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Mejora de la efectividad de la n
terapia electroconvulsiva mediante
la determinacion de la profundidad
anestésica. Resultados preliminares

Improving the effectiveness of
electroconvulsive therapy through the
determination of anesthetic depth.
Preliminary results

Sr. Director:

Los agentes anestésicos como el propofol utilizados en la
TEC modificada pueden dificultar una convulsion optima’, y
asi, reducir su efecto antidepresivo e incrementar los efec-
tos secundarios cognitivos al tener que aumentar la energia
del estimulo'. EL PSI (Patient State Index) se ha disefiado
especificamente para controlar la sedacién del paciente y
el efecto de los farmacos en intervenciones intraoperatorias
y de curas intensivas?, prediciendo la pérdida de concien-
cia y detectando el despertar intraoperatorio®. Su uso ha
permitido la disminucion de la dosis de propofol en la anes-
tesia, mejorando el tiempo de recuperacion sin aumentar
el recuerdo intraoperatorio*. Se presentan los resultados
previos de un estudio prospectivo experimental con grupo
control, determinando el impacto en la eficacia y seguridad
del procedimiento de la TEC monitorizando la profundidad
anestésica mediante el PSI respecto al método clinico tradi-
cional.

La muestra consta de 31 pacientes ingresados en la
unidad de Psiquiatria de BM-CASM-HGG reclutados entre
noviembre de 2017 y septiembre de 2020 que cumplieron
los criterios de trastorno depresivo mayor segiin DSM-IV-TR
y la indicacion de TEC.

El estudio sigue las condiciones de la declaracion de
Helsinki y fue aprobado por el Comité Etico de Investiga-
cion Clinica del H. General de Granollers. Los pacientes
aceptaron voluntariamente su participacion dando su con-
sentimiento informado. Se practicaron 2 sesiones/semana
con propofol y succinilcolina, con el aparato Thymatron

SYSTEM IV (Somatics LLC, EE.UU.), y determinacion del PSI
con el monitor SedLine® (Masimo Corporation, EE.UU.). La
dosis del estimulo se calculé segin el método «basado en
la edad»®, usando una anchura de pulso de 0,5mseg para
TEC bifrontotemporal y de 0,25 mseg para el unilateral dere-
cho. El grupo PSI se estimulé cuando su valor mostraba una
tendencia ascendente entre los valores 50-70 y el grupo con-
trol cuando la puntuacion era de 5-6 en la escala Ramsay® y
habian finalizado las fasciculaciones provocadas por la suc-
cinilcolina. Se reestimulo si la convulsion tuvo una duracién
inferior a 25 segundos en el EEG. En cada sesion se valord
la adecuacion de la convulsion segin un método similar al
de Rattehalli’, la presencia de delirium y el despertar intra-
TEC?; y en sesiones alternas el estado clinico con HDRS-17
y CGl, y el cognitivo con MEC. Los pacientes finalizaron el
estudio cuando consiguieron la remision clinica o si tras
12 sesiones no fue posible, y si con un estimulo con el
100% de energia no se consiguié una convulsion de al menos
25 segundos.

Se utilizd el programa SPSS (version 23 IBM Corp.,
NY, EE.UU.) para el andlisis estadistico; la prueba U de
Mann-Whitney para variables cuantitativas y la de y? para
cualitativas. Se consider6 estadisticamente significativo si
p <0,05.

No existieron diferencias estadisticamente significativas
en las caracteristicas clinicas y sociodemograficas entre
ambos grupos. El valor promedio del PSI fue de 56,71 + 6,81.

El grupo PSI obtuvo convulsiones mas prolongadas, de
mayor calidad, con menos energia, y precisdé menos rees-
timulaciones (tabla 1). A diferencia de otros estudios’, el
nimero de sesiones no fue menor ni estadisticamente sig-
nificativo en el grupo PSI, probablemente por el tamano
pequeno de la muestra. La practica de reestimulaciones y
el uso de energias de estimulacion mas elevadas se ha rela-
cionado con efectos cognitivos adversos'?, aunque nosotros
no lo hemos detectado, posiblemente se precisarian pruebas
mas sensibles que la MEC™".

El tiempo de espera hasta alcanzar el valor idoneo de
PSI puede explicar una menor accion del anestésico en el
instante de la estimulacion, como han demostrado otros
estudios'?, y que en este grupo a pesar de haber recibido
mayores dosis de propofol haya mejorado la efectividad.
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CARTA AL DIRECTOR

Tabla 1  Resultados de efectividad y seguridad
PSI-TEC TEC Analisis estadistico

Test p
N.° sesiones, media (DE) 6,64 (3,71) 6,59 (3,64) U Mann-Whitney =115 0,87
Reestimulacion, n (%) 5(2,7) 43 (19,2) x2=26,61gl=1 <0,001
No convulsion con E=100%, n (%) 0 3(17,6) Exacto de Fisher 0,23
Dosis propofol mg/sesion, media (DE) 77,6 (22,9) 70,1 (21,6) U Mann-Whitney = 4225,5 0,019
Dosis propofol mg/kg, media (DE) 1,2 (0,39) 1,1 (0,34) U Mann-Whitney =4195,5 0,017
Energia estimulo Mc, media (DE) 232,16 (126,6) 258,05 (107,6) U Mann-Whitney = 5828 0,022
Tiempo convulsion EEG en seg, media (DE) 39,95 (14,2) 34,6 (20,8) U Mann-Whitney = 5374 0,001
Convulsion adecuada, n (%) 71 (75,5) 60 (39) x2=31,33 gl=1 <0,001
Tiempo despertar en seg, media (DE) 473,1 (179,4) 558,11 (225,22) U Mann-Whitney = 3505,5 0,004
Delirium (CAM), n (%) 1(1,2) 2 (1,8) Exacto de Fisher 1
Despertar intra-TEC, n (%) 0 3(3,2) Exacto de Fisher 0,25
HDRS-17 final, media (DE) 8,29 (4,91) 8,88 (5,58) U Mann-Whitney =102,5 0,51
CGl final <4, n (%) 12 (46,2) 14 (53,8) Exacto de Fisher 1
GAF final, media (DE) 64,36 (9,25) 62,88 (11,28) U Mann-Whitney = 108,5 0,88
MEC final, media (DE) 29,77 (5,54) 29,35 (4,73) U Mann-Whitney =97,5 0,58

CAM: Confussion Assessment Method; CGl: Clinical Global Impression; EEG: electroencefalograma; GAF: Escala de Evaluacion de Actividad
Global; HDRS-17, Hamilton Depression Rating Scale-17; MEC: Mini Examen Cognoscitivo.

Las dosis mas altas podrian deberse a la suplementacion
ocasional para optimizar la sedacion durante dicha espera.

El uso del PSI mantiene la eficacia del procedimiento
pues consigue un nivel de remision clinica equiparable al
del grupo tratado de forma tradicional.

Ningun paciente del grupo PSI refirié recuerdo intra-TEC,
aunque la posible presencia de amnesia anterograda en el
momento de la evaluacion puede haber influido.

El tamano muestral, la falta de doble ciego, la no estan-
darizacion de los valores de PSI en la poblacion psiquiatrica
son limitaciones a considerar.

Segun nuestro conocimiento es el primer estudio en apli-
car el PSl en la TEC, pudiendo concluir que es adecuado en
determinar el momento para aplicar el estimulo, y mejora
su efectividad (se obtienen convulsiones mas adecuadas
con una energia de estimulo menor y con menos reesti-
mulaciones) sin afectar a la seguridad (no supone mayor
afectacion cognitiva ni mayor conciencia intra-TEC), aunque
se requiere confirmarlo con muestras mas amplias.
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Another Godot who is still not n
coming: More on biomarkers for
depression™

Otro Godot que todavia no viene: mas sobre
los biomarcadores de depresion

Dear Editor,

The July 2021 Editorial inspired us to add another ‘‘Godot’’
to the list. As the Author pointed out' - changing clinical
guidelines in the traditionally biomarker-aversive field of
psychiatry is not an easy step-indeed. That so well applies
to depression research, too.

The knowledge from decades-long research in complex
systems dynamics offers tools for extracting information
from electrophysiological signals (ECG, EEG, etc.). These
tools provide high accuracy of detection of irregulari-
ties by quantifying subtle changes in signal patterns,
using nonlinear measures, like different forms of statisti-
cal entropy (Shannon entropy, approximate entropy, sample
entropy, multiscale entropy, etc.) or fractal dimension mea-
sures (Higuchi fractal dimension, detrended fluctuation
analysis-DFA). Nonlinear parameters, like different forms
of statistical entropy or fractal measures, calculated from
electrophysiological signals (e.g., EEG or ECG), are demons-
trated to be predictive of many psychiatric disorders and
their phases. Beside diagnostics, complex system analysis
can be used for monitoring therapy results (or forecasting
responders to medication or other modalities of therapy
like repetitive transcranial magnetic stimulation). Based on
this analytic approach it is possible not only to accura-
tely confirm depression, but also delineate between phases
of disease (episode vs remission, like in?), differentiate
between subtypes (melancholic vs non-melancholic depres-
sion), comorbidities, or even detect existing suicide risk.>
Knowing those additional information early in the process
can help in effectively choosing the therapy that increases
the probability that the patient would recover and avoid
relapses. Pincus* stresses the importance of dynamics of the

* Editorial in Psychiatry and Mental Health, Elsevier.

systems, which requires a quantifier that is sensitive to the
order of events in time series, for example, approximate
entropy (ApEn). There is a lot of research demonstrating
that nonlinear measures are much more accurate and relia-
ble than the conventional ones in analyzing history sensitive
systems.> Widely used Fourier transform that is embedded
in any software in any operating machine made to record
electrophysiological signals, is proven to be redundant to
fractal analysis® and it is known to be not sensitive to detect
early changes in the signal unlike other fractal and nonlinear
methods.’

Perhaps especially urgent is detecting cardiovascular
diseases (CVD) in people suffering from depression. The
connection between these two diseases that carries a high
mortality risk® has long been known® and yet monitoring
heart function in depressive patients is far from clinical rou-
tine. The data can be easily obtained by novel portable ECG
monitoring devices that are approved as medical-grade sig-
nal quality equivalent to holter, but are much more practical
and comfortable to use by the patient her-/himself, leading
to early detection of risks and potentially to personalized
medicine at its very best. The data can then be proces-
sed by a combination of nonlinear analytics and advanced
statistical procedures (to control, for example, for comor-
bidities, subtypes and other confounding factors'®). Even
better, the analysis can be empowered with machine lear-
ning applications'' that are widely in use due to high power
of computation and cloud computing.

This process is neither costly nor invasive, so, why wait
to save lives?
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