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Resumen

El COVID-19 ha tenido un impacto a nivel mundial, especialmente en la salud mental de las personas afectadas por esta enfermedad. El
objetivo de este estudio fue explorar la relacién entre el apego seguro, la depresion, la ansiedad rasgo y la responsabilidad con un indicador
de inflamacién periférica (proteina C-reactiva) en pacientes venezolanos con COVID-19. A través de un cuestionario en linea, en una
muestra no probabilistica, se recolectaron datos sociodemograficos, los valores de la prueba PCR, y se administré el Cuestionario de
Apego CaMir-R, el Inventario de Depresion de Beck (BDI-II), el Inventario de Ansiedad Estado-Rasgo (STAI) y el Inventario de los
Cinco Grandes (BFI), en una muestra de pacientes ambulatorios diagnosticados con COVID-19 (12 mujeres y 7 hombres). Los
participantes reportaron niveles de depresion leve (M = 11,63) y puntuaciones bajas en ansiedad rasgo (M = 18,21). Se observé una
relacién positiva entre la depresién y la ansiedad rasgo con los niveles de PCR, una vez controlado el efecto de la edad y el indice de masa
corporal; sin embargo, la responsabilidad y el apego seguro no correlacionaron con la prueba PCR. Esto parece reflejar la interaccién entre
los factores psicoldgicos y los procesos inmunolégicos, a través del eje HPA y el SNA, observados en estudios previos, cuando el individuo
se enfrenta a eventos estresantes persistentes como el padecimiento de enfermedades. Estos resultados ofrecen una aproximacién
multidisciplinar al COVID-19, para el desarrollo de tratamientos que disminuyan el impacto de los factores de riesgo y garanticen un
mejor prondstico.
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Relationship between Attachment Style, Depression, Trait Anxiety and

Responsability with Indicators of Peripheral Inflammation in
Patients with COVID-19: An Exploratory Study

Abstract

COVID-19 has had a worldwide impact, especially on the patients’ mental health. The purpose of this study was to explore the
relationship between secure attachment, depression, trait anxiety and conscientiousness with a peripheral inflammatory marker (C-
reactive protein) in Venezuelan COVID-19 patients. Through an online survey, in a non-probabilistic sample, sociodemographic data
and CRP test values were collected, also CaMir-R Attachment Style Questionnaire, Beck Depression Inventory-II (BDI-II), State-Trait
Anxiety Inventory (STAI) and Big Five Inventory (BFI) were applied to a sample of ambulatory COVID-19 patients (12 women and 7
men). Participants reported low depression levels (M = 11.63) and low scores on trait anxiety (M = 18.21). A positive correlation was
found between depression and trait anxiety with the CRP values, once the effect of age and body mass index were controlled; however,
conscientiousness and secure attachment did not correlate with the CRP test. These results seem to represent the interaction between
psychological factors and immunological processes, through the HPA axis and the ANS, observed in past studies, when individuals face
stressful and persistent events, such as diseases. These results offer a multidisciplinary approach to COVID-19, for the development of
targeted treatments that diminish the impact of risk factors and guarantee a good prognosis
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Introduccién

El COVID-19 ha afectado a una gran cantidad de personas a nivel mundial, actualmente las cifras de casos
confirmados rondan los 266 000 000; y, especificamente en Venezuela, se estima que ha habido aproximadamente
434 000 personas contagiadas, y alrededor de 5200 fallecidas confirmadas (Environmental Systems Research Institute
[ESRI], 2021), tras un ano y medio del primer caso reportado dentro del pais en marzo de 2020. Desde el brote de
la nueva enfermedad de coronavirus, a principios de diciembre del afio 2019, la comunidad cientifica ha centrado
sus esfuerzos en estudiar su patogénesis, epidemiologfa, transmisién, diagndstico, comorbilidad, tratamiento y
prevencién (Dehghanbanadaki et al., 20205 Li, Liu y Ge, 2020) en un intento por alcanzar una mayor comprensién
de esta enfermedad y paliar sus consecuencias.

Entre los sintomas descritos de esta enfermedad se encuentran fiebre, tos seca, mialgias, disnea, anosmia,
disgeusia, odinofagia y diarrea (Li et al., 2020); sin embargo, existen grandes variaciones en la sintomatologfa, en
funcién de la pertenencia a un grupo de riesgo, entre los que se encuentran personas de la tercera edad y con
presencia de comorbilidad. En estos casos, los sintomas avanzan a una neumonia grave, ademds de fallo
multiorgdnico, llegando incluso a ser fatal (Pérez et al., 2020).

Una de las mayores dificultades asociadas a esta enfermedad es que algunas de las personas que se contagian no
presentan sintomas, casos que se denominan como asintomdticos. Al desconocer la presencia del coronavirus en su
organismo, pueden contagiar a otras personas si no toman las medidas de seguridad sugeridas en estos casos, lo cual
supone un desafio adicional para el control de la enfermedad (Han et al., 2020). Por tanto, inicialmente, entre las
prioridades para las intervenciones en salud publica se encontraba el diagnéstico de la enfermedad a partir de
estudios de laboratorio (Corman et al., 2000), los cuales se han centrado en indicadores de inflamacién.

Comprender el rol que cumplen los factores inflamatorios producto de las citoquinas, asi como de la
desregulacién de los procesos inmunoldgicos, es un aspecto clave en el desarrollo de nuevas intervenciones
terapéuticas para el COVID-19 (Upadhyay et al., 2020). Algunos de los marcadores inmunolégicos mds importantes
asociados a la inflamacién son la proteina C-reactiva (PCR) y la velocidad de sedimentacién globular (VSG), las
cuales son marcadores confiables y ampliamente estudiados dentro de la investigacién en inmunologia (Pepys y

Hirschfield, 2003).

En la dltima década ha crecido el interés por indagar sobre la relacién entre los rasgos de personalidad y los
procesos inmunes innatos y adquiridos. Esta drea de estudio se ha enmarcado dentro del dmbito de la
psiconeuroinmunologia (PNI), la cual corresponde a un campo interdisciplinario que estudia la interaccién entre los
factores psicoldgicos, neurolégicos, endocrinos e inmunolégicos (Ader, 2000), y que actualmente brinda

herramientas para el estudio del COVID-19.

Recientemente la investigacién ha comenzado a centrarse en estudiar la relacién que existe entre los marcadores
de inflamacién periférica presentes en pacientes con COVID-19 y distintos factores psicolégicos, como la depresién
(Guo et al., 2020) y la ansiedad (Khawam et al., 2020). En concreto, se ha encontrado que los pacientes
diagnosticados con COVID-19 manifiestan mayores niveles de depresién y ansiedad, los cuales correlacionaron con
mayores niveles de inflamacién periférica (Guo et al., 2020); sin embargo, existen multiples vias por las cuales
factores psicolégicos e inmunes pueden interactuar.
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Seglin Brietzke at al. (2020), las alteraciones del estado de dnimo podrian estar influenciadas por una
hiperactivacién de la respuesta proinflamatoria. En este caso, la infeccién con COVID-19 conlleva a una
sobreproduccién de citoquinas, como lo son las interleuquina IL-6, IL-8, IL-10, IL-2R y los TNF-alfa, cuya
liberacién desregulada estd asociada con sintomas psiquidtricos. Especificamente, se ha encontrado que la
sobreproduccién de IL-6, ante la administracién de la vacuna anti influenza, estd asociada con cambios en el estado
de 4nimo y alteraciones cognitivas (Whitlock, 1982). De manera similar, Kohler et al. (2017) y Shafiee et al. (2017)
han encontrado una relacién positiva entre los biomarcadores inflamatorios y los sintomas depresivos.

Es importante recalcar que no solo los niveles de inflamacién periférica influyen en las alteraciones del estado de
dnimo y la ansiedad, sino que también se han observado distintas vias a través de las cuales el estrés y los cambios en
el estado de 4dnimo modulan los niveles de inflamacién. De acuerdo con Chrousos y Gold (1992), ante una situacién
de estrés, el eje hipotaldmico-pituitario-adrenal (HPA) estimula la liberacién de adrenocorticotropina y esta, a su vez,
la liberacién de glucocorticoides (GC), la cual cumple una funcién inmunomoduladora, mediante la supresién de la
produccién de citoquinas o incrementando su liberacién (Miller et al., 2009; Sternberg, 2001).

Otro de los mecanismos que se han descrito son las vias noradrenérgicas del sistema simpdtico, la cual estimula la
liberacién de catecolaminas (CA) por parte de las glindulas suprarrenales, ante una situacién o evento estresante al
que se enfrenta el individuo. De forma similar a los GC, las CA se encargan de modular tanto la accién
proinflamatoria de las citoquinas, como de los leucocitos (Hong et al., 2005).

Estos mecanismos corresponden a reacciones esperadas del organismo ante eventos estresantes o cambios en el
estado de dnimo, sin embargo, la desregulacién de estos sistemas, producto de alteraciones crénicas del estado de
dnimo o estrés crénico, conlleva a un incremento de los niveles de inflamacién. Uno de los modelos descritos,
propone que la fatiga del eje HPA y el desarrollo de resistencias en receptores que disminuye la retroalimentacién
antiinflamatoria, podrian ser una consecuencia de estados de ansiedad crénicos (Elenkov y Chrousos, 1999;

Sternberg, 2001).

Por otro lado, Rozlog et al. (1999), proponen que se desarrolla una vulnerabilidad para contraer enfermedades, ya
que la liberacién constante de GC disminuye significativamente los niveles de citoquina y, por lo tanto, suprimen la
produccién de anticuerpos. Finalmente, Bouma y Strober (2003) y Elenkov et al. (2000) sugieren que la alteracién
de la interaccién entre el eje HPA, el SNA y el sistema inmunolégico, provocado por el estrés crénico, estd asociado
con un perfil proinflamatorio por sobreproduccién de citoquinas, lo cual se asocia con enfermedades cardiovasculares
y mayor riesgo de desarrollar complicaciones en el curso de enfermedades.

Con respecto a los estudios asociados a factores psicoldgicos, se ha estudiado la relacién que existe entre los
factores inflamatorios y las dimensiones de la personalidad del Big Five. La responsabilidad (“conscientiousness”) es
uno de los rasgos de personalidad que ha mostrado una mayor correlacién, tanto con los niveles de Proteina C-
reactiva como con la IL-6 (Luchetti et al., 2014). En concreto, se ha encontrado que mayores niveles de
responsabilidad se asocian con menores niveles de PCR, observindose una reduccién entre 10 % y 15 % en la
probabilidad de exceder el umbral clinico de inflamacién, por cada aumento de una desviacién estindar en

responsabilidad.

Segtin Chapman et al. (2011) y Zobel et al. (2004), los individuos con altos niveles de responsabilidad podrian
contar con mayores recursos para responder de manera efectiva a eventos estresantes de forma repetida, lo cual
disminuye la activacién del eje HPA. Asimismo, suelen involucrarse en conductas pro salud, como el ejercicio fisico,
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patrones de dieta saludable, evitar el consumo de tabaco (Roberts et al., 2005) y suelen mantener un peso saludable a
lo largo de la adultez, lo cual estd asociado con menores niveles de inflamacién (Sutin et al., 2011).

Otra de las caracteristicas psicoldgicas asociadas a la personalidad que se ha estudiado en relacién a los marcadores
de inflamacién periférica, es el estilo de apego; entendiéndose el apego como una funcién que permite el
establecimiento de un vinculo entre cuidador e infante. Este cumple un papel fundamental en la regulacién de la
respuesta emocional del individuo a lo largo de su vida (Coan, 2008; y Hofer, 2006). Se ha planteado que los estilos
de apego en la adultez: seguro, ansioso y evitativo, influyen sobre los procesos inmunes de manera directa, es decir, a
través de las vias de comunicacién entre el eje HPA, el sistema nervioso auténomo y el sistema inmunolégico;
considerdndose que los estilos de apego inseguro son factores de riesgo para el desarrollo de sintomas depresivos,
sentimientos de soledad y ansiedad (Fagundes et al., 2014). Asimismo, Miller et al. (2011), afirman que el apego
cumple un papel moderador de la relacién entre la inflamacién y los estimulos estresantes.

En relacién con los distintos tipos de apego, Gouin et al. (2009) observaron mayores niveles de Interleuquina 6
(IL-6) y comportamientos negativos que modulaban su respuesta, en individuos con apego evitativo ante una
situacién de conflicto. Sin embargo, Kidd et al. (2014) encontraron mayores niveles de IL-6 en individuos con apego
ansioso ante una condicién preoperatoria; Gouin y McNeil (2019), por su parte, observaron mayores niveles de PCR
en este mismo grupo de individuos. Esto puede deberse a que los individuos con apego ansioso muestran un
aumento sostenido de la activacién del eje HPA y del SNA, ya que son hipervigilantes a senales de amenaza y
experimentan mayor estrés psicosocial, lo que conduce a una respuesta inflamatoria crénica (Fagundes et al., 2013).

A raiz de esto, se ha comenzado a plantear el apego seguro como un factor protector contra el desarrollo de
complicaciones ante diversas enfermedades; y, en relacién con el COVID-19, los estilos seguro y evitativo parecen
representar factores protectores ante los efectos de la cuarentena debido al COVID-19, al compararse con aquellas
personas que presentan un apego ansioso (Moccia et al., 2020).

A pesar de que los estudios han incrementado con el avance de la pandemia, hasta los momentos no abundan los
estudios que hayan explorado, al menos en conjunto, la relacién de estos factores psicoldgicos y los marcadores de
inflamacién en pacientes con COVID-19. Poder esclarecer la relacién que existe entre las variables psicolégicas y los
indicadores de inflamacién en pacientes con COVID-19, representa una tarea fundamental si se pretende crear un
cuerpo de conocimiento que permita indagar la posibilidad de llevar a cabo intervenciones psicolégicas en estos
pacientes, con la finalidad de mejorar su pronéstico y prevenir complicaciones en el curso de la enfermedad.

Ha surgido entonces un nuevo cuerpo de conocimiento alrededor de los factores psicolégicos que se ven afectados
y que influyen sobre los indicadores de inflamacién, y, por lo tanto, en la evolucién no solo del COVID-19, sino de
distintas enfermedades. Este se constituye entonces como un medio para comprender e intervenir sobre aquellas
personas que se ven afectadas por la pandemia actual. Tomando en cuenta lo expuesto anteriormente, se ha
propuesto llevar a cabo un estudio exploratorio sobre la relacién que existe entre el apego seguro, la depresidn, la
ansiedad rasgo y la responsabilidad con la Proteina C-reactiva, como indicador de inflamacién en pacientes con

COVID-19.
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M¢étodo

Tipo de investigacion

La investigacién es de corte cuantitativo, de cardcter descriptivo y correlacional. Especificamente, el abordaje
corresponde a uno no-experimental, dado que las técnicas principales para la recoleccién de datos consistieron en
encuestas en linea, sin manipulacién de las variables de interés. A partir de los momentos de medicién, se considera
una investigacion transversal, ya que cada sujeto fue encuestado en una sola ocasién.

Muestra

La poblacién objetivo consistié en pacientes con COVID-19, de nacionalidad venezolana, residenciados en
Venezuela. La muestra final estuvo conformada por 19 pacientes diagnosticados con COVID-19. Del total, 12 de
estas personas eran mujeres y el resto hombres. La media de edad fue de 40,9 afios; con una desviacién estdndar de
12,68 (CV = 31 %). Con respecto al indice de masa corporal, 42 % de los encuestados presentaba un nivel de peso
normal, 37 % tenfa sobrepeso y 21 % obesidad. Del total, solo una persona reporté fumar cigarrillos.

El método de muestreo empleado se considera no-probabilistico e intencional, debido a que la seleccién de las
personas no fue realizada al azar, sino que estuvo basada en el acceso que los investigadores tuvieron a los sujetos, a
través de terceros, y en la disposicién de estos para participar. En este sentido la participacién fue voluntaria y no se
ofrecié ningin tipo de recompensa por ella.

Instrumentos

Cuestionario de Apego CaMir-R. Es un instrumento disenado para evaluar distintas dimensiones del apego de
g p g

las personas. Cuenta con un total de 32 items, divididos a lo largo de 7 dimensiones o subescalas. En esta

oportunidad se emplearon solo los items correspondientes a la dimensién de seguridad. Esta cuenta con siete items,

tipo Likert, con un rango de respuestas que va desde 1 (“muy en desacuerdo”) hasta 5 (“muy de acuerdo”). Las

puntuaciones mds altas reflejan mayores niveles de apego seguro. Para la investigacién se empled la versién en

espafiol del cuestionario presentado por Lacasa y Muela (2014).

Inventario de Depresién de Beck - II (BDI-II, por sus siglas en inglés). Es un instrumento de 21 items,
disenado para evaluar los niveles de depresién. Cada uno de los items corresponde a una afirmacién referente a un
aspecto particular de la depresién (p. ¢j., tristeza, pesimismo, autocritica). El sujeto debe elegir una de las alternativas
de respuesta, las cuales estin ordenadas de menor a mayor gravedad, y se califican desde 0 hasta 3. La versién del
instrumento en espafiol que se empled es la de Beck et al. (1996).

Inventario de Ansiedad Estado-Rasgo (STAI por sus siglas en inglés). Es un instrumento de autorreporte que
indaga sobre distintos indicadores de ansiedad, y estd compuesto por dos escalas: ansiedad estado y ansiedad rasgo;
cada una compuesta por 20 items tipo Likert. Para la investigacién se empled solo la escala de ansiedad rasgo, la cual

« . » « .. » . ,
cuenta con un rango de respuesta que va desde 0 (“casi nunca”) hasta 3 (“casi siempre”), donde puntuaciones mds
altas reflejan mayores niveles de ansiedad rasgo. La versién en espafiol utilizada fue la versién de Vera-Villaroel et al.

(2007).
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Inventario de los Cinco Grandes (BFI, por sus siglas en inglés). Es un instrumento de 44 items tipo Likert,
empleado para medir cinco rasgos estables de la personalidad: Apertura a la Experiencia, Responsabilidad,
Extraversién, Agradabilidad y Neuroticismo. Para la investigacién se emplearon Unicamente los nueve items
correspondientes a Responsabilidad, los cuales cuentan con un rango de respuesta que va desde 1 (“muy en
desacuerdo”) hasta 5 (“muy de acuerdo”), donde las puntuaciones mds altas reflejan una mayor responsabilidad. La
versién en espafiol del instrumento que se empleé fue la presentada por Benet-Martinez y John (1998).

Cuestionario de informacién sociodemogrifica. Es una serie de items de autorreporte para indagar sobre
distintos aspectos sociodemogréficos de los participantes. Estas preguntas incluyeron items donde se solicitaba
informacién sobre la edad, la estatura, el peso, antecedentes médicos, consumo de cigarrillos y ciudad de
procedencia.

Procedimiento

Inicialmente se elaboraron las versiones en linea de los instrumentos para ser administrados. Para este fin se
empled la herramienta de Google Forms, la cual permite crear cuestionarios en linea, asi como compartirlos a través
de enlaces por distintos medios de comunicacién (p. ej., redes sociales, correo electrénico y servicios de mensajeria
instantdnea). Este enlace fue enviado a personas que habian sido diagnosticadas con COVID-19 y que habian
realizado la prueba de proteina C-reactiva (PCR).

Debido a la dificultad para contactar a personas recientemente diagnosticadas, que ademds hubiesen hecho esta
prueba en particular, se optd por acceder directamente a los pacientes o a familiares de estos a través de contactos de
los investigadores. Una vez conversado con los pacientes sobre los objetivos de la investigacién, se compartié el
enlace al formulario. Se solicité a cada participante que contara con los resultados de la prueba PCR para registrarlos
en el cuestionario. Habiendo recolectado la informacién, los datos fueron analizados a partir de los programas de
célculo estadistico Jamovi (versién 1,6) (The Jamovi Project, 2021) e IBM SPSS Statistics (version 25).

Consideraciones éticas

La investigacién se realizé siguiendo los lineamientos éticos propuestos por la Asociacién Americana de Psicologia
(APA, por sus siglas en inglés) (2010), entre los cuales se encuentran: a) evitar ocasionar dafio o perjuicio: los
investigadores tomaron todas los pasos razonables para prevenir el malestar o sufrimiento, fisico o psicoldgico, de las
personas involucradas en la investigacién; b) consentimiento informado: los participantes, una vez que se les fueron
explicados los objetivos de la investigacién, la duracién estimada para su participacién y lo que se esperaba que
realizaran, aceptaron participar en la investigacién; y ¢) privacidad y confidencialidad: toda la informacién recabada
de los participantes fue solo aquella que resultaba de estricto interés para la investigacidon, ademds de que los datos
fueron codificados de tal manera en que no se puedan asociar con una persona especifica, y, en adicién a esto, los
resultados se presentan solo como datos grupales.

Resultados

Inicialmente se procedié a calcular los descriptivos para las variables de estudio, asi como la confiabilidad de las
pruebas psicolégicas. Como puede observarse en la Tabla 1, con respecto al coeficiente omega de McDonald los
valores mds altos pertenecen al BDI-II (W = 0,977), y los mds bajos a Responsabilidad, perteneciente al BFI (w =
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0,813). Puede considerarse entonces que las mediciones realizadas con estas pruebas son confiables, al superar el
valor minimo esperado de 0,70 (Celina y Campo, 2005).

Tabla 1
Estadisticos Descriptivos para las Variables Cuantitativas

Variables w (a) Media  Mediana DE  CV  Minimo Miximo As K

PCR - 0,612 0,64 042 68,63  0.05 1,60 0,610 0,07
Depresién 0,977 (0,971) 11,63 8 13,92 119,69 1 55 2,339 5,40
Responsabilidad 0,813 (0,747) 4,01 4,00 0,69 1721 256 5 0,465  -0,32
Ansiedad Rasgo 0,894 (0,884) 18,21 15 9,99 54,86 6 45 1,061 1,34
Apego 0,960 (0,936) 4,54 5.00 0,84 1850 243 5 1,909 2,45
Edad - 40,90 41 12,68 31 24 60 0,165 -1,38
IMC - 26,2 26,2 436 1664 196 356 0,566  -0,11
Estatura - 1,69 1,66 0,11 651 1.55 2 1,307 1,86
Peso - 75,34 73,00 17,98 23,87 47 115 0,798 0,21

Nota. W = coeficiente omega de McDonald, a = coeficiente alfa de Cronbach, DE = desviacién estdndar, CV = coeficiente
de variacién, As = asimetrfa de Fisher, K = curtosis centrada en 0, IMC = indice de masa corporal. Todos los cdlculos fueron

realizados con n = 19.

Con respecto al grado de variabilidad, las variables pueden agruparse de la siguiente forma: a) con poca
variabilidad (CV < 10 %): estatura; b) con variabilidad aceptable (11 < CV < 33 %): responsabilidad, apego, peso,
IMC y edad; ¢) con muy alta variabilidad (51 < CV < 75 %): ansiedad rasgo y PRC; y d) con excesiva variabilidad
(CV > 75 %): depresién. En el caso de esta Gltima, en la distribucién de puntuaciones para depresién se pueden
apreciar dos valores extremos positivos: 41 y 55, valores muy alejados de la media (11,63). Debido al nimero
reducido de observaciones, se optd por winzorizar al 90 % esta distribuciéon, modificando asi dos datos superiores y
dos inferiores para sustituir los valores atipicos (Pefia, 2017). Hecho este procedimiento, el coeficiente de variacién
cambié a 70,19 %, con una media de 8,63 y una desviacién estindar de 6,057 (4s = 0,616; K = -0,911). Se
conservaron los valores winzorizados para el resto de los calculos.

Posteriormente se analizaron las asociaciones entre las variables métricas. Se tomaron en consideracién las
correlaciones de orden cero, es decir, las correlaciones bivariadas sin controlar terceras variables (parte superior
derecha de la tabla); asi como las correlaciones parciales, donde se controlé el efecto de variables como edad y el
indice de masa corporal (parte inferior izquierda de la tabla), al ser factores fisicos que no representan el interés
principal de la investigacién. Los resultados de este andlisis se presentan en la Tabla 2.
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Tabla 2
Coeficientes de Correlacion Producto-Momento de Pearson de Orden Cero y Parcial

Variables 1 2 3 4 5 Edad IMC

1. PCR r — 0,366 -0,006 0,287 0,117 0,276 -0,021
p — 0,123 0,982 0,233 0,633 0,253 0,931

2. Depresién r 0,415** — -0,011 0,690**  -0,164 -0,045 -0,015
p 0,097 — 0,963 0,001 0,503 0,854 0,952

3. Responsabilidad  r -0,095 -0,008 — -0,094 0,395* -0,071 -0,323
p 0,716 0,975 — 0,703 0,094 0,774 0,178

4. Ansiedad Rasgo r 0,481*  0,722** 0,000 — -0,133 -0,188 0,102
? 0,051 0,001 1,000 — 0,587 0,441 0,678

5. Apego r 0,080 -0,163 0,301 -0,089 — -0,140  0,648**
p 0,761 0,531 0,154 0,733 — 0,567 0,003

Nota. r = coeficiente de correlacién producto-momento de Pearson, p = valor de probabilidad, a dos colas,
IMC = indice de masa corporal. En los valores de la mitad inferior de la tabla se controlé por 'Edad’ e
'IMC' (¢ = 0,648; p = 0,003); y en la mitad superior de la tabla se presentan las correlaciones de orden cero.
Todas las correlaciones fueron calculadas con n = 19.

* Significativo al nivel de 10 % a dos colas. ** Significativo al nivel de 1 % a dos colas.

Con respecto a los resultados de orden cero, solo dos asociaciones resultaron significativas: Depresién y Ansiedad
Rasgo (7 = 0,69; p = 0,001), por una parte; y Responsabilidad y Apego (r = 0,395; p = 0,094), por otra. En ambos
casos, estas correlaciones fueron positivas; sin embargo, la primera de ellas cuenta con un nivel de significancia de 1
%, siendo la asociacién moderada alta; mientras que la segunda solo lo fue al 10 %, con una magnitud moderada

baja. Es de resaltar el hecho de que no se presenté ninguna otra correlacidn significativa entre el resto de las variables,
incluido el valor de PCR.

Pasando entonces a las correlaciones parciales, controlando por edad y el indice de masa corporal, se puede
apreciar un patrén distinto. En este caso, se mantiene la correlacién entre Depresién y Ansiedad Rasgo (= 0,722; p
= 0,001), pero desaparece la de Responsabilidad y Apego (» = 0,361; p = 0,154). El resultado mds resaltante se
presenta en la relacién entre Ansiedad Rasgo y el valor de PCR (r = 0,481; p = 0,051), y entre Depresién y PCR (r =
0,415; p = 0,097), presentdndose en ambos casos una correlacién positiva, moderada y significativa al 10 %. Es decir
que, controlando el efecto de variables constitutivas fisicas como la edad y el indice de masa corporal, variables
psicoldgicas como la ansiedad rasgo y la depresién, se asocian positiva y moderadamente con el valor de la proteina
C-reactiva. Nuevamente, el resto de variables no presentd asociaciones estadisticamente significativas entre si.
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Figura 1

Matriz de Dispersion para Proteina C-Reactiva, Ansiedad Rasgo y Depresion
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Habiendo identificado entonces que la ansiedad rasgo y la depresién se asocian significativamente con el PCR, se
procedié a analizar estas relaciones mediante métodos gréficos. Se puede apreciar en la Figura 1 una relacién lineal y
positiva entre las variables, siendo que mayores niveles de ansiedad rasgo y de depresién se asocian con mayores
valores de PCR. Suponiendo la antecedencia temporal de la ansiedad rasgo y la depresion, se puede considerar que la
primera explicarfa el 23,14 % de las variaciones en el PCR (¥ = 0,2314) y la segunda 17,22 % (* = 0,1722). Debido
al reducido tamafio muestral, no se procedié con andlisis multivariados a partir de estas variables.
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Finalmente, se analizé la variable dicotémica sexo en relacién con el PCR, la ansiedad rasgo y la depresién. Como
se puede apreciar en la Tabla 3, no hubo diferencias significativas en ninguna de estas variables en funcién del sexo

del paciente.
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Tabla 3
Estadisticos Descriptivos y Prueba de Contraste de Medias en Partir del Sexo para PCR, Ansiedad Rasgo y Depresion

Variable Sexo M DE Pob H(gl) 2
PCR Masculino 0,74 0,46 0,24 1,066 (17) 0,301
Femenino 0,53 0,39
Ansiedad Rasgo ~ Masculino 15,86 6,89 -0,18 -0,776 (17) 0,449
Femenino 19,58 11,48
Depresién Masculino 7 5,23 -0,21 -0,892 (17) 0,385
Femenino 9,58 6,52

Nota. PCR = proteina C-reactiva; M = media aritmética; DE = desviacién estdndar; 7, = coeficiente de correlacion
punto-biserial; 7 = valor t de Student; ¢/ = grados de libertad, p = valor de probabilidad a dos colas. Para Masculino
n = 7; para Femenino n = 12.

Discusién

En la presente investigacién se propuso estudiar la relacién existente entre factores psicolégicos, como la
depresién, el apego seguro, la ansiedad rasgo y la responsabilidad con un marcador de inflamacién periférica, en una
muestra de pacientes venezolanos diagnosticados con COVID-19. Entre los resultados remarcables se encuentra que,
a pesar de contar con un diagnéstico positivo, el promedio de las personas encuestadas muestra estar solo
“ligeramente deprimidos” y con bajas puntuaciones en ansiedad rasgo; sin embargo, algunos casos llegaron a niveles
de depresién severa. A pesar del impacto que tiene el COVID-19, los sujetos no parecen mostrar altos niveles de
depresién y de PCR, lo cual no concuerda con los resultados obtenidos por Guo et al. (2020) y Cheng et al. (2004),
cuya muestra de pacientes presentaban altos niveles de inflamacién, asi como altos niveles de depresién, ansiedad y

sintomas de estrés postraumadtico.

Esta variabilidad puede explicarse debido a las diferencias en cuanto a las redes de apoyo y a la gravedad de los
sintomas que repercuten en la expresion de sentimientos depresivos y la ansiedad (Landa-Blanco et al., 2021), lo cual
se puede apreciar en que estas dos variables fueron las que presentaron la mayor variabilidad dentro del estudio.
Asimismo, es importante considerar que estudios previos incluyeron pacientes cuyos sintomas correspondian a la
categorfa grave (Guo et al., 2020), que cumplian con los criterios establecidos de hospitalizacién por COVID-19
(OMS, 2019), por lo que podrian esperarse puntuaciones mds elevadas para ansiedad y depresién y biomarcadores

inflamatorios mds elevados al encontrarse hospitalizados.

En la presente investigacién, solo un participante cumplié con criterios clinicos de hospitalizacién, ya que
mostraba sintomas graves de la enfermedad; sin embargo, el resto de los participantes se ubican en las categorias leve
y moderado, por lo que se podrian esperar niveles reducidos de PCR (Lozano y Palacios, 2020) y en las escalas

relacionadas con los factores psicolégicos asociados con el malestar.
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Al analizar la asociacién de un indicador de inflamacién periférica, medido a través de la prueba proteina C-
reactiva (PCR), con variables psicoldgicas y fisioldgicas, como edad y el indice de masa corporal (IMC), es llamativo
que ninguna asociacién resultd significativa. Esto puede deberse en parte al reducido tamano muestral, el cual no
permite alcanzar la significancia estadistica (Pefia, 2017); a pesar de esto, se puede apreciar que la depresién, la
ansiedad y la edad muestran una asociacién positiva, aunque baja, con la prueba PCR. Sin embargo, al controlar
caracteristicas fisicas como la edad y el IMC, puede apreciarse que tanto la depresién como la ansiedad rasgo se
asocian positiva y significativamente con el grado de inflamacién periférica.

Especificamente, la relacién entre los niveles de inflamacién periférica y la depresidon puede estar explicada por
dos mecanismos. Por una parte, la hiperactivacién de la respuesta proinflamatoria debido a la infeccién por COVID-
19, conlleva a una sobreproduccién de citoquinas, como lo son las interleuquinas 1L-6, IL-8, IL-10, IL-2R y los
TNF-alfa, al igual que la VSG y la PCR, lo cual se ha encontrado que influye en el estado de d4nimo e incluso
produce alteraciones cognitivas (Kohler et al., 2017; Shafie et al., 2017; y Whitlock, 1982). Aunado a esto, las
alteraciones cognitivas como el razonamiento abstracto y la atencién selectiva, que se han observado ante la
desregulacién de la produccién de la IL-6 (Brietzke at al., 2020), favorecen el desencadenamiento de sintomas
depresivos (Beck y Rush, 1978; Beck, 2010). En este sentido, tanto las anormalidades en la vida, como las
enfermedades médicas, pueden activar esquemas maladaptativos que sensibilizan y predisponen al individuo a
desarrollar ideas negativas en todos los aspectos de su vida (Beck, 2010).

Por otra parte, la relacién entre los marcadores inflamatorios y la activacién de esquemas maladaptativo puede
deberse a la influencia que ejercen los niveles de inflamacién sobre eje hipotaldimico-pituitario-adrenal (HPA),
considerando la interaccién bidireccional que existe entre las citoquinas, el eje HPA y las vias noradrenérgicas del
sistema simpdtico (Miller et al., 2009). En este sentido, los cambios en la produccién de citoquinas que tienen lugar
durante el curso de la enfermedad de COVID-19 producen una hiperactivacién del eje HPA y por lo tanto,
aumentan los niveles de ansiedad, miedo y estrés en el individuo, lo que favorece el desarrollo de sintomas
depresivos. Estudios previos en psiconeuroinmunologia, han encontrado una relacién directa entre la depresién y las
respuestas proinflamatorias, en especial por el aumento de la IL-6 (Kohler et al., 2017; y Kuhlman et al., 2018).

Algunas investigaciones han hallado que la depresién también es un predictor de los niveles de inflamacién
(Pedraz-Petrozzi et al., 2020). Esto se debe a que la desregulacién del eje HPA, durante el curso de la depresién,
altera la funcién inmunoreguladora de los glucocorticoides, lo cual produce un incremento en la produccién de
citoquinas y, por lo tanto, mayores niveles de inflamacién, con consecuencias a nivel inmunoldgico (Miller et al.,
2009; Sternberg, 2001; y Varghese y Brown, 2001). La accién concurrente por parte del sistema nervioso simpdtico
altera la produccién de citoquinas, disminuyendo la retroalimentacién antiinflamatoria por el agotamiento de las
fibras nerviosas, las estructuras hipotaldmicas o de las glindulas adrenales (Elenkov y Chrousos, 1999; y Hong et al.,
2005). En este caso, los pacientes con COVID-19 que desarrollan depresién, producto de distintos factores
relacionados al contexto de la cuarentena, como la incertidumbre sobre el futuro, el estigma y el aislamiento social,
pueden mostrar mayores niveles de PCR vy, por lo tanto, un peor pronéstico en cuanto al curso de la enfermedad por
el COVID-19 (Moccia et al., 2020).

En cuanto a la relacién positiva entre la ansiedad rasgo y la PCR, hallazgos previos también han encontrado una
desregulacion del eje HPA y una hiperactivacién del sistema nervioso auténomo asociado a la ansiedad y el estrés
crénico (Miller et al., 2009; Sternberg, 2001; Hong et al., 2005). Esto viene dado por la alteracién de la
retroalimentacién antiinflamatoria que permite regular tanto la hiperactivacién del eje HPA como las funciones

Analogias del comportamiento N° 20.
Semestre julio-diciembre 2021 87
ISSN: 1316-7618



Relacion entre apego seguro, depresion, ansiedad rasgo y responsabilidad con indicadores de inflamacion periférica en pacientes
con COVID-19: un estudio exploratorio

LUIS ZAMPETTI, DANIEL CHAUSTRE, JEAN PAUL ZAMPETTIY MARIA LUISA
inmunoldgicas de los agentes inflamatorios y el desarrollo de resistencias por el aumento de expresién de receptores

(Elenkov y Chrousos, 1999).

Al tratarse de un componente estable de la personalidad, la ansiedad rasgo, en este caso, parece influir sobre los
niveles de la PCR en los individuos con COVID-19 (Heeren et al., 2018). De esta manera, los individuos que
poseen estas caracteristicas muestran mayores niveles de inflamacién periférica y posiblemente un peor pronéstico en
el curso de la enfermedad.

Delimitar la direccién de estas relaciones no resulta sencillo, ya que puede suponerse una predisposicién a la
inflamacidn, a partir de estos factores psicoldgicos, asi como que la enfermedad y el diagnéstico pueden influir sobre
estos (Guo et al., 2020). En el caso de la depresidn, esta puede verse influida bidireccionalmente por fluctuaciones en
la inflamacién periférica (Guo et al., 2020); mientras que la ansiedad rasgo, al tratarse de un componente estable de
la personalidad, a diferencia de la ansiedad estado, no deberia verse modificada por estas condiciones (Heeren et al.,
2018).

Conclusién y Recomendaciones

El COVID-19 es una enfermedad que ha afectado en muchos niveles a las personas; a pesar de esto, asimismo, ha
incentivado el trabajo conjunto de profesionales centrados en la prevencién y la intervencién. Una comprensién
multidisciplinar de esta enfermedad permitird identificar los elementos clave para paliar sus consecuencias. En este
sentido, desde una perspectiva psicoldgica, se hallé una asociacién entre la depresién y la ansiedad rasgo con un
indicador de inflamacién periférica (PCR) en pacientes con COVID-19, una vez que se controlé el efecto de la edad
y del indice de masa corporal. Sin embargo, ni la responsabilidad ni el apego seguro permitieron predecir la
inflamacién en estos pacientes.

Esto es llamativo en la medida en que la ansiedad y la depresién son factores que pueden incrementar la
posibilidad de un peor pronéstico en el curso de la enfermedad por COVID-19. Es necesario entonces implementar
medidas para ofrecer tratamiento psicoldgico a estos individuos, para disminuir el impacto de los factores de riesgo y
favorecer un mejor prondstico. Serfa provechoso que futuras investigaciones indagaran sobre la relacién entre estos
factores psicolégicos con el desarrollo de esta enfermedad y la recuperacién de los pacientes

Para esta investigacién, se recurrié Gnicamente al control estadistico para analizar la influencia de la edad y del
indice de masa corporal. Futuras investigaciones deberfan recurrir a un control mds preciso, al incluir a las variables
en el disefio. Asimismo, serd necesario aumentar el tamafio de la muestra para llevar a cabo andlisis estadisticos
multivariables.

A pesar de las limitaciones del estudio, este constituye un paso inicial en la identificacién de los factores
psicolégicos que pueden influir sobre un indicador de inflamacién, ampliamente utilizado en relacién con el
COVID-19. Supone ademds una aproximacién multidisciplinar para el estudio de una enfermedad que requiere del
trabajo combinado de multiples profesionales, para asi alcanzar una comprensién méds completa del fenémeno.
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