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Resumen

La patologia dual es el término que se usa para describir la coexistencia de un trastorno por abuso de
sustancias y otro trastorno mental comérbido o severo. En este estudio, que se basa en el proyecto denominado
“Evaluacion de los pacientes a tratamiento en las redes asistenciales de adicciones de Galicia y norte de
Portugal con neurolépticos inyectables de larga duracion (ILD)” nos centraremos en los trastornos de
personalidad comdrbidos, por ser uno de los mas prevalentes y que cada vez se esta teniendo mas en cuenta en
su prondstico.

El objetivo principal del estudio es analizar la calidad de las prescripciones farmacolégicas ofrecidas a los
pacientes duales con TP comérbidos, analizando los datos del programa APLD desarrollado en la ACLAD.

Metodologia: El trabajo trata sobre un estudio tipo observacional formado por una muestra de 247 pacientes
duales, dentro de la cual, la mayoria presentan un TP comorbido asociado (72%) y estan a tratamiento con ILD,
siendo los mas empleados el aripripazol (58,3%) y la paliperidona (26,7%).

Principales resultados: La mayoria de los pacientes, un 72% de la muestra, presentan un TP comorbido
asociado frente a un 28% de duales sin TP. Se observaron diferencias estadisticamente significativas en ambos
grupos en cuanto al tipo ILD empleado, siendo mas frecuente el aripripazol en los pacientes con TP (84,7%) y
la paliperidona en los sin TP (49,5%). Hubo diferencias significativas entre ambos farmacos con respecto a los
efectos secundarios, con resultados a favor del aripripazol frente a la paliperidona. Ademas, se encontraron
diferencias en cuanto a los tratamientos farmacolégicos asociados, siendo mas frecuente su uso en los pacientes
con TP.

Palabras clave: patologia dual, pacientes, trastornos de la personalidad, neurolépticos inyectables de larga
duracién, paliperidona, aripiprazol, efectos secundarios, tratamientos farmacol6gicos asociados, Impresion
Clinica Global.

Resumo

A patoloxia dual é o termino que se usa para describir a coexistencia dun trastorno por abuso de
sustancias e outro trastorno mental comdrbido ou severo. Neste estudo, que se basa no proxecto denominado
“Avaliacién dos pacientes a tratamento nas redes asistenciais de adicciéns de Galicia e norte de Portugal con
neurolépticos inxectables de longa duracién (ILD)”, centrarémosmo nos trastornos de personalidade
comdarbidos, por ser un dos mais prevalentes e que cada vez tense mais en conta no seu pronostico.

O obxectivo principal do estudo é analizar a calidade das prescricions farmacoléxicas ofrecidas aos pacientes
duais con TP comérbidos, analizando os datos do programa APLD desenvolvido na ACLAD.

Metodoloxia: O traballo trata sobre un estudo tipo observacional formado por unha mostra de 247 pacientes
duais, dentro da cal, a maioria presentan un TP comorbido asociado e estan a tratamento con ILD, sendo 0s
maéis empregados o aripripazol (58,3%) e a paliperidona (26,7%).

Principais resultados: A malloria dos pacientes, un 72% da mostra, presentou un TP comoérbido asociado
frente a un 28% de duais sen TP. Observaronse diferencias estatisticamente significativas en ambos grupos en
canto ao tipo de ILD empregado, sendo o mais frecuente o aripripazol nos pacientes con TP (84,7%) e a
paliperidona nos sen TP (49,5%). Houbo diferencias significativas entre ambos farmacos con respecto aos
efectos secundarios, con resultados a favor do aripripazol frente a paliperidona. Ademais, encontraronse
diferencias en canto aos tratamentos farmacoldxicos asociados, sendo mais frecuentes o seu uso nos pacientes
con TP.

Palabras calve: patoloxia dual, pacientes, trastornos da personalidade, neurolépticos inxectables de longa
duracion, paliperidona, aripiprazol, efectos secundarios, tratamentos farmacol6xicos asociasdos, impresion
clinica global.



Abstrac

Dual pathology is the term used to describe the coexistence of a substance use disorder and another
comorbid or severe mental disorder. In this study, which is based on the project called "Evaluation of patients
undergoing treatment in the addiction care networks of Galicia and northern Portugal with long-acting
injectable neuroleptics (ILD)" we will focus on comorbid personality disorders, for be one of the most
prevalent and is increasingly being considered in its prognosis.

The main objective of the study is to analyse the quality of pharmacological prescriptions offered to dual
patients with comorbid PD, analysing data from the APLD program developed at ACLAD.

Methodology: The work deals with an observational study made up of a sample of 247 dual patients, which
the majority have an associated comorbid PD (73%) and they are being treated with ILD, predominantly
aripripazol (58.3 %) and paliperidone (26.7%).

Main results: Most of the patients, 72% of the sample, present an associated comorbid PD compared to 28%
of dual patients without PD. Statistically significant differences were observed in both groups according to the
type of ILD, aripiprazole being more frequent in patients with PD (84.7%) and paliperidone in those without
PD (49.5%). There were significant differences between the two drugs with respect to side effects, with results
in favour of aripiprazole versus paliperidone. Furthermore, differences were found in terms of associated
pharmacological treatments, their use being more frequent in patients with PD.

Key words: dual diagnosis, patients, personality disorder, long-acting injectable neuroleptics, paliperidone,
aripiprazole, side effects, associated treatments, Clinical Global Impression.



1. Introduccion

1.1. Justifiacion del trabajo.

En la actualidad, uno de los desafios de los sistemas de salud es proporcionar a los enfermos crénicos
la mejor y mas eficiente atencion, sobre todo a los pacientes pluripatoldgicos con cuadros clinicos y
necesidades complejas. A este grupo pertenecen la patologia dual, entidad prevalente pero que hoy en dia sigue
infradiagnosticada y supone todo un reto para la salud mental.

El trastorno de la personalidad es uno de los principales trastornos comorbidos asociados a este colectivo
gue agrava tanto su situacion clinica como social. Sin embargo, es uno de los mas descartados en los ensayos
y estudios farmacol6gicos, dificultando asi su diagnéstico y abordaje terapéutico (1).

La sociedad actual continda requiriendo necesidades asistenciales para la adecuada integracién de estas
entidades en todos los &mbitos y aspectos, de ahi la necesidad de seguir indagando e investigando con el
objetivo de mejorar la atencién global de estos pacientes.

1.2. Patologia dual

La patologia dual, nombre acufiado por Miguel Casas en Espafia, describe la concurrencia en un mismo
individuo de un trastorno por abuso de sustancias y otro trastorno mental comorbido o severo, ocurriendo de
manera simultanea o secuencial a lo largo de su vida (1)(2).

En cuanto a la epidiomiologia de los PD existen varios estudios representativos:

- Epidemiologic Catchment Area (ECA), estudio formado por una muestra de 20.291 personas de las
cuales un 22,5% presentaba un trastorno mental y de estos un 29% presentaba un trastorno por
consumo de substancias comérbido asociado, con una odds ratio de 2,7 respecto a los individuos sin
trastorno (3)(4).

- National Comorbidity Survey (NCS), este estudio demuestra que un 42,7 % de personas que
consumen estarian diagnosticadas también de otro trastorno mental asociado (5)(4).

A nivel Nacional tenemos varios estudios también relevantes sobre PD:

- Estudio sobre Comorbilidad Psiquiatrica en Adicciones (COPSIAD), en el cual con una muestra de
2.300 pacientes de las Unidades de Asistencia en Adicciones de Galicia en el afio 2010 se demostré
que un 56,3 % de los individuos tenian asociado al trastorno por consumo de drogas otro trastorno
mental comérbido. Los mas frecuentes fueron los trastornos afectivos con un 42,5% vy los trastornos
de personalidad con un 20% (8).

- Andlisis de la Patologia Dual en el Area Sanitaria de A Corufia, donde se obtuvieron los siguientes
resultados: En la Unidad Asistencial de Drogodependencias (UAD) una prevalencia del 39,6% de PD
diagnosticada, en la Unidad de Exalcohélicos (UAA) del 45,6% y en la Unidad de Salud Mental
(USM) de un 18% (9).

- Estudio Madrid sobre prevalencia y caracteristicas de los pacientes con patologia dual, en él se
incluyeron 837 pacientes, de los cuales 517 (61,8%) se diagnosticaron de PD (7).

Dentro de estas entidades duales cabe destacar, por su prevalencia y relevancia, los trastornos de
personalidad cémorbidos, en cuanto a la fisiopatologia de ambos existen tanto factores genéticos como
psicosociales asociados. (14)

El abordaje de estos pacientes es complicado, todavia se desconocen los factores exactos que
intervienen en su fisiopatologia, ademas, la bibliografia y los estudios de investigacién que existen para
orientarnos a mejorar su abordaje son muy pocos hoy en dia. Es por eso, que tanto diagnosticar como adecuar



los tratamiento a los pacientes con un trastorno de consumo y otro trastorno psiquiatrico asociado es todo un
reto (4).

Todo ello conlleva a una peor respuesta clinica y evolutiva, empeorando asi su pronostico, haciendo
mas necesario el esfuerzo asistencial médico, clinico y social en estos pacientes.

1.3. Trastornos de la Personalidad (TP)

El significado de estos trastornos ha ido evolucionando a lo largo de la historia, complementandose
unos con otros hasta conseguir crear una definicién mas completa. Segun Livesley, la personalidad es un patron
complejo de caracteristicas psicologicas, en su mayoria inconscientes, que se expresan automaticamente en
casi todas las areas de funcionamiento del individuo y que conforman la forma particular de cada individuo de
percibir, sentir, pensar, afrontar, y actuar ante cada situacion (6).

Se define a la personalidad como la manera de adaptarse a las principales cuestiones de la vida diaria
que son la identidad, el apego, filiacién y la conducta social. En los TP vemos que falla alguna de estas
funciones de adaptacidn, generando asi un sufrimiento subjetivo en las actividades de su vida diaria (13).

Las clasificaciones de los trastornos de personalidad han ido sufriendo cambios también a lo largo del
tiempo, pero ninguna de ellas ha conseguido describir y recoger de manera veraz las caracteristicas de los
diferentes tipos de TP. A pesar de las dificultades podemos agrupar ciertas caracteristicas y rasgos de la
personalidad comunes por clUsters.

El DSM V (13) clasifica a los trastornos de personalidad en tres grupos diferentes:

- CLUSTER A: Dentro de este grupo se incluyen el trastorno de la personalidad paranoide, esquizoide
y esquizotipico.
e EI TP paranoide se caracteriza por presentar un patron de personalidad desconfiado
Yy suspicaz.
e EITPesquizoide presenta un patrén de desinterés, alejamiento y frialdad junto con difucultad
para expresar sus emociones.
e En cuanto al TP esquizotipico su principal rasgo es un patron de déficits sociales e
interpersonales.
- CLUSTER B: Caracterizado por problemas interpersonales. Incluye el trastorno de la personalidad
antisocial, limite, histriénica y narcisista.
e EI TP antisocial presenta un patrén manipulador, despreciando y transgrediendo los derechos
de los demés. Suelen carecer de empatia.
e EI TP limite se caracteriza sobre todo por presentar un patrén de labilidad emocional e
impulsividad en sus actos.
e EI TP histriénico tiene como rasgo principal la emotividad excesiva y basqueda continua de
atencion.
e EI TP narcisista posee un patron de personalidad de grandeza, falta de empatia y necesidad
de que lo admiren constantemente.
- CLUSTER C: Pertenecen a este grupo los trastornos de personalidad evasiva, dependiente y obsesivo-
compulsiva. Suelen ser personalidades ansiosas y temerosas.
e El trastorno de la personalidad evasiva se caracteriza por presentar un patron de inhibicion
social, una sensibilidad excesiva a la evaluacion negativa.
e EI TP dependiente presenta un necesidad excesiva de obtener atencion y cuidados, ademéas
de una actitud de sumision y apego exagerado.
e EI TP obsesivo-compulsivo se caracteriza por tener un patron de ansiedad por el orden, la
perfeccion y el control tanto mental como interpersonal.

Esta clasificacion a veces no es suficiente, hay otras entidades que no se pueden englobar en ninguno
de estos cluster de personalidad, bien porque presentan caracteristicas de los diferentes grupos perteneciendo



a los llamados Trastornos de Personalidad Mixtos (14); o porque se dan en el contexto de otra afectacion
médica (13).

En cuanto a la prevalencia de los trastornos de la personalidad, segtn los estudios de Skinstad y Swain
y San, los que estan mas relacionados con el consumo de sustancias son los del grupo B, en concreto el limite
y el antisocial, quiza porque uno de sus principales rasgos es realizar acitividades ilegales, donde se incluiria
el abuso de drogas; En segundo lugar, estarian los del clUster C o mixto; y, en tercer lugar, el clUster A, en
concreto el esquizoide (15).

Segun el estudio ECA el patron mas prevalente relacionado con la PD es también el antisocial, un 83,6%
de los pacientes, estos por lo general siguen una conducta de abuso mas severa. (3) En el Estudio Madrid sigue
siendo, dentro del grupo B, el antisocial el mas frecuente asociado al consumo de drogas, seguidos del limite,
paranoide y esquizoide (7). Segun el estudio COPSIAD los patrones mas frecuentes en la PD son el boderline
y el antisocial, un 5,2% y 4,6% respectivamente (8) Y, por ultimo, en el Analisis de patologia dual en el area
sanitaria de A Corufia encontramos que los méas prevalentes siguen siendo el o TP limite (52% UAD, 19%
UAA, 15% USM) y el TP antisocial (19% UAD, 33% UAA, 4% USM) (9).

La asociacién, por lo tanto, de los trastornos de personalidad con el consumo de drogas es clara, existe
una relacién directa entre ambas. Son personas méas inestables, con conductas méas impulsivas, labilidad
emocional, contrariados con su vida, conductas evitativas, etc. Lo que conlleva a esa fuerte asociacion al abuso.

Otro de los aspectos con el que nos encontramos en el diagndstico de los TP en el contexto de patologia
dual es la dificultad afiadida de establecer su diagnéstico debido a los cambios de conducta que el consumo
puede ocasionar (9). Ademas, no existe como tal ningun farmaco ni terapia especifica aprobada para el
tratamiento de los TP ni para los TP asociados a patologia dual. De ahi la importancia y complejidad de su
estudio y abordaje.

1.4. Abordaje y tratamiento.

La intervencion de estos trastornos debe de ser multidisciplinar y con un enfoque integrador, siendo la
terapia psicosocial, psicoterapéutica y el abordaje farmacolégico la base de su tratamiento (18)(4).

En cuanto a la farmacologia, por lo general, se actda sobre los neurotransmisores y vias de transmision
implicadas en las diferentes emociones, intentando modificar asi las conductas conflictivas y los sintomas del
paciente. Dado el espectro tan grande que existe y a que la mayoria de los estudios es casi imposible obtener
un tratamiento especifico, por lo que la terapéutica estara orientada sobre todo a paliar la sintomatologia.

Es importante introducir la medicacion en las primeras fases del trastorno para paliar la inestabilidad
emocional y la agresividad (10). La mayoria de los estudios estan enfocados al trastorno limite de la
personalidad y los grupos de farmacos més empleados son los siguientes:

- Antidepresivos: Pueden ser Utiles para la inestabilidad emocional, impulsividad y ansiedad. Los mas
prescritos son los ISRS al ser una opciodn util dada su buena adherencia, tolerencia y buen perfil de
efectos secundarios. Los mas investigados son la fluoxetina y la sertralina, fundamentalmente en el
TLP. La fluoxetina se ha visto que disminuyen la agresividad y los intentos autolesivos y la sertralina
result6 ser atil también en el control de la agresividad ademas de en los espectros depresivos (20)(21).

- Eutimizantes o estabilizados del humor: Segln varios estudios su administracion puede ayudar al
control de la impulsividad e ira, pero no seria el tratamiento de primera linea en los pacientes duales.

- Ansioliticos: Dado el componente ansioso de los TP son unos farmacos muy Utiles para su control,
pero estariamos ante un control efectivo Gnicamente a corto plazo. A pesar de tener algun resultado
positivo sobre ellos, muchos de ellos se han asociado a un agravamiento de las conductas suicidas,
impulsivas y a una mayor desinhibicidn en general. Ademas, si afiadimos su alta asociacion al abuso,
es mejor evitarlos en estos pacientes, y en caso de utilizarlos para obtener un control méas inmediato
optar mejor por los de vida media larga. (18)(10)



- Antipsicoticos: Se usarian para los trastornos de personalidad a dosis bajas. Se han observado con su
uso mejoria tanto en los sintomas asociados, como en la conducta y cognicién de los pacientes,
también en el ambito social. Existen varios estudios comparando los diferentes farmacos
pertenicientes a este grupo y sus efectos adversos, hoy en dia siguen siendo necesarias mas
investigaciones en este &mbito para poder contribuir a mejorar sus indicaciones. Son farmacos que
han sido mal tolerados y con un indice de abandono alto, es por esto por lo que se prefiere prescribir
medicacion inyectable que veremos més adelante. (19)(18)

Por parte del profesional es importante realizar un seguimiento exhaustivo de sus pacientes, una mayor
implicacion y esfuerzo terapéutico por su parte y ganarse su confianza para potenciar asi la adherencia al
tratamiento y mejoraria de su respuesta (10). Es imprescindible el compromiso e intervencion mustidisciplinar
en estos individuos.

1.5. Neurolépticos Inyectables de Larga Duracién

Son un grupo heterogéneo de farmacos utilizados, sobre todo, para el tratamiento de la esquizofrenia,
al ser la patologia sobre la que tenemos mas estudios en su uso.

Aun asi, son un grupo muy amplio de farmacos con diferentes utilidades en la patologia psiquiatrica.
No son curativos, pero se ha demostrado tener efecto sobre los sintomas, el estado de animo, la ansiedad y
sobre las alteraciones de la conducta y de la cognicién de los pacientes. (18) Se produce asi una ligera
disminucion de las hospitalizaciones, menos recaidas y una mejoria en sus relaciones interpersonales y sociales.
(22)

Su principal mecanismo de accién es bloquear selectivamente los receptores dopaminérgicos tanto pre
como postsinapticos con magnitud variable, presentando mayor afinadad por los tipo D2. Existen dos grandes
grupos de antipsicéticos:

- Neurolépticos clasicos o de primera generacion, como la clorpromazina o el haloperidol, bloquean los
receptores D2. Han sido muy mal tolerados y con muy mala adherencia debido a todos sus efectos
secundarios, entre ellos destacan: los sindromes extrapiramidales y el sindrome deficitario, ademas
pueden producir hipotension, cefaleas, agitacion, apatia entre otros. (23)

- Neurolépticos atipicos o de segunda generacion. A este grupo pertenecen la clozapina, quetiapina,
aripiprazol y la paliperidona. Estos farmacos ademas de bloquear los receptores dopaminérgicos
actan sobre los serotoninérgicos, histaminicos y muscarinicos. Presentan por lo general menos
efectos secundarios extrapiramidales y deficitarios, aunque no estan exentos de presentar cuadros
leves u otros como aumento de peso, sindrome metabdlico, prolongacion del QT, alteraciones
hematoldgicas, efecto proconvulsionante, etc. (24)

Con la aparicion de los neurolépticos inyectables de larga duracion (ILD) se pretende mejorar la
adherencia de los paciente, dismuir las recaidas y por consiguiente mejorar su sintomatologia e integracion
social en la comunidad. Ademas, es un tratamiento que permite la monitorizacion de los farmacos, de las
condiciones clinicas y disminuye el riesgo de automedicacion y de consumo de otras sustancias. Se trata
de formulaciones que se administran por via intramuscular con una liberacién gradual durante varias
semanas, consiguiendo asi dosis mas eficaces durante méas tiempo en el organismo que las orales,
asegurando las dosis adecuadas de una forma continua. (25)(26) Existen criterios tanto a favor como en
contra de su uso:(27)



AFAVOR EN CONTRA

No necesita administracion diaria Titulacion de dosis lenta.

Administracion garantizada y transparencia en la adherencia Precisa mas tiempo para alcanzar niveles estables del firmaco

Monitorizacién e intervencién de manera correcta si el paciente | Menor flexibilidad de ajuste de dosis
omite una dosis

Menor probabilidad de sintomas de rebote y de recaidas | Los efectos secundarios tardan mas tiempo en desaparecer
abruptas

Soluciona los problemas derivados de la adherencia parcial o | Dolor o irritacién y lesiones en la zona de puncién.
no adherencia

Ante recaidas, queda claro que obedece a motivos distintos a la | Su aplicacion en la comunidad precisa de carga de tiempo del
no adherencia. personal de enfermeria

Minimos problemas derivados de la absorcion gastrointestinal | Risperidona exige refrigeracion

Reduce el riesgo de sobredosis Resistencia por parte del paciente al uso de agujas.

Se logra una biodisponibilidad mas consistente

Se reducen los picos plasmaticos del farmaco

Mejoran los resultados y facilita el contacto periddico con el
paciente y su equipo de salud mental

Sobre el uso especifico de los neurolépticos inyectables de larga duracidn en los de trastornos de
personalidad existe muy poca bibliografia, siendo el trastorno esquizotipico y el trastorno limite sobre los que
mas que estudios hay al respecto. Son entidades de abordaje complejo, y muchas de las observaciones se
basan en la experiencia clinica. La Paliperidona y la Aripiprazol son los mas utilizados en la actualidad. La
paliperidona es el metabolito activo de la risperidona, antagoniza los receptores dopaminérgicos y
serotoninérgicos 5SHT2A, mientras que el aripripazol es un agonista parcial de los receptores D2 y de los
5HT1A. Larisperidona ha demostrado, a dosis bajas, cierta eficacia en los sintomas generales graves del
grupo esquizotipico, sobre todo en las conductas violentas, y una mejoria en la integracién social y
ocupacional de estos pacientes (18)(28)(29). El aripiprazol es Gtil también para reducir los comportamientos
agresivos y mejorar los sintomas generales y psicéticos, mostrando sobre todo eficacia en el trastorno limite
de la personalidad (18)(30). Varios estudios demuestran el buen perfil farmacoldgico de estos farmacos en
cuanto a tolerabilidad y efectos secuendarios (18) (31).



2. Objetivos

El principal objetivo de este TFG consiste en analizar la calidad de las prescripciones farmac6logas
ofrecidas a los pacientes duales con TP pertenecientes al centro asistencial de adicciones de A Corufiay a
tratamiento con antipsicdticos inyectables de larga duracién, analizando los datos del programa APLD,
desarrollado en la ACLAD.

Como objetivos especificos tenemos los siguientes:

1. Definir las caracteristicas y el perfil clinico de los pacientes con Trastorno de la Personalidad
asociados a Patologia Dual.

Identificar los farmacos mas empleados.

Valorar la eficacia y eficiencia terapéutica de dichos farmacos.

Evaluar su adherencia y los efectos secundarios asociado.

o



3. Metodologia

3.1. Tipoy disefio del estudio

Este trabajo se trata de un estudio abierto, tipo observacional, basado en las condiciones habituales de
la préctica clinica de la red asistencial de A Corufia y que abarca un periodo de seguimiento longitudinal de
cinco afios de duracion del programa APLD (un programa del area sanitaria para poblacién dual con trastorno
mental severo). Para su realizacion se obtiene un corte inicial que resulta de los pacientes de ACLAD
(Asociacion Ciudadana de Loita contra a Droga).

Es un estudio sobre el uso de medicamentos, en fase de post-comercializacion, del tipo prescripcion-
indicacion. Estad enmarcado en el proyecto denominado “Evaluacion de los pacientes a tratamiento en las redes
asistenciales de adicciones de Galicia y norte de Portugal con neurolépticos inyectables de larga duracién
(ILD)”, el cual recibi6 el veredicto favorable del Comité Etico de Investigacion de Galicia (CAEIG) (Anexo
I1), con cédigo de registro 2016/351 en julio de 2016. Asi como su clasificacion a la Agencia Espafiola del
Medicamento y Productos Sanitarios, siendo catalogado como "Estudio Postautorizacién de seguimiento
prospectivo (EPA-PS)" (Anexo II).

Por otra parte, la asociacién ACLAD, es una organizacién sin animo de lucro, con estructura juridica
de la Asociacidn constituida en 1979, cuyo convenio con la Conselleria de Sanidade da Xunta de Galicia le
permitié la creacion de los centros de tratamiento que componen actualmente la Red Sanitaria de
Drogodependencia de A Corufia: Unidad Asistencial de Drogodependencia (de caracter ambulatorio, donde se
recogieron los datos), Unidad de Dia y Comunidad Terapéutica.

3.2. Muestra

La poblacién que vamos a estudiar esta constituida por los pacientes que pertenecen al centro ACLAD
de A Corufia tratados con antipsicéticos inyectables de larga duracion en ACLAD en un periodo entre Octubre
de 2014 y Octubre de 2019.

3.3. Criterios de seleccion

- Criterios de inclusién
e Pacientes mayores de edad a tratamiento con NILD en el centro ACLAD.
e Firma del correspondiente consentimiento informado.
- Criterios de exclusion
e Pacientes que presenten alteracion de sus competencias u otras patologias que les impidan
participar en el estudio.
e No cumplir alguno de los criterios de inclusion considerados en el anterior punto.

3.4. Instrumentos

Se empled un cuaderno de recogida de datos (CRD) (Anexo Ill), para su realizacién se incluyeron las
datos procedentes de las siguientes fuentes:

- Historia clinica: diagnéstico de adicciones y comorbilidad fisica y psiquiatrica, ademas de
tratamientos psicofarmacologicos prescritos, posibles efectos adversos y coste de todo lo prescrito.
La informacion es sacada del sistema lanus de historia clinica universal de Galicia.

- Sistema de Evaluacién Asistencial (SEA) para los centros asistenciales de la red transfronteriza de
adicciones. Dado que este trabajo parte de un proyecto conjunto entre las regiones transfronterizas de
Galicia y Norte de Portugal se cre este método para poder unificar la informacion de acuerdo con el
dispuesto por el Observatorio Europeo de Drogas (EMCDDA) vy los respectivos Observatorios de



Droga nacionales y el Observatorio Autondmico de Galicia. Es un sistema multicéntrico que permite
la recogida sistematica con datos homogéneos y estableciendo las intervenciones que se realizan con
cada paciente durante el tratamiento.

- Otros pardmetros de evaluacion: retencién en tratamiento, motivo de salida de este, conducta de
abstinencia, delincuencia, conductas de riesgo y otras variables sociodemograficas.

Para completar todos estos datos se utilizaron varios instrumentos psicométricos, siendo un requisito
indispensable, ademas de que cada uno de ellos demostrara validez y fiabilidad, tuviera un modo de aplicacién
sencillo para asi interferir lo menos posible en la préactica clinica habitual. Los instrumentos que se utilizaron
para este trabajo fueron los siguientes:

- Estado Clinico Global: Escala de Impresion Clinica Global (CGI).
- Efectos Adversos de Farmacos: Escala para Monitorizacion Sistematica de Acontecimientos
Adversos Asociados a Tratamientos (SMARTS).

3.5. Consideraciones éticas y proteccion de datos

En el estudio solo pudieron participar aquellos pacientes que firmaron el correspondiente
consentimiento informado. Por otra parte, fue necesaria y obligatoria también la firma de los investigadores
del correspondiente compromiso de confidencialidad. Para asegurar esta confidencialidad, en los cuadernos
de recogida de datos, no aparece ninguna resefia de caracter personal que pudiera reconocer al paciente, estos
eran identificados a través de un cdédigo, asignado por el registro autonémico de drogodependencias.

Por lo tanto, el manejo de la informacion sigui6 de forma exhaustiva la normativa vigente, mostrandose
los resultados globalmente y nunca de manera individualizada, con el fin de aportar nuevos conocimientos y
avances para una mejor calidad asistencial en este colectivo.

3.6. Analisis de datos

Para el andlisis estadistico se utiliz6 el software Statistical Package for the Social Sciences (SPSS v.25).
Se realiz6 mediante técnicas habituales de analisis exploratoria y descriptiva de datos. Las variables categoricas
analizadas, expresadas como nimero de casos o porcentaje, se compararon con la prueba Chi cuadrado o test
de Fishfer segun fuera més exacto, a través de tablas de contigencia. Las variables continuas, expresadas como
media y/o desviacion tipica, se compararon con la técnica ANOVA (andlisis de la varianza), donde se considera
estadisticamente significativo un valor de p < 0.05.
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4. Resultados

4.1. Categorias diagndsticas y datos sociodemogréaficos

La muestra sobre la que se realiza el estudio consta de 247 pacientes con patologia dual, de los cuales
un 72% (n=178) presenta un trastorno de la personalidad comérbido asociado frente a un 28% (n=69) que no.
En la muestra se observa que el 83,3% de los pacientes son hombres frente al 16,2% de mujeres. Su edad media
de inicio de consumo ronda los 40 afios con una desviacién tipica de +/- 9 afios (Anexo |, tabla 1).

Dentro de los TP, aunque no haya diferencias significativas (p>0,05), los clisters que frecuentemente
se asocian a patologia dual son los del cldster mixto (55%) y los del cluster B (38%), quiza debido a los rasgos
de inestabilidad emocional e impulsividad que caracteriza a este colectivo y, en el caso del antisocial también
a sus actitudes y conductas ilegales. Dentro del clister B, por orden de asociacion a consumo de drogas estarian
el TP Limite (16%) y el disocial (14%).

6%

29%

' -

W Cluster A ® Cluster B Mixto

uTP Sen TP

Figura 1. Categorias diagndsticas

En cuanto a las caracteristicas sociodemogréficas (Anexo I, tabla 2), no se hallaron diferencias
significativas entre los pacientes duales con TP y sin TP, a excepcion del nivel de estudios donde si se encontrd
una asociacién significativa, p=0.002, entre los dos grupos. A nivel académico, la proporcion de sujetos con
TP que completaron los estudios superiores fue del 78,2% frente a un 21,8% de pacientes sin TP. La mayoria
de los sujetos constan como solteros o divorciados con un nivel de estudios primarios y secundarios completos
y una situacion laboral actual de paro con trabajo anterior.

En relacion con la situacién legal se encontraron diferencias significativas entre los grupos sin TP y
con TP, concretamente en los encarcelamientos (p=0.033) y las detenciones (p=0,048), siendo la proporcion
de ambas mayor en los duales con TP (Anexo I, tabla 3).

4.2. Conductas adictivas

En cuanto al consumo de sustancias se encontraron, en ambos grupos, diferencias significativas al
analizar la droga principal de consumo (p=0.003) siendo una de las mas frecuentes los opioides y destacando
en ellos la diferencia de consumo entre pacientes con TP y sin TP, en los sujetos con TP un 78,7% frente a los
duales sin TP del 21,3% (Anexo I, tabla 4).

Siguiendo a los opioides, como podemos ver en la Figura 2, estarian por orden de frecuencia de consumo

la cocaina (23,1%), el cannabis (21,5%) y el alcohol. La principal via de administracién en ambas entidades es
la pulmonar (57,9%) seguida de la intranasal (20,6%) y por ultimo la oral (8,5%) (Anexo I, tabla 5).
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Figura 2. Distribucién de la droga principal entre los distintos TP

La edad de consumo de la droga principal comienza alrededor de los 18 afios sin diferencias
significativas entre ambos grupos. Podemos observar que ocurre lo mismo en relacién con el tiempo de
consumo Yy el tiempo de tratamiento del episodio actual, siendo la media de duracién de consumo de 138 meses
en ambos grupos y la del tratamiento actual de 77 meses, siendo levemente superior en los pacientes con TP
(Anexo I, tabla 6).

4.3. Diagnostico clinico actual

Comparando ambos grupos de estudio y, teniendo en cuenta el diagnéstico de adiciones por abuso,
encontramos varios trastornos por consumo de sustancias simultaneo, observandose altas tasas de abuso de
tabaco (88,3%), cannabis (79,8%), cocaina (74,9%), alcohol (70%) y opioides (60,7%). Ademas de existir,
€Omo ya vimos antes, asociaciones estadisticamente significativas (p=0,012) entre los grupos con TP y sin TP
y el consumo de opioides. También existe una diferencia significativa en el consumo de sedantes (p=0,013)
siendo del 81,8% en los pacientes con TP frente a un 18,2% en los que no presentan TP asociado. Dentro del
grupo de los TP, ademas, podemos observar que existe relacion entre el tipo de TP y el trastorno por abuso de
sedantes, siendo mas frecuente en los de clister B (27,3%) y en el trastorno Mixto (54,5%), con una asociacion
significativa, p=0,001 (Anexo I, tabla 7).

Por lo demas, en general no existe una relacion significativa en las adicciones conductuales (p>0,05)

entre ambos grupos, siendo mas frecuente en los sujetos con TP (77,8%), fundamentalmente en los de cllster
B (55,6%) y mixto (22,2), frente a los pacientes sin TP (27,3%).
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Figura 3. Categorias diagnésticas por abuso de sustancias

En cuanto a los diagndsticos psiquiatricos asociados del Eje 1, comparando a los grupos con TP y sen
TP, se encontraron diferencias estadisticamente significativas (p=0,000) observandose que es mas frecuente,
en el grupo de pacientes con TP, tener asociado un trastorno afectivo en el 11,0% o un TDAH en el 20,8% de
los casos y en los pacientes sin TP es mas habitual tener asociado esquizofrenia, hasta en un 86% de los
individuos (Anexo I, tabla 7.1).
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Figura 4. Distribucién de los trastornos del Eje 1

4.4. Tratamiento farmacoldgico y evolucion

En cuanto a los tratamiento farmacoldgicos asociados (Anexo |, tabla 11) existen diferencias
estadisticamente significativas entre pacientes con TP y sin TP y los diferentes farmacos empleados. La
mayoria de los pacientes con TP tienen prescrito tratamiento farmacologico asociado en comparacion con los
sin TP como podemos ver en la figura X. En la muestra total, los mas empleados son los hipnéticos ansioliticos
en un 70%, seguidos de los antipsicéticos orales en un 59,1% y, por ultimo, los antidepresivos en un 52,6%.
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En el tratamiento con ansioliticos existe diferencias estadisticamente significativas (p=0,002),
prescribiéndose en el 72,4% de los pacientes con TP frente al 27,6 en los duales sin TP. En el caso de los
antidepresivos ocurre lo mismo (p=0,000), usandose estos en un 79,3% de los duales con TP frente a un 20,7%
de los que no presentan TP. Los estabilizadores se emplean en el 77,6% de los TP frente al 22,4% en los sin
TP, la diferencia es estadisticamente significativa (p=0,003) entre ambos, al igual que en el tratamiento con los
farmacos para TDAH, estos se prescriben en el 96,3% de los pacientes con TP frente a un 3,7% de los duales
sin TP.
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Figura 5. Tratamientos farmacolégicos asociados segun TP asociado o no

Respecto al tratamiento con neurolépticos inyectables de larga duracion existen diferencias
estadisticamente significativas entre los pacientes con TPy sin TPy el tipo de inyectable empleado (p=0,000).
En general podemos observar, como viene representado en la figura 6, que el méas usado es el aripripazol
(58,3%) frente a la paliperidona (26,7%). El aripripazol se usa sobre todo en los pacientes con TP (84,7%),
como podemos observar en la figura 5, frente a un 15,7% que se usa en los duales sin TP. En estos el ILD mas
utilizado es la paliperidona (49,5%) (Anexo I, tabla 12).
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Figura 6. Tipo de ILD segun TP
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Referente a la correlacion entre fadrmacos, podemos observar una asociacion estadisticamente
significativa (p=0,000) entre el aripiprazol y la paliperidona, que indica de forma importante que si se
administra uno no se administra el otro, lo mismo ocurre también entre el aripiprazol y la olanzapina (p=0,000).
La olanzapina no se prescribe tampoco junto con quetiapina, aunque la asociacidn no es tan fuerte. En cuanto
a las correlaciones positivas existe una asociacion significativa (p<0,001) entre la quetiapina y el diazepam; la
risperidona y el escitalopram; la paliperidona con la olanzapina, amitriptilina y pregabalina.

Analizando la evolucién de conducta de consumo en el dltimo mes de tratamiento no se obtuvieron
diferencias significativas entre los duales con TP y sin TP, evolucionando, la mayoria de los casos de la muestra
general a la abstinencia (72%). En general la permanencia en el programa fue del 93% frente a un 7% que
abandonaron el tratamiento.

Dentro del grupo de los TP podemos observar que la evolucién de la mayoria de los pacientes fue la
abstinencia en un 44,4%, como podemos apreciar en la figura 7, un 12,4% sufrio alguna recaida parcial v,
Gnicamente, un 5,1% una recaida total o abandono. El resto lo englobariamos en otros, bien por derivacion de
centro, fallecimiento, alta, etc.
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Figura 7. Evolucion de conduta de consumo en pacientes T y permanencia de la muestra total

4.5. Efectos adversos e impresion clinica global

En la muestra total un 25,6% de los pacientes presentaron efectos adversos (SMARTS), de los cuales
se observaron un 17% en los duales con TP frente a un 8,5% en los sin TP. Dentro de la muestra de pacientes
con TP no se encontraron asociaciones estadisticamente significativas en ninguno de los efectos secundarios
analizados. Los mas relevantes fueron el cansancio, la falta de concentracion, cambios de peso, dificultad de
movimiento y problemas sexuales. En cuanto al tipo de farmaco empleado si hay asociaciones estadisticamente
significativas (p<0,005), podemos observar que la paliperidona estd mas relacionada con las reacciones
adversas, hasta un 81,3% frente a un 18,6% de los tratados con aripripazol (Anexo I, tabla 15):

En cuanto al grado de los efectos secundarios sobre la actividad diaria del paciente, en los duales con
TP se observa que la mayoria, un 80,2%, no refirieren efectos médicos relevantes, frente a un 9,6% que
describen una interferencia moderada. Como consecuencias médicas frente a estos efectos e interferencias
podemos observar que no se realiz6 ninguna accién en el 85,3%, se trataron los efectos en un 7,3%, se redujo
la dosis en un 4,5% vy, Gnicamente, se efectud un cambio de ILD en un 1,7% de los pacientes (Anexo I, tabla
16):

Analizando el cambio de neuroléptico podemos examinar que existen diferencias estadisticamente
significativas comparando ambos grupos (p=0,000). Dentro del grupo de los pacientes con TP no se lleva a
cabo ningin cambio en la mayoria de estos (86,5%). Se observan cambios Unicamente en la paliperidona por
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aripripazol en un 4%y en la paliperidonal mes por paliperidona 3 meses en un 5,6%. Quiza esto se deba a que
la mayoria de los TP estan tratados con aripripazol, que, como veiamos anteriormente tiene menos efectos
adversos (Anexo |, tabla 17).

En dltimo lugar, analizamos la Impresion Clinica Global, comparando ambas entidades de pacientes en
cuanto a la gravedad inicial de enfermedad se encontraron diferencias estadisticamente significativas (p=0,00),
siendo el estado inicial mas frecuente “marcadamente enfermo”, y de estos la mayoria fueron pacientes con TP
(65,3%). En cuanto a la mejoria global tras el tratamiento la mayoria constata mejoria. La impresion
“moderadamente mejor “es la mas frecuente de los pacientes (49,7%) y de forma Ilamativa en los pacientes
con TP, un 73,2%. La impresion “mucho mejor”, se refleja en un 73,1% de TP (Anexo I, tabla 18).

En la muestra de pacientes con TP analizando su impresidn clinica con respecto al neuroléptico
inyectable de larga duracién empleado se encontraron diferencias estadisticamente significativas (p=0,01).
Analizando a los duales tratados con aripiprazol, podemos ver en la figura 8, que la mayoria parece estar
“mucho mejor” (34,8%) con respecto a la paliperidona, donde la mayoria refiere mejoria, pero
“moderadamente mejor” (18,6%).
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Figura 8. Mejoria en pacientes con TP segun ILD

4.6. Proceso asistencial

En cuanto al programa de tratamiento actual, que reciben estos pacientes, existen diferencias
estadisticamente significativas (p=0,002) comparando ambos grupos. Siendo, en el caso de los duales con TP,
el tratamiento sustitutivo con opiaceos es mas frecuente (83,5%) que en los que no tiene TP asociado. El
farmaco mas empleado es la metadona, en un 77,4% del total de la muestra, aunque no se encontraron
diferencias significativas en referencia al medicamento usado (Anexo I, tabla 9).

Las modalidades asistenciales empleadas durante el tratamiento son la semiresidencial (Unidad de Dia)
y la residencial (Comunidad Terapéutica). Comparando ambos grupos se observaron diferencias
estadisticamente significativas en el modo asistencial residencial, en la que la mayoria de los duales son
pacientes con TP, un 84,5% frente a los sin TP que corresponden a un 19,5% (Anexo I, tabla 10).

Respecto a la atencidn en Servicios Hospitalarios y Urgencias previa y posterior al tratamiento con ILD,
Unicamente se encontraron diferencias estadisticamente significativas en el nimero de ingresos pretratamiento
y en el nimero total de ingresos postratamiento (p=0,005) siendo ambos mas frecuentes en los duales con TP.
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En el resto, aunque no exista una asociacion estadisticamente significativa se puede ver en la figura 9 que la
media tanto de ingresos en psiquiatria como de urgencias pre y postratamiento se reduce incluso a la mitad.
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Figura 9. Empleo de los servicios sanitarios en los grupos con TP y sin TP
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Discusion

Analizando la muestra del estudio podemos observar que el perfil sociodemografico mas comun del
paciente dual es un varén, soltero, de mediana edad que inicia el consumo con una media de edad de 18 afios.
La mayoria de ellos, hasta un 72%, presentan un TP comérbido asociado, entidad sobre la que nos centramos
en este trabajo.

Segun los resultados obtenidos y, comparandolos con otros estudios ya mencionados, podemos ver que
la mayor parte de pacientes se encuentra en una posicion precaria en cuanto a su perspectiva tanto clinica como
psicosocial y laboral, encontrandose la mayoria en situacioén de paro con trabajo anterior y viviendo con su
familia de origen, destaca ademéas que hasta un 24% de la muestra total se encuentran en situacion de
incapacitad, Ilevando todo ello a la necesitad de ayudas (44,3%) sociales y familiares tanto en la muestra total
como en la de duales con TP. En cuanto al nivel académico un gran porcentaje, la mayoria pacientes con TP
(78,2%), completaron los estudios secundarios lo que difiere de otros estudios analizados, como el de Madrid,
en los que se observa que la mayor parte presenta un nivel de estudios mas bajo (7) (30). Podemos observar
ademas que hasta un 26,4% Unicamente completd los estudios primarios y que incluso un 10.2% no sabe leer
ni escribir, porcentaje bastante alto teniendo en cuenta la sociedad en la que vivimos y la media de edad de
nuestros pacientes, que es alrededor de 40 afios.

Las conductas y comportamientos de los pacientes duales, sobre todos de los duales con TP, suelen ser
mas agresivas e impulsivas. Esto quiza se deba a varios factores, entre ellos los rasgos intrinsecos propios de
cada uno de los sujetos, la susceptibilidad biolégica y genética, la situacion clinica o psicolégica y el contexto
social desfavorable en la que se encuentran, como estimulos externos que puedan llevar al consumo y perpetuar
esos actos (30)(31). En los pacientes con TP, son los del cluster B, dentro de estos los trastornos limite de la
personalidad los que se caracterizan por presentar més inestabilidad emocional e impulsividad y el TP
antisocial por sus conductas ilegales y de transgresion de los derechos y las leyes. (4)(7)(15).

Si analizamos, por tanto, los datos del estudio en cuanto a la situacion legal se observan que la mayoria
de los duales se vio envuelto en algun delito, siendo un 63% de los pacientes detenido alguna vez en su vida 'y
gue un 37,2% entro en prisién alguna vez en su vida.

La proporcion de delitos y detenciones fue mayor en los duales con TP, como se mencionaba
anteriormente, por todos los factores y rasgos intrinsecos de personalidad descritos.
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Figura 10. Situacion legal

En cuanto a las conductas adictivas se ve una clara predisposicion al policonsumo, observandose en la
muestra que hasta el 98,3% de los sujetos de consumen dos 0 mas drogas. En esta muestra la droga principal
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que propicié el inicio del tratamiento y la entrada en el programa actual fue, en la mayoria, los opioides
(49,4%), en contraposicion a otros estudios, en los que la droga primordial es el alcohol. Los trastornos por
consumo mas frecuentes fueron el cannabis (79,8%), cocaina (74,9%), alcohol (70%) vy los opioides (60,7%),
son los mismos trastornos que encontramos en otros estudios analizados, como el de Madrid, aunque la
frecuencia de las drogas no sea la misma, siendo en este los mas frecuente el trastorno por abuso de alcohol y
cocaina (7). Se pudo observar con respecto al consumo de los opioides que es mucho mas habitual en los
pacientes con TP, hasta un 78,7% y que incluso hasta el 46,7% de los pacientes de la muestra se encuentra en
programas de tratamiento de sustitucion de opiaceos, siendo también la gran mayoria duales con TP (83,5%).
También es habitual entre los pacientes con TP, un 81,8%, el consumo de sedantes vista también la asociacion
en otros estudios como el de Madrid en él que se analiza la relacion entre los trastornos de personalidad y el
trastorno por abuso de sustancias.

La mayoria de los sujetos con TP pertenecen al clister B, quiza por los rasgos que menciondbamos
anteriormente y, ademas, en algunos estudios se sustenta la teoria de que estos pacientes puedan tener alterado
el sistema opioide enddgeno al observarse en ellos la buena respuesta y mejoria a los tratamientos sustitutivos
y se podria explicar el consumo para frenar los sintomas como la disforia, inquietud y el malestar que padecen
(33)(37).

Como describimos al principio al analizar la muestra, los trastornos psiquiatricos del eje 11 son los més
prevalentes, ademas, son sobre los que se centra el estudio. EI 72% de los duales presenta un TP comérbido
asociado, dentro de estos el mas frecuente, un 56% pertenecen al clister mixto con caracteristicas de tipo B, el
siguiente en prevalencia es el del cluster B en un 38%, concretamente el TP limite y el TP antisocial. Estos
datos se pueden observar en los demas estudios sobre patologia dual analizados (7)(34)(35).

Los diagnésticos psiquiatricos del eje | asociados difieren segun el paciente tenga asociado un TP o no.
En la mayoria de los duales de la muestra el trastorno asociado mas frecuente fue la esquizofrenia,
concretamente en los duales sin TP, en los que hasta un 86,1% no tenia TP asociado. Entre los duales con TP
comdarbido asociado destaca ademas de la esquizofrenia como el trastorno asociado mas frecuente, en un 39,8%
el TDAH en un 20,8%. Esta asociacion resulta relevante, y se observa también en otros articulos revisados,
donde ambos trastornos estarian vinculados en cuanto a sus conductas impulsivas y su labilidad afectiva.
Ademas, se esta observando y analizando la relacién de comorbilidad entre TDAH y el abuso de sustancias,
cuya prevalencia esta en aumento (36)(2).

En el empleo de los servicios sanitarios, analizando nuestra muestra, se observa que los pacientes duales
hacen uso de estos recursos reiteradamente, es decir, son pacientes frecuentadores. Siendo habituales las visitas
a urgencias y los ingresos en el servicio de psiquiatria, esta tendencia se observé sobre todo en los pacientes
con TP y las principales causas que propician estas consultas son los intentos autoliticos y las propias
consecuencias y dilemas relacionados con el consumo. Es importante destacar que, analizando los datos de
nuestra muestra previos y posteriores al tratamiento y al ingreso de los pacientes en el programa APLD, se
percibe una disminucién en el nimero tanto de las urgencias como de los ingresos en psiquiatria y otros
servicios.

En cuanto a los tratamientos farmacoldgicos asociados se observa que su prescripcion es frecuente en
los pacientes con TP comérbido asociado con el objetivo de paliar la sintomas relacionados, como la labilidad
emocional o las conductas agresivas, la mayoria de los estudios analizados se centran sobre todo en el trastorno
limite de la personalidad (8)(17)(38). Analizando la muestra de nuestro estudio los f&rmacos méas prescritos en
los duales con TP son los antidepresivos en un 79,9%, los ansioliticos en un 72,4%, los estabilizadores y los
farmacos para TDAH que se prescriben hasta en el 96,3% de los pacientes, como mencionamos anteriormente
por la fuerte asociacion entre ambos trastornos.

Los antidepresivos son los farmacos sobre los que mas investigacion y estudios hay, sobre todo en el
TPL, en el TP de evitacion y en el de dependencia, al ser los que mas frecuentemente se asociaron a depresion.
Dentro de este grupo de farmacos os mas prescritos son los ISRS, datos que coincidieron con otros estudios
revisados, tanto por su buen perfil de efectos secundarios como su buena tolerancia y adherencia (20)(40). Para
el resto de los farmacos como los eutimizantes o los ansioliticos los resultados son méas contradictorios, estos
Gltimos podrian ser Gtiles en el control de la sintomatologia a corto plazo (8)(9)(18).
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Respecto al tratamiento con los neurolépticos inyectables de larga duracién (ILD) existen diferencias
en cuanto al tipo de ILD prescrito y la patologia asociada que padezca el paciente dual. En los duales sin TP el
ILD mas empleado es la paliperidona mientras que en los pacientes con TP asociado es el aripiprazol, estas
diferencias entre el farmaco y la patologia asociado podrian deberse a los diferentes mecanismos de accion y
farmacocinéticos de los medicamentos. El aripiprazol acta como agonista parcial de los receptores D2,
diferencia significativa que lo distingue del resto de neurolépticos atipicos inyectables, dada esta funcién,
ademés de ser un potente neuromodular obtenemos un mayor resultado ansiolitico y antidepresivo para un
mayor control de las conductas agresivas e impulsos que caracterizan a los duales con TP, por todo ello y junto
con que es relativamente eficaz y bien tolerado es el farmaco de eleccién en estos sujetos (39)(41).

Los efectos secundarios observados en nuestra muestra fueron mas frecuentes en los pacientes tratados
con Paliperidona que en aquellos tratados con Aripripazol, con una diferencia bastante significativa, hasta un
81,3% frente a un 18%. Los efectos adversos mas relevantes fueron el cansancio, la falta de concentracion, los
cambios de peso, dificultad para el movimiento y problemas sexuales. En otros estudios, aunque la muestra era
de pacientes con esquizofrenia, se observo también que las reacciones adversas eran mas habituales en los
tratados con Paliperidona, siendo el aumento de peso, el insomnio y el trastorno psicético los més frecuentes
(42) (43).

Cabe destacar, ademaés, que las interferencias en la vida diaria de los sujetos no fueron notables, por ello
en cuanto a las consecuencias y acciones que se tomaron frente a los efectos adversos en la mayoria de los
casos, hasta en un 83,4%, no se llevd a cabo ninguna decision. ElI cambio mas frecuente que se llevo a cabo
fue el de Paliperidona-LP 1 mes por Paliperidona-LP 3 meses, aunque no como consecuencia de los efectos
secundarios si no para comprobar la tolerancia del paciente frente al mismo. Hasta en un 70% de duales con
TP el cambio que se observo fue el de Paliperidona por Aripiprazol por, como mencionabamos anteriormente,
su mayor efectividad y tolerabilidad en estos sujetos.

Con respecto a la evaluacion de la Mejoria Clinica Global (CGl), analizando nuestra muestra, se observa
que en global tras el tratamiento la gran mayoria de pacientes mostraron mejoras tanto clinicas como en la
calidad de vida. Fue, sobre todo, al aripiprazol a quien se le atribuyé esa mejoria, mostrando de nuevo mayor
eficacia y tolerabilidad que la paliperidona. Observando los datos, un 49,7% de la muestra total se encontraron
“moderadamente mejor”, y hasta un 42,3% “mucho mejor”, la mayoria de ellos tratados con aripiprazol y
concretamente los pacientes con TP (hasta un 73.2%), debido quiza a la asociacién entre el antipsicético
empleado y los duales con TP.

La permanencia de los pacientes en el programa de ACLAD es alta, de hasta un 93%. Analizando los
datos de nuestro estudio, en la muestra total, observamos que el 72% muestran una conducta de abstinencia y
Gnicamente un 28% y un 7% de recaida y abandono. Dentro del grupo de pacientes con TP un 44,4% mantuvo
una conducta de abstinencia, un 12,4% sufri6é una recaida parcial y solamente un 5,1% una recaida total o
abandono. Son cifras bastante esperanzadoras ya que la mayoria permanece en el programa, demostrando que
lo mejor para estos pacientes es la terapia y tratamientos multidisciplinares e integradores (44).

En dltimo lugar, analizamos el coste anual de los tratamientos de los pacientes duales, observando
diferencias entre ambos grupos. Los gastos de los sujetos sin TP fueron de 7250.07 €, frente a los de los
pacientes con TP que fueron de 8480.06 €. Hay que tener en cuenta que estos pacientes sin el respaldo de los
programas como el de APLD vy sin los tratamientos adecuados, como menciondbamos anteriormente,
supondrian todavia un gasto mucho mayor, con méas recaidas, ingresos y consumo de servicios sanitarios en
general ademas de tener que solicitar otro tipo de recursos sociales debido a la precariedad que le llevaria su
situacion. (44).
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Figura 11. Gastos del tratamiento y otros servicios

En resumen, es imprescindible el compromiso e intervencién multidisciplinar e integradora hacia estos
pacientes tanto, desde el punto de vista clinico sanitario como sociedad. La mayoria de estos pacientes muestran
conductas autodestructivas y si a ello le sumamos el contexto social al que pertenecen, de inestabilidad,
consumo, problemas sociales, familiares, econémicos y legales, se perpetlian esas conductas autolesivas y
dafiinas. Por ello como sociedad es importante su integracién con la ayuda y acompafiamiento tanto de los
profesionales como de ayudas sociales que les permitan salir de ese dialelo.

Es imprescindible seguir investigando, para lograr conseguir un tratamiento y seguimientos éptimos en
estos pacientes, para lograr asi su maximo bienestar. Los duales con TP, sobre los que concretamente nos
centramos en el trabajo, es un campo muy amplio y complejo, sobre el que todavia queda mucho por indagar
y estudiar, tanto a nivel farmacolégico como cognitivo conductual, por lo que no pueden caer en el olvido y se
deben romper todo tipo de prejuicios hacia estos pacientes y hacia la salud mental en general, incluso en el
propio &mbito de la medicina, si se quiere evolucionar como sociedad y como entidad cientifica. Todo esto
llevara a una sociedad mas justa, con menos prejuicios, buscando el bienestar comin en todos los ambitos.
Para finalizar, suscribo una frase de Diane Abbott para reflexion de todos.

“La salud mental estd a menudo ausente de los debates de salud publica a pesar de ser fundamental para el
bienestar comun”
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10.

11.

Conclusiones

En la muestra del estudio, los trastornos de personalidad fueron los trastornos comoérbidos mas
frecuentes asociados a patologia dual, hasta un 72% del total. Dentro de estos los mas habituales
fueron el TP mixto B, el TP limite y el TP antisocial.

En cuanto a las caracteristicas sociodemogréficas, la mayoria de los sujetos constan como solteros o
divorciados con un nivel de estudios primarios y secundarios completos y una situacion laboral de
desempleo recibiendo ayudas familiares y prestaciones sociales.

La situacion legal de estos pacientes se vio expuesta alguna vez en su vida a alguna detencion (63%),
mayoritariamente pacientes con TP (47,6%), y a entrar en prisién un 37,2%, también més frecuente
en los TP (27,9%)

La droga principal de consumo, de los duales de nuestra muestra, fueron los opioides, destacando su
consumo sobre todo en los pacientes con TP. En cuanto a los trastornos por consumo se sustancias
simultaneo destaca el abuso de tabaco (88,3%), cannabis (79,8%), cocaina (74,9%), alcohol (70%) y
opioides (60,7%).

Resalta el descenso de los servicios sanitarios pre y post tratamiento en el programa APLD, sobre
todo en los duales con TP.

Los tratamientos farmacoldgicos asociados se prescriben frecuentemente en los duales con TP
comorbido asociado, en relacion con los sintomas y caracteristicas intrinsecas de estos, para paliar su
sufrimiento y conductas autodestructivas.

Los antidepresivos son los farmacos sobre los que més investigacion, estudios y analisis hay. Siendo
los ISRS los més prescritos tanto por su buen perfil farmacolégico como por su buena tolerancia y
adherencia.

El neuroléptico inyectable de larga duracidon mas frecuente y prescrito en los pacientes con TP fue el
Aripiprazol. Este dltimo también demostr6 un mejor perfil farmacol6gico, con menos efectos
secundarios con respecto a la paliperidona, un 18,6% frente a un 81,3%. Aun asi, la mayoria de los
efectos secundarios no interfirieron en la vida diaria del paciente de forma significativa y, por tanto,
no se tomaron medidas al respecto.

La mayoria de los pacientes, presentaron una notable mejoria en la Impresion Clinica Global,
destacando, sobre todo, en los duales con TP.

La permanencia en el programa de APLD fue del 93%, dato muy favorable, donde la mayoria
presenta una conducta de abstinencia.

Los gastos anuales del tratamiento de los pacientes sin TP fueron de 7250.06€ frente al de los duales
con TP que fueron de 8480.06€.
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ANEXO I: Tablas de los resultados

Tabla 1. Distribucion de la muestra segun sexo y edad.

SEXO EDAD
Hombre Mujer X c
Con TP 63 (30.4%) 68 (15%) 39.74 10.798
Sin TP 141 (68.1%) | 34 (85%) 41.22 9.426
Total 207 (8.,8%) 40 (16.2%) 40,79 9.846
Tabla 2. Caracteristicas sociodemograéficas.
Sin TP Con TP Total
ESTADO CIVIL
Soltero 60 (31.6%) 130 (68.4%) 190 (77.2%)
Casado 6 (20.0%) 24 (80.0%) 30 (12.2%)
Viudo 1 (33.3%) 2 (66.7%) 3 (1.2%)
Divorciado 5(21.7%) 18 (78.3%) 23 (9.3%)
NIVEL ESTUDIOS
No sabe leer/escribir | 4 (16.0%) 21 (84%) 25 (10.2%)
Primarios 8 (88.9%) 1 (11.1%) 9 (3.7%)
incompletos
Primarios completos | 25 (38.5) 40 (61.5%) 65 (26.4%)

Secundarios

27 (21.8%)

97 (79.2%)

124 (50.4%)

Bachiller / FP 11 7 (46.7%) 8 (53.3%) 15 (6.1%)
Universidad 1 (100%) 0 (0.0%) 1 (0.4%)
incompletos

Universidad 0 (0.0%) 7 (2.8%) 7 (2.8%)
completos
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CONVIVENCIA ACTUAL

Solo

10 (25.6%)

29 (74.4%)

39 (15.9%)

Padres/familia de
origen

35 (31.5%)

76 (68.5%)

111 (45.3%)

En pareja

9 (20.9%)

34 (79.1%)

43 (17.6%)

Otros

17 (32.7%)

35 (67.3%)

52 (21.2%)

LUGAR DE RESIDENCIA

Casa/Piso 57 (29.4%) 137 (70.6%) 194 (78.8%

Prision/ 5 (31.3%) 11 (68.8%) 16 (6.5%

internamiento

menores

Otras 7 (36.8%) 12 (63.2%) 19 (7.7%)

Pension/Hotel 2 (28.6%) 5 (71.4%) 7 (2.8%)

Inestable/precario 1(9.1%) 10 (90.9%) 11 (4.5%)
SITUACION LABORAL

Indefinido 6 (26.1%) 17 (73.9%) 23 (9.4%)

Temporal 4 (16.7%) 20 (83.3%) 24 (9.8%)

Familia/sin 2 (40.0%) 3 (60.0%) 5 (2.0%)

normalizar

Parado sin trabajo | 9 (39.1%) 14 (60.9%) 23 (9.4%)

anterior

Parado con trabajo | 17 (20.7%) 65 (79.3%) 82 (33.5%)

anterior

Incapacitado 21 (35.6%) 38 64.4%) 59 (24.1%)

Estudiante 8 (53.3%) 7 (46.7%) 15 (6.1%)

Tareas del hogar 0 (0.0%) 3 (100%) 3 (1.2%)

Otros 4 (36.4%) 7 (63.6%) 11 (4.5%)
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FUENTE INGRESOS ATUAL

Actividad laboral 12 (21.8%) 43 (78.2%) 55 (22.4%)

Ayuda familiar 24 (38.1%) 39 (61.9%) 63 (25.6%)

Ayuda pareja 0 (0.0%) 6 (100%) 6 (2.4%)

Actividades 6 (37.5%) 10 (62.5%) 16 (6.5%)

marginales

Prestaciones sociales | 15 (32.6%) 31 (67.4%) 46 (18.7%)

Prestaciones 2 (13.3%) 13 (86.7%) 15 (6.1%)

desempleo

Otros 8 (33.3%) 16 (66.7%) 24 (9.8%)

Pensionistas 5 (23.8%) 16 (76.2%) 21 (8.5%)

Tabla 3. Situacion legal
3.1. Detenciones

Total Mixto B A Con TP Sin TP

90(37.0%) | 29 19 (7.7%) | 9(3.7%) |57 34 Nunca
(11.8%) (23.2%) (13.8%)

151(63.0%) | 64 49 2(0.8%) | 117 38 Alguna
(26.0%) (19.9%) (47.6%) (15.4%) vez

Los porcentajes estan calculados sobre el total de la muestra
3.2. Prision

Total Mixto B A Con TP Sin TP

152 51 44 (17.8%) | 11 (4.5%) | 106 46 (18.6%) | Nunca

(62.8%) (20.6%) (49.2%)

90 (37.2%) | 43 24 (9.7%) | 0(0.0%) |69 23 (9.3%) | Alguna
(17.4%) (27.9%) vez
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Tabla 4. Droga principal que motivd el inicio del tratamiento actual.

Sin TP Con TP Total
Alcohol 2 (16.7%) 10 (83.3%) 12 (4.9%)
Opioides 26 (21.3%) 96 (78.7%) 122 (49.4%)
Cannabis 28 (52.8%) 25 (47.2%) 53 (21.5%)
Sedantes 0 (0.0%) 1 (100%) 1 (0.4%)
Cocaina 16 (28.1%) 41 (71.9%) 57 (23.1%)
Otros estimulantes | 0 (0.0%) 1 (100%) 1 (0.4%)
Tabaco 0 (0.0%) 1 (100%) 1 (0.4%)

4.1 Namero de drogas consumidas.
Con TP Sin TP Total
Una droga 1.1% 2.8% 1.6%
Dos 0 més 98.9% 97.2% 98.4%
Tabla 5. Via de administracion.
Sin TP Con TP Total

Oral 5 (23.8%) 16 (76.2%) 21 (8.5%)
Pulmonar 46 (32.2%) 97 (67.8%) 143 (57.9%)
Intranasal 13 (25.5%) 38 (74.5%) 51 (20.6%)
Parenteral 8 (25.0%) 24 (75.0%) 32 (13.0%)
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Tabla 6. Tiempo de consumo, de tratamiento del episodio actual y tratamientos previos

X O

Sin TP 18,32 5,153
Edad inicio droga | Con TP 18,56 5,441
principal

Total 18,49 4,349

Sin TP 135,39 100,411
Tiempo de consumo | Con TP 139,48 103,383

Total 138,25 102,306

Sin TP 65,79 71,983
Meses tto actual Con TP 81,92 72,419

Total 77,18 72,518

Sin TP 1,33 1,876
Tto adiccion previos | Con TP 1,75 1,915

Total 1,63 1,910

Tabla 7. Diagnéstico clinico actual: adicciones.
Sin TP Con TP Total

Alcohol 49 (28.3%) 123 (71.1%) 173 (70%)

Opioides 35 (23.3%) 115 (76.7%) 150 (60.7%)
Cannabis 58 (29.4%) 136 (69.6%) 197 (79.8%)
Sedantes 14 (18.2%) 63 (81.8%) 77 (31.3%)
Cocaina 48 (25.9%) 135 (74.1%) 185 (74.9%)

Otros estimulantes

10 (33.3%)

20 (66.7%)

30 (12.1%)

Alucinégenos

5 (35.7%)

9 (64.3%)

14 (5.7%)

Tabaco

59 (27.1%)

156 (72.9%)

218 (88.3%)

Los porcentajes de los grupos con TP y sin TP son sobre el % de cada grupo y el % total es sobre el total de la muestra.
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7.1. Diagndsticos psiquiatricos asociados

Sin TP

ConTP

Total

No

1 (1.4%)

71 (41.0%)

72 (29.4%)

Esquizofrenia

61 (86.1%)

41 (39.8%)

103 (42.2%)

T. Afectivo

3 (5.6%)

19 (11.0%)

23 (9.4%)

TDAH

0 (0.0%)

36 (20.8%)

36 (14.7%)

Los porcentajes de los grupos con TP y sin TP son sobre él % de cada grupo y el % total es sobre el

total de la muestra.

Tabla 8. Intentos autoliticos

Sin TP Con TP Total
No 58 (39.2%) 88 (59.5%) 148 (60.2%)
Si 10 (10.2%) 87 (88.8%) 98 (39.8%)
Tabla 9. Programa del tratamiento actual
Sin TP Con TP Total

Sustitutivo con
opiéceos

19 (16.5%)

96 (83.5%)

115 (46.7%)

Otros tratamientos

49 (16.5%)

79 (60.3%)

131(53.3%)

9.1. Farmacos empleados en el tratamiento con sustitutivo de opiaceos

Sin TP Con TP Total
Metadona 17 (89.5%) 72 (75.0%) 89 (77.4%)
BUP/NLX 2 (10.5%) 23 (24.0%) 25 (21.7%)
Otros 0 (0.0%) 1 (1%) 1 (0.9%)
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Tabla 10. Modalidad asistencial

Sin TP

ConTP

Total

Semiresidencial

20 (27.8%)

52 (72.2%)

72 (29.1%)

Residencial

12 (15.6%)

65

77 (31.2%)

Tabla 11. Tratamientos psicofarmacoldgicos asociados: Antipsicoticos orales

Antipsicoticos

Numero 0 1 2 3
farmacos

Sin TP 29 (29.0%) 28 (25.2%) 10 (33.3%) 1 (20%)
Con TP 70 (70.0) 82 (73.9%) 19 (63.3%) 4 (80%)
A 4 (4.0%) 5 (4.5%) 2 (6.7%) 0 (0.0%)
B 28 (28.0%) 30 (27.0%) 9 (30.0%) 1 (20.0%)
Mixto 37 (37.0%) 45 (40.5%) 9 (30.0%) 3 (60.0%)
Organico 2 (2.0%) 3(2.7%) 0 (0.0%) 0 (0.0%)
Total 100 (40.7%) 111 (45.1%) 30 (12.2%) 5 (2.0%)

Tabla 11.1. Tratamientos farmacoldgicos asociados: Correctores

Correctores

0 1
Sin TP 59 (28.1%) 8 (23.5%)
Con TP 149 (71.0%) 25 (73.5%)
A 9 (4.3%) 2 (5.9%)
B 58 (27.6%) 10 (29.4%)
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Mixto 80 (38.1%) 13 (38.2%)
Organico 4 (1.9%) 1 (2.9%)
Total 210 (86.1%) 34 (13.9%)
Tabla 11.2. Hipnéticos-ansioliticos
Hipnoticos-
ansioliticos
0 1 2 3
Sin TP 29 (40.3%) 35 (27.6%) 6 (14.2%) 1 (33.3%)
Con TP 43 (59.7%) 92 (72.4%) 36 (85.7%) 2 (66.7%)
A 5 (6.9%) 6 (29.7%) 0 (0.0%) 0 (0.0%)
B 11 (15.3%) 38 (29.9%) 19 (45.2%) 0 (0.0%)
Mixto 25 (34.7%) 48 (37.8%) 17 (40.5%) 2 (66.7%)
Organico 3 (4.2%) 2 (1.6%) 0 (0.0%) 0 (0.0%)
Total 72 (29.4%) 127 (51.8%) 42 (17.1%) 3 (1.2%)
Tabla 11.3. Antidepresivos
Antidepresivos
0 1 2 3

Sin TP 49 (42.2%) 19 (20.7%) 2 (6.1%) 1 (20.0%)
Con TP 67 (57.8%) 73 (79.3%) 31 (93.9%) 4 (40.0%)
A 6 (5.2%) 4 (4.3%) 1 (3.0%) 0 (0.0%)
B 27 (23.3%) 28 (30.4%) 12 (36.4%) 1 (20.0%)
Mixto 32 (27.6%) 42 (45.7%) 17 (51.5%) 3 (60.0%)
Organico 4 (3.4%) 0 (0.0%) 1 (3.0%) 0 (0.0%)
Total 116 (47.2%) 92 (37.4%) 33 (13.4%) 5 (2.0%)

Los porcentajes de los grupos con TP y sin TP son sobre él % de cada grupo y el % total es sobre el

total de la muestra.
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Tabla 11.4. Estabilizadores, farmacos TDAH y farmacos OH.

Estabilizadores

0 1 2
Sin TP 51 (31.9%) 19 (22.4%) 1 (20.0%)
Con TP 104 (67.1%) 66 (77.6%) 4 (80.0%)
A 9 (5.8%) 2 (2.4%) 0 (0.0%)
B 37 (23.9%) 27 (31.8%) 4 (80.0%)
Mixto 56 (36.9%) 36 (42.4%) 1 (20.0%)
Organico 3 (1.9%) 2 (2.4%) 0 (0-0%)
Total 155 (63.3%) 85 (34.7%) 5 (2.0%)

Los porcentajes de los grupos con TP y sin TP son sobre él % de cada grupo y el % total es sobre el

total de la muestra.

Farmacos Farmacos OH

TDAH

0 1 0 1
Sin TP 67 (31.3%) 1 (3.7%) 65 (30.5%) 5 (16.1%)
Con TP 147 (68.8%) 26 (96.3%) 148 (69.5%) 26 (83.9%)
A 11 (5.1%) 0 (0.0%) 10 (14.7%) 1 (3.2%)
B 57 (26.6%) 10 (37.0%) 58 (27.2%) 10 (32.3%)
Mixto 77 (36.0%) 16 (59.3%) 77 (36.2%) 16 (51.6%)
Organico 5 (2.3%) 0 (0.0%) 5 (2.3%) 0 (0.0%)
Total 214 (88.0%) 27 (11.2%) 213 (87.3%) 31 (12.7%)

Los porcentajes de los grupos con TP y sin TP son sobre él % de cada grupo y el % total es sobre el

total de la muestra.
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Tabla 12. Tratamientos psicofarmacolégicos. ILD: paliperidona-aripiprazol

Sin TP Con TP Total
Ninguno 2 (0.8%) 1 (0.4%) 3 (1.2%)
Paliperidona 44 (17.9%) 51 (20.7%) 95 (38.6%)
Aripiprazol 22 (8.9%) 124 (50.4%) 146 (59.3%)
Ambos 0 (0.0%) 2 (0.8%) 2 (0.8%)

Los porcentajes sobre el total. La variable “ninguno” hace referencia a los pacientes a tratamiento
con otros antipsicéticos inyectables como la risperidona o flufenacina.

Tabla 13. Coste anual del tratamiento

X
Sin TP 7250.06
Con TP 8480.06
Total 8125.06
Tabla 14. Efectos secundarios (SMARTS)
Sin TP ConTP | A B Mixto Total
No 47 136 10 47 76 180
(19.1%) (19.1%) | (30.9%) | (74.4%)
(55%) (4.1%)
Si 21 42 1 21 18 61
(25.6%)
(8.5%) | (17%) (0.4%) | (8.5%) (7.3%)
Los porcentajes son sobre el total de la muestra
Tabla 15. Efectos adversos (SMARTS) segun el ILD
Paliperidona Avripiprazol
Ninguno 47 (25.8%) 135 (74.1%)
1 0 més 48 (81.3%) 11 (18.6%)

Los porcentajes son sobre el total de la muestra.
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Tabla 16. Interferencias de los efectos secundarios sobre el funcionamiento diario del paciente.

n %
Sin interferencia | 23 9.3
significativa
Interferencia moderada | 26 10.5
Interferencia marcada | 3 1.2

Los porcentajes estan calculados sobre la muestra total
16.1. Consecuencias terapéuticas

n %
Ninguna 206 83.4
Tratamiento de los | 20 8.1
efectos
Reduccion de dosis 11 4.5
Retirar 2 0.8
Cambio de ILD 6 2.4

Los porcentajes estan calculados sobre la muestra total

Tabla 17. Cambios de ILD

Sin TP Con TP Total
Sin cambio 43 (21.8%) 152 (77.2%) 197 (80.1%)
PLP-1a ARP 3 (30.0%) 7 (70%) 10 (4.1%)
ARP a PLP-1 0 (0.0%) 2 (100%) 2 (0.8%)
PLP-1aPLP-3 20 (66.7%) 9 (30.0%) 30 (12.7%)
Otros cambios 2 (28.6%) 5 (71.4%) 7 (2.8%)

Los porcentajes de los pacientes con TP y sin TP no son sobre el total si no sobre el % de cada grupo.

El % total es sobre el total de la muestra
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Tabla 18. CGI Impresion clinica global profesional: Gravedad (CGI-SI)

Sin TP Con TP A B Mixto Total
Levemente 0 (0.05) 3 0(0.0%) | 1(33.3%) | 2(66.7%) | 3(1.2%)
enfermo
Moderadamente | 8 (10.7%) 67 2 (2.7%) 21 43 75
enfermo (89.3%) (28.0%) (57.3%) (30.4%)
Marcadamente 38 77 7 (5.9%) 35 35 118
enfermo (32.2%) (65.3%) (29.7%) (29.7%) (47.8%)
Gravemente 22 28 2 (4.0%) 11 14 50
enfermo (44.4%) (56.0%) (22.2%) (29.0%) (20.2%)
18.1. CGI: Mejoria Global.
Sin TP Con TP A B Mixto Total
Mucho mejor 27 (26.0%) | 76 5 23 46 101
(73.1%) (4.8%) (22.1%) (44.2%) (42.1%)
Moderadamente | 31 (25.2%) | 90 5 42 43 122
mejor
(73.2% (4.1%) (34.1%) (35.0%) (49.8%)
Levemente 9 9 1 3 5 18
mejor
(50.0%) (50.0%) (5.6%) (16.7%) (27.8%) (7.3%)
Sin cambios 2 0 0 0 0 2
(100%) (0.0%) (0.0%) (0.0%) (0.0%) (0.8%
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