarrollar una serie de
intervenciones de corte transversal (rondas) en los que se pueda observar cambios en
el rendimiento cognitivo de la memoria tanto a nivel individual como colectivo de los

mismos integrantes. Ademas, se tendrd en consideracién los eventos intermedios
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entre rondas de intervencion que puedan generar dichos cambios en el rendimiento

anteriormente mencionado (Hernandez, Fernandez y Baptista, 2014; Maletta, 2012).

Este tipo de estudio se encuentra acorde a los objetivos que se plantea. Sin la
intencionalidad de manipular variables, se propone la observacion, andlisis y
asociacion de las variaciones relacionadas a las mismas, por lo cual se puede
clasificar a la investigacion como de caracter correlacional. Cabe destacar también,
gue el periodo de tiempo establecido para la realizacion de este estudio sera de siete
afos. Siguiendo los aportes de Maletta (2012), las etapas de intervencion y por ende,
la longitud entre intervalos son escogidos de forma arbitraria, por lo cual se opta por
realizar las intervenciones de seguimiento con una frecuencia de al menos una vez al

afo con una diferencia de un afio entre cada una.

Participantes.

La poblacién de este estudio estara conformada por hombres y mujeres de 25
a 35 afos con sintomas de ansiedad, residentes en la ciudad de Montevideo, que
concurran a consultas con psiquiatras en los centros de salud de la Administracion de
los Servicios de Salud del Estado (ASSE). Se prevé obtener una muestra no
representativa, de participantes voluntarios (autoseleccionada) de aproximadamente
200 sujetos (Hernandez et al., 2014).

Instrumentos.

Para la realizacion de este estudio se tendran en consideracion los siguientes

instrumentos de medicion:
1. Para relevamiento de datos.

Se implementara de forma virtual un formulario de tipo Ad Hoc, con el cual se
pretende realizar el relevamiento de datos referente a las variables consideradas en

este estudio. Las mismas hacen alusioén a: relaciéon al uso de psicotropicos: 1) Tipo de

psicofarmaco consumido; 2) Fecha de inicio de consumo del psicofarmaco; 3)

Frecuencia con la cual consume el psicotrépico. Comorbilidades y factores de riesgo:

1) Trastornos de Ansiedad; 2) Trastornos del Neurodesarrollo; 3) Otros trastornos
psiquiatricos; 4) Diabetes Mellitus; 5) Hipertension arterial; 6) Hipertiroidismo o
hipotiroidismo; 7) Lesion cerebral adquirida; 8) Hipercolesterolemia. Factores

sociodemogréficos: 1) Edad; 2) Sexo; 3) Nivel educacional; 4) Afios de escolarizacion;

5) Nivel socioecondmico (Antdn y Gonzalez, 2017; Cascudo, Varona y Brenes, 2016;
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3.

Toloza, Iturra & lturra, 2020; Van der Flier y Scheltens, 2005; Valera, Soria, Piédrola y
Hidalgo, 2003; Vassilaki et al., 2015).

Para evaluar ansiedad.

Se utilizara el Inventario de Ansiedad Estado-Rasgo (STAI) desarrollado por
Charles Spielberger. EI mismo se propone como una herramienta de auto-aplicacion
gue apunta a medir dos conceptos independientes de la ansiedad, los cual son:
ansiedad estado (A/E) y ansiedad rasgo (A/R). Este cuestionario se compone de 40
items, de los cuales 20 se destinan a medir la ansiedad como rasgo, y 20 a medir la
ansiedad como estado. Ambos se evallan mediante escalas tipo Likert, donde los
items poseen puntuaciones de 0 a 3 en funcién de intensidad (para items de ansiedad-
estado), y en funcion de la frecuencia (para items ansiedad-rasgo) (Bobes, Portilla,

Bascaran, Saiz y Bousofio, 2004).
Para evaluar el estado cognitivo de la memoria.

Se tendra en consideracion la Escala de Memoria de Wechsler (WMS-IV) en su
version adaptada al espafol publicada en el afio 2013. El WMS-IV est4 compuesto por
dos baterias de test, de las cuales una se aplica a adultos (16-69 afios) y otra a
mayores (65-89 afos). La bateria a utilizarse en este proyecto estd destinada a
adultos, y se compone por 7 sub-tests. De éstos, seis son principales, y procuran
evaluar tanto la memoria visual como auditiva, sean estas inmediata o demorada, y
memoria de trabajo visual; y un altimo sub-test (Test breve para la evaluacién del
estado cognitivo) que indaga acerca del funcionamiento cognitivo global, sin embargo,
su implementacion no es obligatoria. De este conjunto de pruebas se obtiene cinco
indices, que al compararlos nos indica tres tipos de puntuaciones, 1) referida a déficits
asociados a la memoria visual o auditiva; 2) con relacién a la capacidad de retener,
consolidar y evocar recuerdos, evaluando memoria visual y verbal
inmediata/demorada; 3) indicando déficits o no en la memoria de trabajo visual y

memoria episddica visual (Amador, 2015; Kent, 2013).

También se implementara el Test de Aprendizaje Auditivo Verbal de Rey
(RAVLT) en su version adaptada al espafiol. El mismo suele utilizarse con la finalidad
de detectar problemas de memoria, signos o pre-condiciones relacionados a los
distintos tipos de demencia, como también auxiliar en el diagnéstico clinico de éstos
tltimos. Dicho test se aplica a personas entre 16 y 89 afios, a quienes en primera
instancia se les lee una lista de 15 palabras (lista A) cinco veces. Entre cada lectura,

se procede a una etapa en la cual dichas personas deben repetir sin un orden exacto
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las palabras que recuerden. Luego se les presenta otra lista como distraccion con 15
palabras diferentes (lista B), seguido de una etapa de evocacion de las palabras que
recuerden de la misma. Después de esta etapa, se procede a un intervalo de 20
minutos, seguido de una fase de reconocimiento, en el cual se le presenta las palabras
de la lista A y lista B, junto a 20 palabras que cumplen su rol como distractoras. En
esta etapa el sujeto debe indicar luego de la lectura de cada palabra, si ésta se
encuentra o no en la lista A. Con este test se pretende realizar una evaluacion de la
memoria episédica, como también la memoria de corto plazo y memoria de largo plazo
(Dawidowicz, Ash, Korczyn, Andelman, Levy y Elkana, 2021; De Paula y Malloy-Diniz,
2018; Fonseca, Malloy-Diniz, Nicolato, De Moraes, Lopes y De Paula, 2012;
Rosenberg, Ryan y Prifitera, 1984).

Procedimientos.

En primera instancia se coordinar4 una reunién con la Direccion de Salud
Mental y Poblaciones Vulnerables de ASSE, con el propésito de plantear los
lineamientos de la investigacion, establecer acuerdos, y lograr acceder al aval
institucional que permita desarrollar el estudio y acceder al contacto con los distintos
psiquiatras que desempefian su labor en los centros de salud. Posteriormente se
procedera a realizar la entrega de cartas a los mismos, a quienes se les solicitara que
las traspasen a aquellas personas que concurran a las consultas con motivo de
tratamiento de sintomas de ansiedad. Dichas cartas, en su contenido, expresaran los
propésitos del estudio, ademas de una invitacién a participar del mismo, como también
diversos medios de contacto. Ademas, se fijaran en puntos visibles de los
establecimientos de salud, carteles con informacion referente a la investigacién y la
invitacion a participar de la misma a aquellos/as que cumplan con los requisitos para

hacerlo.

En un tercer momento, se procedera a realizar un relevamiento de datos
sociodemograficos a todas aquellas personas que opten por participar del estudio,
conformando éstas una muestra auto-seleccionada, no representativa de la poblacion
uruguaya. Dicho esto, el relevamiento se llevara a cabo mediante la aplicacién de un
formulario de tipo Ad Hoc de forma virtual, el cual estara acompafiado de una hoja de
informacién acerca de la investigacion y un consentimiento informado inicial. Mediante
la utilizacion de un formulario electrénico se permitira un relevamiento de datos
considerable, ahorrando tiempo y recursos econdmicos, ademas de posibilitarle al
encuestado/a la oportunidad de responder las preguntas desde el espacio y en el

tiempo que considere adecuado (Herndndez et al., 2014; Rocco y Oliari, 2007).
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Ademas, se pretende indagar mediante esta encuesta, aspectos considerados
incluyentes/excluyentes para la conformacion de la muestra de la investigacion, por lo
cual se considerara relevante el tiempo de consumo de la benzodiacepina, siendo
necesario que éste sea menor a seis meses hasta el inicio de la primera aplicacion de
los instrumentos de evaluacion (Wu et al.,, 2009), y el tipo de psicotrépico que
consume, con la necesidad de que éste forme parte de la linea de tratamiento
farmacoldgico de la ansiedad (Iruela et al., 2007).

Cabe destacar que aquellas personas que participen voluntariamente del
estudio formaran parte de 3 grupos que difieren en su clasificacion de acuerdo al tipo
de psicofarmaco consumido por el sujeto. Dichos grupos estan conformados de la
siguiente manera: 1) Consumidores de benzodiacepinas; 2) Consumidores de
psicotropicos no benzodiacepinicos; 3) Consumidores de benzodiacepinas y otros

psicofarmacos no benzodiacepinicos.

En una siguiente etapa se realizara la entrega de un consentimiento informado
por escrito a los/las participantes, explicando detalladamente los propdsitos del estudio
y dejando explicito que los datos recabados seran utilizados con suma cautela, pura y
exclusivamente con fines investigativos, y que poseen total autonomia para desistir de
su participaciéon del estudio si asi lo desean (Coordinadora de Psicélogos del Uruguay
et al., 2001). Se dejara constancia del periodo de duracién total del estudio y se
pautaran las fechas de intervencion en las cuales se aplicaran los cuestionarios, como
forma de dar seguimiento a la evolucién del rendimiento de cada participante (Maletta,
2012).

Analisis de datos.

Para el anadlisis de datos, se procedera a utilizar el Stadistical Package for the
Social Sciencies (SPSS). El mismo se trata de un conjunto de programas que en su
interaccion cumplen la funciéon de almacenar y gestionar datos y variables para su
posterior analisis. Se realizard una tabla de frecuencias y una tabla de contingencia
para agrupar y organizar datos referentes a las variables, como también se llevara a
cabo un andlisis descriptivo de las mismas, teniendo en consideracion el calculo de
medidas de tendencia central (media, moda y mediana) y medidas de dispersion
(desviacién estandar, rango, varianza, asimetria y curtosis) (Hernandez et al., 2014;
Bausela, 2005).

Tomando en cuenta la multiplicidad de grupos y variables a considerar en este

estudio, se llevara a cabo también pruebas de contraste de medias, en este caso, el
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Andlisis de la Varianza (ANOVA) de varios factores y de medidas repetidas. El primero
sera realizado con el proposito de evaluar la relacion o efecto que pueda existir entre
las distintas variables independientes y la variable dependiente propuestas en este
trabajo. Ya la segunda, se llevara a cabo con la finalidad de evaluar las variaciones en
las medidas obtenidas del analisis de la variable dependiente a lo largo de los
diferentes momentos de intervencion pautados en la investigacion. También se
utilizard un modelo de regresion lineal multiple, con el cual se procura analizar entre un
conjunto de variables independientes (explicativas) cudles pueden ser de mayor
influencia o asociacion en el comportamiento de la variable dependiente, en este caso,
gue variables explican mejor la variacién del rendimiento cognitivo de la memoria de
los sujetos participantes del estudio (Montero, 2016; Moral, 2006; Rojo, 2007; Vargas,
Dapper, Capp y Nienov, 2020; Hernandez et al., 2014).

Consideraciones éticas.

En virtud del caracter social de relevancia que adquiere esta investigacion, y su
complejidad debido a la participacion, observacion y analisis de los/las participantes de
la misma, se velara bajo los principios establecidos en el Codigo de Etica Profesional
del Psicélogo. Sera de prioridad el bienestar de todo aquel sujeto que participe del
estudio (Art. 62), y tomando en consideracibn el Decreto n.°158/019 sobre
investigaciones con seres humanos, se respetara la autonomia y dignidad del sujeto

(Coordinadora de Psicologos del Uruguay et al., 2001; Uruguay, 2019).

Se contard con la participacion de aquellos/as que mediante su consentimiento
libre e informado deseen asociarse por voluntad propia a la investigacion, con la
posibilidad de rehusar a continuar participando de la misma caso asi lo decidan, sin
gue esto les genere algun tipo de prejuicio. Ademas, se abogard por mantener la
confidencialidad de los datos recabados y analizados durante la investigacion, con el
propdsito de garantizar la privacidad y proteccion de imagen de los participantes

(Coordinadora de Psicologos del Uruguay et al., 2001; Uruguay, 2019).

Previo al desarrollo de esta investigacién y la aplicacién de las actividades
sugeridas en el cronograma de ejecucion, se accionara bajo total responsabilidad, y se
dispondra a la presentacién de los lineamientos del estudio y toda informacién
requerida ante el Comité de Etica en Investigacion, quedando el proyecto sujeto a la

aprobacion de dicha entidad (Uruguay, 2019).
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Cronograma de Ejecucion.

Tabla 2

Actividades

Cronograma de Ejecucién

Afios

1

2

10

1° semestre

2° semestre

1° semestre

2° semestre

Planteo de investigacion al Comité de Etica en
Investigacion.

Contacto y coordinacién junto a la Direccién de
Salud Mental y Poblaciones Vulnerables de
ASSE.

Contacto con psiquiatras de ASSE y
relevamiento de datos.

Contacto con la poblacion del estudio y
relevamiento de datos sociodemograficos.

Seleccion de la muestra.

Aplicacion de cuestionarios y evaluacion de
desempefio.

Computo y andlisis de datos.

Andlisis y comparacion de resultados.

Publicacién y divulgacion de resultados.
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Resultados esperados.

Esta investigacion apunta a generar nuevos conocimientos en el vasto campo
de la neurociencias y ciencias de la salud a nivel nacional, colocando sobre el foco
principal del estudio a la memoria, sus procesos y la asociacion con el uso a largo

plazo de benzodiacepinas y otros psicotrépicos en el tratamiento de la ansiedad.

Segun se indican en los objetivos e hipétesis de este estudio, se espera poder
comprender en profundidad la relacion entre el uso prolongado de este tipo de
psicofarmacos y el deterioro cognitivo de la memoria, destacandose la idea de que la
observacién de los grupos de participantes, su seguimiento y analisis, seria la
herramienta mas apropiada para estudiar los fendmenos subyacentes que impactan

sobre la salud a nivel cognitivo en estos sujetos.

Se estima que los resultados de este estudio apunten a confirmar la hipétesis
de una correlacion positiva entre la ingesta prolongada de este tipo de psicofarmaco y
el deterioro de la memoria, y que un mayor grado de ansiedad-rasgo seria un factor a
considerar como potenciador del deterioro cognitivo a nivel de memoria teniendo en
cuenta el uso de BZD’s. Ademas, se espera que otros psicofarmacos utilizados en el
tratamiento de la ansiedad no se presenten como un factor significativo a tener en
cuenta con relaciéon a un mayor deterioro cognitivo de la memoria cuando su uso sea
exclusivo y aislado, sin embargo, se prevé que su utilizacibn en conjunto con
benzodiacepinas seria un factor influyente en el aumento del riesgo de padecer

deterioro cognitivo de la memoria.

Se espera lograr con esta investigacion un abordaje que favorezca a la
visibilidad de la ansiedad como un problema de salud mental prioritario a nivel
sanitario, permitiendo la construccién a largo plazo de métodos de difusién acerca de
los efectos contraproducentes del abuso de BZD’s. Ademas, al iniciar una nueva linea
de investigacion en el pais relativo al tema elaborado en el presente trabajo, se anhela
la posibilidad de llevar a cabo desde la interdisciplinariedad, futuros estudios que den
continuidad al proyecto, fomentando a la construccién e intercambio de conocimiento
cientifico que aporte al enriguecimiento del mismo. Con relaciéon a lo anteriormente
mencionado, mediante la obtencion de datos preliminares se espera lograr un avance
significativo que aporte a la adaptacion y validacién a nivel local de la Escala de

Memoria de Wechsler-IV.
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Anexos.

Anexo A — Hoja de informacién.

Hoja de Informacién

Titulo de la investigacion: Relacion entre el consumo prolongado de psicofarmacos

en el tratamiento de la ansiedad y el riesgo de deterioro cognitivo de la memoria.

Institucion: Facultad de Psicologia, Universidad de la Republica; Tristan Narvaja
1674, Montevideo.

Centro/grupo de investigacion: x
Fuente de financiacion: x
Nimero de expediente del Comité de Etica de Investigacion: x

Datos de contacto del/de la investigador/a responsable: Lic. Artigas Scaraffuni

Caballero; mail: artigassc@gmail.com; nimero de contacto: 098 XX XX XX.

La presente investigacion tiene como objetivo analizar la relacién entre el consumo a
largo plazo de benzodiacepinas y otros psicotropicos utilizados en el tratamiento de
sintomas de ansiedad, con el riesgo de deterioro cognitivo de la memoria en personas
de 25 a 35 afios usuarios de los centros asistenciales de la Administracion de los
Servicios de Salud del Estado en la ciudad de Montevideo. Para ello, este estudio
recabard informaciones personales relacionadas a factores de caracter
sociodemograficos, como también factores de riesgo y comorbilidades, ademas de
aspectos referentes al consumo de psicofarmacos. Esto seré realizado de forma virtual
mediante la auto-aplicacién de un cuestionario que estara disponible al comienzo de la
investigacion. También se aplicard anualmente durante un periodo de 7 afios, tres
tipos de instrumentos de medicion utilizados en el ambito de la neuropsicologia, en
este caso, el Cuestionario de Ansiedad Estado-Rasgo (STAI — en sus siglas en inglés),

para evaluar ansiedad, la Escala de Memoria de Wechsler IV (WMS-IV — en sus siglas
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en inglés) y el Test de Aprendizaje Auditivo Verbal de Rey (RAVLT — en sus siglas en

inglés) para evaluar memoria.

Toda la informacion sera tratada en forma confidencial y anénima. Solo el investigador
tendrd acceso a la informacion que sea recogida, y en ningun caso se divulgara
informacion que permita la identificacion de los/las participantes, a menos que se

establezca lo contrario por ambas partes.

No se prevén beneficios directos para las personas o instituciones participantes,
aunque su ayuda sera de gran utilidad para la comprensiéon de la relacién entre el
consumo prolongado de psicofarmacos utilizados en el tratamiento de la ansiedad y el
riesgo de deterioro de la memoria. La participacion en la investigacion es voluntaria y

libre, y el investigador debera abandonar la misma en caso que se le solicite hacerlo.

Si existe algun tipo de dudas sobre la investigacion, puede consultar directamente al
investigador responsable. También puede realizar preguntas luego del estudio,
llamando al teléfono o escribiendo al mail que figura en el encabezado de la presente

hoja de informacion.

Nombre investigador/a responsable

Firma

Fecha
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Anexo B — Consentimiento Informado.

Consentimiento Informado

Mediante este consentimiento informado, el Sr/Sra de CI:

,eneldia__/ / , enla ciudad de Montevideo, autoriza la

utilizacién de datos personales, y datos recabados mediante la aplicacion de pruebas
neuropsicologicas para la evaluaciéon de ansiedad y memoria requeridos en la
investigacion “Relacion entre el consumo prolongado de psicofarmacos en el
tratamiento de la ansiedad y el riesgo de deterioro cognitivo de la memoria”, a cargo
del Lic. Artigas Scaraffuni Caballero, investigador por la Facultad de Psicologia de la
Universidad de la Republica. En la misma, el investigador realizara un estudio
longitudinal en el cual aplicara diversas pruebas neuropsicolégicas como forma de
indagar aspectos relacionados a la memoria y la ansiedad, como también se hara uso
de un cuestionario para abordar aspectos sociodemograficos y de consumo de

psicofarmacos.

Declaro que:

e He leido la hoja de informacién, y se me ha entregado una copia de la misma,
para poder consultarla en el futuro.
e He podido realizar preguntas y resolver mis dudas sobre el estudio.

e Entiendo que la participacién es voluntaria y libre, y que el investigador debe

retirarse del estudio en caso de que consideremos necesario.

e Entiendo que no obtendremos beneficios directos.

e Se ha informado sobre el tratamiento confidencial y anénimo con el que se
manejaran los datos personales recabados.

e Entiendo que al firmar este consentimiento no renuncio a ninguno de mis

derechos.
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Firma del/de la participante:

Firma del/de la investigador/a:

Aclaracién de firma:

Aclaracién de firma:
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Anexo C - Formulario Ad Hoc.

Formulario de Investigacion

Encuesta dirigida a los/las participantes de la investigacion titulada “Relacion entre el
consumo prolongado de psicofarmacos en el tratamiento de la ansiedad y el riesgo de

deterioro cognitivo de la memoria”.

Presentacion: Este formulario ha sido elaborado con el objetivo de realizar un
relevamiento de datos puntuales considerados fundamentales para efectuar el estudio
a describir a continuacién. EI mismo se titula “Relacién entre el consumo prolongado
de psicofarmacos en el tratamiento de la ansiedad y el riesgo de deterioro cognitivo de
la memoria” y posee como objetivo principal analizar la relacién entre el consumo a
largo plazo de benzodiacepinas y otros psicofarmacos utilizados para tratar sintomas
de ansiedad, considerando hombres y mujeres de 25 a 35 afios que consuman este
tipo de psicotrépicos, siendo residentes de la ciudad de Montevideo y que concurran a
los centros asistenciales de la Administracién de los Servicios de Salud del Estado
(ASSE).

Este cuestionario serd de caracter auto-administrado, por lo cual puedes tomarte el
tiempo que desees para responder las preguntas que veras a continuacion. Cabe
recordar, que tus datos y respuestas seran utlizadas solamente para fines
investigativos, siendo tratadas con suma cautela y bajo estricta confidencialidad.
Ademds, puedes dejar de participar de la investigaciébn siempre y cuando asi lo
desees, sin que esto suponga algun prejuicio hacia ti. Para mas informacion puedes
consultar la hoja de informacion y el consentimiento informado que te han sido
proporcionados junto a este formulario. También podras comunicarte al mail destacado
en los datos ubicados en la parte superior de la hoja de informacién mencionada

anteriormente.

Preguntas.
Parte 1. Datos sociodemograficos.

1. Nombre completo:

2. Fecha de nacimiento: _ / [/

3. Sexo: masculino __ /femenino __

4. Nombre del centro asistencial al cual acudo:
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5. Nivel educacional:
Primaria incompleta: ___
Primaria completa:
Secundaria incompleta: __
Secundaria completa: __
Nivel terciario incompleto: __
Nivel terciario completo: ___
Estudios de posgrado incompleto: __
Estudios de posgrado completo:

6. Indique por favor la cantidad de afios correspondientes a su formacién educacional
(sin incluir los afios pre-escolares):

7. Actualmente:
Trabajo: Estudio: __ Ambos:
8. Actualmente, ¢ con cuantas personas resides?
Al
B2_
C3__
D4
E50mas
9. ¢ Cudl es el ingreso total en tu familia?
A. Menos de $20.000 __
B. Entre $20.000 y $30.000
. Entre $30.000 y $40.000 __

. Entre $40.000 y $50.000

m O O

. Entre $50.000 y $60.000 __
F. Entre $60.000 y $80.000
G. Entre $80.000 y $100.000 __

H. Mas de $100.000 __
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Parte 2. Consumo de psicofarmacos.
10. ¢ Consume usted algun tipo de psicofarmaco?
A.Si__ B.No__

11. Caso su respuesta a la pregunta (10) haya sido afirmativa, indique cual/cuales
tipo/s de psicofarmacos consume:

12. ¢ Cuando comenzd a consumir este/os medicamento/os?
A. Hace mas de 1 afio __

B. Hace menos de 1 afio __ / Especificar cantidad de meses con relacion a la
fecha actual en la cual realiza este formulario:

C. Recientemente (semanas): __
13. ¢, Con qué frecuencia consume usted este/os medicamento/s?
A. Tres veces por dia:
B. Dos veces por dia:
C. Unavez pordia:

D. Otro:

14. Usted consume este/os farmacos:
A. Diariamente:
B. Durante 5 dias a la semana: __
C. Durante 4 dias a la semana: __
D. Durante 3 dias a la semana: __

E. Durante 1 0 2 dia/s a la semana: __

Parte 3. Afecciones.
15. Actualmente ¢ Posee usted un diagnéstico por trastorno de ansiedad?
A Si__ B.No

16. Caso su respuesta a la pregunta (15) haya sido afirmativa, indique por favor el
trastorno de ansiedad por el cual usted ha sido diagnosticado:

17. ¢ Posee usted un diagnostico por trastornos del neurodesarrollo?

A.Si__ B.No _
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18. Caso su respuesta a la pregunta (17) haya sido afirmativa, indique por favor el
trastorno del neurodesarrollo por el cual usted ha sido diagnosticado:

19. ¢ Posee usted un diagndstico por algun otro trastorno psicoldgico?
A.Si__ B.No

20. Caso su respuesta a la pregunta (19) haya sido afirmativa, indique por favor el
trastorno por el cual usted ha sido diagnosticado:

21. ¢ Ha sido usted diagnosticado con diabetes mellitus?

A.Si__ B. No

22. ¢Ha sido usted diagnosticado con hipertension arterial?

A.Si__ B. No

23. ¢Ha sido usted diagnosticado con hipertiroidismo o hipotiroidismo?

A Si__ B. No

24. Caso su respuesta a la pregunta (23) haya sido afirmativa, indique por favor el tipo

de afeccién por el cual ha sido diagnosticado:

25. ¢ Ha sufrido usted de algun dafio cerebral adquirido?
A Si__ B.No___

26. Caso su respuesta a la pregunta (25) haya sido afirmativa, indique por favor la
causa de su lesion:

A. Accidente Cerebrovascular (ictus):

B. Traumatismos Craneoencefélicos (TCE):
C. Tumor cerebral:

D. Anoxias cerebrales:

E. Infecciones cerebrales:

F. Otros: __ / Indicar causa:

27. ¢ Sufre usted de hipercolesterolemia? (colesterol alto)

A.Si__ B.No

iMuchas gracias por su participacion!
Atentamente, Lic. Artigas Scaraffuni Caballero.
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