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Presentación 

Documentar la variabilidad de la práctica clínica, analizar sus causas y adoptar estrategias 
orientadas a eliminarla han demostrado ser iniciativas que fomentan la toma de decisiones 
efectivas y seguras, centradas en los pacientes, por parte de los profesionales sanitarios. 
Entre dichas estrategias destaca la elaboración de Guías de Práctica Clínica (GPC), 
«conjunto de recomendaciones basadas en una revisión sistemática de la evidencia y en la 
evaluación de los riesgos y beneficios de las diferentes alternativas, con el objetivo de 
optimizar la atención sanitaria a los pacientes» (1). 

Entre las prioridades del Ministerio de Sanidad se encuentra consolidar la elaboración y 
actualización de GPC, coordinada desde GuíaSalud, en el marco de la Red Española de 
Agencias de Evaluación de Tecnologías Sanitarias y Prestaciones del Sistema Nacional de 
Salud (SNS). Es en este contexto en el que se enmarca la Guía de Práctica Clínica para el 
Tratamiento del Trastorno de Ansiedad Generalizada en Atención Primaria. 

El trastorno de ansiedad generalizada (TAG) es uno de los trastornos mentales más 
frecuentes en atención primaria (AP) y el más común entre los usuarios asiduos de este 
ámbito. El TAG es el trastorno de ansiedad más invalidante (2) generando un importante 
impacto para el paciente en términos de calidad de vida y para la sociedad en términos de 
costes directos e indirectos (3–5). 

Los porcentajes estimados de prevalencia-año y prevalencia-vida para el TAG se 
encuentran entre el 1%-3,6% y el 2,8-5,7% (2–4,6), respectivamente, si bien el riesgo de 
desarrollar el TAG se duplica en mujeres frente a los hombres. Estas cifras aumentan 
hasta el 11,7% en los pacientes atendidos en los entornos de AP (7). 

Los médicos de familia, junto con el resto de profesionales que trabajan en AP, son los 
profesionales sanitarios que, por su ubicación en la red asistencial, pueden detectar 
precozmente los primeros síntomas en los pacientes que acuden a sus consultas con un 
TAG. La ansiedad y la preocupación excesiva son motivos de consulta muy frecuentes, la 
mayoría de las veces muy inespecíficos y que pueden ser enmascarados por síntomas 
somáticos. El manejo del paciente con TAG resulta, por tanto, complejo, sobre todo si 
consideramos la dificultad del diagnóstico, la necesidad de una terapéutica específica y, a 
veces, prolongada en el tiempo, así como la necesidad, en ciertas ocasiones, de derivación 
a atención especializada en Salud Mental. Por todo ello, existe cierta variabilidad en el 
manejo del TAG. 

Esta GPC actualiza parcialmente la GPC previa para el manejo de pacientes con 
trastornos de ansiedad en AP publicada en el año 2008 (8). La alta prevalencia del TAG 
y la variabilidad en la práctica clínica, sumado al tiempo transcurrido desde la publicación 
de la GPC, así como la aparición de nuevos avances en el conocimiento de este trastorno, 
justifican una revisión y actualización del mencionado documento en cuanto al TAG. 

Esta GPC se dirige principalmente a los profesionales implicados en la asistencia sanitaria 
de estos pacientes en el ámbito de la AP, con el objetivo de proporcionarles las 
herramientas apropiadas para el abordaje y tratamiento de esta patología, disminuir la 
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variabilidad en su práctica clínica, así como facilitar la coordinación entre el ámbito de AP 
y atención especializada en Salud Mental. 

Esta guía es el resultado del gran esfuerzo realizado por un grupo multidisciplinar de 
profesionales vinculados con la asistencia del adulto con TAG, y en ella se pretende dar 
respuesta a muchas de las preguntas que se pueden plantear en la práctica asistencial, para 
lo que se facilitan recomendaciones elaboradas de forma sistemática, basadas en la mejor 
evidencia disponible en la actualidad y centradas en el paciente.  

Desde la Dirección General de Salud Pública, agradecemos a todas estas personas el 
trabajo realizado y esperamos que pueda ayudar a profesionales y pacientes en la toma de 
decisiones, mejorando la adecuación de los tratamientos y la calidad de vida de la 
población afectada por TAG. 

 

Pedro Gullón Tosio 
Director General de Salud Pública y Equidad en Salud 
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Preguntas para responder 

ESTRATEGIA ESTRATEGIA ESTRATEGIA ESTRATEGIA DE ATENCIÓN INICIALDE ATENCIÓN INICIALDE ATENCIÓN INICIALDE ATENCIÓN INICIAL 

1. ¿Cuáles deben ser los primeros pasos a seguir en atención primaria para la 
evaluación y el manejo inicial del adulto con TAG? 

TRATAMIENTO PSICOLÓGICOTRATAMIENTO PSICOLÓGICOTRATAMIENTO PSICOLÓGICOTRATAMIENTO PSICOLÓGICO    

2. En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de las 
diferentes intervenciones psicológicas? 

TRATAMIENTO FARMACOLÓGICOTRATAMIENTO FARMACOLÓGICOTRATAMIENTO FARMACOLÓGICOTRATAMIENTO FARMACOLÓGICO    

3. En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de las 
diferentes intervenciones farmacológicas? 

OTRAS INTERVENCIONESOTRAS INTERVENCIONESOTRAS INTERVENCIONESOTRAS INTERVENCIONES    

4. En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de otras 
intervenciones terapéuticas (no farmacológicas ni psicológicas)? 

DERIVACIÓN A ATENCIÓN ESPECIALIZADADERIVACIÓN A ATENCIÓN ESPECIALIZADADERIVACIÓN A ATENCIÓN ESPECIALIZADADERIVACIÓN A ATENCIÓN ESPECIALIZADA    

5. ¿Cuáles son los criterios de derivación de pacientes con TAG a atención 
especializada en salud mental? 

 

En algunos casos, estas preguntas generales se han desglosado en subpreguntas más 
concretas de acuerdo a la evidencia disponible. 
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Niveles de evidencia y fuerza de las 
recomendaciones 

Clasificación de la calidad de la evidencia en el sistema GRADE 

 

Calidad de la 
evidencia 
científica 

Diseño del 
estudio 

Disminuir si* Aumentar si** 

Alta 

 

ECA 

 

 

 
Estudios 

observacionales 

 

Otros tipos de 

diseño 

Limitación de la calidad del 

estudio importante (-1) o muy 

importante (-2) 

Inconsistencia importante (-1) 

Alguna (-1) o gran 

incertidumbre (-2) acerca de 

que la evidencia científica sea 

directa 

Datos escasos o imprecisos (-

1) 

Alta probabilidad de sesgo de 

notificación (-1) 

Asociación: 

• Evidencia científica de una 

fuerte asociación (RR>2 o <0,5 

basado en estudios 

observacionales sin factores de 

confusión) (+1) 

• Evidencia científica de una 

muy fuerte asociación (RR>5 o 

<0,2 basado en estudios sin 

posibilidad de sesgos) (+2) 

• Gradiente dosis-respuesta 

(+1) 

• Todos los posibles factores 

de confusión podrían haber 

reducido el efecto observado 

(+1) 

Moderada 

 

Baja 

 

Muy baja 

 

 

ECA: ensayos clínicos aleatorizados; RR: riesgo relativo 
* En el caso de los ECA, se puede disminuir la calificación de la calidad de la evidencia científica. 
** En el caso de los estudios observacionales, se puede aumentar la calificación de la calidad de la evidencia 

científica. 
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Implicaciones de la fuerza de recomendación en el sistema GRADE 

 

Recomendación 
Pacientes / 
Cuidadores 

Clínicos 
Gestores / 

Planificadores 

Fuerte La inmensa mayoría de 

las personas estarían 

de acuerdo con la 

acción recomendada y 

únicamente una 

pequeña parte no lo 

estarían 

La mayoría de las 

personas deberían recibir 

la intervención 

recomendada 

La recomendación 

puede ser adoptada 

como política sanitaria 

en la mayoría de las 

situaciones 

Débil La mayoría de las 

personas estarían de 

acuerdo con la acción 

recomendada pero un 

número importante de 

ellas no 

Reconoce que diferentes 

opciones serán 

apropiadas para 

diferentes personas y que 

el médico tiene que 

ayudar a cada paciente a 

llegar a la decisión más 

consistente con sus 

valores y preferencias 

Existe necesidad de un 

debate importante y la 

participación de los 

grupos de interés 

 
 

Recomendaciones de buena práctica clínica (BPC)* 

 

BPC 
Práctica recomendada basada en la experiencia clínica y el consenso del equipo 

elaborador 

*En ocasiones, el grupo elaborador se percata de que existe algún aspecto práctico sobre el que se quiere 
hacer énfasis y para el cual, probablemente, no existe evidencia científica que lo soporte. En general, estos 
casos se relacionan con algún aspecto del tratamiento considerado como buena práctica clínica y que 
nadie cuestionaría. Estos aspectos son valorados como puntos de buena práctica clínica. 
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Recomendaciones de la GPC 

Estrategia de atención inicial 

BPCBPCBPCBPC 
En el abordaje terapéutico del TAG en AP, se sugiere llevar a cabo una 
estrategia escalonada siguiendo el mismo orden de las recomendaciones 
formuladas a continuación. 

BPCBPCBPCBPC 

Se sugiere una evaluación inicial integral del paciente con TAG para 
determinar su gravedad mediante entrevista clínica y con la ayuda de 
instrumentos de medida o escalas validadas, que incluya: 

• Naturaleza, gravedad y duración de los síntomas. 
• Síntomas y respuestas conductuales, cognitivas y fisiológicas de la 
ansiedad (p. ej., sudoración excesiva, palpitaciones, temblores, 
preocupación persistente, conductas de evitación, búsqueda de 
tranquilidad, búsqueda de seguridad). 

• Precipitantes de la ansiedad. 
• Grado de angustia y deterioro funcional. 
• Coexistencia de otras psicopatologías como trastornos del estado de 
ánimo, otros trastornos de ansiedad, trastornos por uso de sustancias, 
trastornos de personalidad u otras comorbilidades, así como de las 
posibles interacciones entre los distintos tratamientos. 

• Presencia de ideación o conducta suicida. 
• Experiencia con tratamientos previos o actuales para esta u otras 
psicopatologías, incluida la respuesta terapéutica y los efectos 
adversos. 

• Antecedentes personales y familiares de trastornos mentales. 
• Contexto social y circunstancias personales (p. ej., presencia de 
apoyo familiar, calidad de las relaciones interpersonales, presencia en 
las redes sociales, condiciones de vida, empleo, estatus migratorio). 

• Factores que podrían mantener el trastorno o limitar la recuperación. 

BPCBPCBPCBPC 

Se sugiere ofrecer información ajustada a las características del paciente 
sobre la naturaleza, el tratamiento y la automonitorización del TAG a 
todos los pacientes y sus familiares, independientemente de la gravedad 
del proceso. 

BPCBPCBPCBPC 

Como primer paso en el tratamiento del TAG en AP, se sugiere 
proporcionar psicoeducación que incluya formas de automanejo de la 
ansiedad y consejos sobre estilos de vida saludable (ejercicio regular, 
alimentación saludable, higiene del sueño, y reducción de consumo de 
tabaco, alcohol y otros hábitos tóxicos y adicciones). Se sugiere poner a 
disposición del paciente información de forma escrita, así como, valorar 
el apoyo entre iguales y las actividades de prescripción social, y promover 
la participación en programas de educación para la salud y talleres 
grupales guiados por el profesional de la salud (i.e., enfermería), cuando 
estén disponibles. 



GPC PARA EL TRATAMIENTO DEL TRASTORNO DE ANSIEDAD GENERALIZADA EN ATENCIÓN PRIMARIA 17 

BPCBPCBPCBPC 

Se sugiere ofrecer al paciente con TAG autoayuda, guiada o no por el 
profesional de la salud (i.e., profesional de medicina, psicología, 
enfermería), que cumpla los siguientes criterios: 

• Incluir materiales escritos o electrónicos adaptados a la edad y 
características del paciente basados en la terapia cognitiva conductual. 
• Sugerir al paciente que ponga en práctica las recomendaciones 
incluidas en el material durante al menos 4-6 semanas.  
• Asegurar al menos un contacto mínimo (telefónico o presencial) con 
el profesional de la salud (i.e., profesional de medicina, psicología, 
enfermería) para guiar el proceso. 

BPCBPCBPCBPC 

Se sugiere fomentar el automanejo y el interés activo del paciente en el 
seguimiento de su mejoría y en el desarrollo y la adherencia a su plan de 
tratamiento de forma conjunta con el/los profesional/es de la salud que le 
atiende (i.e., toma de decisiones compartida entre el paciente y el/los 
profesional/es de la salud - profesional de medicina, psicología, 
enfermería). Se sugiere utilizar un instrumento de evaluación basado en 
un cuestionario para evaluar su mejoría y la adherencia al tratamiento. 

BPCBPCBPCBPC 
En los pacientes con TAG, se sugiere evaluar de forma rutinaria la 
presencia de diferentes comorbilidades como otros trastornos de ansiedad 
o depresión. 

BPCBPCBPCBPC 

Para la selección del tratamiento del TAG, se sugiere considerar la 
gravedad del trastorno, la evidencia de efectividad y seguridad, la 
experiencia previa, las preferencias del paciente, la accesibilidad, el coste 
y la tolerabilidad. 

BPCBPCBPCBPC 

Para explorar las preferencias del paciente con TAG, se sugiere un 
proceso de toma de decisiones compartida en el que el paciente dialogue 
conjuntamente con el profesional de la salud que le atiende sobre las 
opciones de tratamiento, la duración y el contenido del tratamiento, el 
resultado esperado y los costes. 

BPCBPCBPCBPC 

Se sugiere que, cuando sea posible y el paciente lo consienta, se implique 
a la familia u otras personas importantes para el paciente con TAG en las 
decisiones de planificación del manejo y en el apoyo a la persona durante 
su tratamiento. 

BPCBPCBPCBPC    
Se sugiere reevaluar de forma activa aquellos tratamientos 
farmacológicos pautados a largo plazo para confirmar la adecuación de 
los mismos. 

Tratamiento psicológico 

Terapia cognitivo conductualTerapia cognitivo conductualTerapia cognitivo conductualTerapia cognitivo conductual    

FuerteFuerteFuerteFuerte    a a a a 
favorfavorfavorfavor 

En pacientes con TAG leve o moderado, cuyos síntomas no hayan 
mejorado después de la intervención educativa que incluya formas de 
automanejo de la ansiedad y consejos sobre estilos de vida saludable, se 
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sugiere el tratamiento con terapia cognitiva conductual como primera 
línea de tratamiento psicológico. 

DébilDébilDébilDébil    a a a a 
favorfavorfavorfavor 

Se sugiere que la modalidad de la terapia cognitiva conductual 
(individual, grupal, telefónica o computarizada) sea consensuada con el 
paciente, en un proceso de toma de decisiones compartida, de acuerdo 
con sus valores y preferencias y con los recursos disponibles, con la 
finalidad de aumentar la aceptabilidad y adherencia a la misma y 
disminuir las inequidades en el acceso. 

BPCBPCBPCBPC 
Siempre que sea posible, se sugiere que inicialmente la periodicidad de 
las sesiones de terapia cognitiva conductual sea semanal. 

BPCBPCBPCBPC 

Inicialmente, se sugiere citar semanalmente al paciente para monitorizar 
la adherencia, los posibles efectos adversos y para identificar cualquier 
empeoramiento de los síntomas hasta que haya una respuesta y los 
síntomas se hayan estabilizado. 

BPCBPCBPCBPC 
Se sugiere revisar la respuesta al tratamiento inicial después de 4-6 
semanas de terapia cognitiva conductual (si la periodicidad de las sesiones 
es semanal). 

BPCBPCBPCBPC 
Si hay respuesta al tratamiento inicial, al menos parcial, dentro de las 4-6 
semanas del inicio del tratamiento, se sugiere continuar con el tratamiento 
hasta completar 8-12 sesiones y evaluar el progreso. 

BPCBPCBPCBPC 

Se sugiere que la finalización del tratamiento se lleve a cabo de una 
manera planificada y gradual, distanciando las sesiones progresivamente. 
Por ejemplo, en el caso de sesiones semanales, éstas podrían espaciarse 
cada dos semanas, luego mensualmente y finalmente como sesiones de 
seguimiento o de prevención de las recaídas. 

BPCBPCBPCBPC    

Si no hay respuesta al tratamiento inicial o incluso hay un empeoramiento 
de los síntomas, dentro de las 4-6 semanas del inicio del tratamiento, se 
sugiere plantear una modificación del tratamiento, consistente en asociar 
tratamiento farmacológico hasta el control de los síntomas u ofrecer otra 
terapia psicológica. 

Otros tratamientos psicológicosOtros tratamientos psicológicosOtros tratamientos psicológicosOtros tratamientos psicológicos 

Débil a Débil a Débil a Débil a 
favorfavorfavorfavor 

En pacientes con TAG leve o moderado cuyos síntomas no hayan 
mejorado después de la intervención educativa que incluya formas de 
automanejo de la ansiedad y consejos sobre estilos de vida saludable, se 
sugiere ofrecer terapia de relajación como alternativa a la terapia 
cognitiva conductual. 

Débil a Débil a Débil a Débil a 
favorfavorfavorfavor 

En pacientes con TAG, se sugiere utilizar la terapia metacognitiva como 
segunda línea de tratamiento psicológico. 

Débil a Débil a Débil a Débil a 
favorfavorfavorfavor 

En pacientes con TAG, se sugiere utilizar la terapia de aceptación y 
compromiso como segunda línea de tratamiento psicológico. 
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Débil en Débil en Débil en Débil en 
contracontracontracontra    

En pacientes con TAG, se sugiere no aplicar terapia psicodinámica.  

─    
Debido a la baja confianza en la evidencia disponible, no se puede emitir 
una recomendación sobre el uso del mindfulness para el tratamiento en 
AP de las personas con TAG. 

Tratamiento farmacológico 

AntidepresivosAntidepresivosAntidepresivosAntidepresivos----Inhibidores selectivos de la recaptación dInhibidores selectivos de la recaptación dInhibidores selectivos de la recaptación dInhibidores selectivos de la recaptación de serotoninae serotoninae serotoninae serotonina    

BPCBPCBPCBPC 
En pacientes con TAG grave se recomienda la prescripción de inhibidores 
selectivos de la recaptación de serotonina, en espera de ser valorados por 
el servicio de Salud Mental. 

Débil a Débil a Débil a Débil a 
favorfavorfavorfavor 

En pacientes con TAG de gravedad moderada cuyos síntomas no hayan 
mejorado después de la intervención educativa que incluya formas de 
automanejo de la ansiedad y consejos sobre estilos de vida saludable, se 
sugiere la elección de los inhibidores selectivos de la recaptación de 
serotonina como primera línea de tratamiento farmacológico. 

BPCBPCBPCBPC 

En la prescripción de antidepresivos debe considerarse: la edad, la 
tolerancia, los efectos secundarios, la posibilidad de embarazo, el 
tratamiento previo recibido, la existencia de comorbilidades, el posible 
riesgo de sobredosis ocasional, las posibles interacciones con otros 
medicamentos que se estén recibiendo, el consumo concomitante de 
tóxicos y el coste a igual efectividad. 

BPCBPCBPCBPC 

No hay suficiente evidencia para recomendar un antidepresivo en 
particular frente a los demás. Por tanto, se sugiere que la elección se haga 
en un proceso de toma de decisiones compartida entre el paciente y el 
profesional de la salud que le atiende, teniendo en cuenta el éxito previo 
con el paciente individual, la preferencia del paciente y el juicio del 
profesional (que incluya su experiencia previa con el medicamento). 

BPCBPCBPCBPC 

Para reducir la probabilidad y la gravedad de los efectos secundarios, se 
sugiere comenzar el tratamiento con antidepresivos a una dosis baja 
(aproximadamente la mitad de la dosis inicial administrada a pacientes 
con depresión) y valorar su incremento gradual (aumentar según la 
tolerabilidad, dentro del rango de dosis aprobado) con el fin de lograr el 
efecto terapéutico. 

BPCBPCBPCBPC 

Durante el embarazo, se debe considerar: 
• Si las ventajas potenciales para la madre debidas a los antidepresivos 
prescritos superan los posibles riesgos para el feto. 
• Usar la mínima dosis eficaz del fármaco y por el menor tiempo posible 
para disminuir el riesgo potencial de efectos adversos neonatales. 

BPCBPCBPCBPC En la prescripción de antidepresivos en pacientes con TAG, se 
recomienda ofrecer información detallada sobre: 
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• Los objetivos terapéuticos, la duración del tratamiento y los riesgos 
de la interrupción brusca del mismo. 
• La no inmediatez del efecto y la necesidad de cumplimiento del 
tratamiento. 
• Los posibles efectos adversos y advertir que estos generalmente 
ocurren pronto en el tratamiento, incluso antes de empezar a notar los 
efectos beneficiosos. 

BPCBPCBPCBPC 

Inicialmente, se sugiere citar semanalmente al paciente para monitorizar 
la adherencia, los efectos adversos y para identificar cualquier 
empeoramiento de los síntomas hasta que haya una respuesta y los 
síntomas se hayan estabilizado. 

BBBBPCPCPCPC 

Si un inhibidor selectivo de la recaptación de serotonina es efectivo en el 
tratamiento de un paciente con TAG, pero no se tolera, se sugiere 
cambiar a otro inhibidor selectivo de la recaptación de serotonina, salvo 
que se hayan producido reacciones adversas graves o de clase. Si tampoco 
se tolera el segundo, se sugiere cambiar a un inhibidor selectivo de la 
recaptación de serotonina y noradrenalina. 

BPCBPCBPCBPC 
Se sugiere revisar la respuesta inicial después de 4-6 semanas de 
tratamiento y no aumentar la dosis antes de dicho periodo. 

BPCBPCBPCBPC 
Si se produce remisión de los síntomas dentro de las 4-6 semanas del inicio 
del tratamiento, se sugiere continuar con el mismo aproximadamente de 
6 a 12 meses y evaluar el progreso. 

BPCBPCBPCBPC    
Si se produce una respuesta parcial al tratamiento inicial dentro de las 4-
6 semanas del inicio del tratamiento, se sugiere valorar aumentar la dosis 
del tratamiento dentro del rango terapéutico y monitorizar el progreso. 

BPCBPCBPCBPC 
Cuando se indique la retirada de la medicación, se recomienda que sea de 
manera progresiva, con reducción de la dosis durante semanas o meses. 

BPCBPCBPCBPC 

Si no hay respuesta al tratamiento inicial dentro de las 4-6 semanas del 
inicio del tratamiento, tras verificar el cumplimiento del mismo, confirmar 
el diagnóstico y reevaluar la existencia de posibles comorbilidades, se 
sugiere plantear una modificación del mismo consistente en: añadir 
terapia psicológica y/o aumentar la dosis dentro del rango de dosis 
aprobado, o bien cambiar a otro fármaco con diferente mecanismo de 
acción. 

BPCBPCBPCBPC    
Si se produce un empeoramiento de los síntomas dentro de las 4-6 
semanas del inicio del tratamiento, se sugiere cambiar a otro fármaco con 
diferente mecanismo de acción. 

AntidepresivosAntidepresivosAntidepresivosAntidepresivos----Inhibidores de la recaptación de serotonina y noradrenalinaInhibidores de la recaptación de serotonina y noradrenalinaInhibidores de la recaptación de serotonina y noradrenalinaInhibidores de la recaptación de serotonina y noradrenalina    

DébilDébilDébilDébil    a a a a 
favorfavorfavorfavor 

Se sugiere el uso de los inhibidores selectivos de la recaptación de 
serotonina y noradrenalina (venlafaxina de liberación prolongada y 
duloxetina) en el tratamiento de primera línea de las personas con TAG 
como alternativa a los inhibidores selectivos de la recaptación de 
serotonina. 

BPCBPCBPCBPC    
Si un inhibidor selectivo de la recaptación de serotonina y noradrenalina 
es efectivo en el tratamiento del paciente con TAG, pero no se tolera, se 
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sugiere cambiar a otro inhibidor selectivo de la recaptación de serotonina 
y noradrenalina, salvo que se hayan producido reacciones adversas graves 
o de clase. Si tampoco se tolera el segundo, se sugiere cambiar a un 
inhibidor selectivo de la recaptación de serotonina. 

Otros antidepresivosOtros antidepresivosOtros antidepresivosOtros antidepresivos    

Débil en Débil en Débil en Débil en 
contracontracontracontra 

Se sugiere no usar el antidepresivo agomelatina para el tratamiento de las 
personas con TAG. 

Débil en Débil en Débil en Débil en 
contracontracontracontra 

Se sugiere no utilizar el antidepresivo vortioxetina en el tratamiento de 
las personas con TAG. 

Ansiolíticos benzodiazepínicosAnsiolíticos benzodiazepínicosAnsiolíticos benzodiazepínicosAnsiolíticos benzodiazepínicos    

Débil en Débil en Débil en Débil en 
contracontracontracontra 

Se sugiere no usar benzodiacepinas para el tratamiento del TAG, excepto 
como medida a corto plazo (≤ 4 semanas) durante las crisis y solo cuando 
sea crucial el control rápido de los síntomas mientras se espera a la 
respuesta al tratamiento con antidepresivos y/o psicológico. 

Débil en Débil en Débil en Débil en 
contracontracontracontra    

En caso de ser necesario el uso de benzodiacepinas en pacientes con 
TAG, se sugiere prescribir aquellas de vida media larga por su menor 
potencial adictivo. 

Débil en Débil en Débil en Débil en 
contracontracontracontra    

Se sugiere no utilizar benzodiacepinas en pacientes ancianos con TAG. 

Otros ansiolíticosOtros ansiolíticosOtros ansiolíticosOtros ansiolíticos    

Débil en Débil en Débil en Débil en 
contracontracontracontra 

Se sugiere no usar la buspirona para el tratamiento de las personas con 
TAG. 

Otros fármacosOtros fármacosOtros fármacosOtros fármacos 

Débil a Débil a Débil a Débil a 
favorfavorfavorfavor 

Si la persona con TAG no tolera los inhibidores selectivos de la 
recaptación de serotonina ni los inhibidores selectivos de la recaptación 
de serotonina y noradrenalina, se sugiere ofrecer pregabalina, 
especialmente en aquellas con dolor neuropático, como segunda línea de 
tratamiento farmacológico. 

BPCBPCBPCBPC 
Se sugiere evitar la prescripción de pregabalina en pacientes con 
antecedentes o riesgo elevado de abuso de sustancias. 

Débil a Débil a Débil a Débil a 
favorfavorfavorfavor 

En personas con TAG refractario con ansiedad alta y riesgo de abuso de 
benzodiacepinas o de deterioro cognitivo, se sugiere el uso de la 
quetiapina como alternativa a las benzodiacepinas. 

BPCBPCBPCBPC    
En el contexto de AP, se sugiere no superar la dosis de 50 mg/d de 
quetiapina, derivando a servicio de Salud Mental en caso de no lograr el 
control de los síntomas con estas dosis. 

Débil en Débil en Débil en Débil en 
contracontracontracontra    

No se recomienda el uso del opipramol para el tratamiento en AP de las 
personas con TAG. 
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Otros tratamientos 

Ejercicio físicoEjercicio físicoEjercicio físicoEjercicio físico    

Débil a Débil a Débil a Débil a 
favorfavorfavorfavor 

Se sugiere recomendar a las personas con TAG la práctica regular de un 
programa de ejercicio físico supervisado como complemento del 
tratamiento psicológico y/o farmacológico pautado. 

Hierbas medicinalesHierbas medicinalesHierbas medicinalesHierbas medicinales    

Débil a Débil a Débil a Débil a 
favorfavorfavorfavor 

Se sugiere recomendar a las personas con TAG el consumo de camomila 
(manzanilla) como complemento del tratamiento psicológico y/o 
farmacológico pautado. 

─ 
Debido a la baja confianza en la evidencia disponible, no se puede emitir 
una recomendación sobre el consumo de pasiflora para mejorar los 
síntomas de las personas con TAG. 

─ 
De acuerdo a la evidencia disponible, no se puede emitir una 
recomendación sobre el consumo de valeriana para mejorar los síntomas 
de las personas con TAG. 

─ 
Debido a la baja confianza en la evidencia disponible, no se puede emitir 
una recomendación sobre el consumo de galphimia glauca (árnica de raíz 
o árnica roja) para mejorar los síntomas de las personas con TAG. 

─ 
Debido a la baja confianza en la evidencia disponible, no se puede emitir 
una recomendación sobre el consumo de kava para mejorar los síntomas 
de las personas con TAG. 

─ 
Debido a la escasa y baja confianza en la evidencia disponible, no se puede 
emitir una recomendación sobre el consumo de silexan (extracto de 
lavanda) para mejorar los síntomas de las personas con TAG. 

Débil en Débil en Débil en Débil en 
contracontracontracontra 

En personas con TAG, se sugiere no consumir granulado de hierbas Jiu 
Wei Zhen Xin como tratamiento alternativo al tratamiento con 
inhibidores selectivos de la recaptación de serotonina. 

─ 

A pesar de que los beneficios del tratamiento con medicina herbal 
oriental probablemente superan los daños, la baja confianza en la 
evidencia disponible no permite una recomendación a favor del consumo 
de medicina herbal oriental para mejorar los síntomas de las personas con 
TAG. 

Débil eDébil eDébil eDébil en n n n 
contracontracontracontra 

En personas con TAG, no se recomienda el uso concomitante de medicina 
herbal oriental y ansiolíticos.  
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Derivación a atención especializada en salud mental 

BPCBPCBPCBPC 

Se recomienda derivar al servicio de Salud Mental a los pacientes que 
presenten TAG grave y/o TAG con los siguientes criterios: 

• Comorbilidad psiquiátrica u orgánica (depresión mayor, 
dependencia de alcohol y/o abuso de sustancias) 
• Ideación suicida (derivación urgente) 
• Persistencia de ansiedad elevada tras más de 12 semanas de 
tratamiento farmacológico y/o psicoterapia 
• Síntomas muy incapacitantes (adaptación social y laboral) 

BPCBPCBPCBPC 

En pacientes con TAG que no respondan a la terapia cognitiva 
conductual, ni en segunda línea a la terapia de relajación, terapia 
metacognitiva o terapia de aceptación y compromiso, y en los que se ha 
probado dos opciones de tratamiento antidepresivo sin obtener respuesta 
(12 semanas de tratamiento a una dosis adecuada), se recomienda la 
derivación a un especialista en psiquiatría para una segunda opinión sobre 
la validez diagnóstica, el plan de tratamiento, la adherencia al mismo y la 
utilidad de otras opciones terapéuticas. 

BPCBPCBPCBPC 

En caso de dudas acerca de la idoneidad del tratamiento, la dosis, o el 
seguimiento, se sugiere considerar la posibilidad de consulta integrada o 
virtual con atención especializada en Salud Mental, si esta estuviera 
disponible. 
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1. Introducción 

1.1. Definición 

El trastorno de ansiedad generalizada (TAG) se define como un estado persistente de 
ansiedad y preocupación excesiva e inespecífica, presente la mayor parte de los días, en 
relación con una serie de acontecimientos o situaciones cotidianas, que es 
desproporcionado a la probabilidad o a la repercusión real de los mismos y que se prolonga 
en el tiempo durante más de 6 meses (9,10).  

Este estado de ansiedad y dificultad para controlar las preocupaciones provoca 
malestar y angustia que conllevan un deterioro social o laboral, produciendo incluso 
discapacidad o afectando a otras áreas importantes de la actividad cotidiana del individuo 
(9). 

1.2. Epidemiología 

Los trastornos de ansiedad son problemas habituales de salud mental que repercuten en 
la capacidad de trabajo y la productividad. Según la Organización Mundial de la Salud 
(OMS), más de 260 millones de personas padecen trastornos de ansiedad (11). En España 
son los trastornos que con más frecuencia se registran en atención primaria (AP), 
afectando al 6,7% de la población, seguido de los trastornos del sueño y el trastorno 
depresivo con 5,4% y 4,1% respectivamente, y siendo mayor en mujeres (8,8%) que en 
hombres (4,5%) (12). 

La prevalencia del TAG varía ampliamente entre los diferentes estudios 
epidemiológicos publicados. En general, en Europa se estima una prevalencia a los 12 
meses de 1,7 a 3,4% y una prevalencia-vida de 4,3 a 5,9% (13). En España los valores son 
prácticamente similares, con una prevalencia a 12 meses en el 1,0% y una prevalencia-vida 
estimada del 2,8% (13,14). No obstante, estos datos de prevalencia-vida obtenidos de 
manera retrospectiva pueden estar infraestimados, ya que posiblemente no se estén 
teniendo en cuenta los casos no crónicos ni recurrentes. Cuando los datos se obtienen 
prospectivamente, las cifras de prevalencia-vida llegan a doblarse (15). 

En cuanto a la prevalencia de TAG por grupos de edad, las tasas aumentan hasta la 
edad media de la vida, siendo más frecuente en esta etapa y disminuyendo en edades más 
avanzadas (16), aunque también existen datos que muestran tasas de prevalencia anual 
más altas en los grupos de edad más jóvenes (14), sobre todo, en mujeres (18-24 años: 
2,7%)(17). Por otro lado, el TAG afecta con mayor frecuencia a mujeres que a hombres 
(razón 2:1) y a aquellas personas con un nivel socioeconómico más bajo (menores ingresos, 
desempleados y en las personas dedicadas a tareas domésticas)(13,18). Por su parte, el 
TAG de inicio temprano (establecido hasta los 24 años inclusive) se ha asociado también 
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al sexo femenino y a mayores niveles educativos y de neuroticismo, pero no a mayor 
gravedad (19). 

Por otra parte, el TAG es un motivo de consulta particularmente frecuente en AP (9) 
por su alta prevalencia, afectando al 11,7% de los pacientes (20). 

1.3. Etiología/Factores de riesgo 

Las causas del TAG no son del todo conocidas, pero aparecen implicados factores tanto 
psicosociales como ambientales y biológicos, y parece ser que es la interacción de múltiples 
determinantes lo que favorece la presentación de este trastorno (21). 

Entre los factores de riesgo para el TAG se encuentran el sexo femenino, el bajo nivel 
socioeconómico y la exposición a adversidades en la infancia (abusos físicos o sexuales, 
abandono o problemas parentales con violencia, alcoholismo o consumo de drogas) (22). 
Evidencias recientes sugieren que la exposición a castigos físicos en la infancia se asocia a 
un aumento del riesgo de TAG en la edad adulta, aunque estos factores son inespecíficos 
y se pueden asociar al riesgo de otros trastornos de ansiedad y del estado de ánimo (23). 

En cuanto a la heredabilidad, se estima que hasta un tercio del riesgo de sufrir TAG 
es genético (16). Asimismo, una personalidad con intolerancia a la incertidumbre y la 
tendencia a reaccionar de manera negativa a estas situaciones, ha mostrado ser una 
característica relativamente específica de las personas con TAG (24). 

Estudios funcionales de neuroimagen señalan en personas con TAG un incremento 
de la activación en regiones del sistema límbico como la amígdala y una reducción de la 
actividad en el córtex prefrontal, además de una disminución en la conectividad funcional 
entre estas regiones. Igualmente, algunos datos sugieren que los tratamientos efectivos 
para el TAG podrían revertir estas anormalidades funcionales en el cerebro (25). 

1.4. Manifestaciones clínicas 

El TAG presenta una serie de síntomas cognitivos, físicos y somáticos (26,27).  

Entre los síntomas cognitivos que se pueden presentar en el TAG se encuentran los 
siguientes (27,28): 

● Preocupación o ansiedad persistente por determinados asuntos que es 
desproporcionada en relación con el impacto de los acontecimientos. 

● Percepción de determinadas situaciones y acontecimientos como amenazantes, 
incluso cuando no lo son. 

● Dificultad para lidiar con situaciones de incertidumbre. 

● Dificultad para la toma de decisiones (indecisión y miedo a tomar la decisión 
equivocada). 
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● Incapacidad para dejar de lado u olvidar una preocupación. 

● Incapacidad para relajarse, sensación de nerviosismo y sensación de excitación o 
de estar al límite. 

● Dificultad para concentrarse o sensación de que la mente se «pone en blanco». 

Típicamente, las personas con TAG se preocupan por acontecimientos rutinarios de 
la vida, como llegar tarde a alguna actividad, tener que llamar a un fontanero, formalizar 
una matrícula, etc., y estas preocupaciones cambian en función de las distintas etapas de 
la vida; así, una persona joven puede sentir un examen como una situación amenazante, 
mientras que otra mayor, se preocuparía de forma desproporcionada por la situación 
económica de sus hijos o la salud de sus nietos, por ejemplo. 

Existen temas comunes de preocupación como pueden ser la salud, amigos o familia, 
estudios o trabajo, economía o vida cotidiana (9). 

Los signos y síntomas físicos y somáticos pueden ser los siguientes (27,28): 

● Fatiga. 

● Trastornos del sueño. 

● Tensión muscular o dolores musculares. 

● Temblor, agitación. 

● Nerviosismo o tendencia a los sobresaltos. 

● Sudoración. 

● Palpitaciones, sensación de asfixia, parálisis y dolor en el pecho. 

● Náuseas, vómitos, diarrea o síndrome del intestino irritable. 

● Irritabilidad. 

● Dolor de cabeza o de espalda. 

● Dificultad para respirar. 

1.5. Carga de la enfermedad y discapacidad 

En general, los problemas de salud mental no solo presentan un importante impacto sobre 
las personas que los padecen, sino también en la sociedad, tanto si se evalúan los costes, 
como la carga social producida por los mismos, a través de la calidad de vida relacionada 
con la salud (CVRS) o bien por los años de vida ajustados por discapacidad (AVAD)(29). 

En este sentido, el TAG y su aspecto multidimensional psíquico y social contribuyen 
a una disminución de la CVRS, un deterioro significativo en el funcionamiento (30), un 
aumento de las visitas médicas (31,32), un aumento de la discapacidad, una restricción de 
roles ocupacionales y una pérdida de productividad laboral (33). 

En Europa, los costes sanitarios directos por paciente con TAG por año ascienden a 
659 euros, mientras que los costes indirectos a 2.208 euros, que tienden a aumentar con la 
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intensificación de los síntomas (34). En España, los pacientes con TAG generan un coste 
medio en AP mayor que los pacientes sin esta enfermedad (en la mayoría de los casos se 
multiplica hasta un 2,7) (35). 

Del total de AVAD a nivel mundial, el 7,4% corresponde a enfermedad mental, 
perteneciendo el 1,1% a los trastornos de ansiedad (36). El déficit en CVRS en los 
pacientes con TAG es comparable con los de la depresión o el trastorno de pánico, además 
es mayor en el TAG comórbido con otros trastornos (32,36,37). Incluso los cuadros 
subumbrales de TAG se relacionan con discapacidad en funcionamiento psicosocial y 
laboral (38). El comienzo temprano de la enfermedad, la mayor duración de enfermedad 
no tratada y la comorbilidad con depresión se asocian a mayor discapacidad (39). No 
obstante, la detección e intervención temprana reduce la carga social y mejora tanto la 
funcionalidad como la CVRS (33). 

1.6. Curso clínico y pronóstico 

El TAG tiene un curso crónico, aunque con oscilaciones, pudiendo remitir con el 
tratamiento adecuado o permanecer en un nivel subclínico; sin embargo, también presenta 
una alta tasa de recaída (9) y alto riesgo de recurrencia (40). La edad promedio de 
aparición del TAG es de 30 años (27), aunque puede aparecer en cualquier momento de 
la vida(14). 

La mayoría de los pacientes no alcanzan una remisión a largo plazo(40) y persiste más 
allá de los cinco años en un 40% de los pacientes (29). En un estudio prospectivo a 12 años, 
se halló que los pacientes estuvieron sintomáticos durante un 74% del tiempo (41). No 
obstante, la gravedad de los síntomas parece que decrece con el paso del tiempo, si bien 
de forma modesta (42). 

La detección temprana del TAG y el diagnóstico de comorbilidades reducen la 
posibilidad de un mal pronóstico, mientras que, el retraso en el inicio del tratamiento se 
ha asociado con un peor curso clínico (33). Según algunos estudios, el tiempo medio hasta 
iniciar tratamiento con antidepresivos en un TAG puede ser de 81,6 meses (43), siendo el 
estigma social de la enfermedad y la vergüenza algunos de los factores que pueden 
dificultar el acceso a la atención (44). 

1.7. Comorbilidad 

El TAG se asocia frecuentemente a otros trastornos mentales. La comorbilidad en 
pacientes con TAG se asocia a mayor gravedad, mayor discapacidad, mayor búsqueda de 
ayuda y peores resultados, en comparación con los pacientes sin comorbilidad (45). Se ha 
hallado una prevalencia-vida de comorbilidad del 90,4% para el desarrollo de al menos 
otro trastorno mental, y por encima del 70% para el episodio depresivo (46). Otras 
entidades frecuentes son la distimia (39,5%), el consumo perjudicial de alcohol (37,6%), 
las fobias simples (35,1%) y la fobia social (34,4%) (47). El insomnio también es frecuente 
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(60-70%) (45,48). Los hombres tienen mayor tasa de trastornos por consumo de tóxicos 
(30,8%) y las mujeres mayor tasa de trastornos del estado de ánimo (53,2%) y otros 
trastornos de ansiedad (55,9%) (49). 

El TAG también presenta una alta comorbilidad con enfermedades y trastornos 
somáticos. La migraña (9,1%), los trastornos gastrointestinales, como el síndrome de 
colon irritable (37%), cardiovasculares (62,0%), endocrinos (29,0%) y respiratorios 
(16%), los síndromes de dolor crónico, como la artritis (5,6%) y la hiperlaxitud articular 
son entidades frecuentes (27,50–53). La coexistencia de síntomas psíquicos y somáticos 
puede producir un refuerzo de estos en ambas direcciones (25). 

1.8. Diagnóstico y evaluación 

El diagnóstico de TAG se basa en descripciones y criterios clínicos estandarizados como 
la Clasificación Internacional de Enfermedades (CIE-11) (54) o el Manual Diagnóstico y 
Estadístico de los Trastornos Mentales-5ª edición_Texto Revisado (DSM-5-TR) (27). 

La CIE-11 (54) propone la descripción de TAG que se muestra en la Tabla 1. 

Tabla 1. Descripción CIE-11 del TAG 

● Síntomas marcados de ansiedad que persisten durante al menos varios meses, centrada en 

múltiples eventos cotidianos, con mayor frecuencia relacionados con la familia, la salud, las 

finanzas, y la escuela o el trabajo 

● Síntomas adicionales como tensión muscular o inquietud motora, actividad simpática autónoma, 

experiencia subjetiva de nerviosismo, dificultad para mantener la concentración, irritabilidad o 

trastornos del sueño 

● Los síntomas causan una angustia o un deterioro significativos en las áreas personales, familiares, 

sociales, educativas, ocupacionales u otros aspectos importantes del funcionamiento 

● Los síntomas no son una manifestación de otra condición de salud y no se deben a los efectos de 

una sustancia o medicamento en el sistema nervioso central. 

 

Según el DSM-5-TR (27), para el diagnóstico del TAG se requiere la presencia de los 
criterios que se muestran en la Tabla 2. 

Tabla 2. Criterios diagnósticos DSM-5-TR para el TAG 

● Ansiedad y preocupación excesiva (anticipación aprensiva) que se producen durante más días de 

los que ha estado ausente durante un mínimo de 6 meses, en relación con diversos sucesos o 

actividades (como en la actividad laboral o escolar). 

● Al individuo le es difícil controlar la preocupación. 

● La ansiedad y la preocupación se asocian a tres (o más) de los seis síntomas siguientes (y al menos 

algunos síntomas han estado presentes durante más días de los que han estado ausentes durante 

los últimos 6 meses): 

Nota: En los niños, solamente se requiere un ítem.  

1. Inquietud o sensación de estar atrapado o con los nervios de punta. 

2. Facilidad para fatigarse. 

3. Dificultad para concentrarse o quedarse con la mente en blanco. 

4. Irritabilidad. 

5. Tensión muscular. 

6. Problemas de sueño (dificultad para dormirse o para continuar durmiendo, o sueño 

inquieto e insatisfactorio. 
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● La ansiedad, la preocupación o los síntomas físicos causan malestar clínicamente significativo o 

deterioro en lo social, laboral u otras áreas importantes del funcionamiento. 

● La alteración no se puede atribuir a los efectos fisiológicos de sustancias (p. ej., medicamento) ni a 

otras afecciones médicas (p. ej., hipertiroidismo). 

● La alteración no se explica mejor por otro trastorno mental. 

 

Para llegar a una comprensión global del paciente y poder establecer un diagnóstico 
del TAG, el instrumento por excelencia es la entrevista clínica (54,55). No obstante, se 
pueden utilizar escalas como la Escala de Ansiedad Generalizada de 7 ítems (GAD-7, del 
inglés, Generalized Anxiety Disorder seven-item scale), especialmente útil para el cribado 
en AP debido a su sensibilidad (56), como instrumento para complementar el juicio 
diagnóstico tras la exploración psicopatológica. Tanto el TAG como el trastorno 
comórbido pueden ser difíciles de diagnosticar cuando la evaluación clínica no incluye una 
entrevista clínica semiestructurada para la detección de trastornos mentales (54,57). En 
ella se recoge la información necesaria para orientar el diagnóstico y la decisión de 
estrategias a seguir. Se empieza con preguntas más abiertas (cuyos contenidos 
parcialmente predetermina el sanitario), apoya la narración del paciente y, 
posteriormente, dirige el encuentro con preguntas más específicas o cerradas que 
consiguen no dejar interrogantes imprescindibles en la identificación y manejo del 
problema. Las diferentes partes de la entrevista semiestructurada se describen en la Tabla 
3 (58,59). 

 

Tabla 3. Fases de la entrevista semiestructurada 

Fase preliminar Fase exploratoria Fase resolutiva Fase final 

-Recepción 

empática 

-Conocer el 

motivo de 

consulta 

-Evitar el "ya 

que estoy aquí", 

delimitando los 

motivos de 

consulta 

-Obtener información específica básica: 

· Cómo son los síntomas 

· Localización 

· Intensidad 

· Cronología y evolución 

-Recoger información específica y 

complementaria: 

· Presencia de patología orgánica o 

yatrogénica 

· Factores desencadenantes: 

cambios, duelos… 

· Entorno sociofamiliar 

· Antecedentes personales (episodios 

maníacos, depresivos, etc.) 

· Situaciones que empeoran o 

mejoran 

-Exploración de la esfera psicosocial:* 

· Creencias y expectativas  

· Contenido del pensamiento 

· Afectividad  

· Personalidad 

-Síntesis y 

enumeración de los 

problemas 

- Información al 

paciente de la 

naturaleza del 

problema 

-Comprobación de 

que ha entendido las 

explicaciones 

-Implicación del 

paciente en la 

elaboración de un 

plan diagnóstico-

terapéutico: 

· Acuerdos 

· Negociación 

· Pactos 

-Toma de 

decisiones 

-Acuerdo final 

-Despedida 

*Previa exploración de la esfera psicosocial, se debe evaluar de la necesidad de derivación: 
· Considerar la derivación a otros profesionales (especialistas en psicología o psiquiatría) si la identificación del 

problema no puede ser resuelta completamente por el facultativo presente. 

· Determinar los pasos a seguir para la derivación adecuada y oportuna. 
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1.9. Diagnóstico diferencial 

El TAG se asocia frecuentemente con la depresión, el abuso de alcohol u otras sustancias, 
además de problemas de salud físicos, con lo que el diagnóstico diferencial es complejo al 
incluir tanto procesos somáticos como mentales (21,25). El TAG puede estar o no 
acompañado de alteraciones de naturaleza autonómica como la diaforesis, palpitaciones, 
mareos, molestias torácicas o abdominales inespecíficas, etc. Estos síntomas y signos 
pueden estar presentes en otros trastornos mentales diferentes al TAG, lo que puede 
dificultar el diagnóstico diferencial. El TAG ha de diferenciarse de (27,60): 

● Ansiedad no patológica: suele responder a una situación que lo justifique, la 
intensidad es más leve y la duración se limita al hecho que la produce, teniendo 
poca repercusión en la vida diaria  

● Trastorno de ansiedad debido a enfermedad médica: los síntomas se explican por 
efectos fisiológicos directos de una enfermedad (p. ej. hipertiroidismo). 

● Trastorno de ansiedad inducido por sustancias: el origen de la ansiedad está 
relacionado con el consumo de la sustancia (p. ej. cafeína, psicoestimulantes). 

● Trastorno de pánico: aunque pueden aparecer crisis de pánico en el contexto de un 
TAG, en el trastorno de pánico las preocupaciones y la ansiedad suelen 
presentarse de forma brusca y episódica mientras que en el TAG suelen 
mantenerse en el tiempo.  

● Trastorno de ansiedad por separación: la clínica está asociada al temor a perder a 
una figura de apego importante. 

● Fobia social: la ansiedad está relacionada con situaciones sociales futuras o 
evaluación de terceros.  

● Trastorno de estrés postraumático: aunque la ansiedad aparece también de forma 
invariable, no deberíamos diagnosticar TAG si existe un antecedente de evento o 
vivencia traumática clara originando la clínica. 

● Trastornos depresivos: el TAG con repercusión afectiva puede confundirse con un 
cuadro depresivo primario o distímico. La aparición de sentimientos de 
culpabilidad, enlentecimiento psicomotriz e ideas de muerte son más prevalentes 
en los cuadros depresivos. 

● Trastorno adaptativo: la ansiedad aparece en los siguientes tres meses tras el 
estresor y no se justifica por un duelo normal. En ocasiones es un diagnóstico de 
exclusión.  

● Trastorno obsesivo compulsivo (TOC): aunque los pensamientos pueden 
presentar características intrusivas y rumiativas como en el TOC, las 
preocupaciones del TAG suelen ser sobre problemas del día a día y no temores 
más primarios (daño, contaminación, orden) siendo, además ego sintónicas, es 
decir, percibidas por el paciente como algo natural, a diferencia del TOC en el que 
estos pensamientos generan rechazo.  
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● Hipocondriasis: las preocupaciones y la ansiedad del paciente se relacionan 
directamente con el temor a padecer una o múltiples enfermedades. Estas podrían 
aparecer de forma secundaria al TAG. 

● Trastorno bipolar y trastornos psicóticos: la ansiedad y la preocupación aparecen 
como un síntoma más en estos cuadros, por tanto, solo se diagnosticaría como 
TAG comórbido si los síntomas no aparecen en el contexto de una 
descompensación del trastorno de base. 

1.10. Tratamiento y manejo 

Las principales estrategias terapéuticas para el abordaje del TAG son el tratamiento 
psicológico y el tratamiento farmacológico. 

Las formas de tratamiento psicológico más recomendadas para el TAG son la terapia 
cognitivo conductual (TCC) (61), la terapia de apoyo y las técnicas de relajación. La TCC 
es la que cuenta con una mayor evidencia científica y se centra en intervenciones de 
psicoeducación basadas en el modelo de desarrollo y mantenimiento del trastorno de 
ansiedad, reestructuración cognitiva, exposición exteroceptiva (o situacional), 
interoceptiva (o a sensaciones físicas inofensivas pero temidas) y, especialmente en el 
TAG, cognitiva (o de las áreas de preocupación) y relajación, aplicándose unas 10 sesiones 
durante aproximadamente 6 meses (62,63). 

Para el tratamiento farmacológico del TAG tienen indicación terapéutica los 
antidepresivos, que comprenden el grupo de medicamentos de los inhibidores selectivos 
de la recaptación de serotonina (ISRS), como son la paroxetina, sertralina o escitalopram 
y los inhibidores de la recaptación de serotonina y noradrenalina (IRSN), como son la 
venlafaxina y la duloxetina (62,63). El efecto terapéutico de estos fármacos comienza entre 
las 2 y las 6 semanas posteriores al comienzo del tratamiento (en algunos casos incluso más 
tarde, tras 6 u 8 semanas)(64). Las benzodiacepinas (BZD) pueden ser útiles a corto plazo, 
hasta el inicio del efecto terapéutico de los antidepresivos, pero por el riesgo adictivo no 
se recomiendan durante más de cuatro semanas. Las más evaluadas para el tratamiento 
del TAG son alprazolam, bromazepam, lorazepam y diazepam (65). El antiepiléptico 
pregabalina también tiene indicación para el TAG y otros fármacos como quetiapina y 
buspirona también han mostrado efectividad para el TAG, aunque su indicación suele 
limitarse a pacientes en seguimiento en atención especializada (AE) en Salud Mental (64). 
La duración recomendada del tratamiento farmacológico puede variar, pero se establecen 
periodos entre 3-6 meses, o hasta 1-2 años o incluso más, dependiendo de la evolución del 
paciente y la gravedad de los síntomas (66). Tras la remisión, se recomienda 
mantenimiento del tratamiento de 6 a 12 meses (63). 

En los casos de comorbilidad, el tratamiento ideal sería aquel que mejore tanto el 
TAG como el trastorno comórbido, evitando así la prescripción simultánea de varios 
medicamentos (56). Cuando se trata a un paciente con TAG y comorbilidad con un 
trastorno somático, debe considerarse que el tratamiento adecuado del TAG puede 
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proveer mejor funcionalidad, mejor salud física y mayor resiliencia frente a las 
enfermedades somáticas (52). 

El TAG requiere habitualmente un tratamiento a largo plazo, sin embargo, se ha 
observado una tasa de abandono de la psicoterapia de un 17% (67) y de la farmacoterapia, 
en concreto de los antidepresivos ISRS, entre el 18 y el 30% (68). La interrupción del 
tratamiento supone un alto riesgo de recaída (52). Este riesgo es mayor si la 
farmacoterapia no se mantiene al menos 6 meses tras la remisión (69). Por su parte, la 
deficiente respuesta al tratamiento se ha asociado a la psicopatología grave previa al 
tratamiento y a la comorbilidad, entre otros factores (68). 

Respecto al contexto específico de AP, en diversos estudios cualitativos se ha 
observado que las personas con menor nivel educativo y las pertenecientes a minorías 
étnicas tienen menos probabilidades de recibir una atención (farmacológica o psicológica) 
potencialmente adecuada (70), las personas mayores de comunidades minoritarias pueden 
encontrar problemas psicosociales específicos para el acceso a los tratamientos 
farmacológicos y psicoterapéuticos (71) y, por último, que los residentes en zonas rurales 
muestran niveles de estigma percibido significativamente mayores, lo cual se asocia al 
retraso o la evitación de búsqueda de tratamiento (72). 
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2. Alcance y Objetivos 

2.1. Alcance 

2.1.1. Población diana  

Adultos (≥18 años) de cualquier sexo con TAG, según los criterios diagnósticos de las 
clasificaciones internacionales (CIE y DSM) y valoración del profesional sanitario. 

2.1.2. Niveles asistenciales 

La guía cubre la asistencia que los profesionales de AP del SNS proporcionan a los 
pacientes con TAG. 

2.1.3. Proceso asistencial 

Esta guía aborda cuestiones clave relacionadas con el tratamiento (farmacológico y no 
farmacológico) que puede ser utilizado en AP según los recursos disponibles y se ha 
realizado aplicando criterios de seguridad, efectividad y eficiencia de los procesos 
asistenciales. Aborda también los criterios de derivación a AE en Salud Mental. 

2.1.4. Usuarios a los que va dirigida esta GPC 

Esta GPC se dirige a profesionales de la salud implicados en el manejo de los pacientes 
con TAG y que trabajan en el ámbito de AP (medicina, enfermería, psicología, farmacia 
y trabajo social). 

Asimismo, esta guía se dirige a las personas que padecen TAG y que acuden a este 
primer nivel asistencial, a sus familiares y/o cuidadores, a colectivos educativos o 
sociedades científicas, así como a gestores sanitarios. 

2.1.5. Aspectos no cubiertos por la GPC 

Esta guía no aborda cuestiones relacionadas con trastornos de ansiedad que no sean el 
TAG.  

No contempla los aspectos diagnósticos y preventivos de la enfermedad, ni el tratamiento 
de la enfermedad en la infancia y adolescencia.  

Al tratarse de una guía con un enfoque nacional, tampoco afronta temas organizativos, si 
bien trata de establecer un circuito básico de pacientes entre los dos niveles asistenciales: 
AP y AE en Salud Mental. 
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2.2. Objetivos 

2.2.1. Objetivo principal 

Ofrecer recomendaciones actualizadas, desarrolladas de forma sistemática y basadas en la 
evidencia científica, que ayuden a los profesionales sanitarios y a los adultos con TAG a 
tomar decisiones sobre las opciones terapéuticas más adecuadas a la hora de abordar su 
problema de salud en AP, con la finalidad de mejorar, en el ámbito nacional, la calidad 
asistencial prestada a estos pacientes, esperando mejorar así su calidad de vida. 

En ningún caso pretende sustituir el juicio clínico de los profesionales, sino 
proporcionar un instrumento útil para fundamentar lo mejor posible ese juicio. 

2.2.2. Objetivos secundarios 

• Reducir la variabilidad injustificada existente entre profesionales en la atención del 
TAG, en concreto, en su manejo terapéutico. 

• Promover la formación de los profesionales sanitarios implicados en la atención a los 
pacientes con TAG, y prestar apoyo para poder implementar las recomendaciones. 

• Promover la racionalidad y la eficiencia en la elección de las diferentes opciones 
terapéuticas disponibles para el TAG.  

• Procurar la equidad en la atención sanitaria de las personas afectadas de TAG, con 
independencia de su edad, sexo, lugar de residencia, posición social, nivel de educación 
y cultura. 

• Fomentar una atención integral e integrada a la persona, familiares y a su entorno con 
una visión multidisciplinar. 

• Mejorar las habilidades clínicas de los profesionales sanitarios implicados en la atención 
de las personas con TAG. 

• Proporcionar información útil para la toma de decisiones a las personas afectadas, 
familiares y/o cuidadores y a los profesionales de la salud relacionados con el 
tratamiento del TAG. 

• Desarrollar indicadores de evaluación de la calidad asistencial, cuantificables, que 
ayuden a mejorar el abordaje del paciente con TAG en Atención Primaria. 

• Detectar las áreas de incertidumbre o controversia que necesitan más investigación en 
el tratamiento del TAG y establecer recomendaciones para el desarrollo de 
investigación futura. 
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3. Metodología 

La metodología empleada para elaborar esta GPC se recoge en el documento 
“Elaboración de Guías de Práctica Clínica en el Sistema Nacional de Salud. Actualización 
del Manual Metodológico” (73). 

A continuación, se describen de manera resumida los pasos que se han seguido. Para 
más detalles, consultar el documento Material Metodológico. 

- Se constituyó el grupo de actualización de la guía (GAG), integrado por un grupo 
multidisciplinar de 9 profesionales sanitarios del ámbito de la AP (medicina 
familiar y comunitaria y enfermería) y hospitalaria de diferentes especialidades 
(psiquiatría, psicología clínica, farmacología clínica y enfermería de salud mental); 
una trabajadora social; 6 especialistas en metodología (3 de ellos, además, 
psicólogos y una especialista en economía de la salud) pertenecientes al Servicio 
de Evaluación del Servicio Canario de la Salud (SESCS). Por último, para 
incorporar la visión de los pacientes, en el grupo también se ha contado con la 
participación de una persona con TAG. La coordinación se ha llevado a cabo por 
tres miembros del grupo de trabajo, uno de perfil clínico y dos metodológico. 

- Esta GPC es una actualización parcial de la GPC para el manejo de pacientes con 
trastornos de ansiedad en AP (8). El GAG, con la aportación de los colaboradores 
expertos, definió las preguntas a actualizar y seleccionó nuevas preguntas clínicas 
a responder en la guía. 

- Las preguntas clínicas se formularon siguiendo el formato PICO 
(Paciente/Intervención/Comparación/Outcome o resultado). 

- En una primera fase, se realizó una búsqueda de GPC para la identificación de 
evidencia relevante y conocer el volumen y patrón de publicaciones de cada 
pregunta, y de revisiones sistemáticas de la literatura científica que, por su rigor y 
claridad, pudieran ser incluidas como fuente secundaria de evidencia. Se 
consultaron las siguientes fuentes: TripDatabase, International Guidelines Library 
(GIN), ECRI Guidelines Trust, National Institute for Health and Care Excellence 
(NICE), Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN), la biblioteca 
Cochrane y el National Institute of Mental Health (NIMH). 

- La evaluación de la calidad de las GPC y las revisiones sistemáticas encontradas se 
ha realizado por pares utilizando el instrumento AGREE II (74) y el AMSTAR 2 

(75), respectivamente. 

- Cuando no se encontraron revisiones sistemáticas, o cuando hubo que analizar 
estudios posteriores a las revisiones identificadas, se realizó una búsqueda 
ampliada de estudios primarios originales en las siguientes fuentes y bases de datos: 
MEDLINE/PreMEDLINE, Embase, PsycINFO, CINAHL, Science Citation 
Index Expanded (SCI-EXPANDED) y el Registro de ensayos clínicos de la 
Colaboración Cochrane. Las búsquedas se realizaron en agosto de 2018 y se 
activaron alertas automáticas de correo electrónico que estuvieron activas hasta la 
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fecha de edición de la GPC (diciembre 2022).  

- Se seleccionaron estudios con diseño de ensayo clínico aleatorizado (ECA) 
publicados en inglés o español. Se siguió una metodología de revisión sistemática 
estándar que incluyó un análisis duplicado e independiente para la selección de 
títulos y resúmenes, la selección del texto completo y la extracción de datos. En 
caso de desacuerdo entre los revisores, se implicó a un tercer revisor. 

- La evaluación del riesgo de sesgo de los estudios se realizó mediante la 
herramienta RoB de la Colaboración Cochrane para evaluar estudios con diseño 
de ECA (Cochrane risk-of bias tool for randomized trials) (76). 

- Siguiendo la metodología del grupo de trabajo Grading of Recommendations 
Assessment, Development and Evaluation (GRADE), se definieron los 
desenlaces de interés para cada pregunta y se valoró su importancia relativa en una 
escala de del 1 al 9 (de menos a más importante) (77). Para todas las preguntas se 
seleccionaron como desenlaces clave para la toma de decisión: el nivel de ansiedad, 
la tasa de respuesta, la tasa de remisión, el nivel de preocupación, el nivel de 
depresión, la calidad de vida y la tasa de eventos adversos. La valoración de los 
desenlaces se realizó teniendo en cuenta el criterio del GAG y el del grupo de 
colaboradores expertos, así como, el resultado del estudio cualitativo realizado en 
el contexto de esta guía (entrevistas a pacientes). 

- La evaluación de la calidad y el resumen de la evidencia se desarrolló según el 
método GRADE. El programa GRADEpro (78) se utilizó para generar los 
perfiles de evidencia GRADE. Estos perfiles son tablas que constan de dos 
secciones: ofrecen información sobre la calidad de la evidencia para cada variable, 
así como un resumen de los resultados para cada una de las variables de interés.  

- Para el análisis de los aspectos relacionados con el uso de recursos y costes se 
realizó una revisión sistemática de evaluaciones económicas de medicamentos y de 
psicoterapia. Se realizó una búsqueda en MEDLINE/PreMEDLINE, Embase y 
Science Citation Index Expanded (SCI-EXPANDED) en agosto de 2018. Se 
seleccionaron aquellos estudios relevantes para la guía en función de los resultados 
de efectividad. De forma complementaria se estimó el coste de los tratamientos 
teniendo en cuenta las recomendaciones de uso más frecuentes (dosis y duración 
de tratamiento, número de sesiones) y costes unitarios en España en 2019 (79,80). 

- El marco EtD se ha complementado con preguntas de investigación sobre equidad, 
aceptabilidad y factibilidad, formuladas como preguntas SPICE (Setting o 
escenario/Perspectiva/Intervención/Comparación/Evaluación). La respuesta a 
estas preguntas se realizó a través de un estudio cualitativo y una síntesis de 
evidencia cualitativa. Se realizaron búsquedas en MEDLINE (Ovid SP), Embase 
(Elsevier), CINAHL (EBSCOhost), Web of Science-WOS (Clarivate Analytics) 
and PsycArticles (EBSCOhost) y se analizó las limitaciones metodológicas de los 
estudios seleccionados con la versión española del CASP (Critical Appraisals 
Skills Programme) (81). 

- La formulación de las recomendaciones se ha realizado siguiendo el marco de 
trabajo EtD (Evidence to Decision) propuesto por el grupo GRADE (82). El 
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programa GRADEpro (78) se ha utilizado para generar las tablas/marcos EtD. 
Cuando la evidencia era de baja calidad, inconsistente o ausente, se formularon 
recomendaciones de buenas prácticas clínicas por consenso del GAG. 

- Los colaboradores expertos participaron en la selección de las preguntas a 
actualizar, la formulación de preguntas, la calificación de la importancia relativa 
de las medidas de resultado y en la revisión del primer borrador de la guía. Los 
revisores externos participaron en la revisión del segundo borrador. 

- Las sociedades científicas implicadas en el desarrollo de esta guía, representadas 
por miembros del GAG, de los colaboradores expertos y revisores externos, son la 
Sociedad Española de Médicos de Atención Primaria (SEMERGEN), Sociedad 
Española de Medicina de Familia y Comunitaria (semFYC), Sociedad Española 
de Médicos Generales y de Familia (SEMG), Sociedad Española de Psiquiatría 
(SEP), Asociación Española de Neuropsiquiatría (AEN), Asociación Española de 
Trabajo Social y Salud (AETSYS), Unión Española de Sociedades Científicas de 
Enfermería (UESCE) y la Sociedad Española de Farmacéuticos de Atención 
Primaria (SEFAP). 

- La GPC fue sometida a un proceso de exposición pública, en el cual el borrador de 
la GPC fue revisado por organizaciones del ámbito de la salud, que no participaron 
en la elaboración ni en la revisión externa, registradas previamente e interesadas 
en hacer aportaciones al mismo. Las aportaciones y comentarios realizados están 
disponibles para su consulta en la web de GuíaSalud: http://www.guiasalud.es. 

- En www.guiasalud.es está disponible el material donde se presenta de forma 
detallada la información con el proceso metodológico de la GPC (estrategias de 
búsquedas para cada pregunta clínica, fichas de lectura crítica de los estudios 
seleccionados, perfiles de evidencia GRADE y tablas/marcos EtD). 

- Está previsto actualizar la guía siguiendo un procedimiento de actualización 
continuada que consiste en la realización de búsquedas bibliográficas y evaluación 
de la nueva evidencia cada 6 – 12 meses. Las actualizaciones se realizarán sobre la 
versión electrónica de la guía, disponible en la URL: http://www.guiasalud.es. 

 

En la redacción de este documento se buscó utilizar un lenguaje inclusivo, evitando 
al mismo tiempo dificultar la lectura y la comprensión del texto. En este sentido se optó 
por el uso de términos neutros cuando fue posible. 
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4. Estrategia de atención inicial 

Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:    

• ¿Cuáles deben ser los primeros pasos a seguir en atención primaria para la 
evaluación y el manejo inicial del adulto con TAG? 

Contexto 

Existen varias líneas de tratamiento para el TAG, farmacológico o no, que se pueden 
aplicar de manera individual o conjunta, y que dependen tanto de la gravedad, como de 
los posibles trastornos comórbidos, otros estresores psicosociales o el apoyo socio familiar 
que pueda tener el paciente con TAG. 

El abordaje del TAG requiere una estrategia organizada y escalonada en la que se 
pueda ofrecer al paciente o su familia un tratamiento efectivo para su patología, 
optimizando los recursos disponibles para ello (61). 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan 
recomendaciones sobre el protocolo a seguir en AP para abordar un caso de TAG. 

Recomendaciones 

1. En el abordaje terapéutico del TAG en AP, se sugiere llevar a cabo una estrategia 
escalonada siguiendo el mismo orden de las recomendaciones formuladas a 
continuación. [BPC] 

2. Se sugiere una evaluación inicial integral del paciente con TAG para determinar su 
gravedad mediante entrevista clínica y con la ayuda de instrumentos de medida o 
escalas validadas, que incluya: [BPC] 

• Naturaleza, gravedad y duración de los síntomas. 

• Síntomas y respuestas conductuales, cognitivas y fisiológicas de la ansiedad (p. ej., 
sudoración excesiva, palpitaciones, temblores, preocupación persistente, 
conductas de evitación, búsqueda de tranquilidad, búsqueda de seguridad,). 

• Precipitantes de la ansiedad. 

• Grado de angustia y deterioro funcional. 

• Coexistencia de otras psicopatologías como trastornos del estado de ánimo, otros 
trastornos de ansiedad, trastornos por uso de sustancias, trastornos de 
personalidad u otras comorbilidades, así como de las posibles interacciones entre 
los distintos tratamientos. 

• Presencia de ideación o conducta suicida. 
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• Experiencia con tratamientos previos o actuales para esta u otras psicopatologías, 
incluida la respuesta terapéutica y los efectos adversos. 

• Antecedentes personales y familiares de trastornos mentales. 

• Contexto social y circunstancias personales (p. ej., presencia de apoyo familiar, 
calidad de las relaciones interpersonales, presencia en las redes sociales, 
condiciones de vida, empleo, estatus migratorio). 

• Factores que podrían mantener el trastorno o limitar la recuperación. 

3. Se sugiere ofrecer información ajustada a las características del paciente sobre la 
naturaleza, el tratamiento y la automonitorización del TAG a todos los pacientes y sus 
familiares, independientemente de la gravedad del proceso. [BPC] 

4. Como primer paso en el tratamiento del TAG en AP, se sugiere proporcionar 
psicoeducación que incluya formas de automanejo de la ansiedad y consejos sobre 
estilos de vida saludable (ejercicio regular, alimentación saludable, higiene del sueño y 
reducción de consumo de tabaco, alcohol y otros hábitos tóxicos y adicciones). Se 
sugiere poner a disposición del paciente información de forma escrita, así como, valorar 
el apoyo entre iguales y las actividades de prescripción social, y promover la 
participación en programas de educación para la salud y talleres grupales guiados por 
el profesional de la salud (i.e., enfermería), cuando estén disponibles. [BPC] 

5. Se sugiere ofrecer al paciente con TAG autoayuda, guiada o no por el profesional de 
la salud (i.e., profesional de medicina, psicología, enfermería), que cumpla los 
siguientes criterios: [BPC] 

• Incluir materiales escritos o electrónicos adaptados a la edad y características del 
paciente, basados en la terapia cognitiva conductual. 

• Sugerir al paciente que ponga en práctica las recomendaciones incluidas en el 
material durante al menos 4-6 semanas. 

• Asegurar al menos un contacto mínimo (telefónico o presencial) con el profesional 
de la salud (i.e., profesional de medicina, psicología, enfermería) para guiar el 
proceso. 

6. Se sugiere fomentar el automanejo y el interés activo del paciente en el seguimiento de 
su mejoría y en el desarrollo y la adherencia a su plan de tratamiento de forma conjunta 
con el/los profesional/es de la salud que le atiende (i.e., toma de decisiones compartida 
entre el paciente y el/los profesional/es de la salud - profesional de medicina, psicología, 
enfermería). Se sugiere utilizar un instrumento de evaluación basado en un 
cuestionario para evaluar su mejoría y la adherencia al tratamiento. [BPC] 

7. En los pacientes con TAG, se sugiere evaluar de forma rutinaria la presencia de 
diferentes comorbilidades como otros trastornos de ansiedad o depresión. [BPC] 

8. Para la selección del tratamiento del TAG, se sugiere considerar la gravedad del 
trastorno, la evidencia de efectividad y seguridad, la experiencia previa, las preferencias 
del paciente, la accesibilidad, el coste y la tolerabilidad. [BPC] 
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9. Para explorar las preferencias del paciente con TAG, se sugiere un proceso de toma de 
decisiones compartida en el que el paciente dialogue conjuntamente con el profesional 
de la salud que le atiende sobre las opciones de tratamiento, la duración y el contenido 
del tratamiento, el resultado esperado y los costes. [BPC] 

10. Se sugiere que, cuando sea posible y el paciente lo consienta, se implique a la familia u 
otras personas importantes para el paciente con TAG en las decisiones de planificación 
del manejo y en el apoyo a la persona durante su tratamiento. [BPC] 

11. Se sugiere reevaluar de forma activa aquellos tratamientos farmacológicos pautados a 
largo plazo para confirmar la adecuación de los mismos. [BPC] 

Consideraciones para la implementación: 

• En el Anexo 1 se incluyen instrumentos validados para la evaluación y seguimiento de 
los pacientes (recomendaciones 2 y 6). 

• En el Anexo 2 se incluye un esquema de los aspectos a tratar en las sesiones de 
psicoeducación. 

• En el Anexo 3 se incluye un documento desarrollado en paralelo a esta GPC que 
proporciona información detallada para los pacientes y sus familiares sobre el TAG y el 
automanejo del mismo. 

• Para guiar el proceso de toma de decisiones compartida con el paciente en la selección 
del tratamiento, se puede utilizar la herramienta disponible en: 
http://hatdansiedad.pydesalud.com/. 

Justificación 

El GAG ha decidido formular una serie de consideraciones prácticas generales porque 
entiende que no se ha encontrado evidencia científica para responder directamente a la 
pregunta de investigación. Estas recomendaciones se han formulado para intentar 
favorecer un adecuado manejo clínico de los pacientes con TAG que acuden a las 
consultas de AP. 

Justificación detallada 

El GAG ha tenido en cuenta las recomendaciones de las GPC actuales de calidad 
metodológica alta sobre el TAG (63,83), además de su propia experiencia clínica. 

El GAG considera importante el abordaje del paciente con TAG de manera integral 
atendiendo no solo la esfera física, sino también la psíquica y social. Para ello se 
recomienda que el profesional sanitario conozca y utilice todas las herramientas 
disponibles para una detección, captación y diagnóstico certeros, así como para un 
seguimiento adecuado. 

Se recomienda una estrategia terapéutica escalonada comenzando con 
psicoeducación, recomendaciones de hábitos de vida saludables y programas de 
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autoayuda, seguido de tratamiento específico, que no debe limitarse a la prescripción 
farmacológica, sino que debe incluir los distintos tratamientos psicológicos disponibles. 

Asimismo, el médico de AP debe tener en cuenta las comorbilidades del paciente y 
los distintos tratamientos que éste toma antes de iniciar un nuevo tratamiento, intentando 
minimizar la polimedicación y las interacciones farmacológicas así como los distintos 
efectos secundarios. 

Además, el GAG recomienda un enfoque participativo por parte del paciente, que 
debe recibir información detallada sobre la naturaleza y tratamiento de su enfermedad 
independientemente de su gravedad, debiendo tener un interés activo en el seguimiento 
de su mejora mediante instrumentos de evaluación como pueden ser los cuestionarios, por 
ejemplo, GAD-7 o PSWQ-3 (ver Anexo 1) y participar conjuntamente con el profesional 
de la salud que le atiende en el desarrollo de su plan de tratamiento.  

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 

•••• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Grande. 

•••• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No aplicable. 

•••• Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Las recomendaciones responden a principios 
generales de buena práctica de actuación y el GAG considera que los efectos 
deseables de las acciones recomendadas son sustanciales. 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 

•••• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Pequeña. 

•••• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No aplicable. 

•••• Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: El GAG no ha identificado efectos indeseables 
derivados de las recomendaciones emitidas.    

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 

•••• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Muy baja. 

•••• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación: No se identificó evidencia científica 
específica para estas recomendaciones, que han sido elaboradas siguiendo la 
experiencia del GAG y adaptando las recomendaciones realizadas en la GPC 
del NICE (63) y la del Real Colegio de Psiquiatras de Australia y Nueva 
Zelanda (RANZCP) (83). 

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 

•••• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: La incertidumbre o variabilidad no son importantes. 
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•••• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se han podido identificar 
estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces. 

•••• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales: El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 

e) El balance entre los efectos deseables e indeseables esperados, 
¿favorece a la intervención o a la comparación? 

•••• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente favorece a la intervención. 

•••• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificó evidencia 
científica específica para estas recomendaciones. 

•••• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Las recomendaciones responden a principios 
generales de buena práctica clínica y no se han identificado efectos indeseables 
asociados. 

f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 

•••• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Costes y reducción de costes insignificante. 

•••• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

•••• Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: El GAG concluyó que la implementación de 
estas recomendaciones no generaría costes adicionales, ya que estos puntos ya 
deberían constituir una práctica actual.  

g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 

•••• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 

•••• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 

•••• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 

•••• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

•••• Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: El GAG considera que se trata de una práctica 
habitual que, en comparación con sus beneficios netos en salud, podría tener 
unos costes adicionales nulos, como se indica en el juicio previo sobre la 
magnitud de recursos. 
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i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 

•••• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Aumenta. 

•••• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

•••• Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Desde el punto de vista del GAG, la 
implementación de las recomendaciones podría aumentar la equidad en salud. 

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 

•••• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sí. 

•••• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta.  

•••• Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Según la experiencia del GAG las 
recomendaciones podrían ser aceptables para los profesionales. En el caso de 
los pacientes y familiares, deberían ir asociadas a un adecuado proceso 
comunicativo. 

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 

•••• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Sí. 

•••• Evidencia procedente de la investigaEvidencia procedente de la investigaEvidencia procedente de la investigaEvidencia procedente de la investigación: ción: ción: ción: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

•••• Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: El GAG no ha identificado ningún factor 
relevante relacionado con la viabilidad de las recomendaciones formuladas. 
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5. Tratamiento psicológico 

La psicoterapia es un proceso interactivo y cooperativo en el que un profesional experto 
(terapeuta) y el paciente se involucran en un diálogo terapéutico centrado en la resolución 
de problemas, la autorreflexión y el cambio personal. La psicoterapia implica una relación 
de trabajo colaborativa entre el terapeuta y el paciente, precisando con frecuencia el uso 
de técnicas psicológicas específicas, con el propósito de ayudar a los individuos a explorar 
y comprender sus pensamientos, emociones y comportamientos, promover el bienestar 
mental, resolver conflictos internos, mejorar el funcionamiento personal y social, y 
desarrollar estrategias efectivas de afrontamiento de los desafíos de la vida (84,85). 

Los tratamientos psicológicos se suelen consideran el tratamiento de elección para el 
TAG, ya que existen algunas ventajas con respecto al tratamiento farmacológico: 
producen menos recaídas, tienen mejor relación coste efectividad, menos efectos 
secundarios y son mejor tolerados por los pacientes (9,86). 

5.1. Terapia cognitivo conductual 

Pregunta para rePregunta para rePregunta para rePregunta para responder:sponder:sponder:sponder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de la terapia 
cognitivo conductual (TCC)? 

Contexto 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan recomendaciones 
sobre el uso de la TCC en pacientes con TAG. 

La TCC es una orientación terapéutica empleada en la psicología clínica para el 
tratamiento de distintos trastornos psicológicos. Se trata de un método activo, de trabajo 
conjunto y estructurado, en el que se emplean técnicas cognitivas y conductuales para el 
abordaje de la sintomatología. Esta terapia incorpora el cambio en la forma de pensar y 
manejar los procesos cognitivos de interpretación y atención, así como las formas de actuar 
(conductual) de la persona. Deriva de la teoría de que las personas con un TAG suelen 
tener una visión catastrofista y tienden a sobreestimar la probabilidad de que ocurra un 
evento negativo (distorsiones cognitivas), un enfoque erróneo para la resolución de 
problemas, por ejemplo, el uso de la preocupación permanente (distorsión de la atención) 
como estrategia de resolución de los mismos, una baja tolerancia a la incertidumbre, así 
como una estrategia cognitiva de pensamientos que son contraproducentes, y que en su 
conjunto, ayudan a mantener el ciclo de preocupación. 

Una herramienta fundamental dentro de la TCC es la psicoeducación. La 
psicoeducación implica proporcionar al paciente y, en ocasiones, a sus familiares o 
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cuidadores, información detallada y comprensible sobre el modelo del trastorno, su 
naturaleza, origen y factores que contribuyen a su mantenimiento. Este conocimiento 
ayuda al paciente a entender mejor su condición, reduce el estigma y facilita la 
participación activa en su tratamiento.  

Además de la psicoeducación, para abordar cada uno de los factores cognitivos, 
conductuales y fisiológicos se emplean diversas técnicas: 

Para la visión catastrofista y sobreestimación de los eventos negativos se emplean 
técnicas de modificación del pensamiento, como la reestructuración cognitiva. 

Para adoptar una conducta menos catastrofista ante los problemas, se entrena al 
paciente en la resolución de los mismos, buscando modificar la forma en la que se enfrenta 
a ellos y cómo trata de solucionarlos. 

Para reducir los comportamientos inadecuados, se trabaja con ejercicios de 
exposición a la preocupación. Esto permite hacerle ver a la persona que la respuesta 
emocional (miedo, preocupación) y la activación fisiológica (sensación de ahogo, fatiga) 
pueden disminuir poco a poco si se manejan adecuadamente. 

El tratamiento con TCC en el TAG debe tener una duración de al menos, 12 sesiones 
con periodicidad semanal. La TCC se ofrece tradicionalmente de manera presencial e 
individual (TCC-i), aunque también puede aplicarse mediante videoconferencia o 
telefónicamente (TCC-t), así como en formato grupal (TCC-g). Además, existen 
programas informáticos interactivos (en línea o no) total o parcialmente autoguiados, lo 
que constituye la llamada TCC computarizada (TCC-c). 

Recomendaciones 

1. En pacientes con TAG leve o moderado, cuyos síntomas no hayan mejorado después 
de la intervención educativa que incluya formas de automanejo de la ansiedad y 
consejos sobre estilos de vida saludable, se sugiere el tratamiento con terapia 
cognitiva conductual como primera línea de tratamiento psicológico. [Fuerte a favor]  

2. Se sugiere que la modalidad de la terapia cognitiva conductual (individual, grupal, 
telefónica o computarizada) sea consensuada con el paciente, en un proceso de toma 
de decisiones compartida, de acuerdo con sus valores y preferencias y con los recursos 
disponibles, con la finalidad de aumentar la aceptabilidad y adherencia a la misma y 
disminuir las inequidades en el acceso. [Débil a favor] 

3. Siempre que sea posible, se sugiere que inicialmente la periodicidad de las sesiones 
de terapia cognitiva conductual sea semanal. [BPC] 

4. Inicialmente, se sugiere citar semanalmente al paciente para monitorizar la 
adherencia, los posibles efectos adversos y para identificar cualquier empeoramiento 
de los síntomas hasta que haya una respuesta y los síntomas se hayan estabilizado. 
[BPC] 

5. Se sugiere revisar la respuesta al tratamiento inicial después de 4-6 semanas de terapia 
cognitiva conductual (si la periodicidad de las sesiones es semanal). [BPC] 
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6. Si hay respuesta al tratamiento inicial, al menos parcial, dentro de las 4-6 semanas del 
inicio del tratamiento, se sugiere continuar con el tratamiento hasta completar 8-12 
sesiones y evaluar el progreso. [BPC] 

7. Se sugiere que la finalización del tratamiento se lleve a cabo de una manera 
planificada y gradual, distanciando las sesiones progresivamente. Por ejemplo, en el 
caso de sesiones semanales, estas podrían espaciarse cada dos semanas, luego 
mensualmente y finalmente como sesiones de seguimiento o de prevención de las 
recaídas. [BPC] 

8. Si no hay respuesta al tratamiento inicial o incluso hay un empeoramiento de los 
síntomas, dentro de las 4-6 semanas del inicio del tratamiento, se sugiere plantear una 
modificación del tratamiento consistente en asociar tratamiento farmacológico hasta 
el control de los síntomas u ofrecer otra terapia psicológica. [BPC] 

Justificación 

Se ha formulado una recomendación débil a favor del uso de la TCC en pacientes con 
TAG leve o moderado cuyos síntomas no hayan mejorado después de la intervención 
educativa y una recomendación débil a favor de que la modalidad de TCC que se elija 
(grupal/individual/telefónica/computarizada) esté de acuerdo con los valores y 
preferencias del paciente y con los recursos disponibles. 

El GAG ha considerado la magnitud de los efectos beneficiosos esperados, el balance 
beneficio-riesgo, el coste-efectividad y la aceptabilidad de la TCC por parte de los 
pacientes. 

Además, relacionadas con la implementación de estas recomendaciones, se ha 
formulado una serie de recomendaciones de buena práctica. Se trata de consideraciones 
clínicas relevantes orientadas a la periodicidad de las sesiones, la monitorización de la 
adherencia y la respuesta, la continuación y finalización del tratamiento y, por último, la 
alternativa a la no respuesta, en base a la experiencia en la práctica clínica del GAG y las 
recomendaciones de las GPC actuales de calidad metodológica alta sobre el TAG (63,83). 

Justificación detallada 

Magnitud de los efectos esperados: la evidencia señala que las distintas modalidades de 
TCC (individual/grupal/telefónica/computarizada) tienen efectos significativos en la 
reducción de síntomas, el manejo de las preocupaciones y la mejora del funcionamiento 
psicológico. 

Balance beneficio-riesgo: el GAG considera que el balance beneficio-riesgo es 
globalmente favorable para todas las modalidades de TCC ya que los beneficios 
demostrados superan los posibles riesgos asociados. En todo caso, la decisión tendrá que 
ser valorada individual y personalizadamente para determinar cuál es la modalidad o la 
opción más adecuada para cada paciente y su situación específica.  



GPC PARA EL TRATAMIENTO DEL TRASTORNO DE ANSIEDAD GENERALIZADA EN ATENCIÓN PRIMARIA 47 

Coste-efectividad: la evidencia señala que la TCC, independientemente de su 
modalidad, es coste-efectiva frente a la atención habitual. 

Aceptabilidad por parte de los pacientes: desde el punto de vista del GAG, la mayoría 
de los pacientes, una vez informados de los pros y los contras, estarían de acuerdo con el 
tratamiento. 

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 

• Juicio: Juicio: Juicio: Juicio: Moderada. 

• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación: Se consideraron un total de 20 
ECA (n= 1055) (17,87–105) que comparan la aplicación de TCC con no 
intervención, lista de espera o control activo (p. ej., un programa computarizado 
sobre buenos hábitos de salud mental pero no específico de TAG).  

Los resultados muestran que el tratamiento con TCC-i frente a cualquier 
control en adultos con TAG: 

− Reduce los niveles de ansiedad (efecto moderado), sin embargo, no 
supera el umbral de decisión clínica. 

− Aumenta la probabilidad de respuesta (153 pacientes más por cada 
1.000). 

− Aumenta la probabilidad de remisión (283 pacientes más por cada 
1.000). 

− Reduce los niveles de depresión (efecto moderado), sin embargo, no 
supera el umbral de decisión clínica. 

− Reduce los niveles de preocupación (efecto moderado). 

− Aumenta los niveles de CVRS, sin embargo, no supera el umbral de 
decisión clínica. 

− No modifica el riesgo de eventos adversos. 

Los resultados muestran que el tratamiento con TCC-g frente a cualquier 
control en adultos con TAG: 

− Reduce los niveles de ansiedad evaluada por el clínico, sin embargo, no 
supera el umbral de decisión clínica. 

− Reduce la ansiedad autoinformada (efecto grande). 

− Aumenta la probabilidad de respuesta (148 pacientes más por cada 
1.000). 

− Aumenta la probabilidad de remisión (256 pacientes más por cada 
1.000). 

− Reduce los niveles de depresión (efecto grande). 
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− Aumenta los niveles de CVRS (efecto pequeño), sin embargo, no supera 
el umbral de decisión clínica. 

Los resultados muestran que el tratamiento con TCC-c frente a cualquier 
control en adultos con TAG: 

− Reduce la ansiedad autoinformada (efecto grande). 

− Aumenta la probabilidad de respuesta (332 pacientes más por cada 
1.000). 

− Aumenta la probabilidad de remisión (348 pacientes más por cada 
1.000). 

− Reduce los niveles de depresión (efecto grande). 

− Aumenta los niveles de CVRS (efecto moderado), sin embargo, no 
supera el umbral de decisión clínica. 

Los resultados muestran que el tratamiento con TCC-t frente a cualquier 
control en adultos con TAG: 

− No modifica los niveles de ansiedad evaluada por el clínico. 

− Reduce la ansiedad autoinformada (efecto moderado), sin embargo, no 
supera el umbral de decisión clínica. 

− No modifica la probabilidad de remisión (235 pacientes más por cada 
1.000). 

− Reduce los niveles de depresión (efecto pequeño), sin embargo, no 
supera el umbral de decisión clínica. 

− Aumenta los niveles de CVRS (efecto moderado), sin embargo, no 
supera el umbral de decisión clínica. 

Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia 
GRADE disponibles en el material metodológico. 

• Consideraciones Consideraciones Consideraciones Consideraciones adicionales:adicionales:adicionales:adicionales: Existe evidencia indirecta derivada de un ECA 
realizado en 22 centros de AP en España que evaluó en pacientes adultos con 
trastornos emocionales la eficacia de una TCC (siete sesiones de 90 minutos de 

duración) grupal (8–10 pacientes) transdiagnóstica más el tratamiento habitual 
durante un período de 12–14 semanas frente al tratamiento habitual. Se obtuvo 
un efecto grande  sobre las tasas de remisión y mejoras de los síntomas de 
ansiedad, depresión y somáticos, así como del funcionamiento y calidad de vida, 
que se mantuvieron a los 12 meses de seguimiento (106,107). 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 

• Juicio: Juicio: Juicio: Juicio: Insignificante. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartado anterior. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Aunque la TCC, como cualquier otra terapia 
psicológica, puede no estar exenta de efectos adversos, se consideran muy 
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improbables, tanto desde un punto de vista teórico como en base a la evidencia 
sobre TCC en otros trastornos. 

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Moderada. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: La calidad global de la evidencia 
fue considerada entre muy baja y alta, en función de la modalidad de TCC, 
como consecuencia de las limitaciones metodológicas inherentes al diseño de 
los estudios. Existen limitaciones relacionadas con el riesgo de sesgo de 
realización debido a la imposibilidad de llevar a cabo el cegamiento de los 
pacientes y del personal. Existen limitaciones relacionadas con la inconsistencia 
debido a la presencia de heterogeneidad no explicada. 

La calidad de la evidencia por desenlace para cada modalidad de TCC se 
muestra en la siguiente tabla: 

 

 
TCC-i TCC-g TCC-c TCC-t 

Ansiedad (evaluación 
clínica) 

Baja - - - 

Ansiedad (autoinformada) Baja Moderada Alta Baja 

Respuesta al tratamiento Baja - Moderada - 

Remisión Alta Moderada Moderada Moderada 

Preocupación Muy baja - Moderada Baja 

Depresión Muy baja Moderada Alta Baja 

Calidad de vida Baja Baja Baja Baja 

-: no evidencia disponible 

 

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 

• Juicio: Juicio: Juicio: Juicio: La incertidumbre o variabilidad no son importantes. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se han podido identificar 
estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces. 

• Consideraciones Consideraciones Consideraciones Consideraciones adicionales:adicionales:adicionales:adicionales:    El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 

e) El balance entre los efectos deseables e indeseables esperados, 
¿favorece a la intervención o a la comparación? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente favorece a la intervención. 
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• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartados anteriores. 

f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Costes moderados 

• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En el País Vasco, tanto la psicoterapia de grupo 
como la individual tiene el coste unitario de 124 € (108). Por tanto, una TCC-i 
de 8 a 12 sesiones tendría un coste de entre 992 € y 1488 € por paciente, mientras 
que, el coste de una TCC-g de 8 a 12 sesiones, por ejemplo, para un grupo de 5 
pacientes sería entre 200 € y 300 € por paciente. El resto de Comunidades 
Autónomas (CCAA) no proporciona el coste de psicoterapia individual y 
grupal. El coste de una TCC-c sería similar al coste de una TCC-i. No se tiene 
conocimiento del coste de la aplicación móvil en España. El coste de una TCC-
t sería parecido al coste de una TCC-i. 

g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se encontró evidencia sobre el 
uso de recursos durante el tratamiento con TCC. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente favorece a la intervención. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: TCC-i vs. TCC-g: Se identificó una 
única evaluación económica en la que se comparaba la TCC-i con la atención 
habitual (equivalente a no hacer nada) y la TCC-g con la atención habitual 
(equivalente a no hacer nada) (109). La intervención fue aplicada por personal 
médico o no médico especializado en TCC. El análisis fue realizado mediante 
un modelo tipo árbol de decisión. La TCC-i y la TCC-g resultaron ser más coste-
efectivas que la atención habitual. Entre ambas opciones, la TCC-i y la TCC-g 
realizada por personal no médico es la opción más coste-efectiva.    

TCC-c: Se identificaron dos evaluaciones económicas. El primer estudio 
evaluó la TCC-c con respecto a la lista de espera (equivalente a no hacer nada) 
mediante un modelo tipo árbol de decisión (110). La TCC-c era asistida por un 
médico mediante un software. La TCC-c es coste-efectiva con respecto a no 
hacer nada. Sin embargo, en el modelo no fueron incluidos los costes del 
software, ya que era gratuito para fines académicos. El segundo estudio evaluó 
una aplicación móvil de autoayuda para controlar la ansiedad (111). Mediante 
un modelo tipo árbol de decisión se determinó que la intervención de TCC 
móvil es más efectiva y menos costosa que las alternativas comparadas. 
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i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente reducido 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En España, según el estudio cualitativo 
realizado, la derivación a los servicios de psiquiatría, psicología, trabajo social y 
otros es muy variable según los casos. Esta inequidad en el acceso no parece 
basarse en criterios clínicos, sino posiblemente en diferencias territoriales de 
acceso a los diferentes servicios. Se requiere más investigación sobre estas 
diferencias.  

Existen algunos proyectos piloto para implementar la presencia del 
profesional de psicología clínica en AP (Canarias, Cataluña, Madrid o 
Asturias). Entre los criterios de derivación a las consultas de psicología clínica 
de AP, se encuentra el diagnóstico de TAG. Sin embargo, su implantación no 
es homogénea en todo el SNS. 

En el caso de la TCC-g, es necesario valorar las preferencias de los 
pacientes, pues la implementación de la TCC con este formato podría no ser 
bien aceptada por algunas personas que prefieran un menor contacto social o 
una mayor intimidad durante el tratamiento. 

Es probable que la situación de inequidad en el acceso a la TCC debido al 
lugar de residencia pueda verse amortiguada por la implementación de la 
terapia por internet TCC-i, aunque esto no obvia las dificultades que tendrían 
los pacientes con baja alfabetización digital. En este caso, la aplicación de TCC-
t podría favorecer a estas personas, pero esta modalidad también podría generar 
peores expectativas de resultado positivo, dificultando su adopción, por lo que 
es necesario valorar las preferencias de cada paciente. 

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sí. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: El porcentaje acumulado de 
abandonos en TCC-i, en los ECA considerados, fue del 15,9%, no 
significativamente diferente del obtenido en los grupos de control (13,5%).  

Con respecto a la TCC-c, no se han identificado estudios que evalúen 
específicamente la aceptabilidad de la TCC-c para el TAG. Sin embargo, en los 
ECA considerados, el porcentaje de abandonos en el grupo de TCC-c fue del 
14,6%, significativamente superior al de los grupos de control (3,6%, p= 0,002). 
Dos estudios evaluaron la satisfacción de los pacientes con el tratamiento, 
obteniendo un 87% y 85% de pacientes muy o mayormente satisfechos, 
respectivamente (112,113). Se considera que TCC-c puede ser menos aceptable 
para personas con baja alfabetización digital, aunque por otra parte podría ser 
especialmente útil para personas con dificultades para desplazarse o que vivan 
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en áreas alejadas, por tanto, con dificultad de acceso a la modalidad de TCC 
presencial, o que prefieran un menor contacto personal. 

En relación a la TCC-t, tampoco se han identificado estudios donde se evalúe 
concretamente la aceptabilidad de la TCC-t. Sin embargo, en los ECA 
considerados, el porcentaje acumulado de abandonos fue del 22% en el grupo 
de TCC-t, frente al 13,9% en los grupos de control, diferencia no significativa. 
Ambos estudios evaluaron la satisfacción del paciente con el cuestionario Client 
Satisfaction Questionnaire (CSQ), obteniendo una alta satisfacción (27 y 28 
puntos, respectivamente, en una escala de 8-32 (114,115). 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Según el estudio cualitativo realizado por el 
GAG, la psicoterapia cuenta con mayor grado de aceptabilidad que los 
fármacos. Las siguientes características la hacen más aceptable: 

− La accesibilidad de los profesionales en periodos de crisis de ansiedad 
(aumentando el número de sesiones o acceso telefónico en momentos 
agudos). 

− El recibir sesiones periódicas semanales durante una primera etapa hasta 
que se consigan manejar los síntomas más importantes. 

− La dotación de información y herramientas adaptadas a las 
particularidades del TAG y a las experiencias personales concretas. 

− La existencia de un seguimiento a largo plazo: oportunidad de retomar la 
relación terapéutica ante recaídas o crisis de ansiedad. 

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Variable. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera que la implementación de 
TCC en AP requiere de la disponibilidad de profesionales capacitados y con 
experiencia en esta modalidad de tratamiento, así como tiempo adecuado para 
su aplicación.  

La presencia del profesional de psicología clínica en AP, actualmente como 
proyecto piloto en algunas CCAA, ayudaría a que la recomendación se 
implementase sin dificultades. 

Actualmente no existen en España programas de TCC diseñados para su 
aplicación por internet. Estos programas podrían resultar más fáciles de 
implementar que el formato presencial (individual o grupal) al adaptarse mejor 
a la disponibilidad de los pacientes. Existen experiencias que prueban la 
factibilidad para enfermedades mentales en Aragón, Galicia y País Vasco: 
https://mastermind-project.eu/. 
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5.2. Terapia de relajación 

Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de la terapia 
de relajación? 

Contexto 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan recomendaciones 
sobre el uso de la terapia de relajación en pacientes con TAG. 

Los programas de relajación aplicada se centran en distintas técnica de relajación en 
situaciones en las que la persona está o puede estar ansiosa, permitiendo actuar de forma 
“precoz” en respuesta a la ansiedad y la preocupación. Normalmente, en la primera sesión, 
el profesional explica en qué consiste la técnica y se realiza un análisis de las situaciones 
que provocan ansiedad, así como de las reacciones fisiológicas asociadas a las mismas. 
Posteriormente, se puede emplear la relajación muscular progresiva con el objetivo de 
aprender a relajar los grupos musculares por separado, comenzando por la tensión de los 
músculos y su posterior relajación. Otros programas emplean la relajación sin tensión, 
donde la persona aprende a relajarse sin necesidad de cambiar entre tensión muscular y 
relajación, la relajación con indicaciones controladas o condicionadas, donde la persona 
asocia las sensaciones de relajación a una palabra (como por ejemplo, calma, control, paz, 
relajación, etc.) y la relajación diferenciada o selectiva, en la que se relajan solo aquellos 
músculos que no están implicados en los movimientos cotidianos. Hacia el final del 
tratamiento se pretende que la persona ponga en práctica la relajación rápida y la 
relajación en su entorno habitual (116).  

Recomendaciones 

1. En pacientes con TAG leve o moderado cuyos síntomas no hayan mejorado después 
de la intervención educativa que incluya formas de automanejo de la ansiedad y 
consejos sobre estilos de vida saludable, se sugiere ofrecer terapia de relajación como 
alternativa a la terapia cognitiva conductual. [Débil a favor]  

Justificación 

Se ha formulado una recomendación débil a favor del uso de la terapia de relajación como 
alternativa a la TCC en pacientes con TAG leve o moderado, cuyos síntomas no hayan 
mejorado después de la intervención educativa. 

El grupo de trabajo ha considerado la magnitud de los efectos beneficiosos esperados 
y el balance beneficio-riesgo. 
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Justificación detallada 

Magnitud de los efectos esperados: la evidencia señala que la terapia de relajación reduce 
de manera significativa los niveles de ansiedad, los niveles de depresión y los niveles de 
preocupación y aumenta la probabilidad de remisión.  

Balance beneficio-riesgo: la evidencia científica señala beneficios claros de la terapia 
de relajación en el tratamiento del TAG, contribuyendo al bienestar general del paciente, 
y la posibilidad de aparición de eventos adversos asociados a esta terapia se considera 
insignificante, por lo tanto, el GAG ha considerado que el balance beneficio-riesgo es 
globalmente favorable a esta terapia. 

Es importante tener en cuenta que los resultados pueden variar entre individuos y 
que la terapia de relajación puede no ser adecuada para todas las personas o situaciones. 
En circunstancias específicas, puede ser necesario un enfoque terapéutico que aborde los 
síntomas o las preocupaciones de manera más directa. Ante determinadas condiciones 
médicas, como la hipotensión, puede ser necesario considerar otras opciones terapéuticas. 
En estos casos, es fundamental evaluar cuidadosamente la idoneidad de la terapia de 
relajación y explorar alternativas que se adapten mejor a las necesidades y circunstancias 
específicas del paciente; para ello, se debe considerar la voluntad y capacidad de la persona 
para participar, preferencias, experiencias pasadas y contraindicaciones antes de 
seleccionar una estrategia de relajación determinada y determinar si alguna intervención 
de relajación ha resultado útil en el pasado. 

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados?  

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Moderado. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Se consideraron un total de cinco 
ECA (n= 191) (17,92,93,100,117) que comparan la aplicación de terapia de 
relajación con no intervención o lista de espera.  

Los resultados muestran que el tratamiento con relajación frente a 
cualquier control en adultos con TAG: 

− Reduce los niveles de ansiedad (efecto grande). 

− Aumenta la probabilidad de remisión (288 pacientes más por cada 
1.000). 

− Reduce los niveles de preocupación (efecto moderado). 

− Reduce los niveles de depresión (efecto pequeño), sin embargo, no 
supera el umbral de decisión clínica. 

Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia 
GRADE disponibles en el material metodológico. 



GPC PARA EL TRATAMIENTO DEL TRASTORNO DE ANSIEDAD GENERALIZADA EN ATENCIÓN PRIMARIA 55 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados?  

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Insignificante. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se han podido identificar 
estudios que informen efectos adversos. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Aunque la terapia de relajación, como cualquier 
otra terapia psicológica, puede no estar exenta de efectos adversos, se 
consideran muy improbables. 

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Muy baja. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: La calidad global de la evidencia 
fue considerada muy baja. Esto es consecuencia de las limitaciones 
metodológicas inherentes al diseño de los estudios. Existen limitaciones 
relacionadas con el riesgo de sesgo de realización ya que en los estudios es 
inherente la imposibilidad de llevar a cabo el cegamiento de los pacientes y del 
personal. 

Por desenlace, la calidad de la evidencia fue considerada baja para 
ansiedad (evaluación clínica y autoinformada), preocupación y depresión 
postintervención; y muy baja para el desenlace remisión. 

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: La incertidumbre o variabilidad no son importantes. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se han podido identificar 
estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 

e) ¿El balance entre los efectos deseables e indeseables favorece a 
la intervención o a la comparación? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente favorece a la intervención. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartados anteriores. 

f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Costes moderados. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 
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• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El coste de una terapia de relajación sería 
parecido al coste de una TCC tradicional. En el País Vasco, tanto la psicoterapia 
de grupo como la individual tiene el coste unitario de 124 € (108). Por tanto, una 
TCC-i de 8-12 sesiones tendría un coste de entre 992 € y 1488 € por paciente. El 
resto de CCAA no proporciona el coste de psicoterapia individual y grupal. 

g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 

• Juicio: Juicio: Juicio: Juicio: Desconocido. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente reducido. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En España, la derivación a los servicios de 
psiquiatría, psicología, trabajo social y otros es muy variable según los casos. 
Esta inequidad en el acceso no parece basarse en criterios clínicos, sino 
posiblemente en diferencias territoriales de acceso a los distintos servicios. 

Existen algunos proyectos pilotos para implementar la presencia del 
profesional de psicología clínica en AP (Canarias, Cataluña, Madrid o 
Asturias). Entre los criterios de derivación a las consultas de psicología clínica 
de AP, se encuentra el diagnóstico de TAG. Sin embargo, su implantación no 
es homogénea en todo el SNS. 

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sí. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se han identificado estudios que 
evalúen la aceptabilidad de las terapias de relajación. 

El porcentaje de abandonos en los ECA considerados fue del 23,8% en el 
grupo de relajación, frente al 16,2% en los grupos de control, lo que constituye 
una diferencia no significativa. 
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• Consideraciones adicionConsideraciones adicionConsideraciones adicionConsideraciones adicionales:ales:ales:ales:    El GAG considera que las personas con TAG 
pueden tener dificultad para adherirse a la terapia de relajación, ya que puede 
ser muy frustrante para ellos, por lo que sería interesante diseñar protocolos 
específicos destinados a la adaptación a esta terapia donde se considere la 
voluntad y capacidad de la persona para participar, preferencias, experiencias 
pasadas y contraindicaciones antes de seleccionar una estrategia de relajación 
determinada; y se explore si alguna intervención de relajación ha resultado útil 
en el pasado. 

Por su parte, el estudio cualitativo realizado por el GAG identificó los 
siguientes factores que podrían favorecer la aceptabilidad de los tratamientos 
no farmacológicos: 

− La accesibilidad de los profesionales en periodos de crisis de ansiedad 
(aumentando el número de sesiones o acceso telefónico en momentos 
agudos). 

− El recibir sesiones periódicas semanales durante una primera etapa hasta 
que se consigan manejar los síntomas más importantes. 

− La dotación de información y herramientas adaptadas a las 
particularidades del TAG y a las experiencias personales concretas. 

− La existencia de un seguimiento a largo plazo: oportunidad de retomar la 
relación terapéutica ante recaídas o crisis de ansiedad. 

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sí. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera que la implementación de la 
terapia de relajación en AP requiere de la disponibilidad de profesionales 
capacitados y con experiencia en esta modalidad de tratamiento, así como del 
espacio físico adecuado para su aplicación. La terapia de relajación es una 
intervención que puede desarrollar el personal de enfermería familiar y 
comunitaria dentro de su ámbito competencial. No obstante, la presencia del 
profesional de psicología clínica en AP, actualmente como proyecto piloto en 
algunas CCAA, ayudaría a que la recomendación se implementase sin 
dificultades. 
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5.3. Terapia metacognitiva 

Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de la terapia 
metacognitiva? 

Contexto 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan recomendaciones 
sobre el uso de la terapia metacognitiva en pacientes con TAG. 

La terapia metacognitiva es un enfoque psicoterapéutico, que dirige sus objetivos 
hacia los mecanismos metacognitivos, es decir, a los mecanismos implicados en la toma de 
conciencia, interpretación y regulación de los procesos mentales. En este modelo se 
sostiene que la preocupación repetitiva e incontrolable del TAG está vinculada a 
“creencias metacognitivas” de la persona sobre la preocupación. Fundamentalmente con 
esta técnica se trabajan dos tipos de creencias: las positivas y las negativas. Por ejemplo, 
cuando la persona piensa: “preocuparme me ayuda a afrontar las situaciones” (creencias 
metacognitivas positivas) al mismo tiempo, se disparan pensamientos como “y si pierdo el 
control, y si todo empeora en el trabajo”. Tras ello, la persona piensa “no puedo controlar 
mi preocupación” o “me estoy volviendo loco” (creencias metacognitivas negativas) 
activando finalmente las metapreocupaciones: por ejemplo, “me preocupo por 
preocuparme tanto, me preocupa mi falta de control”. 

El trabajo conjunto con el profesional sanitario, se centra en identificar y cuestionar 
las creencias sobre las preocupaciones (metacreencias) que tiene el paciente con TAG.  

El número de sesiones varía en función de las características del paciente y del terapeuta. (118). 

La secuencia habitualmente seguida incluye la formulación individualizada del caso. Tras ello se 

educa en el modelo al paciente, compartiendo ambos el entendimiento del problema y el enfoque 

del tratamiento. Posteriormente, se cuestionan las creencias metacognitivas mediante 

restructuración verbal y experimentos conductuales. Finalmente, se refuerzan nuevos planes para 

procesar la preocupación y se trabaja la prevención de recaídas. 

Recomendaciones 

1. En pacientes con TAG, se sugiere utilizar la terapia metacognitiva como segunda línea 
de tratamiento psicológico. [Débil a favor]  
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Justificación 

Se ha formulado una recomendación débil a favor del uso de la terapia metacognitiva en 
pacientes con TAG en caso de que no se obtenga respuesta con la TCC o con la terapia 
de relajación. 

El grupo de trabajo ha considerado la magnitud de los efectos beneficiosos esperados, 
el balance beneficio-riesgo y la viabilidad de la aplicación de la terapia. 

Justificación detallada 

Magnitud de los efectos esperados: la evidencia señala que la terapia metacognitiva tiene 
efectos entre moderados y grandes sobre las tasas de respuesta y remisión, y los niveles de 
ansiedad, calidad de vida y el manejo de las preocupaciones. 

Balance beneficio-riesgo: la evidencia científica señala beneficios claros de la terapia 
metacognitiva en el tratamiento del TAG y la posibilidad de aparición de eventos adversos 
asociados a esta terapia se considera insignificante, por lo tanto, el GAG ha considerado 
que el balance beneficio-riesgo es globalmente favorable a la terapia metacognitiva. No 
obstante, a pesar de este balance beneficio-riesgo positivo, esta terapia dispone de menor 
evidencia que la TCC o la terapia de relajación. 

Factibilidad: la terapia metacognitiva no tiene tanta experiencia de uso entre los 
profesionales como la TCC y la terapia de relajación, lo que conlleva a que esta terapia 
podría no ser factible de manera general. 

Por todo lo anterior, el GAG ha considerado dejar la terapia metacognitiva como 
alternativa de tratamiento psicológico de segunda línea para el TAG. En todo caso, la 
decisión tendrá que ser valorada individual y personalizadamente para determinar cuál es 
la opción más adecuada para cada paciente y su situación específica. 

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Moderada. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Se consideraron 2 ECA (n= 127) 
(97,98) que comparan la aplicación de la terapia metacognitiva con lista de 
espera. 

Los resultados muestran que el tratamiento con terapia metacognitiva 
frente al control (lista de espera) en adultos con TAG: 

− Aumenta la probabilidad de respuesta (447 pacientes más por cada 
1000). 

− Aumenta la probabilidad de remisión (612 pacientes más por cada 
1000). 
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− Reduce los niveles de ansiedad (efecto grande), sin embargo, no supera 
el umbral de decisión clínica. 

− Reduce los niveles de preocupación (efecto grande). 

− No modifica los niveles de depresión. 

− Aumenta los niveles de CVRS (efecto grande). 

Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia 
GRADE disponibles en el material metodológico. 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Insignificante. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se han podido identificar 
estudios que informen efectos adversos. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Aunque la terapia metacognitiva, como 
cualquier otra terapia psicológica, puede no estar exenta de efectos adversos, se 
consideran muy improbables. 

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 

• JuicioJuicioJuicioJuicio:::: Moderada. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: La calidad global de la evidencia 
fue considerada moderada. Esto es consecuencia de las limitaciones 
metodológicas inherentes al diseño de los estudios. Existen limitaciones 
relacionadas con el riesgo de sesgo de realización ya que en los estudios es 
inherente la imposibilidad de llevar a cabo el cegamiento de los pacientes y del 
personal. 

Por desenlace, la calidad de la evidencia fue considerada; moderada para 
el desenlace remisión, respuesta, baja para los desenlaces preocupación, 
depresión y CVRS; y muy baja para el desenlace ansiedad (autoinformada). 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera que la confianza en la 
evidencia global no debe ser considerada muy baja debido a la certeza en la 
variable ansiedad dado que ansiedad y remisión no son variables 
independientes. 

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 

• Juicio: Juicio: Juicio: Juicio: La incertidumbre o variabilidad no son importantes. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se han podido identificar 
estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 
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e) ¿El balance entre los efectos deseables e indeseables favorece a 
la intervención o a la comparación? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente favorece a la intervención. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartados anteriores. 

• Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: A pesar de un balance beneficio-riesgo positivo, 
el GAG considera que al disponer de menor evidencia, y teniendo menos 
experiencia de uso por parte de los profesionales, esta terapia debe ser elegida 
como segunda línea de tratamiento. 

f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Costes moderados. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El coste de una terapia metacognitiva sería 
parecido al coste de una TCC tradicional. En el País Vasco, tanto la psicoterapia 
de grupo como la individual tienen el coste unitario de 124 € (108). Por tanto, 
una TCC-i de 8-12 sesiones tendría un coste de entre 992 € y 1488 € por paciente. 
El resto de CCAA no proporciona el coste de psicoterapia individual y grupal. 

g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 

• JuicJuicJuicJuicio:io:io:io: Desconocido. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron evaluaciones 
económicas en las que se evalúe la terapia metacognitiva. 

i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente reducido. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En España, según el estudio cualitativo 
realizado, la derivación a los servicios de psiquiatría, psicología, trabajo social y 
otros es muy variable según los casos. Esta inequidad en el acceso no parece 
basarse en criterios clínicos, sino posiblemente en diferencias territoriales de 



GUÍAS DE PRÁCTICA CLÍNICA EN EL SNS 62 

acceso a los diferentes servicios. Se requiere más investigación sobre estas 
diferencias.  

Existen algunos proyectos piloto para implementar la presencia del 
profesional de psicología clínica en AP (Canarias, Cataluña, Madrid o 
Asturias). Entre los criterios de derivación a las consultas de psicología clínica 
de AP, se encuentra el diagnóstico de TAG. Sin embargo, su implantación no 
es homogénea en todo el SNS. 

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sí. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se han identificado estudios que 
evalúen específicamente la aceptabilidad de la terapia metacognitiva. El 
porcentaje de abandonos en los ECA considerados fue del 13,4% en el grupo 
de terapia metacognitiva, frente al 2,4% en el control, diferencia no significativa 
(97,98). 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Según el estudio cualitativo realizado por el 
GAG, los siguientes factores favorecen la aceptabilidad de los tratamientos 
psicológicos por parte de los pacientes: 

− La accesibilidad de los profesionales en periodos de crisis de ansiedad 
(aumentando el número de sesiones o acceso telefónico en momentos 
agudos). 

− El recibir sesiones periódicas semanales durante una primera etapa hasta que 
se consigan manejar los síntomas más importantes. 

− La dotación de información y herramientas adaptadas a las particularidades 
del TAG y a las experiencias personales concretas. 

− La existencia de un seguimiento a largo plazo: oportunidad de retomar la 
relación terapéutica ante recaídas o crisis de ansiedad. 

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Variable. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera que la implementación de 
terapia metacognitiva en AP requiere de la disponibilidad de profesionales 
capacitados y con experiencia en esta modalidad de tratamiento, así como 
tiempo adecuado para su aplicación. 

La presencia del profesional de psicología clínica en AP, actualmente como 
proyecto piloto en algunas CCAA, ayudaría a que la recomendación se 
implementase sin dificultades. 
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El GAG considera que la terapia metacognitiva no tiene tanta experiencia 
de uso como la TCC y la terapia de relajación entre los profesionales 
especialistas en salud mental. 

5.4. Terapia de aceptación y compromiso 

Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de la terapia 
de aceptación y compromiso? 

Contexto 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan recomendaciones 
sobre el uso de la terapia de aceptación y compromiso en pacientes con TAG. 

La terapia de aceptación y compromiso se encuentra dentro de las denominadas 
terapias de tercera generación.  

Según este enfoque las personas con TAG reaccionan negativamente a sus 
experiencias internas, juzgándolas, luchando contra ellas o tratando de controlarlas, pues 
las perciben como amenazantes (un fenómeno denominado evitación experiencial). 

El tratamiento no se centra primariamente en reducir las preocupaciones, sino en 
cambiar cómo uno responde ante las mismas Así, la terapia estaría orientada a la 
aceptación de esas experiencias internas a través de aumentar la conciencia en el momento 
presente, alentar la aceptación de las respuestas internas en vez de juzgarlas y evitarlas, y 
promover la acción en áreas importantes para el paciente (113, 114). 

Recomendaciones 

1. En pacientes con TAG, se sugiere utilizar la terapia de aceptación y compromiso como 
segunda línea de tratamiento psicológico. [Débil a favor] 

Justificación 

Se ha formulado una recomendación débil a favor del uso de la terapia de aceptación y 
compromiso en pacientes con TAG en caso de que no se obtenga respuesta con la TCC o 
con la terapia de relajación. No se pudo identificar evidencia que compare de forma 
directa los efectos de la terapia metacognitiva frente a los de la terapia de aceptación y 
compromiso para pacientes con TAG, por lo que el GAG ha decidido recomendar 
cualquiera de las dos terapias como segunda línea de tratamiento psicológico, sin priorizar 
ninguna sobre la otra. 
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El grupo de trabajo ha considerado la magnitud de los efectos beneficiosos esperados 
y el balance beneficio-riesgo.    

Justificación detallada 

Magnitud de los efectos esperados: la evidencia indica que la terapia de aceptación y 
compromiso tiene efectos moderados positivos sobre las tasas de respuesta y remisión, los 
niveles de ansiedad y el manejo de las preocupaciones. Ninguno de los tres estudios 
considerados informa resultados sobre eventos adversos. 

Balance beneficio-riesgo: debido a la evidencia de beneficios de la terapia de 
aceptación y compromiso en el tratamiento del TAG y la posibilidad de aparición de 
eventos adversos asociados a esta terapia, que se considera insignificante, el GAG ha 
considerado que el balance beneficio-riesgo es globalmente favorable a la terapia de 
aceptación y compromiso.  

Debido a que la TCC presenta un mayor cuerpo de evidencia que la terapia de 
aceptación y compromiso, con beneficios probados, se sugiere la elección de la terapia de 
aceptación y compromiso como segunda línea de tratamiento psicológico. En todo caso, 
la decisión tendrá que ser valorada individual y personalizadamente para determinar cuál 
es la opción más adecuada para cada paciente y su situación específica. 

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Moderada. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Se han considerado 3 ECA (n= 
176) (119–121), que comparan la aplicación de terapia de aceptación y 
compromiso con grupo control sin psicoterapia y lista de espera. Uno de los 
estudios aplica la intervención por internet (121). 

Los resultados muestran que el tratamiento con terapia de aceptación y 
compromiso frente a cualquier control en adultos con TAG: 

− Aumenta la probabilidad de respuesta (361 pacientes más por cada 
1.000). 

− Aumenta la probabilidad de remisión (541 pacientes más por cada 
1.000). 

− Reduce los niveles de ansiedad (efecto moderado), sin embargo, no 
supera el umbral de decisión clínica. 

− Reduce los niveles de preocupación (efecto moderado), sin embargo, no 
supera el umbral de decisión clínica. 

− No modifica los niveles de depresión. 

− No modifica los niveles de CVRS. 
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Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia 
GRADE disponibles en el material metodológico. 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Insignificante. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se han podido identificar 
estudios que informen el desenlace tasa de efectos adversos. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera que los efectos adversos de 
la terapia de aceptación y compromiso son muy improbables. 

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Moderada. 

• Evidencia procedente de la investEvidencia procedente de la investEvidencia procedente de la investEvidencia procedente de la investigación: igación: igación: igación: La calidad global de la evidencia 
fue considerada moderada, calificación aplicada a la variable respuesta. Existe 
riesgo de sesgo inherente a la imposibilidad de cegar a los participantes (sesgo 
de realización), y los tamaños muestrales son pequeños. 

Por desenlace, la calidad de la evidencia fue considerada alta para el 
desenlace probabilidad de remisión; moderada para el desenlace probabilidad 
de respuesta; baja para los desenlaces nivel de ansiedad (autoinformada), nivel 
de preocupación y nivel de calidad de vida; y muy baja para el desenlace nivel 
de depresión. 

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: La incertidumbre o la variabilidad probablemente no son importantes. 

• EEEEvidencia procedente de la investigación: videncia procedente de la investigación: videncia procedente de la investigación: videncia procedente de la investigación: No se han podido identificar 
estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 

e) El balance entre los efectos deseables e indeseables esperados, 
¿favorece a la intervención o a la comparación? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente favorece a la intervención. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartados anteriores. 

f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Costes moderados. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 
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• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El coste de una terapia de aceptación y 
compromiso sería parecido al coste de una TCC tradicional. En el País Vasco, 
tanto la psicoterapia de grupo como la individual tiene el coste unitario de 124 
€ (108). Por tanto, una TCC-i de 8-12 sesiones tendría un coste de entre 992 € y 
1488 € por paciente. El resto de CCAA no proporciona el coste de psicoterapia 
individual y grupal. 

g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente reducido. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En España, la derivación a los servicios de 
psiquiatría, psicología, trabajo social y otros es muy variable según los casos. 
Esta inequidad en el acceso no parece basarse en criterios clínicos, sino 
posiblemente en diferencias territoriales de acceso a los diferentes servicios.  

Existen algunos proyectos piloto para implementar la presencia del 
profesional de psicología clínica en AP (Canarias, Cataluña, Madrid o 
Asturias). Entre los criterios de derivación a las consultas de psicología clínica 
de AP, se encuentra el diagnóstico de TAG. Sin embargo, su implantación no 
es homogénea en todo el SNS. 

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sí. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se han identificado estudios que 
evalúen específicamente la aceptabilidad de la terapia de aceptación y 
compromiso. El porcentaje de abandonos en los ECA considerados fue del 
13,9% en el grupo de terapia de aceptación y compromiso, frente al 17,7% en 
el control, una diferencia no significativa. 
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Según el estudio cualitativo realizado para esta GPC, los siguientes factores 
favorecen la aceptabilidad de los tratamientos psicológicos por parte de los 
pacientes: 

− La accesibilidad de los profesionales en periodos de crisis de ansiedad
(aumentando el número de sesiones o acceso telefónico en momentos agudos).

− El recibir sesiones periódicas semanales durante una primera etapa hasta que
se consigan manejar los síntomas más importantes.

− La dotación de información y herramientas adaptadas a las particularidades
del TAG y a las experiencias personales concretas.

− La existencia de un seguimiento a largo plazo: oportunidad de retomar la
relación terapéutica ante recaídas o crisis de ansiedad.

k) ¿Es factible la implementación de la opción?

• JJJJuuuuiiiicccciiiioooo:::: Variable.

• EEEEvvvviiiiddddeeeennnncccciiiiaaaa    pppprrrroooocccceeeeddddeeeennnntttteeee    ddddeeee    llllaaaa    iiiinnnnvvvveeeessssttttiiiiggggaaaacccciiiióóóónnnn:::: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta.

• CCCCoooonnnnssssiiiiddddeeeerrrraaaacccciiiioooonnnneeeessss    aaaaddddiiiicccciiiioooonnnnaaaalllleeeessss::::    El GAG considera que la implementación de la 
terapia de aceptación y compromiso en AP requiere de la disponibilidad de 
profesionales capacitados y con experiencia en esta modalidad de tratamiento, 
así como del espacio físico adecuado para su aplicación.

La presencia del profesional de psicología clínica en AP, actualmente como 
proyecto piloto en algunas CCAA, ayudaría a que la recomendación se 
implementase sin dificultades. 

5.5. Terapia psicodinámica 

Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de la terapia
psicodinámica?

Contexto 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan recomendaciones 
sobre el uso de la terapia psicodinámica en pacientes con TAG. 

La terapia psicodinámica tiene una orientación psicoanalítica por lo que conserva de

este el trabajo con la expresión y análisis del mundo inconsciente del paciente, incluyendo sus 

sueños, fantasías, asociaciones verbales y conducta no verbal, a partir de la transferencia. Según 

este enfoque es lo inconsciente lo que da sentido y soporte a la conducta manifiesta. La terapia 
psicodinámica acentúa la necesidad de establecer una estrecha alianza terapéutica, que 
facilite la transferencia positiva entre el paciente y terapeuta. Esta terapia, a diferencia del 
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psicoanálisis y aunque está basada en el mismo, tiene como objetivo explorar los conflictos 
del paciente, y tiene una duración más limitada;, con versiones breves con una duración 
entre 16 y 20 sesiones (122,123). 

Recomendaciones 

1. En pacientes con TAG, se sugiere no aplicar terapia psicodinámica. [Débil en contra] 

Justificación 

Se ha formulado una recomendación débil en contra del uso de la terapia psicodinámica 
en pacientes con TAG. El grupo de trabajo ha considerado el balance beneficio-riesgo, la 
calidad de la evidencia y los costes. 

Justificación detallada 

Balance beneficio-riesgo: la terapia psicodinámica obtiene resultados similares a la TCC 
solo cuando el paciente presenta alto contacto con el terapeuta, si bien la certeza de la 
evidencia es baja y limitada. 

Costes: la terapia psicodinámica con un alto contacto con el terapeuta, que supone 
entre 16 y 20 sesiones, representaría un aumento del coste de la atención sanitaria con 
respecto a la TCC. 

En base a lo anterior, el GAG ha considerado no recomendar esta terapia en el 
tratamiento del TAG, ya que existen otras con efectos similares que presentan mayor 
evidencia y que implican costes más reducidos. 

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Insignificante. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Se consideró el estudio de Durham 
(1994) (n= 85) (124) que compara la terapia psicodinámica con la TCC, y ofrece 
análisis separadamente para subgrupos con alto o bajo contacto con el 
terapeuta. 

Los resultados muestran que el tratamiento con terapia psicodinámica con 
alto contacto con el terapeuta frente a TCC en adultos con TAG: 

− No modifica los niveles de ansiedad. 

− No modifica la probabilidad de respuesta. 

− No modifica la probabilidad de remisión. 
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− No modifica los niveles de CVRS. 

Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia GRADE 
disponibles en el material metodológico. 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Insignificante. 

• Evidencia procedente de laEvidencia procedente de laEvidencia procedente de laEvidencia procedente de la    investigación:investigación:investigación:investigación:    No se han podido identificar 
estudios que informen efectos adversos. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Aunque la terapia psicodinámica, como 
cualquier otra terapia psicológica, puede no estar exenta de efectos adversos, se 
consideran muy improbables. 

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Baja. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: La calidad global de la evidencia 
se considera baja, debido a las limitaciones metodológicas inherentes al diseño 
de los estudios. Existen limitaciones relacionadas con el riesgo de sesgo de 
realización ya que en los estudios es inherente la imposibilidad de llevar a cabo 
el cegamiento de los pacientes y del personal. 

Por desenlace, la calidad de la evidencia fue considerada baja para el 
desenlace remisión, respuesta y calidad de vida; y muy baja para el desenlace 
ansiedad (evaluación clínica).  

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 

• Juicio: Juicio: Juicio: Juicio: La incertidumbre o variabilidad no son importantes. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se han podido identificar 
estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 

e) ¿El balance entre los efectos deseables e indeseables favorece a 
la intervención o a la comparación? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No favorece ni a la intervención ni a la comparación. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartados anteriores. 

f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Costes moderados. 
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• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    No se identificaron evaluaciones económicas en 
las que se comparasen ambas terapias. Los costes de ambas terapias serían 
similares. En el País Vasco, tanto la psicoterapia de grupo como la individual 
tienen el coste unitario de 124 € (108). Por tanto, una TCC-i de 8-12 sesiones 
tendría un coste de entre 992 € y 1488 € por paciente. El resto de CCAA no 
proporciona el coste de psicoterapia individual y grupal. 

La modalidad de terapia psicodinámica que muestra beneficios similares a 
la TCC es la de alto contacto con el terapeuta que se compone de 16-20 sesiones. 
Si se asume que el coste de la sesión de terapia psicodinámica es similar al de la 
TCC, la terapia psicodinámica supondría un coste entre 2000-2500 € por 
paciente. 

g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente reducido. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En España, la derivación a los servicios de 
psiquiatría, psicología, trabajo social y otros es muy variable según los casos. 
Esta inequidad en el acceso no parece basarse en criterios clínicos, sino 
posiblemente en diferencias territoriales de acceso a los diferentes servicios. Se 
requiere más investigación sobre estas diferencias. 

Existen algunos proyectos pilotos para implementar la presencia del 
profesional de psicología clínica en AP (Canarias, Cataluña, Madrid o 
Asturias). Entre los criterios de derivación a las consultas de psicología clínica 
de AP, se encuentra el diagnóstico de TAG. Sin embargo, su implantación no 
es homogénea en todo el SNS. 
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j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Variable. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Las personas con TAG han tenido 
experiencias positivas y negativas con terapias psicológicas. La aceptabilidad a 
las terapias psicológicas dependía de estas experiencias previas. Cuando la 
experiencia previa con la terapia era positiva, su aceptabilidad aumentaba 
(109). 

En el ECA incluido, la tasa de abandono fue menor en el grupo de TCC, 
aunque al límite de la significación estadística (TCC: 12,5% vs. terapia 
psicodinámica: 31,1%, p= 0,05). 

Según el estudio cualitativo realizado para esta GPC, las siguientes 
características favorecen la aceptabilidad de las psicoterapias por parte de los 
pacientes: 

− La accesibilidad de los profesionales en periodos de crisis de ansiedad 
(aumentando el número de sesiones o acceso telefónico en momentos 
agudos). 

− El recibir sesiones periódicas semanales durante una primera etapa hasta 
que se consigan manejar los síntomas más importantes. 

− La dotación de información y herramientas adaptadas a las 
particularidades del TAG y a las experiencias personales concretas. 

− La existencia de un seguimiento a largo plazo: oportunidad de retomar la 
relación terapéutica ante recaídas o crisis de ansiedad. 

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Variable. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera que la implementación de la 
terapia psicodinámica en AP requiere de la disponibilidad de profesionales 
capacitados y con experiencia en esta modalidad de tratamiento, así como del 
tiempo adecuado para su aplicación.  

La presencia del profesional de psicología clínica en AP, actualmente como 
proyecto piloto en algunas CCAA, ayudaría a que la recomendación se 
implementase sin dificultades. 
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5.6. Mindfulness 

Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada del 
mindfulness? 

Contexto 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan recomendaciones 
sobre el uso del mindfulness o atención plena en pacientes con TAG. 

El mindfulness, también conocido como atención plena, es una práctica mental que 
involucra prestar atención de manera consciente al momento presente, sin juzgar ni 
reaccionar ante lo que sucede. Es una forma de cultivar una mayor conciencia y conexión 
con la experiencia presente, incluyendo los pensamientos, las emociones, las sensaciones 
físicas y el entorno. 

El mindfulness se originó en las enseñanzas budistas, pero ha sido adaptado y 
aplicado en contextos no religiosos, como la psicología y la medicina, para ayudar a las 
personas a manejar el estrés, la ansiedad, el dolor crónico y otras condiciones de salud 
mental y física. 

La práctica del mindfulness generalmente implica dirigir la atención a la respiración, 
las sensaciones corporales, los sonidos o cualquier otro objeto de atención, y cuando 
surgen pensamientos o distracciones, simplemente se observan y se dejan pasar sin 
reaccionar ante ellos. Se ha observado que una actitud de aceptación sin juicios, con 
amabilidad y curiosidad hacia la experiencia presente tiene diversos beneficios como 
reducir el estrés, mejorar la concentración y el enfoque, aumentar la claridad mental, 
promover la autorregulación emocional y fomentar una mayor satisfacción con la vida 
(125). 

Existen programas estructurados de intervención que se basan en la práctica formal 
de mindfulness como son: el programa de Reducción de Estrés Basado en Mindfulness o 
el Programa de Terapia Cognitiva Basada en Mindfulness. 

Recomendaciones 

1. Debido la baja confianza en la evidencia disponible, no se puede emitir una 
recomendación sobre el uso del mindfulness para el tratamiento en AP de las personas 
con TAG.  
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Justificación 

Aunque existen algunos estudios preliminares que sugieren que el mindfulness puede ser 
beneficioso para reducir la ansiedad en ciertos trastornos, la evidencia científica aún es 
limitada y no lo respalda de manera sólida como tratamiento principal para el TAG. La 
investigación en esta área está en sus primeras etapas y se necesitan estudios rigurosos y 
de mayor tamaño de muestra para determinar la eficacia del mindfulness en este trastorno 
específico. 

El TAG puede manifestarse de diferentes maneras en cada individuo, y las 
necesidades de tratamiento varían de una persona a otra. Mientras que el mindfulness 
puede ser beneficioso para algunas personas como complemento a otros enfoques 
terapéuticos, puede no ser suficiente como única intervención para abordar los síntomas 
complejos del TAG. 

El GAG considera que, dado que existen opciones de tratamiento efectivas 
disponibles, se requiere evidencia sólida antes de recomendar el mindfulness como una 
alternativa principal. 

Por último, el grupo se ha basado en la falta actual de regulación de las terapias 
basadas en mindfulness y de capacitación adecuada de los profesionales sanitarios para 
utilizarlas. 

Justificación detallada 

Certeza global en la evidencia sobre los efectos: la calidad global de la evidencia 
considerada es muy baja, procedente de tres ECA (n= 308) con limitaciones 
metodológicas. Los estudios considerados no informaron los desenlaces probabilidad de 
respuesta, probabilidad de remisión y tasa de efectos adversos. 

Balance beneficio-riesgo: el grupo considera que el balance beneficio-riesgo del 
mindfulness es variable debido a que los efectos del uso del mindfulness relativos a los 
desenlaces de ansiedad autoinformada, preocupación y depresión varían entre los estudios 
considerados desde muy intensos a efectos de dudosa significación clínica. 

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Pequeño 

• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    Se consideraron tres ECA que 
evalúan distintas variantes de la terapia, programa de reducción del estrés 
basado en mindfulness (MBSR, del inglés, Mindfulness-Based Stress 
Reduction) individual (n= 93) (126), MBSR grupal (n= 33) (127) y terapia 
cognitiva basada en Mindfulness (MBCT, del inglés Mindfulness-Based 
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Cognitive Therapy) grupal (n= 182) (128); y distintos grupos de control, no 
intervención (127), psicoeducación (126,128) y tratamiento habitual (128). 

Los resultados muestran que el tratamiento con Mindfulness frente a 
cualquier control en adultos con TAG: 

− No modifica los niveles de ansiedad evaluada por el clínico. 

− Reduce la ansiedad autoinformada (se desconoce el tamaño del 
efecto). 

− No modifica los niveles de preocupación. 

− No modifica los niveles de depresión. 

− No modifica los niveles de CVRS. 

Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia GRADE 
disponibles en el material metodológico. 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Insignificante. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se han podido identificar 
estudios que informen efectos adversos. 

• ConsideracionesConsideracionesConsideracionesConsideraciones    adicionales:adicionales:adicionales:adicionales:    Se considera que los efectos adversos del 
mindfulness son muy improbables. No obstante, estudios recientes con 
mindfulness han mostrado que pueden aparecer algunos efectos no deseados, 
como síntomas de ansiedad y despersonalización o desrealización, aunque 
serían de carácter transitorio (129,130). 

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Muy baja. 

• Evidencia procedente de Evidencia procedente de Evidencia procedente de Evidencia procedente de la investigación: la investigación: la investigación: la investigación: La calidad global de la evidencia 
se ha considerado muy baja. Existe riesgo de sesgo inherente a la imposibilidad 
de cegar a los participantes, y los tamaños muestrales son pequeños. 

Por desenlace, la calidad de la evidencia fue considerada baja para el 
desenlace ansiedad (evaluación clínica) y calidad de vida; y, muy baja para los 
desenlaces ansiedad (autoinformada), preocupación y depresión. 

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 

• Juicio: Juicio: Juicio: Juicio: La incertidumbre o variabilidad no son importantes. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se han podido identificar 
estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces. 
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• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 

e) ¿El balance entre los efectos deseables e indeseables favorece la 
intervención o la comparación? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Variable. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Los efectos favorables varían 
según el estudio, con efectos muy intensos en el estudio iraní de Asmae et al. 
(2012) (127) frente a no intervención. Los otros dos estudios muestran una 
mejoría de la ansiedad autoinformada, aunque con efectos de dudosa 
significación clínica, y no encontraron efectos sobre la preocupación ni la 
calidad de vida (119,128). 

f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Costes moderados. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El coste de una terapia basada en Mindfulness 
sería parecido al coste de una TCC tradicional. En el País Vasco, tanto la 
psicoterapia de grupo como la individual tienen el coste unitario de 124 € (108). 
Por tanto, una TCC-i de 8-12 sesiones tendría un coste de entre 992 € y 1488 € 
por paciente. El resto de CCAA no proporciona el coste de psicoterapia 
individual y grupal. El GAG considera que la modalidad grupal de la terapia 
basada en Mindfulness podría reducir estos costes. 

g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En otros problemas de salud física y/o mental 
hay evidencia de que las terapias basadas en Mindfulness pueden ser más 
efectivas y menos costosas que el comparador (131).  
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i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente reducido. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En España, la derivación a los servicios de 
psiquiatría, psicología, trabajo social y otros es muy variable según los casos. 
Esta inequidad en el acceso no parece basarse en criterios clínicos, sino 
posiblemente en diferencias territoriales de acceso a los diferentes servicios.  

Existen algunos proyectos pilotos para implementar la presencia del 
profesional de psicología clínica en AP (Canarias, Cataluña, Madrid o 
Asturias). Entre los criterios de derivación a las consultas de psicología clínica 
de AP, se encuentra el diagnóstico de TAG. Sin embargo, su implantación no 
es homogénea en todo el SNS. 

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sí. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se han identificado estudios que 
evalúen específicamente la aceptabilidad de las terapias basadas en 
Mindfulness. El porcentaje de abandonos en los ECA considerados fue del 
7,1% en los grupos de mindfulness, frente al 12,8% en los controles, una 
diferencia no significativa. 

• ConsideracioneConsideracioneConsideracioneConsideraciones adicionales:s adicionales:s adicionales:s adicionales:    Según el estudio cualitativo realizado por el 
GAG, los siguientes factores favorecen la aceptabilidad de los tratamientos 
psicológicos por parte de los pacientes: 

− La accesibilidad de los profesionales en periodos de crisis de ansiedad 
(aumentando el número de sesiones o acceso telefónico en momentos 
agudos). 

− El recibir sesiones periódicas semanales durante una primera etapa 
hasta que se consigan manejar los síntomas más importantes. 

− La dotación de información y herramientas adaptadas a las 
particularidades del TAG y a las experiencias personales concretas. 

− La existencia de un seguimiento a largo plazo: oportunidad de retomar 
la relación terapéutica ante recaídas o crisis de ansiedad. 

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Variable. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera que la implementación del 
mindfulness en AP requiere de la disponibilidad de profesionales capacitados y 
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con experiencia en esta modalidad de tratamiento, así como tiempo adecuado 
para su aplicación. 

La presencia del profesional de psicología clínica en AP, actualmente como 
proyecto piloto en algunas CCAA, ayudaría a que la recomendación se 
implementase sin dificultades. 
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6. Tratamiento farmacológico 

6.1. Antidepresivos 

6.1.1. Inhibidores selectivos de la recaptación de 

serotonina 

Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de los 
inhibidores selectivos de la recaptación de serotonina (ISRS) frente al placebo? 

Contexto 

Entre las principales estrategias terapéuticas actuales para el abordaje del TAG se 
encuentra el tratamiento farmacológico, que tiene como objetivo reducir los síntomas, 
facilitar el logro de la remisión y la recuperación, prevenir las recaídas y reducir las 
consecuencias derivadas, con los mínimos efectos adversos posibles. Entre los 
medicamentos utilizados para el TAG se incluyen los antidepresivos ISRS. Estos bloquean 
la recaptación de la serotonina en las neuronas aumentando los niveles de la misma en el 
cerebro. 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan 
recomendaciones sobre el uso en AP de los ISRS en pacientes con TAG. 

Recomendaciones 

1. En pacientes con TAG grave se recomienda la prescripción de inhibidores selectivos 
de la recaptación de serotonina, en espera de ser valorado por el servicio de Salud 
Mental. [BPC] 

2. En pacientes con TAG de gravedad moderada cuyos síntomas no hayan mejorado 
después de la intervención educativa que incluya formas de automanejo de la 
ansiedad y consejos sobre estilos de vida saludable, se sugiere la elección de los 
inhibidores selectivos de la recaptación de serotonina como primera línea de 
tratamiento farmacológico. [Débil a favor] 

3. En la prescripción de antidepresivos debe considerarse: la edad, la tolerancia, los 
efectos secundarios, la posibilidad de embarazo, el tratamiento previo recibido, la 
existencia de comorbilidades, el posible riesgo de sobredosis ocasional, las posibles 
interacciones con otros medicamentos que se estén recibiendo, el consumo 
concomitante de tóxicos y el coste a igual efectividad. [BPC] 
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4. No hay suficiente evidencia para recomendar un antidepresivo en particular frente a 
los demás. Por tanto, se sugiere que la elección se haga en un proceso de toma de 
decisiones compartida entre el paciente y el profesional de la salud que le atiende, 
teniendo en cuenta el éxito previo con el paciente individual, la preferencia del 
paciente y el juicio del profesional (que incluya su experiencia previa con el 
medicamento). [BPC] 

5. Para reducir la probabilidad y la gravedad de los efectos secundarios, se sugiere 
comenzar el tratamiento con antidepresivos a una dosis baja (aproximadamente la 
mitad de la dosis inicial administrada a pacientes con depresión) y valorar su 
incremento gradual (aumentar según la tolerabilidad, dentro del rango de dosis 
aprobado) con el fin de lograr el efecto terapéutico. [BPC] 

6. Durante el embarazo, se debe considerar: [BPC] 

• Si las ventajas potenciales para la madre debidas a los antidepresivos prescritos 
superan los posibles riesgos para el feto. 

• Usar la mínima dosis eficaz del fármaco y por el menor tiempo posible para 
disminuir el riesgo potencial de efectos adversos neonatales. 

7. En la prescripción de antidepresivos en pacientes con TAG, se recomienda ofrecer 
información detallada sobre: [BPC] 

• Los objetivos terapéuticos, la duración del tratamiento y los riesgos de la 
interrupción brusca del mismo. 

• La no inmediatez del efecto y la necesidad de cumplimiento del tratamiento. 

• Los posibles efectos adversos y advertir que estos generalmente ocurren pronto en 
el tratamiento, incluso antes de empezar a notar los efectos beneficiosos.  

8. Inicialmente, se sugiere citar semanalmente al paciente para monitorizar la 
adherencia, los efectos adversos y para identificar cualquier empeoramiento de los 
síntomas hasta que haya una respuesta y los síntomas se hayan estabilizado. [BPC] 

9. Si un inhibidor selectivo de la recaptación de serotonina es efectivo en el tratamiento 
de un paciente con TAG, pero no se tolera, se sugiere cambiar a otro inhibidor 
selectivo de la recaptación de serotonina, salvo que se hayan producido reacciones 
adversas graves o de clase. Si tampoco se tolera el segundo, se sugiere cambiar a un 
inhibidor de la recaptación de serotonina y noradrenalina. [BPC] 

10. Se sugiere revisar la respuesta inicial después de 4-6 semanas de tratamiento y no 
aumentar la dosis antes de dicho periodo. [BPC] 

11. Si se produce remisión de los síntomas dentro de las 4-6 semanas del inicio del 
tratamiento, se sugiere continuar con el mismo aproximadamente de 6 a 12 meses y 
evaluar el progreso. [BPC] 

12. Si se produce una respuesta parcial al tratamiento inicial dentro de las 4-6 semanas 
del inicio del tratamiento, se sugiere valorar aumentar la dosis del tratamiento dentro 
del rango terapéutico y monitorizar el progreso. [BPC] 
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13. Cuando se indique la retirada de la medicación, se recomienda que sea de manera 
progresiva, con reducción de la dosis durante semanas o meses. [BPC] 

14.  Si no hay respuesta al tratamiento inicial dentro de las 4-6 semanas del inicio del 
tratamiento, tras verificar el cumplimiento del mismo, confirmar el diagnóstico y 
reevaluar la existencia de posibles comorbilidades, se sugiere plantear una 
modificación del mismo consistente en: añadir terapia psicológica y/o aumentar la 
dosis dentro del rango de dosis aprobado, o bien cambiar a otro fármaco con diferente 
mecanismo de acción. [BPC] 

15. Si se produce un empeoramiento de los síntomas dentro de las 4-6 semanas del inicio 
del tratamiento, se sugiere cambiar a otro fármaco con diferente mecanismo de 
acción. [BPC] 

Justificación 

Se ha formulado una recomendación débil a favor del uso de los ISRS como primera línea 
de tratamiento farmacológico en pacientes con TAG moderado, cuyos síntomas no hayan 
mejorado después de la intervención educativa. 

El GAG ha tenido en cuenta la magnitud de los efectos beneficiosos esperados, la 
calidad de la evidencia, el balance beneficio-riesgo junto con el coste de estos fármacos y 
la aceptabilidad general de estos fármacos por parte de los pacientes. 

Además, relacionadas con la implementación de estas recomendaciones, se han 
formulado una serie de recomendaciones de buena práctica. Se trata de consideraciones 
clínicas relevantes orientadas a la estrategia en caso de TAG grave, las consideraciones 
para la prescripción, la no preferencia de fármacos individuales dentro de la clase y la 
dosificación, las consideraciones en caso de embarazo, la información que se debe ofrecer 
al paciente, la alternativa en caso de no tolerancia al tratamiento inicial, la estrategia en 
caso de TAG grave, la monitorización de la adherencia y la respuesta, la continuación y 
finalización del tratamiento y, por último, la alternativa a la no respuesta, en base a la 
experiencia en la práctica clínica del GAG y las recomendaciones de las GPC actuales de 
calidad metodológica alta sobre el TAG (63,83). 

Justificación detallada 

Magnitud de los efectos esperados: la evidencia señala que los ISRS tienen efectos 
significativos en la reducción de los niveles de ansiedad, el aumento de la probabilidad de 
respuesta y la probabilidad de remisión, así como en el aumento del nivel de calidad de 
vida. 

Certeza global en la evidencia sobre los efectos: la calidad global de la evidencia 
considerada, procedente de 15 ECA (n= 5737) (132–146), es moderada. 

Balance beneficio-riesgo: la evidencia científica señala beneficios claros de los ISRS 
en el tratamiento del TAG. 
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Por otro lado, si bien los ISRS no están exentos de efectos secundarios, estos son bien 
conocidos y algunos se pueden reducir disminuyendo la dosis de inicio y permaneciendo 
vigilantes, ofreciendo la información necesaria al paciente para que los detecte de forma 
temprana. Por consiguiente, el GAG ha considerado que el balance beneficio-riesgo es 
globalmente favorable a los ISRS. 

Uso de recursos y costes: el coste del tratamiento con ISRS, teniendo en cuenta 
únicamente el coste de los fármacos, se considera insignificante. 

Aceptabilidad: los ISRS tienen un perfil de seguridad bien establecido y son 
ampliamente utilizados en AP, por lo que existe gran experiencia de uso. Por consiguiente, 
desde el punto de vista del GAG, la mayoría de los pacientes, una vez informados de los 
pros y los contras, estarían de acuerdo con el tratamiento. 

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Moderada. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Se consideraron 15 ECA con un 
total de 5737 personas con TAG, 3266 tratados con algún ISRS, y 2471 tratados 
con placebo (132–146). De los 15 ECA, 6 ECA (n= 1.990) evalúan el efecto del 
escitalopram (136–138,141–143), 4 ECA (n= 1.600) el de la paroxetina (132,138–
140), 3 ECA (n= 1.066) el de la sertralina (133–135) y 3 el de la vilazodona (n= 
1.475) (144–146). 

Los resultados muestran que el tratamiento con ISRS frente al placebo en 
adultos con TAG: 

- Reduce los niveles de ansiedad (efecto pequeño). 

o En el caso de la paroxetina, sertralina y escitalopram, el efecto no 
supera el umbral de decisión clínica. 

- Aumenta la probabilidad de respuesta (136 pacientes más por cada 
1.000). 

- Aumenta la probabilidad de remisión (141 pacientes más por cada 
1.000). 

- Incrementa la CVRS (efecto moderado). 

o En el caso de la sertralina y escitalopram, el efecto no supera el 
umbral de decisión clínica. 

- Aumenta el riesgo de eventos adversos (185 pacientes más por cada 
1.000). 

- Reduce el riesgo de eventos adversos sexuales (21 pacientes menos por 
cada 1.000). 



GUÍAS DE PRÁCTICA CLÍNICA EN EL SNS 82 

o En el caso de la paroxetina aumenta el riesgo en 150 pacientes más 
por cada 1.000). 

En el análisis de subgrupo se observaron diferencias en los desenlaces 
considerados claves entre los pacientes que recibieron diferentes dosis de: 

Vilazodona: 

Niveles de ansiedad 

- 20 mg: no efecto 

- 40 mg: no efecto 

- 20-40 mg: efecto pequeño 

Probabilidad de respuesta 

- 20 mg: no efecto 

- 40 mg: 139 pacientes más por cada 1.000 

- 20-40 mg: 134 pacientes más por cada 1.000 

Riesgo de eventos adversos 

- 20 mg: 94 pacientes más por cada 1.000 

- 40 mg: no efecto 

- 20-40 mg: 186 pacientes más por cada 1.000 

Paroxetina: 

Probabilidad de remisión  

- 20 mg: 113 pacientes más por cada 1.000 

- 40 mg: 330 pacientes más por cada 1.000 

- 20-50 mg: 134 pacientes más por cada 1.000 

Riesgo de eventos adversos (no se especifican cuáles) 

- 20 mg: 136 pacientes más por cada 1.000 

- 40 mg: 112 pacientes más por cada 1.000 

- 20-50 mg: 704 pacientes más por cada 1.000 

Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia 
GRADE disponibles en el material metodológico. 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Pequeña. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartado anterior. 

● Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera que en los ensayos clínicos 
hay una hipervigilancia de la aparición de efectos adversos y que, por tanto, se 
magnifican con respecto a la práctica clínica. Además, en los ECA considerados 
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no se informa la naturaleza, la gravedad, la duración ni la proporción de los 
eventos adversos. En la práctica habitual, cuando aparecen, en la mayoría de 
los casos son leves y transitorios. Por lo tanto, en general, se considera que los 
ISRS se toleran bien. 

Las fichas técnicas de los medicamentos y las notas de seguridad de la 
Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) y de la 
base de datos de farmacología Drugdex indican que el tratamiento con ISRS 
puede provocar determinados efectos de clase, entre los que se encuentran: 
aumento del riesgo de fracturas óseas, aumento del riesgo de prolongación del 
intervalo QT y arritmias ventriculares, aumento el riesgo de hipertensión 
pulmonar persistente neonatal y de malformaciones. Asimismo, la suspensión 
brusca provoca síntomas de retirada (mareo, alteraciones sensoriales, 
alteraciones del sueño, agitación, etc.) y su suspensión durante las etapas finales 
del embarazo puede provocar que aparezca en el recién nacido dificultad 
respiratoria, cianosis, apnea, convulsiones, temperatura inestable, dificultad en 
la succión, vómitos, hipoglucemia, hipertonía, hipotonía, hiperreflexia, 
temblores, irritabilidad, letargo, lloro constante, somnolencia y dificultad para 
dormir. 

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Moderada. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: La calidad global de la evidencia 
fue considerada moderada. Esto se debe a que la inconsistencia observada entre 
estudios para alguno de los desenlaces considerados no ha podido ser explicada 
por los subgrupos establecidos (fármacos y dosis) o han mostrado a su vez 
heterogeneidad. Además de esto, el intervalo de confianza (IC) cruza el umbral 
de decisión clínica (se puede tomar una decisión clínica diferente con respecto 
a la intervención dependiendo de si se considera el límite inferior o superior) en 
las variable ansiedad (6 puntos en la Escala de Ansiedad de Hamilton) y CVRS 
(6,8 puntos en el cuestionario sobre Calidad de Vida, Satisfaccion y Placer, en 
su versión corta).  

Por desenlace, la calidad de la evidencia fue considerada moderada para 
ansiedad, respuesta, calidad de vida y eventos adversos, y alta para remisión. 

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 

● Juicio: Juicio: Juicio: Juicio: La incertidumbre o la variabilidad probablemente no son importantes. 

● Evidencia procedente de la investigaciEvidencia procedente de la investigaciEvidencia procedente de la investigaciEvidencia procedente de la investigación: ón: ón: ón: No se han podido identificar 
estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces. 

● Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 
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e) El balance entre los efectos deseables e indeseables esperados, 
¿favorece a la intervención o a la comparación? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente favorece a la intervención. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartados anteriores. 

f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Costes y reducción de costes insignificante. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se encontró evidencia sobre el 
coste de los ISRS en comparación con placebo en España. 

● Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Se estimó que el coste del tratamiento con los 
diferentes ISRS comercializados en España durante 12 semanas oscila entre 
8,75 € y 69,96 €. 

- Paroxetina: se estima entre 19,58 € (20 mg/d) y 48,94 € (50 mg/d) por 
paciente y trimestre. 

- Vilazodona: no se comercializa en España.  

- Sertralina: se estima entre 8,75 € (25 mg/d) y 69,96 € (200 mg/d) por 
paciente y trimestre. 

- Escitalopram: se estima entre 14,09 € (5 mg/d) y 56,38 € 20 mg/d) por 
paciente y trimestre. 

El GAG reconoce las limitaciones de la estimación de costes realizada 
porque solo contempla el coste del fármaco, pero no otros costes como los 
asociados a consultas evitadas, tratamiento de efectos adversos, seguimientos, 
etc. 

g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se encontró evidencia sobre el 
uso de los recursos durante el tratamiento con ISRS en España. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente favorece a la intervención. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: De acuerdo a la única evaluación 
económica identificada, la sertralina (ISRS) es más efectiva en términos de años 
de vida ajustados por calidad (AVAC) y menos costosa que placebo en Reino 
Unido (147). 
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i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sin impacto. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

● Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    La sertralina en la actualidad no tiene indicación 
en ficha técnica para el tratamiento de los adultos con TAG. Su prescripción 
podría generar inequidad en el acceso al tratamiento por parte de la población 
con menos recursos y también por CCAA o territorios. 

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sí. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Según la revisión de estudios 
cualitativos realizada, la aceptabilidad de los tratamientos farmacológicos, entre 
ellos los ISRS, es variable entre las personas con TAG por cambios en la 
percepción de su efectividad o por la presencia de efectos secundarios (148). 

Por otro lado, en los ECA considerados, la tasa de abandono prematuro 
del tratamiento con ISRS debido a efectos adversos durante el periodo de 
tratamiento analizado, que varió entre las 8 y las 12 semanas, es 
significativamente mayor que la obtenida en el grupo placebo (40 pacientes más 
por cada 1.000; riesgo relativo (RR)= 1,92; IC95%: 1,49, 2,47; I2= 0%; p= 0,80; 
k= 10; n= 3.429) (132,134–136,138–140,142,143). Las tasas de abandono 
prematuro del tratamiento debido a efectos adversos por fármaco son las 
siguientes: 

- Vilazodona: 14,1%, significativamente mayor que la producida en los 
grupos de control (3,9%) (P< 0,01) (144–146). 

- Paroxetina: 9,8%, significativamente mayor que la producida en los 
grupos de control (4,3%) (49 pacientes más por cada 1.000; RR= 2,14; 
IC95%: 1,43, 3,19; I2= 0%; P= 0,79; k= 4; n= 1.603) (132,138–140). 

- Sertralina: no se obtuvieron tasas diferenciales de abandono de la 
sertralina frente al placebo (134,135).  

- Escitalopram: significativamente mayor que la producida en los grupos 
de control (32 pacientes más por cada 1.000; RR= 1,84; IC95%: 1,07, 
3,17; I2= 0%; P= 0,81; k= 4; n= 1.254) (136,138,142,143). 

Por otro lado, la presencia de efectos adversos como la disminución del 
deseo sexual, la dificultad para llegar al orgasmo o la disfunción eréctil 
(132,134,135,137–143) puede llegar a ser difícilmente aceptable para algunos 
pacientes. 

● Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En la práctica clínica, el paciente con TAG es 
tratado después de una trayectoria larga de consultas, pruebas y un curso 
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prolongado de sintomatología hasta el diagnóstico. En ese punto, no suelen 
existir problemas a la hora de aceptar el tratamiento farmacológico. 

Los ISRS son bien tolerados y se ve respuesta y remisión con eventos 
secundarios mayoritariamente leves y transitorios. 

El GAG considera que no hay problemas de aceptabilidad de la 
prescripción de los ISRS por parte del médico de AP. 

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Sí. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

● Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Algunos ISRS, como la paroxetina y el 
escitalopram, tienen indicación en ficha técnica para el tratamiento de los 
adultos con TAG. Otros, como la sertralina, el citalopram, la fluvoxamina, la 
fluoxetina o la vilazodona, no tienen esta indicación aprobada. Además, la 
vilazodona no está comercializada en España. Por tanto, cuando el médico 
responsable del tratamiento, bajo su exclusiva responsabilidad, considerara 
indispensable la utilización de la sertralina, el citalopram, la fluvoxamina o la 
fluoxetina, debe justificar en la historia clínica la necesidad de su uso e informar 
al paciente de los posibles beneficios y los riesgos potenciales del fármaco, 
obteniendo su consentimiento conforme a la Ley 41/2002, de 14 de noviembre, 
básica reguladora de la autonomía del paciente y de derechos y obligaciones en 
materia de información y documentación clínica, y al Real Decreto 1015/2009, 
de 19 de junio, por el que se regula la disponibilidad de medicamentos en 
situaciones especiales. 

6.1.2. Inhibidores de la recaptación de serotonina y 

noradrenalina 

Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de los 
inhibidores de la recaptación de serotonina y noradrenalina (IRSN) frente al 
placebo? 

Contexto 

Entre las principales estrategias terapéuticas actuales para el abordaje del TAG se 
encuentra el tratamiento farmacológico, que tiene como objetivo reducir los síntomas, 
facilitar el logro de la remisión y la recuperación, prevenir las recaídas y reducir las 
consecuencias derivadas, con los mínimos efectos adversos posibles. Entre los 
medicamentos utilizados para el TAG se incluyen los antidepresivos IRSN. Los IRSN 
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bloquean la recaptación de serotonina y noradrenalina, aumentando sus concentraciones 
en el cerebro. 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan 
recomendaciones sobre el uso en AP de los IRSN en pacientes con TAG. 

Recomendaciones 

1. Se sugiere el uso de los inhibidores selectivos de la recaptación de serotonina y 
noradrenalina (venlafaxina de liberación prolongada y duloxetina) en el tratamiento 
de primera línea de las personas con TAG como alternativa a los inhibidores 
selectivos de la recaptación de serotonina. [Débil a favor] 

2. Si un inhibidor selectivo de la recaptación de serotonina y noradrenalina es efectivo 
en el tratamiento del paciente con TAG, pero no se tolera, se sugiere cambiar a otro 
inhibidor de la recaptación de serotonina y noradrenalina, salvo que se hayan 
producido reacciones adversas graves o de clase. Si tampoco se tolera el segundo, se 
sugiere cambiar a un inhibidor selectivo de la recaptación de serotonina. [BPC] 

Las recomendaciones de BPC 3-8 y 10-13 formuladas para los inhibidores selectivos 
de la recaptación de serotonina (ver Apartado 6.1.1.) son también aplicables para los 
inhibidores selectivos de la recaptación de serotonina y noradrenalina. 

Justificación 

Se ha formulado una recomendación débil a favor del uso de los IRSN como alternativa a 
los ISRS en pacientes con TAG moderado cuyos síntomas no hayan mejorado después de 
la intervención educativa. 

La recomendación se ha basado en la magnitud de los efectos beneficiosos esperados, 
la calidad de la evidencia, el balance beneficio-riesgo favorable junto con el bajo coste de 
estos fármacos y la aceptabilidad general de los mismos por parte de los pacientes. 

Además, con el objetivo de complementar estas recomendaciones, se ha formulado 
una recomendación de buena práctica orientada a la alternativa en caso de no tolerancia 
al tratamiento inicial. La serie de recomendaciones de BPC, que aplican tanto a los ISRS 
como a los IRSN, son consideraciones para la prescripción, la no preferencia de fármacos 
individuales dentro de la clase y la dosificación, las consideraciones en caso de embarazo, 
la información que se debe ofrecer al paciente, la estrategia en caso de TAG grave, la 
monitorización de la adherencia y la respuesta, la continuación y finalización del 
tratamiento y, por último, la alternativa a la no respuesta. Para ello, se ha tenido en cuenta 
la experiencia en la práctica clínica del GAG y las recomendaciones de las GPC actuales 
de calidad metodológica alta sobre el TAG (63,83). 
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Justificación detallada 

Magnitud de los efectos esperados: la evidencia señala que los IRSN muestran efectos 
significativos en el aumento de la probabilidad de respuesta y la probabilidad de remisión 
y un efecto pequeño sobre los niveles de ansiedad y los niveles de calidad de vida. 

Certeza global en la evidencia sobre los efectos: la calidad global de la evidencia 
considerada, procedente de 19 ECA (n= 7.809) (143,149–166), es moderada. 

Balance beneficio-riesgo: la evidencia científica señala beneficios claros de los IRSN 
en el tratamiento del TAG. Por otro lado, si bien los IRSN no están exentos de efectos 
secundarios, estos son bien conocidos y algunos se pueden reducir disminuyendo la dosis 
de inicio y permaneciendo vigilantes, ofreciendo la información necesaria al paciente para 
que los detecte de forma temprana. Por consiguiente, el GAG ha considerado que el 
balance beneficio-riesgo es globalmente favorable a los IRSN. 

Uso de recursos y costes: el coste del tratamiento con IRSN, teniendo en cuenta 
únicamente el coste de los fármacos, se considera insignificante. 

Aceptabilidad: los IRSN tienen un perfil de seguridad bien establecido y son 
ampliamente utilizados en AP, por lo que existe gran experiencia de uso. Por consiguiente, 
desde el punto de vista del GAG, la mayoría de los pacientes, una vez informados de los 
pros y los contras, estarían de acuerdo con el tratamiento. 

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Moderada. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Se consideraron 19 ECA con un 
total de 7.809 personas con TAG, 4.523 de ellas tratadas con algún IRSN y 3.286 
con placebo (143,149–166). Catorce de los ensayos (n= 4.223) 
(143,149,150,153,154,156,157,159–162,164–166) evalúan la venlafaxina y 8 la 
duloxetina (n= 3.586) (149–151,154,155,158,163,167). 

Los resultados muestran que, en adultos con TAG, el tratamiento con 
IRSN frente al placebo:  

- Reduce los niveles de ansiedad (efecto pequeño).  

o En el caso de la duloxetina, no supera el umbral de decisión clínica. 

- Aumenta la probabilidad de respuesta (164 pacientes más por cada 
1.000). 

- Aumenta la probabilidad de remisión (134 pacientes más por cada 
1.000). 

- Incrementa los niveles de CVRS (efecto pequeño). 

o En el caso de la duloxetina, no supera el umbral de decisión clínica. 
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- Aumenta el riesgo de eventos adversos (222 pacientes más por cada 
1.000).  

o En el caso de la venlanfaxina, aumenta el riesgo de eventos adversos 
sexuales (120 pacientes más por cada 1000). 

En el análisis de subgrupo no se observaron diferencias en los desenlaces 
considerados claves entre los pacientes que recibieron diferentes dosis de 
duloxetina, pero sí en el caso de la venlafaxina como se muestra a continuación: 

Niveles de ansiedad 

75 mg: efecto pequeño 

 75-225 mg: efecto pequeño 

Probabilidad de respuesta 

75 mg: 143 pacientes más por cada 1.000 

150 mg: 105 pacientes más por cada 1.000 

75-225 mg: 162 pacientes más por cada 1.000 

Riesgo de eventos adversos 

75 mg: 284 pacientes más por cada 1.000 

150 mg: 275 pacientes más por cada 1.000 

225 mg: 248 pacientes más por cada 1.000 

75-225 mg: 295 pacientes más por cada 1.000  

Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia 
GRADE disponibles en el material metodológico. 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Moderada. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartado anterior. 

● Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera que en los ensayos clínicos 
hay una hipervigilancia de la aparición de efectos adversos y que, por tanto, se 
magnifican con respecto a la práctica clínica. Además, en los ECA considerados 
no se informa la naturaleza, la gravedad y la duración de los eventos adversos. 

Las fichas técnicas de los medicamentos y las notas de seguridad de la 
AEMPS y Drugdex indican la aparición de los siguientes efectos de clase: 

- No se ha evaluado el uso de IRSN en pacientes con un historial reciente 
de infarto de miocardio o cardiopatía inestable. Sin embargo, en la 
experiencia tras la comercialización, se han notificado casos de 
prolongación del intervalo QT corregido (QTc), torsade de pointes 
(TdP), taquicardia ventricular, y arritmias cardiacas mortales con el uso 



GUÍAS DE PRÁCTICA CLÍNICA EN EL SNS 90 

de IRSN, especialmente con sobredosis o en pacientes con otros factores 
de riesgo para padecer prolongación del intervalo QTc /TdP. 

- Debe considerarse la relación riesgo-beneficio antes de prescribir IRSN 
a pacientes con riesgo elevado de arritmia cardiaca grave o prolongación 
del QTc. En el caso de venlafaxina, especialmente asociados con dosis 
superiores a las terapéuticas (75 mg/d). 

- Con duloxetina se han notificado casos de alteraciones hemorrágicas, 
como equimosis, púrpura y hemorragia gastrointestinal, retención 
urinaria, y daño hepático, incluyendo un aumento grave de las enzimas 
hepáticas (10 veces por encima del límite normal), hepatitis e ictericia. 
Además, se han notificado casos con efectos psiquiátricos como 
alucinaciones o irritabilidad. 

No existen datos adecuados relativos al uso de IRSN en mujeres 
embarazadas, pero no se puede descartar el riesgo de hipertensión pulmonar 
persistente neonatal teniendo en cuenta el mecanismo de acción similar a los 
ISRS. En recién nacidos de madres expuestas a IRSN en las últimas etapas del 
embarazo, pueden aparecer reacciones compatibles con los síntomas de 
retirada. 

La suspensión brusca del tratamiento con IRSN conduce a la aparición de 
síntomas de retirada. 

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Moderada. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: La calidad global de la evidencia 
fue considerada moderada, debido a que en el desenlace CVRS, el número total 
de pacientes incluidos entre todos los estudios es menor que el número de 
pacientes generados por el cálculo convencional del tamaño de la muestra 
(tamaño óptimo de información, 367 participantes en cada grupo). 

Por desenlace, la calidad de la evidencia fue considerada moderada para 
ansiedad, respuesta, calidad de vida y eventos adversos, y alta para remisión. 

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: La incertidumbre o variabilidad no son importantes. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se han podido identificar 
estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces. 

● Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 
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e) El balance entre los efectos deseables e indeseables esperados, 
¿favorece a la intervención o a la comparación? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente favorece a la intervención. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartados anteriores. 

f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Costes y reducción de costes insignificante. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se encontró evidencia sobre el 
coste de los IRSN en comparación con placebo en España. 

● Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En España, el coste del tratamiento con IRSN 
por paciente y trimestre se estima entre 28,77 € y 86,31 €. Con duloxetina por 
paciente y trimestre se estima en 28,67 € (20 mg/d), 86,01 € (60 mg/d) y 172,02 € 
(120 mg/d). Y en el caso de la venlafaxina retard por paciente y trimestre se 
estima entre 28,77 € (75 mg/d) y 86,31 € (225 mg/d). 

El GAG reconoce las limitaciones de la estimación de costes realizada 
porque solo contempla el coste del fármaco, pero no otros costes como los 
asociados a consultas evitadas, tratamiento de efectos adversos, seguimientos, 
etc. 

g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se encontró evidencia sobre el 
uso de recursos durante el tratamiento con IRSN en España. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente favorece a la intervención. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: En la única evaluación económica 
identificada en la que se evalúa los IRSN además de otros medicamentos frente 
a placebo (147), se encontró que los IRSN son más efectivos en términos de 
AVAC y menos costosos que el placebo en Reino Unido. 

i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sin impacto. 

● Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 
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● Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera que no es probable que 
existan situaciones de falta de equidad en el acceso al tratamiento con IRSN en 
el SNS. 

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sí. 

● Evidencia procedenteEvidencia procedenteEvidencia procedenteEvidencia procedente    de la investigación: de la investigación: de la investigación: de la investigación: Según la revisión de estudios 
cualitativos realizada, la aceptabilidad de los tratamientos farmacológicos, entre 
ellos los IRSN, es variable entre las personas con TAG por cambios en la 
percepción de su efectividad o por la presencia de efectos secundarios (148). 

Por otro lado, en los ECA considerados, la tasa de abandono de los IRSN 
debido a efectos adversos durante el periodo de tratamiento de 12 semanas 
analizado es del 13,4%, significativamente mayor que la obtenida en los grupos 
de control (6,4%) (P< 0,01) (143,149–156,163,164,166). 

Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En la práctica clínica, el paciente con TAG es 
tratado después de una trayectoria larga de consultas, pruebas y un curso 
prolongado de sintomatología hasta el diagnóstico. En ese punto, no suelen 
existir problemas a la hora de aceptar el tratamiento farmacológico. 

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sí. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

● Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Aunque otros ISRS como la desvenlafaxina no 
tienen indicación en ficha técnica para el tratamiento de los adultos con TAG, 
la duloxetina y la venlafaxina retard tienen indicación aprobadapara el TAG. 

6.1.3. Otros antidepresivos 

6.1.3.1. Agomelatina 

Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de la 
agomelatina frente al placebo? 

Contexto 

Entre las principales estrategias terapéuticas actuales para el abordaje del TAG se 
encuentra el tratamiento farmacológico, que tiene como objetivo reducir los síntomas, 
facilitar el logro de la remisión y la recuperación, prevenir las recaídas y reducir las 
consecuencias derivadas, con los mínimos efectos adversos posibles. Entre los 
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medicamentos utilizados para el TAG se incluye la agomelatina, un antidepresivo agonista 
melatoninérgico (receptores MT1 y MT2) y antagonista 5HT 2C, que actúa aumentando 
la liberación de dopamina y noradrenalina. 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan 
recomendaciones sobre el uso en AP de la agomelatina en pacientes con TAG. 

Recomendaciones 

1. Se sugiere no usar el antidepresivo agomelatina para el tratamiento de las personas con 
TAG. [Débil en contra] 

Justificación 

Se ha formulado una recomendación débil en contra del uso de la agomelatina en 
pacientes con TAG. El grupo de trabajo ha considerado la mayor evidencia disponible de 
efectividad sobre otros antidepresivos de primera línea, las consideraciones de seguridad 
y el coste del fármaco.  

Justificación detallada 

Magnitud de los efectos esperados: la evidencia señala que la agomelatina muestra un 
efecto grande sobre los niveles de ansiedad y clínicamente significativos sobre las tasas de 
respuesta de respuesta y remisión. Sin embargo, los ISRS y IRSN tienen una base de 
evidencia más robusta y se ha demostrado que son efectivos en el tratamiento del TAG. 
Estos medicamentos tienen perfiles de seguridad bien establecidos y son más conocidos 
por los médicos de AP. 

Aunque la agomelatina se considera generalmente bien tolerada, tiene ciertas 
consideraciones de seguridad que deben tenerse en cuenta. Puede aumentar el riesgo de 
daño hepático, por lo que se requiere monitoreo regular de la función hepática durante el 
tratamiento. Además, tiene interacciones farmacológicas significativas con otros 
medicamentos, lo que puede limitar su uso en pacientes polimedicados. Estas 
consideraciones pueden complicar su uso en el entorno de AP, donde la monitorización y 
el manejo de las interacciones pueden ser más desafiantes. 

Uso de recursos y costes: el coste de la agomelatina puede ser significativamente más 
alto en comparación con otros antidepresivos más comunes. 

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Moderada. 
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• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Se consideraron 3 ECA con un 
total de 801 personas con TAG; 131 tratados con 10 mg/d de agomelatina, 139 
con 5 mg/d y 202 con una dosis flexible entre 25 y 50 mg/d, mientras que 329 
pacientes recibieron placebo (136,168,169). La duración del tratamiento fue de 
12 semanas.     

Los resultados muestran que el tratamiento con agomelatina frente al 
placebo en adultos con TAG: 

- Reduce los niveles de ansiedad (efecto grande). 

- Aumenta la probabilidad de respuesta (305 pacientes más por cada 
1.000). 

- Aumenta la probabilidad de remisión (195 pacientes más por cada 
1.000). 

- No aumenta el riesgo de eventos adversos. 

Los resultados del análisis por subgrupo mostraron que el tratamiento con 
diferentes dosis de agomelatina afecta a algunos desenlaces considerados claves 
como se muestra a continuación: 

Niveles de ansiedad: 

- 10 mg: efecto grande. 

- 25 mg: efecto grande. 

- 25-50 mg: efecto moderado. 

Probabilidad de respuesta: 

- 10 mg: 286 pacientes más por cada 1.000. 

- 25 mg: 475 pacientes más por cada 1.000. 

- 25-50 mg: 244 pacientes más por cada 1.000. 

Probabilidad de remisión:  

- 10 mg: 125 pacientes más por cada 1.000. 

- 25 mg: 270 pacientes más por cada 1.000. 

- 25-50 mg: 190 pacientes más por cada 1.000. 

Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia 
GRADE disponibles en el material metodológico. 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Moderada. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartado anterior. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Las fichas técnicas de los medicamentos y las 
notas de seguridad de la AEMPS y Drugdex indican que en la experiencia 
postcomercialización con agomelatina, se han notificado casos de daño 
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hepático, incluyendo insuficiencia hepática (se notificaron, excepcionalmente, 
en pacientes con factores de riesgo hepático, un número reducido de casos con 
desenlace mortal o trasplante de hígado), aumento de las enzimas hepáticas que 
sobrepasaban 10 veces el rango superior normal, hepatitis e ictericia. Por otro 
lado, no hay datos o estos son limitados (datos en menos de 300 embarazos) 
relativos al uso de agomelatina en mujeres embarazadas. Teniendo en cuenta 
las conclusiones del PRAC (Comité Europeo para la Evaluación de Riesgos en 
Farmacovigilancia) y en espera de la decisión final europea, la AEMPS 
recomienda a los profesionales sanitarios: 

- No iniciar nuevos tratamientos con agomelatina en pacientes de 75 años de 
edad o más. 

- Revisar en la siguiente consulta el tratamiento con agomelatina en pacientes 
en este grupo de edad teniendo en cuenta el tiempo de tratamiento, el 
beneficio individual en cada paciente y los datos de función hepática. 

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Moderada. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: La calidad global de la evidencia 
fue considerada moderada. Si bien se parte de estudios con bajo riesgo de 
sesgos, para alguno de los desenlaces dicotómicos considerados (respuesta, 
remisión y eventos adversos) el número total de pacientes incluidos entre todos 
los estudios es menor que el número de pacientes generados por el cálculo 
convencional del tamaño de la muestra (tamaño óptimo de información; 
respuesta: 641; remisión: 1.257; y eventos adversos: 263 participantes en cada 
grupo, respectivamente). 

Por desenlace, la calidad de la evidencia fue considerada moderada para 
ansiedad, remisión y eventos adversos, y baja para la respuesta. 

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 

• Juicio: Juicio: Juicio: Juicio: La incertidumbre o la variabilidad probablemente no son importantes. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se han podido identificar 
estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 

e) El balance entre los efectos deseables e indeseables esperados, 
¿favorece a la intervención o a la comparación? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente favorece a la intervención. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartados anteriores. 
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f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Costes moderados. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se encontró evidencia sobre el 
coste de agomelatina en comparación con placebo en España. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En España, el coste del tratamiento con 
agomelatina por paciente y trimestre se estima entre 115,91 € (25 mg/d) y 231,81 
€ (50 mg/d). 

El GAG reconoce las limitaciones de la estimación de costes realizada porque 
solo contempla el coste del fármaco, pero no otros costes como los asociados a 
consultas evitadas, tratamiento de efectos adversos, seguimiento, etc. 

g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se encontró evidencia sobre el 
uso de los recursos durante el tratamiento con agomelatina en España. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron evaluaciones 
económicas en las que se comparara agomelatina con placebo o cuidados 
habituales. 

i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sin impacto. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El mayor coste del fármaco con respecto a otras 
opciones y el hecho de que no tenga autorizada indicación para TAG reduce la 
probabilidad de que este fármaco se use de la misma forma en todo el territorio 
nacional, ya que probablemente su uso estará condicionado a un informe 
favorable de las comisiones farmacoterapéuticas de los centros o las CCAA. Sin 
embargo, el GAG considera que no es probable que existan situaciones de falta 
de equidad en el acceso al tratamiento con agomelatina en el SNS dado que su 
uso se restringiría a aquellos pacientes con una historia de falla terapéutica y 
ausencia de alternativa. 
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j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sí. 

• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    En los ECA considerados no se 
obtuvieron tasas diferenciales de abandono de la agomelatina frente al placebo 
durante el periodo de tratamiento de 12 semanas analizado (136,168,169). 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera que la necesidad de 
monitorizar la función hepática puede reducir la aceptabilidad del tratamiento 
por parte de los pacientes. 

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sí. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    La agomelatina no tiene autorizada indicación 
para el tratamiento del TAG. Por tanto, cuando el médico responsable del 
tratamiento, bajo su exclusiva responsabilidad, considerara indispensable su 
utilización, debe justificar en la historia clínica la necesidad del uso del 
medicamento e informar al paciente de sus posibles beneficios y riesgos 
potenciales, obteniendo su consentimiento conforme a la Ley 41/2002, de 14 de 
noviembre, básica reguladora de la autonomía del paciente y de derechos y 
obligaciones en materia de información y documentación clínica, y al Real 
Decreto 1015/2009, de 19 de junio, por el que se regula la disponibilidad de 
medicamentos en situaciones especiales. 

6.1.3.2. Vortioxetina 

Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de la 
vortioxetina frente al placebo? 

Contexto 

Entre las principales estrategias terapéuticas actuales para el abordaje del TAG se 
encuentra el tratamiento farmacológico, que tiene como objetivo reducir los síntomas, 
facilitar el logro de la remisión y la recuperación, prevenir las recaídas y reducir las 
consecuencias derivadas, con los mínimos efectos adversos posibles. Entre los 
medicamentos utilizados para el TAG se incluye la vortioxetina, un antidepresivo 
multimodal que combina diferentes acciones terapéuticas. Bloquea el transportador de 
serotonina y actúa sobre varios receptores serotoninérgicos, aumentando los niveles de 
serotonina, dopamina y noradrenalina, lo que contribuye a su efecto antidepresivo. 
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En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan 
recomendaciones sobre el uso en AP de la vortioxetina en pacientes con TAG. 

Recomendaciones 

1. Se sugiere no utilizar el antidepresivo vortioxetina en el tratamiento de las personas 
con TAG. [Débil en contra] 

Justificación 

Se ha formulado una recomendación débil en contra del uso de la vortioxetina en pacientes 
con TAG. El grupo de trabajo ha considerado el balance beneficio-riesgo y el coste no 
despreciable del fármaco. 

Justificación detallada 

Balance beneficio-riesgo: la evidencia científica no señala beneficios del tratamiento con 
vortioxetina y podría estar asociado a la aparición de eventos adversos, por lo tanto, el 
GAG ha considerado que el balance beneficio-riesgo es globalmente desfavorable al uso 
de este fármaco.  

Uso de recursos y costes: el coste de la vortioxetina es significativamente más alto que 
el de otros antidepresivos más comunes. 

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Insignificante. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Se consideraron 4 ECA con un 
total de un total de 1.687 personas con TAG; 308 tratadas con 2,5 mg de 
vortioxetina, 458 tratados con 5 mg y 308 con 10 mg, mientras que 613 recibieron 
placebo (152,167,170,171). La duración del tratamiento fue de 8 semanas. 

Los resultados muestran que el tratamiento con vortioxetina frente al 
placebo en adultos con TAG: 

- No modifica los niveles de ansiedad. 

- No modifica la probabilidad de respuesta. 

- No modifica la probabilidad de remisión.  

- Aumenta el riesgo de eventos adversos (69 pacientes más por cada 
1.000). 
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No se han realizado análisis por subgrupo del tratamiento con diferentes 
dosis de vortioxetina por falta de evidencia. 

Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia 
GRADE disponibles en el material metodológico. 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 
● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Pequeña. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartado anterior. 

● Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera que en los ensayos clínicos 
hay una hipervigilancia de la aparición de efectos adversos y que, por tanto, se 
magnifican con respecto a la práctica clínica. Asimismo, en los ECA 
considerados, independientemente de la dosis (2,5 mg; 5 mg; 10 mg) se 
observaron eventos adversos como náuseas y dolor de cabeza, sin embargo, no 
informan de la gravedad y la duración. 

No existen datos adecuados relativos al uso de vortioxetina en mujeres 
embarazadas, pero no se puede descartar el riesgo de hipertensión pulmonar 
persistente neonatal teniendo en cuenta su mecanismo de acción. 

En recién nacidos de madres expuestas a vortioxetina en las últimas etapas 
del embarazo, pueden aparecer reacciones compatibles con los síntomas de 
retirada: dificultad respiratoria, cianosis, apnea, convulsiones, temperatura 
inestable, dificultad de alimentación, vómitos, hipoglucemia, hipertonía, 
hipotonía, hiperreflexia, temblor, nerviosismo, irritabilidad, letargia, llanto 
constante, somnolencia y dificultad para dormir. Estos síntomas pueden ser 
debidos tanto a los efectos de la retirada como a un exceso de la actividad 
serotoninérgica. 

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 
● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Moderada. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: La calidad global de la evidencia 
fue considerada moderada, debido a que, en los desenlaces clave, respuesta y 
remisión, el IC cruza el umbral de decisión clínica entre recomendar y no 
recomendar el tratamiento (5 y 8 puntos porcentuales, respectivamente). 

Por desenlace, la calidad de la evidencia fue considerada alta para ansiedad 
y eventos adversos; moderada para la respuesta, y baja para la remisión. 

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 

● Juicio: Juicio: Juicio: Juicio: La incertidumbre o la variabilidad probablemente no son importantes. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se han podido identificar 
estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces. 
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● Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 

e) El balance entre los efectos deseables e indeseables esperados, 
¿favorece a la intervención o a la comparación? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente favorece a la comparación. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartados anteriores. 

f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Costes moderados. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se encontró evidencia sobre el 
coste de vortioxetina en comparación con placebo en España. 

● Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En España, el coste del tratamiento con 
vortioxetina por paciente y trimestre se estima entre 27,40 € (2,5 mg/d) y 109,61 
€ (10 mg/d). No existe medicamento genérico. 

g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se encontró evidencia sobre el 
uso de los recursos durante el tratamiento con vortioxetina en España. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron evaluaciones 
económicas en las que se comparara vortioxetina con placebo o cuidados 
habituales. 

i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sin impacto. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    La vortioxetina no tiene indicación en ficha 
técnica para el tratamiento de los adultos con TAG, lo que reduce la 
probabilidad de que este fármaco se use de la misma forma en todo el territorio 
nacional ya que ya que probablemente su uso estará condicionado a un informe 
favorable de las comisiones farmacoterapéuticas de los centros o las CCAA. Sin 
embargo, el GAG considera que no es probable que existan otras situaciones 
de falta de equidad en el acceso al tratamiento con vortioxetina en el SNS, dado 
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que su uso se restringiría a aquellos pacientes con una historia de falla 
terapéutica y ausencia de alternativa. 

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sí. 

● Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    En los ECA considerados, la tasa 
de abandono de la vortioxetina debido a efectos adversos durante el periodo de 
tratamiento analizado, que varió entre los 28 días y las 12 semanas, es del 5,2%, 
significativamente mayor que la obtenida en los grupos de control (3,3%) (P< 
0,01) (152,167,170,171). 

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 

● Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sí. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

● Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    La vortioxetina no tiene indicación en ficha 
técnica para el tratamiento de los adultos con TAG. Por tanto, cuando el médico 
responsable del tratamiento, bajo su exclusiva responsabilidad, considerara 
indispensable su utilización, debe justificar en la historia clínica la necesidad del 
uso del medicamento e informar al paciente de sus posibles beneficios y riesgos 
potenciales, obteniendo su consentimiento conforme a la Ley 41/2002, de 14 de 
noviembre, básica reguladora de la autonomía del paciente y de derechos y 
obligaciones en materia de información y documentación clínica, y al Real 
Decreto 1015/2009, de 19 de junio, por el que se regula la disponibilidad de 
medicamentos en situaciones especiales. 

6.2. Ansiolíticos 

6.2.1. Benzodiacepinas 

Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de las BZD 
frente al placebo? 

Contexto 

Entre las principales estrategias terapéuticas actuales para el abordaje del TAG se 
encuentra el tratamiento farmacológico, que tiene como objetivo reducir los síntomas, 
facilitar la recuperación y lograr la remisión, prevenir las recaídas y reducir las 
consecuencias derivadas, con los mínimos efectos adversos posibles. Entre los fármacos 
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que se han venido utilizando para el TAG se encuentran las BZD, que actúan como 
depresores del sistema nervioso central, disminuyendo o retardando su actividad. Las 
BZD pueden producir beneficios clínicos importantes a corto plazo en múltiples 
trastornos psiquiátricos, sin embargo, su ratio beneficio/riesgo a medio y largo plazo es 
mucho más controvertido. 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan 
recomendaciones sobre el uso en AP de las BZD en pacientes con TAG. 

Recomendaciones 

1. Se sugiere no usar benzodiacepinas para el tratamiento del TAG, excepto como medida 
a corto plazo (≤ 4 semanas) durante las crisis y solo cuando sea crucial el control rápido 
de los síntomas mientras se espera a la respuesta al tratamiento con antidepresivos y/o 
psicológico. [Débil en contra] 

2. En caso de ser necesario el uso de benzodiacepinas en pacientes con TAG, se sugiere 
prescribir aquellas de vida media larga por su menor potencial adictivo. [Débil en 
contra] 

3. Se sugiere no utilizar benzodiacepinas en pacientes ancianos con TAG. [Débil en 
contra] 

Justificación 

Se ha formulado una recomendación débil en contra del uso de las BZD para el 
tratamiento del TAG. El GAG ha considerado los efectos secundarios significativos, el 
alto riesgo de desarrollo de tolerancia, de dependencia física y psíquica y de abuso, así 
como los síntomas de abstinencia con su retirada, la disponibilidad de alternativas más 
seguras y efectivas, y su escasa percepción de beneficio en la práctica clínica. 

La recomendación de su uso excepcional como solución temporal a corto plazo en 
caso de crisis y únicamente cuando sea fundamental controlar los síntomas de forma 
rápida hasta el inicio del efecto terapéutico de los antidepresivos y/o el tratamiento 
psicológico, se justifica por la rápida acción ansiolítica de las BZD y porque, en algunos 
casos, puede llevar tiempo obtener una respuesta terapéutica adecuada con antidepresivos 
y/o terapia psicológica. En situaciones de crisis agudas, donde los síntomas son severos y 
debilitantes, el uso de BZD puede ser necesario como medida temporal para proporcionar 
un control rápido de los síntomas y reducir el malestar del paciente mientras se espera a 
que el tratamiento principal alcance su plena eficacia. 

Al limitar el uso de BZD a un período de ≤4 semanas y solo en situaciones cruciales, 
se busca minimizar los riesgos asociados con su uso a largo plazo, como la dependencia y 
los efectos adversos. Es fundamental que el uso de BZD sea cuidadosamente supervisado 
por un médico, quien evaluará el beneficio potencial y sopesará los riesgos en cada caso 
individual. Además, en general, se recomienda priorizar la prescripción de aquellas BZD 
de vida media más larga ya que tienen un menor potencial adictivo. Asimismo, se debe 
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monitorizar la adecuada adherencia al plan de tratamiento, incluyendo sus limitaciones, 
con el fin de reducir el tiempo y la cantidad de consumo de BZD. Asimismo, es importante 
tener en cuenta que este grupo de medicamentos se encuentra incluido en la lista 
PRISCUS y criterios STOPP-START y de Beers (medicación potencialmente inadecuada 
en ancianos) ya que puede producir efectos adversos graves como aumento del riesgo de 
caídas, prolongación del tiempo de reacción, deterioro cognitivo o depresión en este grupo 
de población (172). 

Es importante informar y asesorar a los pacientes sobre los riesgos asociados con el 
uso de las BZD, sobre la naturaleza a corto plazo del tratamiento con ellas y la importancia 
de seguir el plan de tratamiento integral para abordar el TAG a largo plazo. 

Justificación detallada 

Certeza global en la evidencia sobre los efectos: la calidad global de la evidencia 
considerada, procedente de 21 ECA (n= 2.193) (88,156,173–191), es baja. Esto es debido 
a que los estudios presentan cierta inconsistencia para alguno de los enlaces considerados 
que no pudieron ser explicados por los análisis de subgrupos establecidos (tipo de 
benzodiacepina y/o dosis). Las variables remisión, preocupación, nivel de depresión y 
calidad de vida no fueron informadas en ninguno de los estudios. 

Balance beneficio-riesgo: debido al alto riesgo de desarrollo de tolerancia y 
dependencia física y psíquica de las BZD, el GAG ha considerado que los beneficios del 
tratamiento señalados por la evidencia científica en términos de reducción de los niveles 
de ansiedad y aumento de la probabilidad de respuesta probablemente no superan los 
efectos indeseables. 

 De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Pequeña. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Se consideraron 21 ECA entre los 
que se reclutó a un total de 2.193 personas con TAG; 1.148 tratados con BZD y 
1.045 con placebo (88,156,173–191). De los 21 estudios, 10 evalúan el efecto del 
diazepam (88,156,173,176,180,182,183,186,187,191), 5 el del alprazolam 
(174,175,178,184,185), otros cinco el lorazepam (177,179,188–190) y, por último, 
3 el bromazepam (179–181). 

Los resultados muestran que el tratamiento con BZD frente al placebo en 
adultos con TAG: 

- Reduce los niveles de ansiedad (efecto pequeño). 

o En el caso del lorazepam, el efecto es moderado. 

- Aumenta la probabilidad de respuesta (190 pacientes más por cada 
1.000). 
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o En el caso de alprazolam, no se obtiene cambio en la probabilidad de 
respuesta. 

- Aumenta el riesgo de eventos adversos (164 pacientes más por cada 
1.000). 

o En el caso de diazepam, aumenta en 285 pacientes más por cada 1.000. 

o En el caso de lorazepam, aumenta en 281 pacientes más por cada 1.000. 

o En el caso de bromazepam, aumenta en 319 pacientes más por cada 
1.000. 

o En el caso de alprazolam, no se obtiene cambio en el riesgo de eventos 
adversos. 

Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia 
GRADE disponibles en el material metodológico. 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Moderada. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartado anterior. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Las BZD se asocian a efectos adversos y riesgos 
que pueden ser serios, como por ejemplo la afectación cognitiva, caídas, 
accidentes de tráfico, abuso, dependencia y mayor mortalidad. Las personas de 
edad avanzada son más vulnerables a estos riesgos (192,193).  

Los efectos adversos más frecuentes son la sedación, mayor tiempo de 
reacción, afectación de la memoria y de la función psicomotora (194). 

La toma de BZD implica el riesgo potencial de determinados problemas 
asociados, como el desarrollo de tolerancia, síndrome de discontinuación, uso 
inadecuado, dependencia y adicción (194). En este sentido, las BZD de vida 
media larga tienen un menor riesgo de adicción (195). Asimismo, es importante 
tener en cuenta que este grupo de medicamentos se encuentra incluido en la 
lista PRISCUS, y los criterios STOPP-START y de Beers (medicación 
potencialmente inadecuada en ancianos) ya que puede producir efectos 
adversos graves como aumento del riesgo de caídas, prolongación del tiempo 
de reacción, deterioro cognitivo o depresión en este grupo de población (172). 

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Baja. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: La calidad global de la evidencia 
fue considerada baja. Se presentó cierta inconsistencia entre estudios para 
alguno de los desenlaces considerados que en ocasiones no pudo ser explicada 
por alguno de los subgrupos establecidos (tipo de benzodiacepina y/o dosis). 
Adicionalmente, en algún desenlace clave, el IC cruza el umbral de decisión 
clínica entre recomendar y no recomendar el tratamiento (ansiedad: 6 puntos 
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en la Escala de Ansiedad de Hamilton) y/o el número total de pacientes 
incluidos entre todos los estudios es menor que el número de pacientes 
generados por el cálculo convencional del tamaño de la muestra (tamaño 
óptimo de información, respuesta: 641 participantes en cada grupo).  

Por desenlace, la calidad de la evidencia fue considerada baja para 
ansiedad, respuesta y eventos adversos. 

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 

• Juicio: Juicio: Juicio: Juicio: La incertidumbre o la variabilidad probablemente no son importantes. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se han podido identificar 
estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 

e) El balance entre los efectos deseables e indeseables esperados, 
¿favorece a la intervención o a la comparación? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente favorece a la comparación. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartados anteriores. 

• Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Debido al alto riesgo de desarrollo de tolerancia 
y dependencia física y psíquica de las BZD, los beneficios del tratamiento 
probablemente no superan a los efectos indeseables. 

f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Costes y reducción de costes insignificante. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se encontró evidencia sobre el 
coste de las BZD en comparación con placebo en España. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En España, el coste del tratamiento por paciente 
y mes con las distintas BZD se estima: 

- Diazepam: entre 1,79 € (10 mg/d) y 7,17 € (40 mg/d). 

- Lorazepam: entre 3,07 € (2 mg/d) y 9,21 € (6 mg/d). 

- Bromazepam: entre 1,92 € (6 mg/d) y 2,88 € (9 mg/d). 

- Alprazolam: entre 1,17 € (0,5 mg/d) y 12,83 € (5,5 mg/d). 

El GAG reconoce las limitaciones de la estimación de costes realizada porque 
solo contempla coste del fármaco, pero no otros costes como los asociados a 
consultas evitadas, tratamiento de efectos adversos, seguimientos, etc. Tampoco 
se ha tenido en cuenta la pauta irregular, ya que, a diferencia de los otros 
fármacos, no se usa una dosis fija al día. 
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g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se encontró evidencia sobre el 
uso de los recursos durante el tratamiento con BZD en España. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron evaluaciones 
económicas en las que se comparasen BZD con placebo o cuidados habituales. 

i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sin impacto. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera que no es probable que 
existan situaciones de falta de equidad en el acceso al tratamiento con BZD en 
el SNS. 

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sí. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Según la revisión de estudios 
cualitativos realizada, la aceptabilidad de los tratamientos farmacológicos, entre 
ellos las BZD, es variable entre las personas con TAG por cambios en la 
percepción de su efectividad o por la presencia de efectos secundarios (196). 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera que la aceptabilidad de las 
BZD por parte del médico de AP y de los gestores sanitarios puede estar 
limitada dada su baja efectividad y sus efectos adversos no desdeñables. Por 
otro lado, en los ECA considerados, la tasa de abandono de las BZD debido a 
efectos adversos durante el periodo de tratamiento analizado, es del 11,8%, 
significativamente mayor que la obtenida en los grupos de control (6,9%) (P< 
0,01).  

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Sí. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Las BZD tienen indicación en ficha técnica para 
el tratamiento de los estados de ansiedad, como tratamiento de un trastorno 
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intenso, que limita la actividad del paciente o lo somete a una situación de estrés 
importante. Si bien la implementación de este tratamiento parece viable, 
algunos aspectos relacionados con el perfil de seguridad de las BZD hacen que 
tanto el seguimiento como la interrupción deban estar especialmente 
supervisados. 

6.2.2. Otros ansiolíticos 

6.2.2.1. Buspirona 

Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de la buspirona 
frente al placebo? 

Contexto 

Entre las principales estrategias terapéuticas actuales para el abordaje del TAG se 
encuentra el tratamiento farmacológico, que tiene como objetivo reducir los síntomas, 
facilitar el logro de la remisión y la recuperación, prevenir las recaídas y reducir las 
consecuencias derivadas, con los mínimos efectos adversos posibles. Entre los 
medicamentos utilizados para el TAG se incluye la buspirona, un ansiolítico que ejerce 
una influencia diferencial en la actividad neuronal monoaminérgica, suprimiendo la 
actividad serotoninérgica mientras potencia la actividad de las células dopaminérgicas y 
noradrenérgicas (197). 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan 
recomendaciones sobre el uso en AP de la buspirona en pacientes con TAG. 

Recomendaciones 

1. Se sugiere no usar la buspirona para el tratamiento de las personas con TAG. [Débil 
en contra] 

Justificación 

Se ha formulado una recomendación débil en contra del uso de la buspirona en pacientes 
con TAG. El GAG ha tenido en cuenta el balance beneficio-riesgo no favorable al uso de 
este fármaco junto con la no comercialización de este fármaco en España. 

Justificación detallada 

Balance beneficio-riesgo: la evidencia científica no señala beneficios de la buspirona en el 
tratamiento del TAG respecto al placebo en cuanto a los niveles de ansiedad, la 
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probabilidad de respuesta y la tasa de eventos adversos, no obstante, la certeza sobre estos 
efectos se valoró como muy baja. Las variables remisión, preocupación, nivel de depresión 
y calidad de vida no se informaron en ninguno de los estudios considerados. Por lo tanto, 
el GAG ha considerado que el balance entre los efectos deseables e indeseables no 
favorece a la buspirona. 

Factibilidad: La buspirona no es aplicable a este contexto dado que no se comercializa 
en España. 

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Insignificante. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Se consideraron 7 ECA, entre los 
cuales se reclutó un total de 581 personas con TAG; 291 tratados con buspirona 
(entre 10 mg/d y 40 mg/d) y 290 con placebo (164,178,182,183,187,198,199). La 
duración del tratamiento osciló entre las 4 y las 8 semanas. 

Los resultados muestran que el tratamiento con buspirona frente al 
placebo en adultos con TAG: 

- No modifica los niveles de ansiedad. 

- No modifica la probabilidad de respuesta.  

- No modifica el riesgo de eventos adversos. 

Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia 
GRADE disponibles en el material metodológico. 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Insignificante. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartado anterior 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG estima que, en la práctica clínica 
habitual, es un fármaco muy bien tolerado por los pacientes. 

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Muy baja. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: La calidad global de la evidencia 
fue considerada muy baja. Se presentó cierta inconsistencia entre estudios para 
alguno de los desenlaces considerados que en ocasiones no pudo ser explicada 
por alguno de los subgrupos establecidos (diferentes dosis empleadas). 
Adicionalmente, en algún desenlace clave, el IC cruza el umbral de decisión 
clínica entre recomendar y no recomendar el tratamiento (eventos adversos: 12 
puntos porcentuales) y/o el número total de pacientes incluidos entre todos los 
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estudios es menor que el número de pacientes generados por el cálculo 
convencional del tamaño de la muestra (tamaño óptimo de información; 
ansiedad: 348; respuesta: 641 participantes en cada grupo, respectivamente). 

Por desenlace, la calidad de la evidencia fue considerada muy baja para 
ansiedad, respuesta y eventos adversos. 

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 

• Juicio: Juicio: Juicio: Juicio: La incertidumbre o la variabilidad probablemente no son importantes. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se han podido identificar 
estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 

e) El balance entre los efectos deseables e indeseables esperados, 
¿favorece a la intervención o a la comparación? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No favorece ni a la intervención ni a la comparación. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartados anteriores. 

f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se aportan datos debido a que 
la buspirona no está comercializada en España. 

g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se encontró evidencia sobre el 
uso de los recursos durante el tratamiento con buspirona en España. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 

• EvEvEvEvidencia procedente de la investigación: idencia procedente de la investigación: idencia procedente de la investigación: idencia procedente de la investigación: No se identificaron evaluaciones 
económicas en las que se comparasen buspirona con placebo o cuidados 
habituales. 
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i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sin impacto. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Aspecto no valorable porque la buspirona no 
está actualmente comercializada en España. 

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sí. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: En los ECA considerados, las tasas 
de abandono de la buspirona debido a efectos adversos durante el periodo de 
tratamiento analizado, que varió entre las 4 y 8 semanas, parecen equiparables 
a las del placebo (164,178,182,183,187,198,199). 

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    La buspirona no está comercializada en España. 

6.3. Otros fármacos 

6.3.1. Pregabalina 

Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de la 
pregabalina frente al placebo? 

Contexto 

Entre las principales estrategias terapéuticas actuales para el abordaje del TAG se 
encuentra el tratamiento farmacológico, que tiene como objetivo reducir los síntomas, 
facilitar el logro de la remisión y la recuperación, prevenir las recaídas y reducir las 
consecuencias derivadas, con los mínimos efectos adversos posibles. Entre los 
medicamentos utilizados para el TAG se incluye el anticonvulsivo pregabalina, un análogo 
del ácido gamma-aminobutírico (GABA) relacionado estructuralmente con la 
gabapentina. Actúa uniéndose a los canales de calcio, lo que reduce la entrada de calcio 
en las terminaciones nerviosas. Como resultado, se produce una disminución en la 
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liberación de neurotransmisores excitadores. Este mecanismo de acción confiere a la 
pregabalina propiedades analgésicas y ansiolíticas además de antiepilépticas. 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan 
recomendaciones sobre el uso en AP de la pregabalina en pacientes con TAG. 

Recomendaciones 

1) Si la persona con TAG no tolera los inhibidores selectivos de la recaptación de 
serotonina ni los inhibidores selectivos de la recaptación de serotonina y 
noradrenalina, se sugiere ofrecer pregabalina, especialmente en aquellas con dolor 
neuropático, como segunda línea de tratamiento. [Débil a favor] 

2) Se sugiere evitar la prescripción de pregabalina en pacientes con antecedentes o riesgo 
elevado de abuso de sustancias. [BPC] 

Justificación 

Se ha formulado una recomendación débil a favor del uso de la pregabalina en pacientes 
con TAG que no toleran los ISRS y los IRSN. El grupo de trabajo ha considerado la 
calidad global de la evidencia y el balance beneficio-riesgo. Por otro lado, ha considerado 
que, debido a su mecanismo de acción único, la pregabalina puede ser útil para aquellos 
que no toleran los ISRS y los IRSN. Asimismo, se ha considerado que su uso indebido 
puede producir dependencia y motivar conductas de abuso y tráfico ilegal, sobre todo, en 
pacientes con antecedentes de toxicomanía. 

Justificación detallada 

Certeza global en la evidencia sobre los efectos: la calidad global de la evidencia 
considerada, procedente de 6 ECA (n= 1.667), es moderada. Las variables probabilidad 
de remisión y nivel de preocupación no fueron informadas en ninguno de los estudios. 

Balance beneficio-riesgo: de acuerdo a los resultados, el uso de la pregabalina 
presenta beneficios en el tratamiento del TAG respecto a los niveles de ansiedad y la 
probabilidad de respuesta, sin aumentar el riesgo de eventos adversos graves. Por tanto, 
el GAG ha considerado que el balance beneficio-riesgo es globalmente favorable a este 
fármaco. 

La pregabalina tiene indicación en ficha técnica para el tratamiento del dolor 
neuropático periférico y central en adultos, por tanto, el grupo considera que en estos 
pacientes se puede obtener doble beneficio utilizando este medicamento, evitando así 
duplicidades en el tratamiento global del paciente con TAG y dolor neuropático. 

La pregabalina presenta un bajo potencial adictivo a dosis terapéuticas pero en 
ocasiones pueden ser consumidas a dosis más altas de las recomendadas o utilizando vías 
de consumo no recomendadas, para producir efectos sedantes y psicodélicos. Este uso 
indebido puede producir dependencia y motivar conductas de abuso y tráfico ilegal, sobre 
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todo, en pacientes con antecedentes de toxicomanía. Por este motivo se ha formulado una 
recomendación de buena práctica a favor de evitar su uso en aquellos pacientes con 
antecedentes o riesgo elevado de abuso de sustancias. 

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Moderada. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Se consideraron 6 ECA con un 
total de 1.667personas con TAG; 139 fueron tratadas con 150 mg/d de 
pregabalina, 78 con 200 mg/d, 91 con 300 mg/d, 186 con 400 mg/d, 175 con 450 
mg/d, 334 con 600 mg/d y 121 con una pauta flexible entre 300 y 600 mg/d, 
mientras que 643 recibieron placebo (153,157,185,188,190,200). La duración del 
tratamiento osciló entre las 4 y 6 semanas.  

Los resultados muestran que el tratamiento con pregabalina frente al placebo 
en adultos con    TAG: 

- Reduce los niveles de ansiedad (efecto pequeño). 

- Aumenta la probabilidad de respuesta (159 pacientes más por cada 
1.000). 

- No modifica los niveles de CVRS. 

- Aumenta el riesgo de eventos adversos (136 pacientes más por cada 
1.000). 

- No modifica el riesgo de eventos adversos graves. 

Los resultados del análisis por subgrupo mostraron que el tratamiento con 
diferentes dosis de pregabalina no afecta en general a los desenlaces 
considerados claves. 

Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia 
GRADE disponibles en el material metodológico. 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Pequeña. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartado anterior. 

• Consideraciones Consideraciones Consideraciones Consideraciones adicionales:adicionales:adicionales:adicionales:    En la práctica habitual, los eventos adversos 
atribuibles a la pregabalina, cuando aparecen, son en la mayoría de los casos 
leves y transitorios. Por lo tanto, en general, se considera que la pregabalina se 
tolera bien. 

En el periodo postcomercialización (notificaciones o estudios 
epidemiológicos) se han descrito los siguientes riesgos: 

- Uso incorrecto, potencial de abuso o dependencia. 
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- La suspensión brusca del tratamiento con pregabalina conduce a la 
aparición de síntomas de retirada, tanto a corto como a largo plazo. 

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Moderada. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: La calidad global de la evidencia 
fue considerada moderada, debido a que, en algún desenlace clave, el número 
total de pacientes incluidos entre todos los estudios es menor que el número de 
pacientes generados por el cálculo convencional del tamaño de la muestra 
(tamaño óptimo de información; CVRS: 367; y eventos adversos: 263 
participantes en cada grupo, respectivamente). 

Por desenlace, la calidad de la evidencia fue considerada moderada para 
ansiedad y respuesta, y baja para eventos adversos, eventos adversos graves y 
calidad de vida. 

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 

• Juicio: Juicio: Juicio: Juicio: La incertidumbre o la variabilidad probablemente no son importantes. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se han podido identificar 
estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 

e) ¿El balance entre los efectos deseables e indeseables esperados 
favorece a la intervención o la comparación? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente favorece a la intervención. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartados anteriores. 

f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Costes moderados. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se encontró evidencia sobre el 
coste de pregabalina en comparación con placebo en España. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En España, el coste del tratamiento con 
pregabalina por paciente y trimestre se estima entre 47,27 € (150 mg/d) y 189,06 
€ (600 mg/d). El GAG reconoce las limitaciones de la estimación de costes 
realizada porque solo contempla coste del fármaco, pero no otros costes como 
los asociados a consultas evitadas, tratamiento de efectos adversos, 
seguimientos, etc.    
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g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se encontró evidencia sobre el 
uso de recursos de pregabalina en comparación con placebo en España. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No favorece ni a la intervención ni a la comparación. 

• EvEvEvEvidencia procedente de la investigación: idencia procedente de la investigación: idencia procedente de la investigación: idencia procedente de la investigación: En la única evaluación económica 
identificada en la que se evalúa pregabalina además de otros medicamentos 
frente a placebo (147), se encontró que la pregabalina es más efectiva en 
términos de AVAC y más costosa que el placebo en Reino Unido.  

i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sin impacto. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera que no es probable que 
existan situaciones de falta de equidad en el acceso al tratamiento con 
pregabalina en el SNS. 

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sí. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: En los ECA considerados, las tasas 
de abandono de la pregabalina debido a efectos adversos durante el periodo de 
tratamiento analizado, que varió entre las 4 a 6 semanas, parecen equiparables 
a las del placebo (153,157,185,188,190,200). 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En la práctica clínica, el paciente con TAG es 
tratado después de una trayectoria larga de consultas, pruebas y un curso amplio 
de la enfermedad hasta el diagnóstico. En ese punto, no suelen existir 
problemas a la hora de aceptar el tratamiento farmacológico. 

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Sí. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Desde 1 de abril de 2019, la pregabalina está 
controlada por la Ley de uso indebido de drogas de 1971 como sustancias de 
Clase C y están programadas según las Regulaciones sobre el uso indebido de 
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drogas de 2001 como Lista 3. Si bien la implementación de este tratamiento 
parece viable, algunos aspectos relacionados con la prescripción de pregabalina 
para el TAG como su indicación para TAG refractario, hacen que se deba 
evaluar si debería ser pautada tras la valoración del paciente en AE en Salud 
Mental.  

6.3.2. Quetiapina 

Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de la 
quetiapina frente al placebo? 

Contexto 

Entre las principales estrategias terapéuticas actuales para el abordaje del TAG se 
encuentra el tratamiento farmacológico, que tiene como objetivo reducir los síntomas, 
facilitar el logro de la remisión y la recuperación, prevenir las recaídas y reducir las 
consecuencias derivadas, con los mínimos efectos adversos posibles. Entre los 
medicamentos utilizados para el TAG se incluye la quetiapina, un antipsicótico atípico o 
de segunda generación, que ejerce su acción sobre los receptores de serotonina y 
dopamina con la particularidad de presentar una disociación rápida de estos últimos. 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan 
recomendaciones sobre el uso en AP de la quetiapina en pacientes con TAG. 

Recomendaciones 

1. En personas con TAG refractario con ansiedad alta y riesgo de abuso de 
benzodiacepinas o de deterioro cognitivo, se sugiere el uso de la quetiapina como 
alternativa a las benzodiacepinas. [Débil a favor] 

2. En el contexto de AP, se sugiere no superar la dosis de 50 mg/d de quetiapina, 
derivando a servicio de Salud Mental en caso de no lograr el control del paciente con 
estas dosis. [BPC] 

Justificación 

Se ha formulado una recomendación débil a favor del uso de la quetiapina como 
alternativa a las BZD en pacientes con TAG riesgo de abuso de BZD o de deterioro 
cognitivo. El grupo de trabajo ha considerado la calidad de la evidencia y el balance 
beneficio-riesgo. 

Además, con el objetivo de complementar esta recomendación, se ha formulado una 
recomendación de buena práctica en cuanto a la dosis máxima de quetiapina a utilizar en 
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AP, en base a que se trata de un fármaco con efecto antipsicótico y con potencial riesgo 
de efectos adversos graves así como múltiples interacciones farmacológicas. Requiere por 
tanto una estrecha supervisión por parte de médicos expertos en su uso. A dosis bajas no 
tiene efecto antipsicótico y disminuyen los efectos secundarios. 

Justificación detallada 

Certeza global en la evidencia sobre los efectos: la calidad global de la evidencia 
considerada, procedente de 3 ECA (n= 1.706), es alta. La variable nivel de preocupación 
no fue informada en ninguno de los estudios. 

Balance beneficio-riesgo: la evidencia científica señala beneficios de la quetiapina en 
el tratamiento del TAG, con mejora en el nivel de ansiedad y la probabilidad de respuesta 
y de remisión, sin embargo, también señala un aumento en el riesgo de aparición de 
eventos adversos. 

El GAG ha considerado que el uso de quetiapina puede ser útil en AP en aquellos 
pacientes con riesgo de abuso de sustancias o de padecer deterioro cognitivo, como 
alternativa a las BZD y a dosis bajas, ya que, en estos casos, los efectos beneficiosos 
superan los riesgos. 

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Pequeña. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Se consideraron 3 ECA con un 
total de 1.706 personas con TAG; 221 tratadas con 50 mg de quetiapina; 646 
tratadas con 150 mg y 207 con 300 mg, mientras que 632 recibieron placebo 
(140,141,201). La duración del tratamiento fue de 8 semanas.  

Los resultados muestran que el tratamiento con quetiapina frente al 
placebo en adultos con TAG: 

- Reduce los niveles de ansiedad (efecto pequeño). 

- Aumenta la probabilidad de respuesta (113 pacientes más por cada 1.000). 

- Aumenta la probabilidad de remisión (71 pacientes más por cada 1.000). 

- No modifica los niveles de calidad de vida. 

- Aumenta el riesgo de eventos adversos (132 pacientes más por cada 
1.000). 

Los resultados del análisis por subgrupo mostraron que el tratamiento con 
diferentes dosis de quetiapina afecta a los desenlaces considerados claves como 
se muestra a continuación: 
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Niveles de ansiedad: 

- 50 mg: efecto pequeño. 

- 150 mg: efecto pequeño. 

- 300 mg: efecto pequeño. 

Probabilidad de respuesta: 

- 50 mg: 103 pacientes más por cada 1.000. 

- 150 mg: 162 pacientes más por cada 1.000. 

- 300 mg: no efecto. 

Probabilidad de remisión: 

-  50 mg: 68 pacientes más por cada 1.000. 

- 150 mg: 115 pacientes más por cada 1.000. 

- 300 mg: no efecto. 

Riesgo de eventos adversos: 

- 150 mg: 133 pacientes más por cada 1.000. 

- 300 mg: 128 pacientes más por cada 1.000. 

Los eventos adversos observados fueron boca seca, somnolencia, sedación 
y dolor de cabeza, sin embargo, no informan de la gravedad y la duración de los 
mismos. 

Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia 
GRADE disponibles en el material metodológico. 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Moderada. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartado anterior. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    La quetiapina ha sido asociada con un aumento 
del riesgo de problemas cardiovasculares, como ritmo cardíaco anormal y 
cambios en la presión arterial, alteraciones endocrino metabólicas, como 
diabetes y dislipidemia, trastornos psiquiátricos, como ideación y 
comportamiento suicida, y neurológicos como síntomas extrapiramidales. Estos 
riesgos pueden ser más significativos a dosis más altas. 

En la práctica clínica habitual, a dosis altas y en tratamientos prolongados, 
se observa un mayor riesgo de aumento de peso, hipotensión y síndrome 
metabólico. 

Tras la interrupción brusca del tratamiento con quetiapina, se han descrito 
síntomas de retirada agudos tales como insomnio, náuseas, cefalea, diarrea, 
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vómitos, mareo e irritabilidad (202). Sin embargo, su empleo a dosis bajas 
disminuye la probabilidad de estos eventos. 

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Alta. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: La calidad global de la evidencia 
fue considerada alta. Por desenlace, la calidad de la evidencia fue considerada 
moderada para los desenlaces de ansiedad y calidad de vida, y alta para la 
respuesta, remisión y eventos adversos. 

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 
• Juicio: Juicio: Juicio: Juicio: La incertidumbre o la variabilidad probablemente no son importantes. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se han podido identificar 
estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 

e) El balance entre los efectos deseables e indeseables esperados, 
¿favorece a la intervención o a la comparación? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente favorece a la intervención. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartados anteriores. 

• Consideraciones Consideraciones Consideraciones Consideraciones adicionales:adicionales:adicionales:adicionales:    El GAG considera que, a pesar de los posibles 
efectos adversos, limitar su empleo a los casos concretos descritos y siempre 
utilizando dosis bajas, supera los riesgos por lo que podría ser una alternativa al 
uso de BZD.    

f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Variable. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se encontró evidencia sobre el 
coste de quetiapina en comparación con placebo en España. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En España, el coste del tratamiento con 
quetiapina por paciente y trimestre se estima entre 24,30 € (50 mg/d) y 145,80 € 
(300 mg/d). El rango de dosis habitual de quetiapina en TAG no suele superar 
los 150 mg/d. 

El GAG reconoce las limitaciones de la estimación de costes realizada 
porque solo contempla coste del fármaco, pero no otros costes como los 
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asociados a consultas evitadas, tratamiento de efectos adversos, seguimientos, 
etc. 

g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 

• EviEviEviEvidencia procedente de la investigación: dencia procedente de la investigación: dencia procedente de la investigación: dencia procedente de la investigación: No se encontró evidencia sobre el 
uso de los recursos durante el tratamiento con quetiapina en España. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron evaluaciones 
económicas en las que se comparara quetiapina con placebo o cuidados 
habituales. 

i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sin impacto. 

● Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En la actualidad, por motivos de seguridad, este 
medicamento está sujeto a visado de inspección en pacientes con edad igual o 
superior a 75 años en todas las CCAA y se autoriza únicamente en 2 
indicaciones: tratamiento de la esquizofrenia y tratamiento de episodios 
maníacos moderados-graves en el trastorno bipolar. En personas menores de 75 
años no es necesario visado. 

La quetiapina, al no tener indicación en TAG, es probable que no se use 
de la misma forma en todo el territorio, ya que probablemente su uso estará 
condicionado a un informe favorable de las comisiones farmacoterapéuticas de 
los centros o las CCAA. Sin embargo, el GAG considera que no es probable 
que existan situaciones de falta de equidad en el acceso al tratamiento con 
quetiapina en el SNS, dado que su uso se restringiría a aquellos pacientes con 
una historia de falla terapéutica y ausencia de alternativa. 

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Variable. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Por otro lado, en los ECA 
considerados, la tasa de abandono de la quetiapina debido a efectos adversos es 
del 14%, significativamente mayor que la producida en los grupos de control 
(4,1%) (P< 0,01) (140,141,201).  
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• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El grupo de trabajo considera que el uso de un 
antipsicótico, para una indicación distinta de los trastornos psicóticos, podría 
plantear problemas de aceptabilidad por parte de los profesionales de AP. Sin 
embargo, a dosis bajas la quetiapina no tiene efectos antipsicóticos. 

También considera que, en la práctica clínica, los pacientes suelen aceptar 
el tratamiento con dosis ajustadas de quetiapina; tratamiento que no genera 
adicción ni desarrolla tolerancia. 

En la actualidad este medicamento está sujeto a visado de inspección en 
pacientes con una edad igual o superior a 75 años. Este hecho puede generar 
problemas de aceptabilidad en este grupo de población  

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Variable. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    La quetiapina no tiene indicación en ficha 

técnica para el tratamiento de los adultos con TAG. Por tanto, cuando el médico 
responsable del tratamiento, bajo su exclusiva responsabilidad, considerara 
indispensable su utilización, debe justificar en la historia clínica la necesidad del 
uso del medicamento e informar al paciente de sus posibles beneficios y riesgos 
potenciales, obteniendo su consentimiento conforme a la Ley 41/2002, de 14 de 
noviembre, básica reguladora de la autonomía del paciente y de derechos y 
obligaciones en materia de información y documentación clínica, y al Real 
Decreto 1015/2009, de 19 de junio, por el que se regula la disponibilidad de 
medicamentos en situaciones especiales. 

Si bien la implementación de este tratamiento parece factible, algunos 
aspectos relacionados con su prescripción para el TAG como son la escasa 
experiencia en clínica o su indicación para TAG refractario o con ansiedad alta 
y riesgo de abuso de BZD o de deterioro cognitivo, hacen que se deba evaluar 
si debería ser pautada tras la valoración del paciente en AE en Salud Mental. 

6.3.3. Opipramol 

Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada del opipramol 
frente al placebo? 

Contexto 

Entre las principales estrategias terapéuticas actuales para el abordaje del TAG se 
encuentra el tratamiento farmacológico, que tiene como objetivo reducir los síntomas, 
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facilitar el logro de la remisión y la recuperación, prevenir las recaídas y reducir las 
consecuencias derivadas, con los mínimos efectos adversos posibles. Entre los 
medicamentos utilizados para el TAG se incluye el antidepresivo y ansiolítico opipramol. 
Aunque se clasifica como un antidepresivo tricíclico, su mecanismo de acción difiere de 
otros medicamentos de la misma clase. A diferencia de ellos, el opipramol no actúa 
inhibiendo la recaptación de noradrenalina y/o serotonina en las neuronas, sino que se 
caracteriza por su afinidad hacia los receptores sigma (sigma-1 y sigma-2), lo que le 
confiere un efecto antidepresivo y ansiolítico respectivamente (203). 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan 
recomendaciones sobre el uso en AP del opipramol en pacientes con TAG. 

Recomendaciones 

1. No se recomienda el uso del opipramol para el tratamiento en AP de las personas con 
TAG. [Débil en contra] 

Justificación 

Se ha formulado una recomendación débil en contra del uso del opipramol en pacientes 
con TAG en base a las pruebas disponibles, escasas y de calidad muy baja, tanto de los 
riesgos como de los beneficios del tratamiento en estos pacientes junto con la no 
comercialización del fármaco en España. 

Justificación detallada 

Certeza global en la evidencia sobre los efectos: la evidencia considerada procede de un 
solo ECA (n= 208) que presenta imprecisión en los dos únicos resultados informados 
(nivel de ansiedad y tasa de eventos adversos). Por lo tanto, la calidad global de la 
evidencia se considera muy baja. 

Factibilidad: el tratamiento con opipramol no es aplicable a este contexto dado que 
no se comercializa en España. 

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Insignificante. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Se consideró un solo ECA con un 

total de 208 personas con TAG; 101 fueron tratadas con opipramol y 107 con 
placebo durante 28 días (184).  
Los resultados muestran que el tratamiento con opipramol frente al placebo en 
adultos con TAG: 

- No modifica los niveles de ansiedad. 
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- No modifica el riesgo de eventos adversos, los cuales estuvieron 
relacionados con el sistema gastrointestinal. Sin embargo, no se informa de 
la naturaleza específica, la gravedad y la duración de los eventos. 

Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia 
GRADE disponibles en el material metodológico. 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Insignificante. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación:  

Ver apartado anterior. 

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Muy baja. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: La calidad global de la evidencia 

fue considerada muy baja, debido a que en los dos desenlaces clave informados, 
el IC del efecto cruza el umbral de decisión clínica entre recomendar y no 
recomendar el tratamiento y/o el número total de pacientes incluidos entre 
todos los estudios es menor que el número de pacientes generados por el cálculo 
convencional del tamaño de la muestra (tamaño óptimo de información). 
Por desenlace, la calidad de la evidencia fue considerada muy baja para 
ansiedad y eventos adversos. 

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 
• Juicio: Juicio: Juicio: Juicio: La incertidumbre o la variabilidad probablemente no son sean 

importantes 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se han podido identificar 

estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces. 

• Consideraciones Consideraciones Consideraciones Consideraciones adicionales:adicionales:adicionales:adicionales:    El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 

e) El balance entre los efectos deseables e indeseables esperados, 
¿favorece a la intervención o a la comparación? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No favorece a la intervención ni a la comparación. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartados anteriores. 

f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se encontró evidencia sobre el 

uso de los recursos durante el tratamiento con opipramol en España. 
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g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se encontró evidencia sobre el 

uso de los recursos durante el tratamiento con opipramol en España. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron evaluaciones 

económicas en las que se comparara opipramol con placebo o cuidados 
habituales. 

i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sin impacto. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: En el ECA considerado (184), las 

tasas de abandono del opipramol durante el periodo de tratamiento de 28 días 
analizado son equiparables a las del placebo.  

• ConsidConsidConsidConsideraciones adicionales:eraciones adicionales:eraciones adicionales:eraciones adicionales:    El GAG, debido a que el opipramol es un 
fármaco que precisa solicitud de acceso a medicamentos no autorizados en 
España (medicación extranjera), considera que la aceptabilidad del tratamiento 
por parte de los profesionales sanitarios sería baja. 

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El opipramol no está comercializado en España. 
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7. Otros tratamientos 

7.1. Programas de ejercicio físico 

Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de los 
programas de ejercicio físico de resistencia frente al control? 

Contexto 

Una de las estrategias terapéuticas posibles para el abordaje del TAG es la práctica de 
ejercicio físico regular por parte del paciente con el objetivo de contribuir a un estilo de 
vida saludable, mejorar el estado físico y generar sensación de bienestar, ayudando a 
mejorar la salud mental. 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan 
recomendaciones sobre los programas de ejercicio físico en pacientes con TAG. 

Recomendaciones 

1. Se sugiere recomendar a las personas con TAG la práctica regular de un programa de 
ejercicio físico supervisado como complemento del tratamiento psicológico y/o 
farmacológico pautado. [Débil a favor] 

Consideraciones para la implementación: 

Es importante tener en cuenta que los programas de ejercicio físico deben adaptarse a las 
necesidades individuales de cada paciente con TAG. 

Antes de comenzar cualquier programa de ejercicio, se recomienda consultar con un 
entrenador personal certificado o un profesional de la salud con formación en ejercicio 
terapéutico para garantizar la seguridad y la adecuación de la actividad física a las 
condiciones físicas y mentales específicas de cada persona. 

Tal y como recomienda la OMS para toda la población adulta, los pacientes deberían 
realizar durante la semana al menos 150 a 300 minutos de actividad física aeróbica de 
intensidad moderada, o al menos 75 a 150 minutos de actividad física aeróbica de 
intensidad vigorosa, o una combinación equivalente de actividad de intensidad moderada 
y vigorosa. 
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Justificación 

Se ha formulado una recomendación débil a favor de la práctica regular de ejercicio físico 
supervisado en pacientes con TAG. El GAG ha considerado que, en base a evidencia 
indirecta procedente de otras poblaciones, que los beneficios de la práctica regular de 
ejercicio físico supervisado probablemente superan los posibles daños. 

Justificación detallada 

Balance beneficio-riesgo: a pesar de la escasa evidencia disponible sobre sus efectos 
específicos sobre el TAG, el GAG ha considerado que el ejercicio físico regular puede ser 
una herramienta efectiva, a la vez que segura, para ayudar a las personas con TAG a 
manejar sus síntomas y mejorar su estado de ánimo y bienestar general, en base a los 
siguientes beneficios demostrados en población general y en personas con otros trastornos 
de ansiedad y otros trastornos mentales (204–206): 

a) Reducción de los niveles de ansiedad y estrés: durante el ejercicio, el cuerpo libera 
endorfinas, neurotransmisores que generan una sensación de bienestar y reducen la 
ansiedad. Además, el ejercicio puede ayudar a distraer la mente de pensamientos 
negativos y preocupaciones, promoviendo así un estado mental más calmado. 

b) Mejora del estado de ánimo: el ejercicio físico puede aumentar la producción de 
serotonina y dopamina, sustancias químicas cerebrales relacionadas con el estado de 
ánimo y la sensación de felicidad. Estos cambios químicos pueden tener un efecto 
positivo en las personas con TAG, aliviando los síntomas depresivos que a menudo 
están asociados con el trastorno. 

c) Reducción de la tensión muscular: la ansiedad generalizada puede provocar tensión y 
rigidez muscular, lo que a su vez puede aumentar la sensación de malestar. El ejercicio 
físico regular, especialmente las actividades como el estiramiento y el yoga, pueden 
ayudar a relajar los músculos y aliviar la tensión acumulada, lo que a su vez puede 
reducir los síntomas físicos asociados con la ansiedad. 

d) Aumento de la confianza y autoestima: participar en un programa de ejercicio físico 
puede ayudar a las personas con TAG a desarrollar una mayor confianza en sus 
habilidades y capacidades físicas. Lograr metas de ejercicio, mejorar la resistencia y la 
fuerza, y ver mejoras en el rendimiento físico puede aumentar la autoestima y la 
sensación de control sobre el propio cuerpo y mente. 

e) Mejora del sueño: el TAG a menudo se asocia con dificultades para conciliar el sueño 
y mantener un sueño reparador. El ejercicio físico regular puede promover un mejor 
descanso y calidad del sueño. Además, el ejercicio temprano en el día puede ayudar a 
regular el ritmo circadiano, lo que facilita el sueño nocturno. 
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De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Moderada. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Se consideró un ECA (n= 30) (207) 

incluido en una revisión sistemática (208) en el que 10 participantes recibieron 
un programa de entrenamiento de resistencia (2 sesiones/semana), 10 
recibieron un programa de ejercicio aeróbico (2 sesiones/semana) y 10 fueron 
asignados al grupo control en lista de espera, durante 6 semanas. 

Los resultados muestran que, en adultos con TAG, el tratamiento con 
programas de ejercicio físico de resistencia frente al control: 

- No modifica la probabilidad de remisión. 
- No modifica los niveles de preocupación. 

Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia 
GRADE disponibles en el material metodológico. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    La práctica regular de ejercicio físico supervisado 
ha demostrado efectos beneficiosos, como una reducción de la ansiedad y una 
mejora del estado de ánimo, en personas con depresión y otras enfermedades 
mentales (204,205). El GAG considera que estos beneficios pueden ser 
extrapolables a las personas con TAG. Además, la OMS establece que se debe 
considerar el ejercicio físico estructurado en los adultos con TAG y/o trastorno 
de pánico. De manera más general también recomienda que todos los adultos de 
18 a 64 años (no específicamente aquellos con TAG o trastorno de pánico) 
realicen al menos 150 a 300 minutos de actividad física aeróbica de intensidad 
moderada, o al menos 75 a 150 minutos de actividad física aeróbica de intensidad 
vigorosa, o una combinación equivalente de actividad de intensidad moderada y 
vigorosa durante la semana, para obtener beneficios sustanciales para la salud 
(209). 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Insignificante. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En el ECA considerado no se registró ningún 

evento adverso. La evidencia disponible en poblaciones similares muestra que 
la aparición de eventos adversos en personas que participaron en programas de 
actividad física oscila entre 0 y 25 %, y todos los eventos observados fueron 
clasificados como lesiones musculoesqueléticas menores sin presencia de 
lesiones ni eventos graves. Adicionalmente, la tasa de eventos adversos no 
pareció diferir de la tasa de eventos adversos informados en personas activas 
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(210). Por todo ello, el GAG considera que los programas de actividad física 
supervisados son una opción segura. 

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Muy baja. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: La calidad global de la evidencia 

fue considerada muy baja debido a que el número total de pacientes incluidos 
es menor que el número de pacientes generados por el cálculo convencional del 
tamaño de la muestra (tamaño óptimo de información), tanto para el desenlace 
remisión (1.257 participantes en cada grupo) como para el de preocupación y/o 
anticipación aprehensiva (400 participantes en cada grupo), y existe riesgo de 
sesgo debido a que no fue posible el cegamiento de pacientes y del personal 
evaluador. Además, hay riesgo de sesgo incierto en cuanto al ocultamiento de 
la asignación. 

Por desenlace, la calidad de la evidencia fue considerada muy baja para el 
desenlace remisión y baja para el de preocupación y/o anticipación aprehensiva. 
El estudio considerado no informó el desenlace síntomas de ansiedad ni 
respuesta al tratamiento. 

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 
• Juicio: Juicio: Juicio: Juicio: La incertidumbre o la variabilidad probablemente no son importantes. 
• EvideEvideEvideEvidencia procedente de la investigación:ncia procedente de la investigación:ncia procedente de la investigación:ncia procedente de la investigación:    No se han podido identificar 

estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces.  

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 

e) El balance entre los efectos deseables e indeseables esperados, 
¿favorece a la intervención o a la comparación? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente favorece a la intervención. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartados anteriores. 

• Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: En grupos de población similares, la incidencia 
de eventos adversos en individuos que participaron en programas de actividad 
física varía entre el 0% y el 25%, siendo los eventos adversos registrados 
clasificados como lesiones menores. Además, la tasa de eventos adversos no 
parece ser significativamente diferente a la tasa de eventos adversos reportados 
en personas activas (210). 

Es importante destacar que la recomendación de programas de ejercicio 
físico supervisados debe ser evaluada caso por caso y adaptada a las necesidades 
y capacidades individuales.  
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f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Los recursos implicados dependerán de la 

modalidad de la intervención (presencial vs. on-line, individual vs. grupal, etc.). 
No obstante, al ser tratamientos no financiados, el paciente asumiría todo su 
coste en cualquiera de los casos. 

g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 

i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente reducido. 
• Evidencia procedenteEvidencia procedenteEvidencia procedenteEvidencia procedente    de la investigación:de la investigación:de la investigación:de la investigación:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El coste de este tratamiento sería asumido 

íntegramente por el paciente. Esto puede producir una inequidad en el acceso 
a este tratamiento en función del nivel adquisitivo. Sin embargo, el GAG 
considera que los costes asociados a un programa de ejercicio físico son 
generalmente reducidos, si bien los recursos necesarios podrían variar según la 
modalidad de la intervención (presencial vs. en línea, individual vs. grupal, entre 
otros). 

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sí. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: El 100% de los participantes en el 

ECA considerado finalizaron con éxito la intervención a la que fueron 
asignados. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera que las opciones de 
intervención a corto plazo son en general bien toleradas, pero que la 
tolerabilidad podría variar en personas con limitaciones físicas. Por otro lado, 
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puesto que estos programas deberían convertirse en un hábito tras la 
intervención, la adherencia a largo plazo podría no ser buena. 

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente no. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Actualmente no existe una estrategia nacional 

para la promoción del ejercicio en pacientes con TAG. Las propuestas 
existentes son escasas e individuales. 

Para la correcta implementación de la recomendación del uso de 
programas de ejercicio físico se debería contar con un equipo de expertos para 
llevarlos a cabo y material para el entrenamiento (prensa, máquina de press, 
banca, pesas, etc.). La implementación conllevaría costes de personal, 
formación y material. 

7.2. Hierbas medicinales 

Las hierbas medicinales son muy populares y hoy en día se ha generalizado su uso para 
paliar los síntomas de trastornos psicológicos como el TAG. 

Es relevante que los profesionales sanitarios puedan proporcionar información 
basada en la evidencia científica disponible sobre los posibles riesgos y beneficios 
asociados con el uso de las hierbas medicinales. Al hacerlo, se fomenta un ambiente de 
apertura y transparencia que previene que los pacientes oculten su consumo, posibilitando 
la evaluación de cualquier posible interacción o efecto adverso. 

7.2.1. Camomila (manzanilla) 

PregunPregunPregunPregunta para responder:ta para responder:ta para responder:ta para responder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada del extracto 
de camomila frente a placebo? 

Contexto 

Entre las hierbas medicinales más populares se encuentra la manzanilla o camomila 
común, nativa de Europa, una especie de planta perteneciente a la familia Asteraceae. Ha 
sido empleada tradicionalmente como remedio natural para diversos trastornos por sus 
potenciales efectos digestivos, antiinflamatorios y sedantes (211,212). 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan 
recomendaciones sobre el uso de la camomila en pacientes con TAG.  
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Recomendaciones 

1. Se sugiere recomendar a las personas con TAG el consumo de camomila (manzanilla) 
como complemento del tratamiento psicológico y/o farmacológico pautado. [Débil a 
favor] 

Justificación 

Se ha formulado una recomendación débil a favor del uso de extracto de camomila 
únicamente como adyuvante en el tratamiento del TAG a pesar de que la evidencia 
disponible es sobre sus efectos como tratamiento individual en comparación con placebo. 
El GAG ha considerado el balance beneficio-riesgo y el coste del producto. 

Justificación detallada 

Balance beneficio-riesgo: la evidencia señala cierto beneficio de la camomila sobre los 
niveles de ansiedad en las personas con TAG. Sin embargo, no debe considerarse como 
un tratamiento individual o principal debido a que la evidencia es muy limitada y hay 
variabilidad en la respuesta. El GAG ha considerado que, dados los potenciales efectos 
digestivos y sedantes conocidos de la camomila, esta podría ayudar a paliar los síntomas 
que acompañan al TAG. Dado que, por otro lado, la posibilidad de aparición de eventos 
adversos asociados a esta hierba medicinal se considera insignificante, el GAG ha 
considerado que el balance beneficio-riesgo es globalmente favorable a la camomila. 

Uso de recursos y costes: al ser un producto no financiado, el coste de este tratamiento 
sería asumido íntegramente por el paciente. Sin embargo, dado el bajo coste de este 
producto, el GAG considera que la recomendación de su uso probablemente no tendría 
un impacto en la equidad. 

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Moderada. 
• Evidencia Evidencia Evidencia Evidencia procedente de la investigación:procedente de la investigación:procedente de la investigación:procedente de la investigación:    Se consideraron 2 ECA (n= 150) 

(211,212) entre los que 74 participantes fueron tratados con aproximadamente 
una media de 80 mg/d de extracto de camomila y 76 participantes recibieron 
placebo. La duración del tratamiento osciló entre 4 y 25 semanas. 

Los resultados muestran que, en adultos con TAG, el tratamiento con extracto 
de camomila frente al placebo: 

- Reduce los niveles de ansiedad (efecto pequeño), sin embargo, no 
supera el umbral de decisión clínica. 

- No modifica la probabilidad de respuesta. 
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- No modifica el riesgo de efectos adversos. 
Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia 

GRADE disponibles en el material metodológico. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    La camomila en infusión se ha utilizado 
tradicionalmente por sus efectos digestivos y para promover la relajación y 
aliviar el estrés (213,214). A pesar de la muy baja evidencia disponible sobre 
los efectos de la camomila en personas con TAG, el GAG considera que la 
administración de camomila, como complemento al tratamiento psicológico 
y/o farmacológico pautado, probablemente reduzca los síntomas 
acompañantes y mejore la calidad del sueño en estos pacientes, mejorando así 
el estado general de los mismos. No obstante, el GAG también considera que 
la respuesta a la manzanilla puede variar significativamente de una persona a 
otra. Algunas pueden experimentar alivio leve de la ansiedad, mientras que 
otras pueden no notar ningún efecto. 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Insignificante. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartado anterior. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En los ECA considerados (211,212) se registró 

una proporción muy baja de eventos adversos, siendo el más común la presencia 
de náuseas. La camomila generalmente se tolera bien y los efectos secundarios 
son raros a las dosis recomendadas y durante periodos no prolongados por lo 
que se considera un producto seguro, carente de toxicidad (215).  

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Muy baja. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: La calidad global de la evidencia 

fue considerada muy baja, calificación otorgada a todos los desenlaces clave 
informados debido a que, el número total de pacientes incluidos entre todos los 
estudios es menor que el número de pacientes generados por el cálculo 
convencional del tamaño de la muestra (tamaño óptimo de información; 
ansiedad: 348; respuesta: 641; eventos adversos: 263 participantes en cada 
grupo, respectivamente) y existe riesgo de sesgo en los estudios debido a un 
posible informe selectivo de los resultados y la insuficiencia de la información 
en el dominio de ocultación de la asignación. 

Por desenlace, la calidad de la evidencia fue considerada muy baja para los 
desenlaces de ansiedad, respuesta y efectos adversos con seguimiento medio de 
8 semanas y en un rango de 8 a 25 semanas. La calidad de la evidencia fue 
considerada moderada para el desenlace efectos adversos con un seguimiento 
medio de 25 semanas. 

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 
• Juicio: Juicio: Juicio: Juicio: La incertidumbre o la variabilidad probablemente sean importantes. 
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• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se han podido identificar 
estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces. 

• Consideraciones Consideraciones Consideraciones Consideraciones adicionales:adicionales:adicionales:adicionales:    El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 

e) El balance entre los efectos deseables e indeseables esperados, 
¿favorece a la intervención o a la comparación? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente favorece a la intervención. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartados anteriores. 

f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Costes y reducción de costes insignificante. 
• Evidencia procedente de la investigEvidencia procedente de la investigEvidencia procedente de la investigEvidencia procedente de la investigación: ación: ación: ación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Al ser un producto no financiado, el coste de 

este tratamiento sería asumido íntegramente por el paciente. Se comercializa en 

formatos y concentraciones muy diversas así como en combinación con otras 

hierbas medicinales. Además, existen distintos canales de venta por lo que los 

precios pueden variar considerablemente. Sin embargo, el GAG considera que, 
en general, el coste de la camomila es bajo o muy bajo. 

g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 

i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sin impacto. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Al ser un producto no financiado, el coste de 

este tratamiento sería asumido íntegramente por el paciente. Sin embargo, dado 
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el bajo coste de este producto, el GAG considera que la recomendación de su 
uso probablemente no tendría un impacto en la equidad. 

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Incierto. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En términos generales, los productos 

elaborados sobre la base de plantas suelen percibirse como más seguros que los 
medicamentos. 

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Variable. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    La camomila no está incluida en todos los 

repertorios de medicamentos o productos dietoterápicos de los programas 
utilizados en AP. 

7.2.2. Pasiflora 

Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada del extracto 
de pasiflora frente al oxazepam? 

Contexto 

La pasiflora (passiflora incarnata) es una enredadera leñosa a la que se le atribuyen 
propiedades sedantes/ansiolíticas y que se ha utilizado ampliamente como ingrediente de 
remedios a base de hierbas, principalmente en forma de tintura líquida (216). 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan 
recomendaciones sobre el uso del extracto de pasiflora en pacientes con TAG. 

Recomendaciones 

1. Debido a la baja confianza en la evidencia disponible, no se puede emitir una 
recomendación sobre el consumo de pasiflora para mejorar los síntomas de las personas 
con TAG. 
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Justificación 

El GAG ha considerado no emitir una recomendación ni en contra ni a favor del uso de 
extracto de pasiflora en pacientes con TAG, teniendo en cuenta la magnitud de los efectos 
esperados, la calidad de la evidencia y el balance beneficio-riesgo. 

Justificación detallada 

Magnitud de los efectos esperados: la evidencia señala que el tratamiento con extracto de 
pasiflora no modifica los niveles de ansiedad frente al oxazepam. 

Certeza global en la evidencia sobre los efectos: la calidad global de la evidencia 
considerada, procedente de un solo ECA con 36 participantes, es muy baja debido al 
pequeño tamaño muestral y a la presencia de riesgo de sesgo por informe selectivo de 
resultados. El cambio en los niveles de ansiedad fue el único desenlace clave informado 
en dicho estudio. 

Balance beneficio-riesgo: no se observa un beneficio en el tratamiento con extracto 
de pasiflora frente al oxazepam y no hay evidencia sobre los efectos indeseables esperados, 
por tanto, se desconoce el balance beneficio-riesgo. 

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Insignificante. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Solo se identificó un ECA (n= 36) 

(216) en el que 18 participantes fueron tratados con 45 gotas/día de extracto de 
pasiflora y 18 participantes con 30 mg/d de oxazepam, un metabolito de las 
benzodiacepinas no comercializado en España, durante un período de 4 
semanas. 

Los resultados muestran que, en adultos con TAG, el tratamiento con extracto 
de pasiflora frente al oxazepam: 

- No modifica los niveles de ansiedad. 

Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia GRADE 
disponibles en el material metodológico. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera que la dosis expresada en 
gotas puede conllevar errores de dosificación debido a que pueden existir 
distintas presentaciones de los preparados, lo cual debe ser tenido en cuenta en 
el momento de la prescripción.  

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocida. 
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• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El Comité de Medicamentos a base de Plantas 
de la Agencia Europea del Medicamento advierte que los preparados de 
pasiflora solo deben usarse en adultos y adolescentes mayores de 12 años. Este 
medicamento puede producir somnolencia. En la ficha técnica del medicamento 
se informa que no se han descrito reacciones adversas a la pasiflora a las dosis 
diarias recomendadas. 

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Muy baja. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    La calidad global de la evidencia 

fue considerada muy baja debido a que, en el único estudio considerado, el 
número total de pacientes incluidos es menor que el número de pacientes 
generados por el cálculo convencional del tamaño de la muestra (tamaño 
óptimo de información) y existe riesgo de sesgo debido a un posible informe 
selectivo de los resultados.  

La calidad de la evidencia fue considerada muy baja para el único 
desenlace informado, de ansiedad. 

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 
• Juicio: Juicio: Juicio: Juicio: La incertidumbre o la variabilidad probablemente no son importantes. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se han podido identificar 

estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 

e) El balance entre los efectos deseables e indeseables esperados, 
¿favorece a la intervención o a la comparación? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    Ver apartados anteriores. 

f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Al ser un producto no financiado, el coste de 

este tratamiento sería asumido íntegramente por el paciente. La pasiflora se 
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comercializa en formatos y concentraciones muy diversas así como en 
combinación con otras hierbas medicinales. Existen distintos canales de venta y 
los precios varían considerablemente. 

g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 
• Evidencia procedente de la Evidencia procedente de la Evidencia procedente de la Evidencia procedente de la investigación:investigación:investigación:investigación:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 

i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente reducido. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Al ser un producto no financiado, el coste de 

este tratamiento sería asumido íntegramente por el paciente. Esto puede 
producir una inequidad en el acceso a este tratamiento en función del nivel 
adquisitivo. 

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 
• JuicioJuicioJuicioJuicio:::: Probablemente sí. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: La aceptabilidad de los 

tratamientos farmacológicos fluctúa por cambios en la percepción de su 
efectividad o por la presencia de efectos secundarios. En el ECA analizado, la 
tasa de abandono en el grupo de participantes tratado con pasiflora es la misma 
que la del grupo tratado con oxazepam (2 de 18). 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En términos generales, los productos 
elaborados sobre la base de plantas suelen percibirse como más seguros que los 
medicamentos. 

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sí. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
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• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    La pasiflora está incluida en el repertorio de 
medicamentos o productos dietoterápicos que pueden prescribirse en AP. 

7.2.3. Valeriana 

Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada del extracto 
de valeriana frente al diazepam y frente al placebo? 

Contexto 

Entre las hierbas medicinales más populares usadas para paliar los síntomas de trastornos 
psicológicos como el TAG se encuentra la valeriana. 

La valeriana, según la Agencia Española del Medicamento, es un medicamento tradicional 
a base de plantas para el alivio del estrés mental y para facilitar el sueño. Basado 
exclusivamente en su uso tradicional. 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan 
recomendaciones sobre el uso del extracto de valeriana en pacientes con TAG. 

Recomendaciones 

1. De acuerdo a la evidencia disponible, no se puede emitir una recomendación sobre el 
consumo de valeriana para mejorar los síntomas de las personas con TAG. 

Justificación 

El GAG ha decidido no emitir una recomendación a favor ni en contra del uso de extracto 
de valeriana en pacientes con TAG, considerando la magnitud de los efectos esperados, la 
calidad de la evidencia y el balance beneficio-riesgo. 

Justificación detallada 

Magnitud de los efectos esperados: la evidencia señala que el tratamiento con extracto de 
valeriana no modifica los niveles de ansiedad frente al diazepam ni frente al placebo. 

Certeza global en la evidencia sobre los efectos: la calidad global de la evidencia 
considerada, procedente de un solo ECA con 36 participantes, es baja debido al reducido 
tamaño de la muestra y a la posible existencia de riesgo de sesgo dada la insuficiencia de 
información en los dominios de ocultación de la asignación y de datos de resultados 
incompletos. El cambio en los niveles de ansiedad fue el único desenlace clave informado 
en dicho estudio. 
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Balance beneficio-riesgo: no se observa un beneficio en el tratamiento con extracto 
de valeriana frente al diazepam ni frente al placebo y no hay evidencia sobre los efectos 
indeseables esperados, por tanto, se desconoce el balance beneficio-riesgo. 

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Insignificante. 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Se consideró un ECA (n= 36) (217) 
en el que 12 participantes fueron tratados con extracto de valeriana (dosis diaria 
media: 81,3 mg), 12 con diazepam (dosis diaria media: 6,5 mg) y 12 recibieron 
placebo. La duración del tratamiento fue de 4 semanas. 

Los resultados muestran que, en adultos con TAG, el tratamiento con 
extracto de valeriana: 

- No modifica los niveles de ansiedad frente al diazepam. 

- No modifica los niveles de ansiedad frente al placebo. 

Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia 
GRADE disponibles en el material metodológico. 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocida. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Baja. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    La calidad global de la evidencia 

fue considerada baja. Existe riesgo de sesgo en el único estudio considerado 
debido a la insuficiencia de información en los dominios de ocultación de la 
asignación y de datos de resultados incompletos y, además, el número total de 
pacientes incluidos es menor que el número de pacientes generados por el 
cálculo convencional del tamaño de la muestra (tamaño óptimo de 
información). 

La calidad de la evidencia fue considerada baja para el único desenlace 
informado, de ansiedad. 

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 

• Juicio: Juicio: Juicio: Juicio: La incertidumbre o la variabilidad probablemente no son importantes. 
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• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se han podido identificar 
estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 

e) El balance entre los efectos deseables e indeseables esperados, 
¿favorece a la intervención o a la comparación? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartados anteriores. 

f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Al ser un producto no financiado, el coste de 

este tratamiento sería asumido íntegramente por el paciente. La valeriana se 
comercializa en formatos y concentraciones muy diversas así como en 
combinación con otras hierbas medicinales. Existen distintos canales de venta y 
los precios varían considerablemente. 

g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 
• EvidenciaEvidenciaEvidenciaEvidencia    procedente de la investigación:procedente de la investigación:procedente de la investigación:procedente de la investigación:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 

i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente reducido. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones Consideraciones Consideraciones Consideraciones adicionales:adicionales:adicionales:adicionales:    Al ser un producto no financiado, el coste de 

este tratamiento sería asumido íntegramente por el paciente. Esto puede 
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producir una inequidad en el acceso a este tratamiento en función del nivel 
adquisitivo. 

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Variable. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta.  

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En términos generales, los productos 
elaborados sobre la base de plantas suelen percibirse como más seguros que los 
medicamentos.  

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 

• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sí. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    La valeriana está incluida en el repertorio de 

medicamentos o productos dietoterápicos que pueden prescribirse en AP. 

7.2.4. Galphimia Glauca o árnica roja 

Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de la galphimia 
glauca frente al lorazepam? 

Contexto 

Las hierbas medicinales son muy populares y hoy en día se ha generalizado su uso para 
paliar los síntomas de trastornos psicológicos como el TAG.  

La galphimia glauca, también conocida por los nombres comunes de árnica de raíz y 
árnica roja, es una especie de planta nativa de México perteneciente a la familia 
Malpighiaceae. Ha sido empleada popularmente por sus potenciales efectos 
tranquilizantes y analgésicos y, en menor medida, espasmolíticos, antiinflamatorios o 
antiprotozoarios. Además, es empleada tradicionalmente para los dolores postparto e 
indicada terapéuticamente por sus efectos ansiolíticos para el TAG, concretamente, la 
galfimina-B (principio activo) posee un efecto inhibitorio sobre las neuronas 
dopaminérgicas del área tegmental ventral. En España es conocida por "calderona 
amarilla" (218,219). 

Es relevante que los profesionales sanitarios puedan proporcionar información 
basada en la evidencia científica disponible sobre los posibles riesgos y beneficios 
asociados con el uso de la medicina alternativa o complementaria, como es el caso de la 
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galphimia glauca. Al hacerlo, se fomenta un ambiente de apertura y transparencia que 
previene que los pacientes oculten su consumo, posibilitando la evaluación de cualquier 
posible interacción o efecto secundario negativo. 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan 
recomendaciones sobre el uso de la galphimia glauca en pacientes con TAG. 

Recomendaciones 

1. Debido la baja confianza en la evidencia disponible, no se puede emitir una 
recomendación sobre el consumo de galphimia glauca (árnica de raíz o árnica roja) para 
mejorar los síntomas de las personas con TAG. 

Justificación 

El GAG ha considerado no realizar una recomendación a favor ni en contra del uso de 
galphimia glauca en pacientes con TAG, basándose en la calidad de la evidencia y el 
balance beneficio-riesgo. 

Justificación detallada 

Certeza global en la evidencia sobre los efectos: la calidad global de la evidencia 
considerada, procedente de dos ECA (n=223), es muy baja debido a la posible existencia 
de riesgo de sesgo dada la insuficiencia de información en los dominios de selección de los 
participantes y de resultados informados por los participantes en ambos estudios y al alto 
riesgo de sesgo por deserción en uno de los estudios incluidos. El cambio en los niveles de 
ansiedad fue el único desenlace clave informado en dicho estudio. 

Balance beneficio-riesgo: la evidencia indica que el tratamiento con galphimia glauca 
no modifica los niveles de ansiedad frente al lorazepam y no hay evidencia sobre los 
efectos indeseables esperados, por tanto, se desconoce el balance beneficio-riesgo. 

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Insignificante 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Se consideraron 2 ECA (n= 223) 

(218,219) entre los que 52 participantes fueron tratados con 350-700 µg/d de 
extracto de galphimia glauca, 55 con 700 µg/d de extracto de galphimia glauca, 
57 fueron tratados con 1-2 mg/d de lorazepam y otros 59 participantes con 2 
mg/d de lorazepam. La duración del tratamiento osciló entre las 4 y las 12 
semanas. 
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Los resultados muestran que, en adultos con TAG, el tratamiento con galphimia 
glauca frente al lorazepam: 

-No modifica los niveles de ansiedad. 

Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia GRADE 
disponibles en el material metodológico. 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocida. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Muy baja. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: La calidad global de la evidencia 

fue considerada muy baja para la dosis de 350-700 µg/d de galphimia glauca y 
baja para la dosis de 700 µg/d. En los dos estudios considerados, la información 
es insuficiente para permitir el juicio en los dominios de selección de los 
participantes y de resultados informados por los participantes. Adicionalmente, 
en uno de los estudios (219), el dominio de deserción presenta un alto riesgo de 
sesgo debido a que no se informó de los valores P exactos ni de todos los 
resultados pre-especificados para los puntos de evaluación. 

Por desenlace, la calidad de la evidencia fue considerada baja para el 
desenlace ansiedad con una dosis de 700 µg/d y muy baja para el de ansiedad 
con una dosis de entre 350 y 700 µg/d. 

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio:    La incertidumbre o la variabilidad probablemente no son importantes. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se han podido identificar 

estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces. 

• Consideraciones Consideraciones Consideraciones Consideraciones adicionales:adicionales:adicionales:adicionales:    El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 

e) El balance entre los efectos deseables e indeseables esperados, 
¿favorece a la intervención o a la comparación? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    Ver apartados anteriores. 
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f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Costes y reducción de costes insignificante. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Al ser un producto no financiado, el coste de 

este tratamiento sería asumido íntegramente por el paciente. Pueden existir 
distintas presentaciones y combinaciones con otras plantas medicinales. Existen 
distintos canales de venta y los precios pueden varían considerablemente. 

g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 
• Evidencia procedenteEvidencia procedenteEvidencia procedenteEvidencia procedente    de la investigación:de la investigación:de la investigación:de la investigación:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 

i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente reducido. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Al ser un producto no financiado, el coste de 

este tratamiento sería asumido íntegramente por el paciente. Sin embargo, el 
GAG considera que su recomendación no produciría una inequidad en el 
acceso a este tratamiento en función del nivel adquisitivo debido a su bajo coste. 

Por otra parte, al ser un producto que se suele vender en herbolarios, la 
recomendación de este producto podría producir una desigualdad en el acceso 
debido al lugar de residencia puesto que estos establecimientos suelen ser 
menos frecuentes en entornos rurales. 

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Incierto. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
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• Consideraciones Consideraciones Consideraciones Consideraciones adicionales:adicionales:adicionales:adicionales:    En términos generales, los productos 
elaborados sobre la base de plantas suelen percibirse como más seguros que los 
medicamentos. 

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Variable. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    La galphimia glauca no está incluida en todos 

los repertorios de medicamentos o productos dietoterápicos de los programas 
utilizados en AP. 

7.2.5. Kava 

Pregunta para Pregunta para Pregunta para Pregunta para responder:responder:responder:responder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada del kava frente 
al placebo? 

Contexto 

El kava (piper methysticum) es un preparado herbáceo procedente de un arbusto perenne, 
nativo de las sociedades del Océano Pacífico con significado histórico y cultural. Se 
prepara tradicionalmente a partir de raíces masticadas combinadas con agua o leche de 
coco y su uso es recreativo. Además, la infusión de kava es empleada en la medicina 
tradicional por su actividad sedante. 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan 
recomendaciones sobre el uso de kava en pacientes con TAG. 

Recomendaciones 

1. Debido la baja confianza en la evidencia disponible, no se puede emitir una 
recomendación sobre el consumo de kava para mejorar los síntomas de las personas 
con TAG. 

Justificación 

El GAG ha decidido no emitir una recomendación a favor ni en contra del uso de kava en 
pacientes con TAG, considerando la magnitud de los efectos esperados, la calidad de la 
evidencia y el balance beneficio-riesgo. 
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Justificación detallada 

Magnitud de los efectos esperados: la evidencia señala que el tratamiento con kava no 
modifica los niveles de ansiedad ni la tasa de respuesta frente al placebo. 

Certeza global en la evidencia sobre los efectos: la calidad global de la evidencia, 
procedente de 3 ECA (n= 130) con limitaciones metodológicas, fue considerada baja 
debido al reducido tamaño de la muestra y a la presencia de riesgo de sesgo en los estudios 
debido a la ausencia de período de lavado. Las variables probabilidad de remisión y nivel 
de preocupación no fueron informadas en ninguno de los estudios. 

Balance beneficio-riesgo: no se observa un beneficio en el tratamiento con kava 
frente al placebo y no hay evidencia sobre los efectos indeseables esperados, por tanto, se 
desconoce el balance beneficio-riesgo. 

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Insignificante. 

• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    Se consideraron 3 ECA (n= 130) 
(220–222) entre los cuales 63 participantes fueron tratados con Kava y 67 
recibieron placebo. La duración del tratamiento osciló entre las 3 y las 8 
semanas. 

Los resultados muestran que, en adultos con TAG, el tratamiento con kava 
frente al placebo: 

- No modifica los niveles de ansiedad. 
- No modifica la tasa de respuesta. 

Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia 
GRADE disponibles en el material metodológico. 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocida. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Baja. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    La calidad global de la evidencia 

fue considerada baja debido a que, para el desenlace clave de respuesta, el 
número total de pacientes incluidos entre todos los estudios es menor que el 
número de pacientes generado por el cálculo convencional del tamaño de la 
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muestra (tamaño óptimo de información), y existe riesgo de sesgo en los 
estudios debido a la ausencia de período de lavado. 
Por desenlace, la calidad de la evidencia fue considerada baja para el desenlace 
respuesta y muy baja para el de ansiedad. 

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 
• Juicio: Juicio: Juicio: Juicio: La incertidumbre o la variabilidad probablemente no son importantes. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se han podido identificar 

estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces. 

• Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 

e) El balance entre los efectos deseables e indeseables esperados, 
¿favorece a la intervención o a la comparación? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    Ver apartados anteriores. 

f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Al ser un producto no financiado, el coste de 

este tratamiento sería asumido íntegramente por el paciente. Pueden existir 
distintas presentaciones y combinaciones con otras plantas medicinales. Existen 
distintos canales de venta y los precios pueden varían considerablemente. 

g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
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i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente reducido. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Al ser un producto no financiado, el paciente 

asumiría todo su coste. Esto puede producir una inequidad en el acceso a este 
tratamiento en función del nivel adquisitivo. 

Además, al ser un producto que se suele vender en herbolarios, su 
recomendación podría producir también una desigualdad en el acceso debido al 
lugar de residencia puesto que estos establecimientos suelen ser menos 
frecuentes en entornos rurales. 

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Incierto. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: En términos generales, los productos 

elaborados sobre la base de plantas suelen percibirse como más seguros que los 
medicamentos. 

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Variable. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: El kava no está incluida en todos los repertorios 

de medicamentos o productos dietoterápicos de los programas utilizados en AP. 

7.2.6. Silexan o extracto de lavanda 

Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada del silexan 
(extracto de lavanda) frente al lorazepam y al placebo? 

Contexto 

El silexan o “aceite de lavanda” es el nombre común para el aceite esencial de la planta 
lavandula angustifolia, que se cultiva o se recolecta para extraer el aceite esencial para uso 
medicinal. Según el Comité de Medicamentos a base de Plantas de la Agencia Europea 
del Medicamento, el uso actual de la lavanda para aliviar los síntomas leves del estrés 
mental y del agotamiento, y cómo ayuda para dormir se basan en su 'uso tradicional', es 
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decir, en su utilización de un modo seguro en esta indicación durante al menos 30 años (de 
los cuales, como mínimo durante 15 años se haya utilizado en la UE). 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan 
recomendaciones sobre el uso del silexan en pacientes con TAG. 

Recomendaciones 

 Debido a la escasa y baja confianza en la evidencia disponible, no se puede emitir una 
recomendación sobre el consumo de silexan (extracto de lavanda) para mejorar los 
síntomas de las personas con TAG. 

Justificación 

El GAG ha considerado no realizar una recomendación a favor ni en contra del uso de 
silexan en pacientes con TAG, teniendo en cuenta la calidad de la evidencia y el balance 
beneficio-riesgo. 

Justificación detallada 

Certeza global en la evidencia sobre los efectos: la calidad global de la evidencia para 
ambas comparaciones, procedente de un solo ECA con 395 participantes, fue considerada 
baja debido al reducido tamaño de la muestra, a la imprecisión del efecto y a la posible 
existencia de riesgo de sesgo, dada la insuficiente información disponible para valorar el 
dominio de cegamiento de los evaluadores del resultado. Las variables probabilidad de 
remisión y nivel de preocupación no fueron informadas en ninguno de los estudios. 

Balance beneficio-riesgo: no se observa un beneficio con el tratamiento con silexan 
frente al lorazepam; se observa un beneficio pequeño frente a placebo pero no hay 
evidencia sobre los efectos indeseables esperados, por tanto, se desconoce el balance 
beneficio-riesgo. 

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: frente a placebo: Pequeña. 

     frente al lorazepam: Insignificante. 
 

• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Se consideró un ECA (n= 395) 
(223) en el que 135 participantes fueron tratados con silexan (80 mg/d) y 125 
con silexan (160 mg/d), mientras que 135 recibieron placebo. La duración del 
tratamiento fue de 10 semanas. 
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Los resultados muestran que, en adultos con TAG, el tratamiento con 
silexan (dosis: 80 o 160 mg/d) frente a placebo: 

-Reduce los niveles de ansiedad (efecto pequeño), sin embargo, no supera 
el umbral de decisión clínica. 

-Aumenta la probabilidad de respuesta. 

o 80 mg: 140 pacientes más por cada 1.000. 
o 160 mg: 227 pacientes más por cada 1.000. 

Para la comparación del silexan (extracto de lavanda) frente al lorazepam 
se consideró un ECA (n= 77) (224); 37 participantes fueron tratados con silexan 
(80 mg/d), mientras que 40 fueron tratados con lorazepam (0,5 mg/d). La 
duración del tratamiento fue de 10 semanas. 

Los resultados muestran que, en adultos con TAG, el tratamiento con 
silexan (extracto de lavanda) frente al lorazepam: 

-No modifica los niveles de ansiedad. 

-No modifica la tasa de respuesta. 

Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia 
GRADE disponibles en el material metodológico. 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocida. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Baja. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Comparación silexan (extracto de 

lavanda) frente a placebo: la calidad global de la evidencia fue considerada baja 
debido a que el número total de pacientes incluidos es menor que el número de 
pacientes generados por el cálculo convencional del tamaño de la muestra 
(tamaño óptimo de información; ansiedad: 348; respuesta: 641 participantes en 
cada grupo, respectivamente) y existe riesgo de sesgo en el estudio considerado 
dada la insuficiencia de información en el dominio de cegamiento de los 
evaluadores del resultado. 

La calidad de la evidencia para cada uno de los desenlaces fue considerada 
baja en todos los casos. 

Comparación silexan (extracto de lavanda) frente a lorazepam: la calidad 
global de la evidencia fue considerada baja debido a que el número total de 
pacientes incluidos es menor que el número de pacientes generados por el 
cálculo convencional del tamaño de la muestra (tamaño óptimo de información; 
ansiedad: 348; respuesta: 641 participantes en cada grupo, respectivamente) y 
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existe riesgo de sesgo en el estudio considerado dada la insuficiencia de 
información en los dominios de ocultación de la asignación y cegamiento de los 
evaluadores del resultado. 

La calidad de la evidencia para cada uno de los desenlaces fue considerada 
baja en todos los casos.  

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: La incertidumbre o la variabilidad probablemente no son importantes. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se han podido identificar 

estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 

e) El balance entre los efectos deseables e indeseables esperados, 
¿favorece a la intervención o a la comparación? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: frente a placebo: Desconocido. 

     frente al lorazepam: Desconocido. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartados anteriores. 

f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Al ser un producto no financiado, el coste de 

este tratamiento sería asumido íntegramente por el paciente. Pueden existir 
distintas presentaciones, concentraciones y combinaciones con otras plantas 
medicinales. Existen distintos canales de venta y los precios pueden varían 
considerablemente. 

g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 
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• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 
respondieran a la pregunta. 

i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente reducido. 
• Evidencia procedente de la investigacióEvidencia procedente de la investigacióEvidencia procedente de la investigacióEvidencia procedente de la investigación:n:n:n:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Al ser un producto no financiado, el coste de 

este tratamiento sería asumido íntegramente por el paciente. Esto puede 
producir una inequidad en el acceso a este tratamiento en función del nivel 
adquisitivo.  

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Incierto. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta.  
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En términos generales, los productos 

elaborados sobre la base de plantas suelen percibirse como más seguros que los 
medicamentos.  

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Variable. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El silexan (extracto de lavanda) no está incluido 

en todos los repertorios de medicamentos o productos dietoterápicos de los 
programas utilizados en AP. 

7.2.7. Granulado de hierbas Jiu Wei Zhen Xin 

Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada del granulado 
de hierbas Jiu Wei Zhen Xin frente a las azapironas y a los ISRS? 

Contexto 

El Jiu Wei Zhen Xin Granula es un preparado que contiene nueve hierbas: panax ginseng 
(ginseng), spina date seed (semilla de azufaifo silvestre), schisandra chinensis (el fruto de 
la magnolia china), poria cocos (hoelen), radix polygalae (raíz de polygala tenuifolia 
willd), rhizoma corydalis (tubérculo de corydalis), radix asparagi (raíz de espárrago de 
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cochinchina), rehmannia glutinosa (raíz de rehmannia preparada) y canela (corteza de 
cassia). En la medicina tradicional china, se receta para tratar el TAG, solo o en 
combinación con otros ansiolíticos.  

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan 
recomendaciones sobre el uso del granulado de hierbas Jiu Wei Zhen Xin en pacientes 
con TAG. 

Recomendaciones 

1. En personas con TAG, se sugiere no consumir granulado de hierbas Jiu Wei Zhen Xin 
como tratamiento alternativo al tratamiento con inhibidores selectivos de la 
recaptación de serotonina o azapironas. [Débil en contra] 

Justificación 

Se ha formulado una recomendación débil en contra del uso de granulado de hierbas Jiu 
Wei Zhen Xin en pacientes con TAG. El GAG ha considerado la magnitud de los efectos 
esperados, la calidad de la evidencia, el balance beneficio-riesgo y la factibilidad de 
implementar la recomendación. 

Justificación detallada 

Magnitud de los efectos esperados: la evidencia señala que el tratamiento con granulado 
de hierbas Jiu Wei Zhen Xin tanto en comparación con el tratamiento con azapironas 
como en comparación con el tratamiento con ISRS no modifica los niveles de ansiedad, la 
tasa de respuesta ni los niveles de eventos adversos. 

Certeza global en la evidencia sobre los efectos: la calidad global de la evidencia 
considerada para la comparación del granulado frente a azapironas, procedente de 8 ECA 
con un total de 923 participantes, es muy baja, mientras que, para la comparación del 
granulado frente a ISRS, procedente de 6 ECA con un total de 435 participantes, es baja. 
En el caso de la primera comparación, el juicio se debe a que los resultados presentan una 
heterogeneidad moderada, el efecto es impreciso y existe posible riesgo de sesgo dada la 
insuficiente información disponible para evaluar los dominios de ocultación de la 
asignación y de datos de resultados incompletos. En la segunda comparación, el juicio 
sobre la certeza de la evidencia se debe al reducido tamaño muestral y a que existe riesgo 
de sesgo en los dominios de ocultación de la asignación y de cegamiento del personal y de 
los participantes. Las variables probabilidad de remisión y nivel de preocupación no 
fueron informadas en ninguno de los estudios. 

Balance beneficio-riesgo: dado que no se observa un beneficio en el tratamiento con 
granulado de hierbas Jiu Wei Zhen Xin frente a azapironas y a ISRS y no se modifican los 
efectos indeseables esperados, el GAG ha considerado que el balance beneficio-riesgo no 
favorece ni a la intervención ni a la comparación. 
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Factibilidad: el granulado de hierbas Jiu Wei Zhen Xin no está incluido en todos los 
repertorios de medicamentos o productos dietoterápicos de los programas utilizados en 
AP. 

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Insignificante. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Para la comparación del granulado 

de hierbas Jiu Wei Zhen Xin frente a las azapironas, se consideraron 8 ECA 
(n= 923) (225–232) incluidos en una revisión sistemática (233); entre los cuales 
564 participantes fueron tratados con granulado de hierbas Jiu Wei Zhen Xin y 
359 con azapironas. La duración del tratamiento osciló entre las 4 y las 8 
semanas. 

Los resultados muestran que, en adultos con TAG, el tratamiento con 
granulado de hierbas Jiu Wei Zhen Xin frente al tratamiento con azapironas: 

- No modifica los niveles de ansiedad. 
- No modifica la probabilidad de respuesta. 
- No modifica el riesgo de eventos adversos. 

Para la comparación del granulado de hierbas Jiu Wei Zhen Xin frente a 
ISRS, se consideraron 6 ECA (n= 435) (232,234–238) incluidos en una revisión 
sistemática (233) entre los que 219 participantes fueron tratados con granulado 
de hierbas Jiu Wei Zhen Xin y 216 participantes con ISRS. La duración del 
tratamiento osciló entre las 4 y las 8 semanas. 

Los resultados muestran que, en adultos con TAG, el tratamiento con 
granulado de hierbas Jiu Wei Zhen Xin frente a los ISRS: 

- Aumenta los niveles de ansiedad (efecto pequeño), sin embargo, no 
supera el umbral de decisión clínica. 

- No modifica la tasa de respuesta. 
- Reduce el riesgo de eventos adversos frente a ISRS (124 pacientes más 

por cada 1.000). 
Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia 

GRADE disponibles en el material metodológico. 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: frente a azapironas: Insignificante. 

                    frente a ISRS: Pequeña. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartado anterior. En los 

estudios considerados, los eventos adversos más frecuentes fueron: sequedad 
bucal, estreñimiento, náuseas y mareos. 
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c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: frente a azapironas: Muy baja. 

                    frente a ISRS: Baja. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Comparación del granulado de 

hierbas Jiu Wei Zhen Xin frente a las azapironas: la calidad global de la 
evidencia fue considerada muy baja debido a que existe riesgo de sesgo en los 
estudios considerados para los desenlaces de remisión, respuesta y efectos 
adversos dada la insuficiencia de información en los dominios de ocultación de 
la asignación y de datos de resultados incompletos. Además, para el desenlace 
probabilidad de efectos adversos, el IC del efecto cruza el umbral de decisión 
clínica (12 puntos porcentuales en la tasa de estos eventos), por lo que se puede 
tomar una decisión clínica diferente con respecto a la intervención dependiendo 
de si se considera el límite inferior o superior) y los resultados presentan una 
heterogeneidad moderada. 

Por desenlace, la calidad de la evidencia fue considerada moderada para el 
desenlace ansiedad y muy baja para el de efectos adversos. 

Comparación del granulado de hierbas Jiu Wei Zhen Xin frente a ISRS: la 
calidad global de la evidencia fue considerada baja debido a que el número total 
de pacientes incluidos es menor que el número de pacientes generados por el 
cálculo convencional del tamaño de la muestra (tamaño óptimo de información) 
y a que existe riesgo de sesgo en los estudios considerados para los desenlaces 
de remisión y respuesta dada la insuficiencia de información en los dominios de 
ocultación de la asignación y de cegamiento del personal y de los participantes. 

Por desenlace, la calidad de la evidencia fue considerada baja para todos 
ellos. 

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: La incertidumbre o la variabilidad probablemente no son importantes. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se han podido identificar 

estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Se seleccionaron como desenlaces clave para la 
toma de decisión: el nivel de ansiedad, la tasa de respuesta, la tasa de remisión, 
el nivel de preocupación, el nivel de depresión: la calidad de vida y la tasa de 
eventos adversos. Estos desenlaces fueron seleccionados teniendo en cuenta el 
criterio del GAG, el criterio del grupo de colaboradores expertos y el resultado 
del estudio cualitativo realizado en el contexto de esta guía (entrevistas a 
pacientes). Se considera poco probable que exista variabilidad en cuanto a 
cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 
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e) El balance entre los efectos deseables e indeseables esperados, 
¿favorece a la intervención o a la comparación? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No favorece ni a la intervención ni a la comparación. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartados anteriores. 

f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Al ser un producto no financiado, el coste de 

este tratamiento sería asumido íntegramente por el paciente. Pueden existir 
distintas presentaciones, concentraciones y combinaciones con otras plantas 
medicinales. Existen distintos canales de venta y los precios pueden varían 
considerablemente. 

g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 

i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente reducido. 
• Evidencia Evidencia Evidencia Evidencia procedente de la investigación:procedente de la investigación:procedente de la investigación:procedente de la investigación:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Al ser un producto no financiado, el coste de 

este tratamiento sería asumido íntegramente por el paciente. Esto puede 
producir una inequidad en el acceso a este tratamiento en función del nivel 
adquisitivo. 

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Incierto. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta.  
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• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En términos generales, los productos 
elaborados sobre la base de plantas suelen percibirse como más seguros que los 
medicamentos.  

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Variable. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El granulado de hierbas Jiu Wei Zhen Xin no 

está incluido en todos los repertorios de medicamentos o productos 
dietoterápicos de los programas utilizados en AP. 

7.2.8. Medicina herbal oriental 

7.2.8.1. Medicina herbal oriental como tratamiento único 

Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de la medicina 
herbal oriental frente a los ansiolíticos y al placebo? 

Contexto 

La medicina herbal oriental es un enfoque de tratamiento de la medicina oriental, bajo la 
prescripción de hierbas medicinales o decocciones basadas en la medicina asiática oriental. 
Entre las más frecuentes están: poria cocus, glycyrrhiza uralensis fischer, zyzyphi semen, 
bupleuri radix, paeoniae radix alba, polygalae radix, angelicae gigantis radix, curcumae 
radix, pinellae tuber y os draconis (239). 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan 
recomendaciones sobre el uso de la medicina herbal oriental en monoterapia en pacientes 
con TAG. 

Recomendaciones 

1. A pesar de que los beneficios del tratamiento con medicina herbal oriental 
probablemente superan los daños, la baja confianza en la evidencia disponible no 
permite una recomendación a favor del consumo de medicina herbal oriental para 
mejorar los síntomas de las personas con TAG. 
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Justificación 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan recomendaciones 
sobre el uso de la medicina herbal oriental en monoterapia en pacientes con TAG. El 
GAG ha decidido no emitir una recomendación a favor ni en contra de su uso, teniendo 
en cuenta la calidad de la evidencia y la factibilidad del tratamiento en nuestro contexto. 

Justificación detallada 

Certeza global en la evidencia sobre los efectos: la calidad global de la evidencia fue 
considerada muy baja tanto para la comparación de la medicina herbal oriental con 
placebo (4 ECA, n= 251) como para la comparación con ansiolíticos (48 ECA, n= 4425) 
debido fundamentalmente a la heterogeneidad sustancial no explicada de los resultados 
entre estudios y al riesgo de sesgo debido al no cegamiento de pacientes, personal y 
evaluador de resultados. Los estudios considerados únicamente informan los desenlaces 
nivel de ansiedad y riesgo de eventos adversos. 

Factibilidad: La medicina herbal oriental no está incluida en todos los repertorios de 
medicamentos o productos dietoterápicos de los programas utilizados en AP. 

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 
• JuicioJuicioJuicioJuicio: frente a placebo: Moderada. 

    frente a ansiolíticos: Insignificante. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Para la comparación de la medicina 

herbal oriental frente a placebo se consideraron 4 ECA (n= 251) (240–243) 
incluidos en una revisión sistemática (239); entre los que 125 participantes 
fueron tratados con medicina herbal oriental mientras que 126 recibieron 
placebo durante un promedio de 6 semanas. 

Los resultados muestran que, en adultos con TAG, el tratamiento con 
medicina herbal oriental frente al placebo: 

- Reduce los niveles de ansiedad (efecto moderado). 
- No modifica el riesgo de eventos adversos. 

Para la comparación de la medicina herbal oriental frente a ansiolíticos se 
consideraron 48 ECA (n= 4425) incluidos en una revisión sistemática (239); 
entre los que 2464 participantes fueron tratados con medicina herbal oriental y 
1961 participantes fueron tratados con ansiolíticos. 

Los resultados muestran que, en adultos con TAG, el tratamiento con 
medicina herbal oriental frente al tratamiento con ansiolíticos: 

- Reduce los niveles de ansiedad (efecto pequeño), sin embargo, no 
supera el umbral de decisión clínica. 
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- Reduce el riesgo de eventos adversos, sin embargo, la ausencia de 
datos no permite estimar la magnitud de la reducción. 

Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia 
GRADE disponibles en el material metodológico. 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Insignificante. 
• JuicioJuicioJuicioJuicio:  frente a placebo: Insignificante. 

     frente a ansiolíticos: Desconocida. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartado anterior. La revisión 

sistemática incluida no especifica el tipo, frecuencia y/o gravedad de los eventos 
adversos que se registraron en los estudios primarios. 

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Muy baja. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Comparación de la medicina 

herbal oriental frente a placebo: la calidad global de la evidencia fue 
considerada muy baja debido a que: el IC del efecto en el nivel de ansiedad 
cruza el umbral de decisión clínica (6 puntos en la Escala de Ansiedad de 
Hamilton) y, por tanto, se puede tomar una decisión clínica diferente con 
respecto a la intervención dependiendo de si se considera el límite inferior o 
superior); los resultados presentan una heterogeneidad sustancial no explicada 
por el análisis de subgrupos y; existe riesgo de sesgo debido a que no fue posible 
el cegamiento de pacientes, personal y evaluador de resultados. 

Por desenlace, la calidad de la evidencia fue considerada baja para el 
desenlace eventos adversos y muy baja para el de ansiedad. 

Comparación de la medicina herbal oriental frente a ansiolíticos: la calidad 
global de la evidencia fue considerada muy baja debido a que los resultados 
presentan una heterogeneidad entre moderada y alta, existe riesgo de sesgo 
dada la imposibilidad en el cegamiento de los pacientes y el personal y la falta 
de cegamiento de los evaluadores de resultados. 

La calidad de la evidencia para cada uno de los desenlaces fue considerada 
muy baja.  

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 
• Juicio: Juicio: Juicio: Juicio: La incertidumbre o la variabilidad probablemente no son importantes. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se han podido identificar 

estudios que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los 
diferentes desenlaces. 
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• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 

e) El balance entre los efectos deseables e indeseables esperados, 
¿favorece a la intervención o a la comparación? 

• JuicioJuicioJuicioJuicio: frente a placebo: Probablemente favorece a la intervención.  
   frente a ansiolíticos: Desconocido. 

• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación: Ver apartados anteriores. 

f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Al ser un producto no financiado, el coste de 

este tratamiento sería asumido íntegramente por el paciente. Pueden existir 
distintas presentaciones del producto, concentraciones y combinaciones con 
otras plantas medicinales. Existen distintos canales de venta y los precios 
pueden varían considerablemente. 

g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la 
intervención o a la comparación? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 

i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente reducido. 
• EvideEvideEvideEvidencia procedente de la investigación:ncia procedente de la investigación:ncia procedente de la investigación:ncia procedente de la investigación:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Al ser productos no financiados, el coste de este 

tratamiento sería asumido íntegramente por el paciente. Esto puede producir 
una inequidad en el acceso a este tratamiento en función del nivel adquisitivo. 
Además, al ser productos que se suelen vender en herbolarios, la 
recomendación de los mismos podría producir también una desigualdad en el 
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acceso debido al lugar de residencia puesto que estos establecimientos suelen 
ser menos frecuentes en entornos rurales. 

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Incierto. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta.  

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    En términos generales, los productos 
elaborados sobre la base de plantas suelen percibirse como más seguros que los 
medicamentos.  

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Variable. 
• Evidencia procedente de la investEvidencia procedente de la investEvidencia procedente de la investEvidencia procedente de la investigación: igación: igación: igación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    La medicina herbal oriental no está incluida en 
todos los repertorios de medicamentos o productos dietoterápicos de los 
programas utilizados en AP. 

    

7.2.8.2. Medicina herbal oriental combinada con ansiolíticos 

Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:    

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de la medicina 
herbal oriental combinada con los ansiolíticos, frente a los ansiolíticos? 

Contexto 

Las hierbas medicinales son muy populares y su uso como terapia complementaria es una 
práctica que ha existido durante siglos en muchas culturas alrededor del mundo. 

La medicina herbal oriental es un enfoque de tratamiento de la medicina oriental 
basado en la prescripción de hierbas medicinales o decocciones. Entre las más frecuentes 
están: poria cocus, glycyrrhiza uralensis fischer, zyzyphi semen, bupleuri radix, paeoniae 
radix alba, polygalae radix, angelicae gigantis radix, curcumae radix, pinellae tuber y os 
draconis (239). 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan 
recomendaciones sobre el uso de la medicina herbal oriental en combinación con 
ansiolíticos en pacientes con TAG. 
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Recomendaciones 

1. En personas con TAG, no se recomienda el uso concomitante de medicina herbal 
oriental y ansiolíticos. [Débil en contra] 

Justificación 

Se ha formulado una recomendación débil en contra del uso concomitante de medicina 
herbal oriental y ansiolíticos. El GAG ha considerado la magnitud de los efectos 
esperados, la calidad de la evidencia y la factibilidad. 

Justificación detallada 

Magnitud de los efectos esperados: de acuerdo a los resultados, no se observa un beneficio 
del uso concomitante de medicina herbal oriental y ansiolíticos frente a los ansiolíticos; 
tampoco sobre los efectos indeseables esperados. 

Certeza global en la evidencia sobre los efectos: la calidad global de la evidencia 
considerada es baja a pesar de que procede de 33 ECA con 2415 participantes. Esto es 
debido a que los resultados presentan una heterogeneidad entre moderada y sustancial no 
explicada por el análisis de subgrupos y existe riesgo de sesgo debido a que no fue posible 
el cegamiento de pacientes, personal y evaluadores de resultados. Los estudios únicamente 
informan los desenlaces nivel de ansiedad y probabilidad de eventos adversos.  

Factibilidad: La medicina herbal oriental no está incluida en todos los repertorios de 
medicamentos o productos dietoterápicos de los programas utilizados en AP. 

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Insignificante. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Se consideraron 33 ECA (n= 2415) 

incluidos en una revisión sistemática (239); entre los que 1218 participantes fueron 
tratados con ansiolíticos y medicina herbal oriental mientras que 1197 
participantes fueron tratados únicamente con ansiolíticos. 

Los resultados muestran que, en adultos con TAG, el tratamiento con 
ansiolíticos combinados con medicina herbal oriental frente a los ansiolíticos en 
monoterapia: 

- Reduce los niveles de ansiedad (efecto pequeño), sin embargo, no 
supera el umbral de decisión clínica. 

- No modifica el riesgo de eventos adversos, valorado con la escala TESS 
(Treatment Emergent Symptom Scale). 
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- Reduce el riesgo de eventos adversos (se desconoce el tamaño del 
efecto) medidos como tasa de eventos adversos.  

Para más información se pueden consultar los perfiles de evidencia 
GRADE disponibles en el material metodológico. 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Insignificante. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartado anterior. La revisión 

sistemática incluida no especifica el tipo, frecuencia y/o gravedad de los eventos 
adversos que se registraron en los estudios primarios. 

c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Baja. 
• Evidencia procedente de la inEvidencia procedente de la inEvidencia procedente de la inEvidencia procedente de la investigación: vestigación: vestigación: vestigación: La calidad global de la evidencia fue 

considerada baja debido a que el IC del efecto cruza el umbral de decisión clínica 
(se puede tomar una decisión clínica diferente con respecto a la intervención 
dependiendo de si se considera el límite inferior o superior) en las variable 
ansiedad (6 puntos en la Escala de Ansiedad de Hamilton) y eventos adversos (12 
puntos porcentuales), los resultados presentan una heterogeneidad entre 
moderada y sustancial no explicada por el análisis de subgrupos y existe riesgo de 
sesgo debido a que no fue posible el cegamiento de pacientes, personal y evaluador 
de resultados. 

Por desenlace, la calidad de la evidencia fue considerada moderada para el 
desenlace eventos adversos, evaluados con la escala TESS, y baja para los de 
síntomas de ansiedad y la tasa de eventos adversos. 

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: La incertidumbre o la variabilidad probablemente no son importantes. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación: 

No se han podido identificar estudios que informen del valor que las personas con 
TAG otorgan a los diferentes desenlaces. 

• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 

e) El balance entre los efectos deseables e indeseables esperados, 
¿favorece a la intervención o a la comparación? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No favorece ni a la intervención ni a la comparación. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Ver apartados anteriores. 
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f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Costes moderados. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Frente al comparador, tratamiento sólo con 

ansiolíticos, el coste de la medicina herbal oriental más el tratamiento ansiolítico 
tendría un coste superior, que sería asumido íntegramente por el paciente. Pueden 
existir distintas presentaciones del producto, concentraciones y combinaciones con 
otras plantas medicinales. Existen distintos canales de venta y los precios pueden 
varían considerablemente. 

g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 

h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la intervención 
o a la comparación? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 

i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente reducido. 
• Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:Evidencia procedente de la investigación:    No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    Al constar la medicina herbal oriental de productos 

no financiados, el coste de este tratamiento sería asumido íntegramente por el 
paciente. Esto puede producir una inequidad en el acceso a este tratamiento en 
función del nivel adquisitivo. Además, al ser productos que se suelen vender en 
herbolarios, la recomendación de los mismos podría producir también una 
desigualdad en el acceso debido al lugar de residencia puesto que estos 
establecimientos suelen ser menos frecuentes en entornos rurales. 

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Incierto. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta.  
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• Consideraciones Consideraciones Consideraciones Consideraciones adicionales:adicionales:adicionales:adicionales:    En términos generales, los productos elaborados 
sobre la base de plantas suelen percibirse como más seguros que los medicamentos.  

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 
• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Variable. 
• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
• Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:Consideraciones adicionales:    La medicina herbal oriental no está incluida en 

todos los repertorios de medicamentos o productos dietoterápicos de los 
programas utilizados en AP. 
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8. Derivación a atención especializada 
en salud mental 

Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:Pregunta para responder:    

• ¿Cuáles son los criterios de derivación de pacientes con TAG a atención 
especializada en salud mental? 

Contexto 

La consulta del médico de familia constituye la puerta de entrada para la mayoría de los 
pacientes con TAG, y existen herramientas para realizar un correcto diagnóstico y 
tratamiento de estos pacientes en las consultas de AP. Sin embargo, la coexistencia de 
determinadas patologías, la falta de respuesta al tratamiento o la complejidad de algunos 
pacientes, entre otras, puede requerir una asistencia colaborativa entre AP y AE en Salud 
Mental, aportando un enfoque multi- e interprofesional. 

Para ello, debe existir una estrategia de comunicación estructurada y una buena 
correspondencia entre los distintos niveles asistenciales, optimizando así los recursos 
disponibles y asegurando una atención de calidad al paciente con TAG. 

En esta pregunta clínica se analiza la evidencia científica y se aportan 
recomendaciones sobre los indicadores para referir a pacientes con TAG a atención 
especializada en salud mental. 

Recomendaciones 

1. Se recomienda derivar al servicio de Salud Mental a los pacientes que presenten TAG 
grave y/o TAG con los siguientes criterios: [BPC] 

• Comorbilidad psiquiátrica u orgánica (depresión mayor, dependencia de 
alcohol y/o abuso de sustancias) 

• Ideación suicida (derivación urgente) 

• Persistencia de ansiedad elevada tras más de 12 semanas de tratamiento 
farmacológico y/o psicoterapia 

• Síntomas muy incapacitantes (adaptación social y laboral) 

2. En pacientes con TAG que no respondan a la terapia cognitiva conductual, ni en 
segunda línea a la terapia de relajación, terapia metacognitiva o terapia de aceptación 
y compromiso, y en los que se ha probado dos opciones de tratamiento antidepresivo 
sin obtener respuesta (12 semanas de tratamiento a una dosis adecuada), se recomienda 
la derivación a un especialista en psiquiatría para una segunda opinión sobre la validez 
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diagnóstica, el plan de tratamiento, la adherencia al mismo y la utilidad de otras 
opciones terapéuticas. [BPC] 

3. En caso de dudas acerca de la idoneidad del tratamiento, la dosis, o el seguimiento, se 
sugiere considerar la posibilidad de consulta integrada o virtual con atención 
especializada en Salud Mental, si esta estuviera disponible. [BPC] 

Justificación 

El GAG ha decidido formular una serie de consideraciones prácticas generales porque 
entiende que no es posible recomendar intervenciones concretas a partir de la evidencia 
encontrada, escasa y de muy baja calidad. El GAG ha tenido en cuenta las 
recomendaciones de las GPC actuales y de calidad metodológica alta sobre el TAG 
(63,83), además de su propia experiencia clínica. 

Estas recomendaciones están orientadas a la valoración de pacientes con 
comorbilidad grave, ya que requieren tratamientos más complejos y un seguimiento más 
estrecho que debe ser realizado por médicos especialistas en la materia. 

También es importante tener en cuenta que en aquellos pacientes que no mejoran 
tras las diferentes intervenciones propuestas, se debe reevaluar la validez diagnóstica o la 
precisión del tratamiento, puesto que quizás precisen otras opciones terapéuticas más 
complejas. 

Por último, el GAG considera una buena práctica la comunicación fluida entre 
profesionales de los distintos niveles con el fin de agilizar la consulta y disminuir los 
tiempos de espera, todo ello para que el paciente obtenga la mejor atención posible. 

De la evidencia a la recomendación 

a) ¿Cuál es la magnitud de los efectos deseables esperados? 
•••• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Grande. 
•••• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No aplicable. 
•••• Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Las recomendaciones responden a principios 

generales de buena práctica de actuación y el GAG considera que los efectos 
deseables de las acciones recomendadas son sustanciales. 

b) ¿Cuál es la magnitud de los efectos indeseables esperados? 
•••• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Pequeña. 
•••• Evidencia procedente deEvidencia procedente deEvidencia procedente deEvidencia procedente de    la investigación: la investigación: la investigación: la investigación: No aplicable. 
•••• Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: El GAG no ha identificado efectos indeseables 

derivados de las recomendaciones emitidas.    
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c) ¿Cuál es la certeza global en la evidencia sobre los efectos? 
•••• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Muy baja. 
•••• Evidencia procedente de Evidencia procedente de Evidencia procedente de Evidencia procedente de la investigación:la investigación:la investigación:la investigación: No se identificó evidencia científica 

específica para estas recomendaciones, que han sido elaboradas siguiendo la 
experiencia del GAG y adaptando las recomendaciones realizadas en la GPC del 
NICE (63) y la del Real Colegio de Psiquiatras de Australia y Nueva Zelanda 
(RANZCP) (83). 

d) ¿Existe incertidumbre o variabilidad importante sobre cómo 
valoran los pacientes los desenlaces principales? 
•••• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: La incertidumbre o variabilidad no son importantes. 
•••• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se han podido identificar estudios 

que informen del valor que las personas con TAG otorgan a los diferentes 
desenlaces. 

•••• Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: El GAG considera poco probable que exista 
variabilidad en cuanto a cómo los pacientes valoran los desenlaces principales. 

e) El balance entre los efectos deseables e indeseables esperados, 
¿favorece a la intervención o a la comparación? 
•••• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente favorece a la intervención. 
•••• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificó evidencia científica 

específica para estas recomendaciones. 
•••• Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: las recomendaciones responden a principios 

generales de buena práctica clínica y no se han identificado efectos indeseables 
asociados. 

f) ¿Cuál es la magnitud de los recursos requeridos (costes)? 
•••• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Costes y reducción de costes insignificante. 
•••• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
•••• Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: el GAG concluyó que la implementación de estas 

recomendaciones no generaría costes adicionales, ya que estos puntos ya deberían 
constituir una práctica actual.  

g) ¿Cuál es la certeza en torno a la evidencia sobre los recursos 
requeridos? 
•••• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: No hay estudios incluidos. 
•••• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
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h) El coste-efectividad de la intervención, ¿favorece a la intervención 
o a la comparación? 
•••• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Desconocido. 
•••• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
•••• Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Se trata de práctica habitual que, en comparación 

con sus beneficios netos en salud, podría tener unos costes adicionales nulos, como 
se indica en el juicio previo del GAG sobre la magnitud de recursos. 

i) ¿Cuál sería el impacto en la equidad en salud? 
•••• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Aumentado. 
•••• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
•••• Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Desde el punto de vista del GAG, la 

implementación de las recomendaciones podría aumentar la equidad en salud. 

j) ¿Es aceptable la opción para los agentes implicados? 

•••• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Probablemente sí. 
•••• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta.  
•••• Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: según la experiencia del GAG las 

recomendaciones podrían ser aceptables para los profesionales. En el caso de los 
pacientes y familiares, deberán de ir asociadas a un adecuado proceso 
comunicativo. 

k) ¿Es factible la implementación de la opción? 
•••• Juicio:Juicio:Juicio:Juicio: Sí. 
•••• Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: Evidencia procedente de la investigación: No se identificaron estudios que 

respondieran a la pregunta. 
•••• Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: Consideraciones adicionales: el GAG no ha identificado ningún factor relevante 

relacionado con la viabilidad de las recomendaciones formuladas. 
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9. Estrategias diagnósticas y terapéuticas 

En la figura siguiente, se presenta el algoritmo de actuación para el tratamiento de los 
pacientes con TAG en AP diseñado a partir de las recomendaciones formuladas en la 
presente GPC. 

Figura 1. Algoritmo terapéutico para TAG en APFigura 1. Algoritmo terapéutico para TAG en APFigura 1. Algoritmo terapéutico para TAG en APFigura 1. Algoritmo terapéutico para TAG en AP....    
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Notas:Notas:Notas:Notas: 

1. Ver en Anexo 1 escalas validadas de valoración del TAG. 

2. Criterios de derivación: 

● TAG grave. 

● Comorbilidad psiquiátrica u orgánica (depresión mayor, dependencia de alcohol 
y/o abuso de sustancias). 

● Ideación suicida (derivación urgente). 

● Persistencia de ansiedad elevada durante más de 12 semanas de tratamiento 
farmacológico y/o psicoterapia (en aquellos casos que ya han recibido 
tratamiento). 

● Síntomas muy incapacitantes (adaptación social y laboral). 

3. Poner a disposición del paciente información de forma escrita (Anexo 3). 

4. Los programas de autoayuda deberían: 

● Incluir materiales escritos o electrónicos adaptados a la edad del paciente. 

● Basarse en los principios de la TCC. 

● Incluir instrucciones para que se trabaje el material durante 4-6 semanas. 

● Incluir contactos telefónicos o presenciales breves con el profesional de medicina, 
enfermería o psicología. 

5. Tratamiento farmacológico: 

Elección del tratamiento: 

● Priorizar la elección de ISRS frente a IRSN. 

● Alternativamente (intolerancia a ISRS e IRSN o dolor neuropático), usar 
pregabalina. 

Considerar antes de prescribir: 

● Edad 

● Gravedad de los síntomas 

● Preferencias del paciente 

● Tolerancia 

● Efectos secundarios 

● Posibilidad de estar embarazada 

● Tratamiento previo 

● Comorbilidades 

● Riesgo de sobredosis ocasional 

● Posibles interacciones con otros medicamentos 

● Consumo concomitante de sustancias. 

● Coste 
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Informar al paciente sobre: 

● No inmediatez del efecto 

● Posibles efectos secundarios 

● Duración del tratamiento 

● Necesidad de cumplimiento 

6. Si se requiere tratamiento ansiolítico, se sugiere elegir una BZD de vida media larga por 
menor potencial adictivo. El tratamiento debe ser siempre a corto plazo, no más allá de 4 
semanas, y a la menor dosis efectiva. 

7. Considerar a los familiares o personas designadas por el paciente como figuras de apoyo 
en la toma de decisiones por parte del mismo. 

8. Para la elección del tratamiento inicial, la gravedad del TAG se establece de acuerdo 
con la intensidad de los síntomas y la interferencia en el funcionamiento normal de la 
persona. 

9. Valorar en colaboración con el paciente las distintas modalidades de TCC (individual, 
grupal, telefónica, computarizada). 

10. Cambiar a TCC, en caso de haber recibido terapia de relajación, y cambiar a terapia 
de relajación, en caso de haber recibido TCC. También se puede cambiar a terapia 
metacognitiva o ACT. 
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10. Difusión e implementación 

Estrategia de difusión e implementación 
 

Las GPC son útiles para mejorar la calidad de la asistencia y los resultados en los pacientes. 
El gran reto en la actualidad es conseguir la adherencia de los profesionales a las 
recomendaciones de estas guías. Para ello es fundamental una estrategia de 
implementación dirigida a vencer las barreras existentes en el medio en el que se va a 
aplicar. 

Esta GPC consta de una versión completa, un documento de información para 
pacientes y familiares y un documento con material metodológico. Todos los documentos 
relacionados con la guía están disponibles en las páginas web de GuíaSalud 
(www.guiasalud.es) y del SESCS (www.sescs.es).  

Las estrategias planteadas para la difusión y diseminación de esta GPC son las 
siguientes: 

1. Presentación oficial de la guía por parte de las autoridades sanitarias a los medios 
de comunicación. 

2. Presentación de la guía a las direcciones y subdirecciones de AP de los diferentes 
Servicios de Salud. 

3. Envío individualizado por correo electrónico a los profesionales implicados 
(médicos especialistas en Medicina Familiar y Comunitaria, psiquiatras, 
psicólogos, enfermeros de AP, enfermeros especialistas en Salud Mental, 
trabajadores sociales) y distribución a pacientes y familiares en colaboración con 
las asociaciones de pacientes y escuelas de ciudadanos. 

4. Difusión de la guía en formato electrónico en las páginas web de los servicios de 
salud, de las sociedades científicas y asociaciones de pacientes implicadas en el 
proyecto. 

5. Inclusión de la guía en bases de datos recopiladoras de GPC a nivel internacional. 

6. Publicación de artículos derivados de la guía en revistas científicas. 

7. Presentación de la guía en actividades científicas (jornadas, congresos, 
reuniones). 

Para la implementación de las recomendaciones de la guía se propone seguir la 
metodología recogida en el Manual Metodológico de Implementación de Guías de 
Práctica Clínica en el Sistema Nacional de Salud (244). Es necesaria la constitución de un 
equipo multidisciplinar que asuma la coordinación y liderazgo del proceso. Este equipo 
realizaría la planificación de la implementación, en la que debería incluirse el diagnóstico 
de la situación de la práctica relacionada con las recomendaciones a implementar, el 
análisis de posibles barreras y elementos facilitadores, el diseño y puesta en marcha de las 
estrategias de intervención, así como el diseño de un plan que permita evaluar tanto el 
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desarrollo del propio proceso de implementación, como el grado de adecuación y 
resultados de las prácticas clínicas. 

 
Propuesta de indicadores 
 

Tras la elaboración de una GPC, es importante conocer si se alcanzan los objetivos 
esperados con la implementación de sus recomendaciones. Por consiguiente, una GPC 
debe ofrecer un listado de criterios o indicadores de calidad claros, cuantificables que se 
derivan de las recomendaciones de la guía consideradas más relevantes por su importancia 
clínica. 

A continuación, se relacionan y describen los indicadores propuestos por el grupo de 
trabajo de la guía, clasificados según el área clínica, el tipo de indicador y la dimensión de 
la calidad que abordan. Al tratarse de medidas cuantitativas, si se obtienen con 
periodicidad permiten analizar su evolución en el tiempo (monitorización) (245). Es 
importante tener presente que los indicadores son una propuesta y solo constituyen una 
aproximación y que el propósito de los autores no ha sido diseñar una evaluación 
exhaustiva y detallada que implique la utilización de todos los indicadores propuestos. Por 
el contrario, se pretende proporcionar una herramienta a los clínicos y gestores 
interesados, que pueda ser útil en el diseño específico de la evaluación de la atención al 
paciente con TAG en AP. Por tanto, los responsables de la evaluación del impacto de la 
GPC y de la atención a los pacientes deberán elegir las fuentes de información adecuadas 
y el período de tiempo más conveniente al que se refiere cada indicador. 

 

Área Tipo de 
indicador 

Nombre del 
indicador 

Fórmula Dimensión 
de la 
calidad 

Tratamiento 
farmacológico 

Proceso Tratamiento 
con ISRS o 
IRSN  

(Nº de pacientes adultos con 
diagnóstico de TAG registrado que son 
tratados con fármacos ISRS o IRSN 
desde AP/Nº de pacientes adultos con 
diagnóstico de TAG registrado a los 
que se les indicó tratamiento con 
fármacos desde AP) x 100 

>80% 

Tratamiento 
farmacológico 

Proceso Tratamiento 
con BZD 

(Nº de pacientes adultos con 
diagnóstico de TAG registrado que son 
tratados con BZD desde AP /Nº de 
pacientes adultos con diagnóstico de 
TAG registrado a los que se les indicó 
tratamiento con fármacos desde AP) x 
100 

<10% 

Tratamiento 
farmacológico 

Proceso Duración del 
tratamiento con 
BZD 

(Nº de pacientes adultos con 
diagnóstico de TAG registrado que son 
tratados con BZD durante más de 4 
semanas desde AP /Nº de pacientes 
adultos con diagnóstico de TAG 
registrado que son tratados con BZD 
desde AP) x 100 

0% 
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Tratamiento 
farmacológico 

Proceso Tratamiento 
con 
vortioxetina 

(Nº de pacientes adultos con 
diagnóstico de TAG registrado que son 
tratados con vortioxetina desde AP /Nº 
de pacientes adultos con diagnóstico 
de TAG registrado a los que se les 
indicó tratamiento con fármacos desde 
AP) x 100 

0% 

Tratamiento 
psicológico 

Proceso Tratamiento 
con TCC, 
terapia de 
relajación, 
terapia de 
aceptación y 
compromiso y 
terapia 
metacognitiva 

(Nº de pacientes adultos con 
diagnóstico de TAG registrado que son 
tratados con terapia cognitivo 
conductual, terapia de relajación, 
terapia de aceptación y compromiso o 
terapia metacognitiva en primera 
intención desde AP/Nº de pacientes 
adultos con diagnóstico de TAG 
registrado a los que se les indicó 
tratamiento con psicológico desde AP) 
x 100 

>90% 

 

Se proponen adicionalmente otros indicadores, indicadores de seguimiento, con los que se 
trata de realizar un seguimiento de la distribución de los pacientes con TAG según el uso 
de los tratamientos propuestos en la guía. 

 

Área Tipo de 
indicador 

Nombre del 
indicador 

Fórmula 

Tratamiento 
psicológico 

Proceso Opción 
tratamiento: 
Tratamiento 
psicológico 

Nº de pacientes adultos con diagnóstico de 
TAG registrado que son tratados con terapia 
psicológica/Nº de pacientes adultos con 
diagnóstico de TAG registrado desde AP) x 
100 

Tratamiento 
farmacológico 

Proceso Opción 
tratamiento: 
Tratamiento 
farmacológico 

Nº de pacientes adultos con diagnóstico de 
TAG registrado que son tratados con 
fármacos /Nº de pacientes adultos con 
diagnóstico de TAG registrado desde AP) x 
100 

Tratamiento 
farmacológico y 
psicológico 

Proceso Opción 
tratamiento: 
Tratamiento dual 

Nº de pacientes adultos con diagnóstico de 
TAG registrado que son tratados con 
tratamiento combinado /Nº de pacientes 
adultos con diagnóstico de TAG registrado 
desde AP) x 100 
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11111111. Líneas de investigación . Líneas de investigación . Líneas de investigación . Líneas de investigación futurafuturafuturafutura    

A lo largo del proceso de elaboración de esta GPC, se han identificado áreas de 
incertidumbre sobre el TAG que se plasman en las siguientes líneas de investigación 
prioritarias que el GAG ha considerado que pueden ser relevantes para profesionales y 
pacientes:  

Tratamiento psicológico 
• Realizar ECA en pacientes con TAG atendidos en AP, que evalúen la efectividad 

(ansiedad; respuesta; remisión; síntomas de preocupación y/o de anticipación 
aprensiva; CVRS), la seguridad (eventos adversos y abandono de la intervención 
debido a efectos adversos) y el coste-efectividad de las terapias basadas en 
mindfulness, la terapia de relajación, la terapia de aceptación y compromiso y la 
terapia metacognitiva frente a la terapia cognitivo conductual y los cuidados 
habituales. 

• Realizar ECA que comparen las terapias psicológicas entre sí, así como la eficacia 
de combinar distintas terapias psicológicas en el tratamiento del TAG. Así mismo, 
realizar estudios de coste-efectividad de estos tratamientos y estudios que 
exploren la aceptabilidad de los mismos por parte de los pacientes. 

Tratamiento farmacológico 
• Realizar ECA con mayor seguimiento, desarrollados en AP en pacientes con TAG 

para poder establecer el balance beneficio-riesgo, así como los costes a largo plazo.  

• Realizar ECA en los que se evalúen la efectividad, la seguridad y el coste-
efectividad comparados de los fármacos. 

• Realizar ECA en los que se evalúen la efectividad, seguridad y el coste-efectividad 
del mantenimiento de los fármacos en pacientes con respuesta parcial al 
tratamiento farmacológico (ISRS e IRSN). 

• Realizar estudios que aporten pruebas científicas de calidad para poder realizar 
una deprescripción farmacológica segura y efectiva, dotando a los médicos de 
familia de las herramientas necesarias para llevarla a cabo cuando sea necesaria. 

Tratamiento combinado 
• Realizar ECA en los que se evalúen la efectividad, seguridad y el coste-efectividad 

del tratamiento combinado (tratamientos farmacológicos y psicológicos de 
efectividad probada) frente a las opciones de tratamiento aisladas (farmacológico 
o psicológico).  

Otros tratamientos 
• Realizar ECA en pacientes con TAG atendidos en AP que analicen diferentes 

intervenciones basadas en ejercicio físico, que evalúen: 
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- la efectividad: ansiedad (medida a través de la Escala de Ansiedad de 
Hamilton); respuesta; remisión; síntomas de preocupación y/o de anticipación 
aprensiva; CVRS, 

- la seguridad: eventos adversos y abandono de la intervención debido a efectos 
adversos, y 

- el coste-efectividad. 

• Realizar ECA bien diseñados y desarrollados, con un número suficiente de 
pacientes, cegamiento y grupo placebo, para comparar el efecto de otros 
tratamientos (silexan, valeriana, pasiflora, camomila, galphimia glauca, granulado 
de hierbas Jiu Wei Zhen Xin, entre otros) usados en el TAG, y poder extraer así 
conclusiones robustas acerca de la efectividad, la seguridad y el coste-efectividad 
de estas opciones de tratamiento. 
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12. Plan de actualización 

Está previsto actualizar la guía siguiendo un procedimiento de actualización continuada 
planteado para las guías del Programa de GPC en el SNS, que consiste en la realización 
de búsquedas bibliográficas y evaluación de la nueva evidencia cada 6–12 meses. 

– Integrantes del Grupo de Actualización de la GPC: formarán parte del grupo de 
actualización continuada una documentalista, la coordinadora clínica y la 
coordinadora metodológica y tres integrantes más del grupo de trabajo. 

– El GAG ha considerado que deben monitorizarse en el proceso de actualización 
continuada las siguientes preguntas clínicas de la GPC: 

• ¿Cuáles son los pasos a seguir en AP ante un TAG? 

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de la terapia 
cognitivo conductual (TCC)? 

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de la terapia 
de relajación? 

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de la terapia 
metacognitiva? 

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de los 
inhibidores selectivos de la recaptación de serotonina (ISRS) frente al placebo? 

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de los 
inhibidores de la recaptación de serotonina y noradrenalina (IRSN) frente al 
placebo? 

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de la 
pregabalina frente al placebo? 

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de la 
quetiapina frente al placebo? 

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad y seguridad comparada de los 
programas de ejercicio físico? 

• En adultos con TAG, ¿cuál es la efectividad del tratamiento psicológico y 
farmacológico combinado frente al tratamiento psicológico o farmacológico 
individual? 

– Cronograma de ejecución de las búsquedas y evaluación del impacto de la nueva 
evidencia: se realizará el primer ciclo de actualización transcurridos doce meses 
desde la fecha de cierre de las búsquedas de la GPC y los siguientes ciclos de 
actualización con una periodicidad de seis meses, tal y como se contempla en la 
metodología de actualización continuada de las GPC del programa. 

Las actualizaciones se realizarán sobre la versión electrónica de la guía, disponible en 
la URL: http://www.guiasalud.es
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Anexos 

Anexo 1. Instrumentos de medida de la ansiedadAnexo 1. Instrumentos de medida de la ansiedadAnexo 1. Instrumentos de medida de la ansiedadAnexo 1. Instrumentos de medida de la ansiedad    y y y y 
adherencia al tratamientoadherencia al tratamientoadherencia al tratamientoadherencia al tratamiento    

Escala de Ansiedad de HamiltonEscala de Ansiedad de HamiltonEscala de Ansiedad de HamiltonEscala de Ansiedad de Hamilton (Hamilton Anxiety Rating Scale, HARS) 
 

Se trata de una escala heteroadministrada por un clínico tras una entrevista. El 
entrevistador puntúa de 0 a 4 puntos cada ítem, desde “ausente” hasta “muy 
grave/incapacitante”, valorando tanto la intensidad como la frecuencia del mismo. Se 
pueden obtener dos puntuaciones que corresponden a ansiedad psíquica (ítems 1, 2, 3, 4, 
5, 6 y 14) y a ansiedad somática (ítems 7, 8, 9, 10, 11, 12 y 13). Es aconsejable distinguir 
entre ambos a la hora de valorar los resultados de la misma. Una puntuación mayor indica 
una mayor intensidad de la misma. Es sensible a las variaciones a través del tiempo o tras 
recibir tratamiento. 

Se clasifica por puntuación de la siguiente manera:  
● Puntuación de 17 o menos: Ansiedad leve. 
● Puntuación entre 18 y 24 puntos: Estado de ansiedad moderado. 
● Puntuación entre 25 a 30: Estado grave de ansiedad. 

 

SÍNTOMAS DE LOS ESTADOS DE ANSIEDAD 
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1. Estado de ánimo ansioso. 
Preocupaciones, anticipación de lo peor, aprensión (anticipación 

temerosa), irritabilidad 

0 1 2 3 4 

2. Tensión. 
Sensación de tensión, imposibilidad de relajarse, reacciones con 
sobresalto, llanto fácil, temblores, sensación de inquietud. 
 

0 1 2 3 4 

3. Temores. 
A la oscuridad, a lo desconocido, a quedarse solo, a los animales 
grandes, al tráfico, a las multitudes. 
 

0 1 2 3 4 

4. Insomnio. 
Dificultad para dormirse, sueño interrumpido, sueño insatisfactorio y 
cansancio al despertar. 
 

0 1 2 3 4 

5. Intelectual (cognitivo). 
Dificultad para concentrarse, mala memoria. 
 

0 1 2 3 4 

6. Estado de ánimo deprimido.  
Pérdida de interés, insatisfacción en las diversiones, depresión, 
despertar prematuro, cambios de humor durante el día. 

0 1 2 3 4 
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7. Síntomas somáticos generales (musculares). 
Dolores y molestias musculares, rigidez muscular, contracciones 
musculares, sacudidas clónicas, crujir de dientes, voz temblorosa. 
  

0 1 2 3 4 

8. Síntomas somáticos generales (sensoriales). 
Zumbidos de oídos, visión borrosa, sofocos y escalofríos, sensación de 
debilidad, sensación de hormigueo. 
 

0 1 2 3 4 

9. Síntomas cardiovasculares. 
Taquicardia, palpitaciones, dolor en el pecho, latidos vasculares, 
sensación de desmayo, extrasístole. 
 

0 1 2 3 4 

10. Síntomas respiratorios.  
Opresión o constricción en el pecho, sensación de ahogo, suspiros, 
disnea. 
 

0 1 2 3 4 

11. Síntomas gastrointestinales.  
Dificultad para tragar, gases, dispepsia: dolor antes y después de 
comer, sensación de ardor, sensación de estómago lleno, vómitos 
acuosos, vómitos, sensación de estómago vacío, digestión lenta, 
borborigmos (ruidos intestinales) 
 

0 1 2 3 4 

12. Síntomas genitourinarios.  
Micción frecuente, micción urgente, amenorrea, menorragia, aparición 
de la frigidez, eyaculación precoz, ausencia de erección, impotencia. 
 

0 1 2 3 4 

13. Síntomas autónomos.  
Boca seca, rubor, palidez, tendencia a sudar, vértigos, cefaleas de 
tensión, piloerección (pelos de punta). 
 

0 1 2 3 4 

14. Comportamiento en la entrevista (general y fisiológico). 
Tenso, no relajado, agitación nerviosa: manos, dedos cogidos, 
apretados, tics, enrollar un pañuelo; inquietud, pasearse de un lado a 
otro, temblor de manos, ceño fruncido, aumento del tono muscular, 
suspiros, palidez facial. 
Tragar saliva, eructar, taquicardia de reposo, frecuencia respiratoria 
por encima de 20 res/min, sacudidas enérgicas de tendones, temblor, 
pupilas dilatadas, exoftalmos (proyección anormal del globo ocular), 
sudor, tics en los párpados.  
 

0 1 2 3 4 

 
 
Ansiedad psíquica        

Ansiedad somática  

PUNTUACIÓN TOTAL  

 
 
Referencia: Lobo, A., Chamorro, L., Luque, A., Dal-Re R. Validation into Spanish of the Hamilton anxiety 
rating scale (HARS) and the Montgomery— Asberg depression rating scale (MADRS). Eur 
Neuropsychopharmacol. 2001;11:S346-7.  
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Escala del Trastorno de Ansiedad GeneralizadaEscala del Trastorno de Ansiedad GeneralizadaEscala del Trastorno de Ansiedad GeneralizadaEscala del Trastorno de Ansiedad Generalizada (GAD-7) 
 

Escala autoadministrada que consta de 7 preguntas puntuables entre 0 y 3, siendo por 
tanto las puntuaciones mínima y máxima posibles de 0 y 21, respectivamente. Para evaluar 
los resultados obtenidos al contestar el cuestionario sus autores sugieren las siguientes 
puntuaciones, recomendándose la consulta con un profesional de la salud al obtener una 
puntuación de 10 o superior: 

Se clasifica por puntuación de la siguiente manera: 

● Puntuación entre 0-4: No se aprecia ansiedad 

● Puntuación entre 5-9: Se aprecian síntomas de ansiedad leves 

● Puntuación entre 10-14: Se aprecian síntomas de ansiedad moderados 

● Puntuación entre 15-20: Se aprecian síntomas de ansiedad graves 

 
En los últimos 14 días, ¿con qué frecuencia le han 
supuesto una molestia los siguientes problemas?  
 
(Para indicar su respuesta rodee el número con un 
círculo) 

Nunca Varios 
días 

Más de 
la mitad 
de los 
días 

Casi 
cada 
día 

1. Sentirse nervioso/a, angustiado/a o muy tenso/a 0 1 2 3 

2. Ser incapaz de dejar de preocuparse o de controlar 
la preocupación 

0 1 2 3 

3. Preocuparse demasiado por diferentes cuestiones 0 1 2 3 

4. Tener problemas para relajarse 0 1 2 3 

5. Estar tan inquieto/a que le resulta difícil permanecer 
sentado/a 

0 1 2 3 

6. Enfadarse o irritarse con facilidad 0 1 2 3 

7. Sentir miedo de que algo terrible pueda ocurrir 0 1 2 3 

 
 
Referencia: Spitzer RL, Kroenke K, Williams JBW, Löwe B. A brief measure for assessing generalized anxiety 
disorder: The GAD-7. Arch Intern Med. 2006;166(10):1092-7. 
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Inventario de Preocupación de PensilvaniaInventario de Preocupación de PensilvaniaInventario de Preocupación de PensilvaniaInventario de Preocupación de Pensilvania    (Penn State Worry Questionnaire, PSWQ) 
 

El PSWQ es una medida de autoinforme que evalúa la tendencia general a preocuparse. 
Está compuesta por 16 ítems, que se evalúan mediante una escala que va desde 1, “nada”, 
a 5, “mucho”. La puntuación total se obtiene mediante la suma de las puntuaciones 
alcanzadas en todos los ítems, lo que ofrece un rango de puntuación entre 16 y 80 (punto 
de corte 56 puntos). 

 

Indique hasta qué punto se identifica con cada una de las situaciones que vamos a presentarle a 
continuación, referidas al modo que tienen las personas de preocuparse 

 Nada Algo Regular Bastante Mucho 

1. Se preocupa si no tiene suficiente tiempo 
para hacerlo todo  

1 2 3 4 5 

2. Sus preocupaciones le agobian  1 2 3 4 5 

3. Suele preocuparse por las cosas  1 2 3 4 5 

4. Hay muchas circunstancias que hacen que 
se preocupe  

1 2 3 4 5 

5. Sabe que no debería preocuparse por las 
cosas, pero no puede evitarlo  

1 2 3 4 5 

6. Cuando está bajo tensión tiende a 
preocuparse mucho 

1 2 3 4 5 

7. Siempre está preocupándose por algo  1 2 3 4 5 

8. Le resulta difícil dejar de lado las 
preocupaciones  

1 2 3 4 5 

9. Tan pronto como termina una tarea, en 
seguida empieza a preocuparse por alguna otra 
cosa que debe hacer  

1 2 3 4 5 

10. Se preocupa por todo  1 2 3 4 5 

11. Aunque no haya nada más que se pueda 
hacer por algo, sigue preocupándose por ello  

1 2 3 4 5 

12. Ha estado preocupado toda su vida 1 2 3 4 5 

13. Se da cuenta de que siempre está 
preocupándose por las cosas  

1 2 3 4 5 

14. Una vez que comienza a preocuparse por 
algo, ya no puede parar  

1 2 3 4 5 

15. Está todo el tiempo preocupándose por algo 1 2 3 4 5 

16. Se preocupa por un proyecto hasta que está 
acabado 

1 2 3 4 5 

 
 
Referencia: Meyer TJ, Miller ML, Metzger RL BT. Development and validation of the Penn State Worry 
Questionnaire. Behav Res Ther. 1990;28:487-95. 
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Escala de Morisky de Adherencia a la Medicación de 8 ítems Escala de Morisky de Adherencia a la Medicación de 8 ítems Escala de Morisky de Adherencia a la Medicación de 8 ítems Escala de Morisky de Adherencia a la Medicación de 8 ítems (8-item Morisky 

Medication Adherence Scale, MMAS-8)    
 

La escala MMAS-8 proporciona información sobre conductas relacionadas con el uso de 
medicamentos que pueden ser involuntarias (por ejemplo, falta de memoria) o 
intencionales (por ejemplo, no tomar los medicamentos debido a sus efectos secundarios). 

Para los ítems del 1 a 7, cada respuesta “no” es valorada como 1 y cada respuesta “sí” 
como 0, con excepción del ítem 5 en el que la respuesta “sí” es valorada como 1 y la 
respuesta “no” como 0. Para el ítem 8, el código (0-4) tiene que ser normalizado dividiendo 
el resultado por 4 para calcular la puntuación total.  

El rango de puntuación total de la escala MMAS-8 va desde 0 a 8, reflejando la 
puntuación 8 una alta adherencia, las puntuaciones 7 o 6 reflejan una adherencia media y 
las puntuaciones inferiores a 6 una baja adherencia. 

 No Sí 

1. ¿Olvida tomar su medicina algunas veces?    

2. Algunas veces las personas no se toman su medicina por razones 

diferentes al olvido.  

Piense en las dos semanas pasadas ¿dejó de tomar su medicina algún 

día? 

  

3. ¿Alguna vez ha tomado menos pastillas, o ha dejado de tomarlas sin 

decírselo al doctor porque se sentía peor cuando las tomaba? 

  

4. ¿Cuando viaja o sale de casa olvida llevar sus medicinas algunas 

veces?  

  

5. ¿Se tomó sus medicinas ayer?    

6. ¿Cuando siente que sus síntomas están bajo control ¿deja de tomar 

su medicina algunas veces?  

  

7. Tomar las medicinas todos los días es realmente incómodo para 

algunas personas, ¿siente usted que es un fastidio lidiar con su plan 

de tratamiento? 

  

 4 3 2 1 0 

8. ¿Con qué frecuencia le es difícil recordar que debe tomar todas sus 

medicinas? 

     

4: Nunca/Rara vez; 3: De vez en cuando; 2: A veces;1: Habitualmente; 0: Todo el tiempo 
 
Referencias: 
Morisky, D.E., Ang, A., Krousel-Wood, M., y Ward, H.J. (2008). Predictive validity of a medication adherence 
measure in an outpatient setting. The Journal of Clinical Hypertension, 10, 348-354. DOI: 10.1111/j.1751-
7176.2008.07572.x 

De las Cuevas, C., & Peñate, W. (2015). Propiedades psicométricas de la Escala Morisky de Adherencia a los 
Medicamentos (MMAS-8-ítems) en pacientes psiquiátricos ambulatorios. International Journal of Clinical and 
Health Psychology, 15(2), 121-129. ISSN: 1697-2600  
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Anexo 2. Esquema para las sesiones de Anexo 2. Esquema para las sesiones de Anexo 2. Esquema para las sesiones de Anexo 2. Esquema para las sesiones de 
psicoedpsicoedpsicoedpsicoeducaciónucaciónucaciónucación    

La psicoeducación, se postula como la opción en primera instancia del tratamiento del 
TAG. 

A lo largo de, aproximadamente, dos sesiones, es fundamental que el profesional 
sanitario proporcione al paciente psicoeducación sobre las emociones y la ansiedad. Esta 
orientación debe centrarse en los siguientes aspectos: 

Definición del TAG, ¿qué es el TAG?Definición del TAG, ¿qué es el TAG?Definición del TAG, ¿qué es el TAG?Definición del TAG, ¿qué es el TAG?    

En el TAG, a diferencia de otros trastornos de ansiedad, la ansiedad no se limita a 
situaciones particulares, sino que se manifiesta de forma crónica, inespecífica y 
generalizada, afectando a múltiples aspectos de la vida del paciente. El paciente responde 
a señales internas y externas de posible amenaza que pueden llegar a ser muy sutiles y con 
un amplio espectro de contenidos (salud, familia, amigos, trabajo o estudios, situación 
económica y/o cualquier situación cotidiana). En respuesta a estas señales, se genera una 
expectativa de aprehensión o preocupación excesiva, generalmente difícil de controlar, 
distintiva de los pacientes con TAG.1 

Descripción deDescripción deDescripción deDescripción de    las causas y mantenimiento del TAG.las causas y mantenimiento del TAG.las causas y mantenimiento del TAG.las causas y mantenimiento del TAG.    

La aparición de estrés psicosocial (sucesos vitales y/o sucesos diarios), sumado a las 
características biológicas y psicológicas del paciente, puede hacer que la persona responda 
con preocupación y ansiedad.2 

El desarrollo de la intolerancia al malestar (o la tendencia general a considerar los 
eventos como inaceptables) es considerado como el principal factor mantenedor del TAG, 
por su contribución a la aparición de sesgos cognitivos, una orientación negativa hacia los 
problemas, de creencias sobre la utilidad de las preocupaciones y del empleo de estrategias 
de evitación.2 

Explicación sobre la funcionalidad de las emocionesExplicación sobre la funcionalidad de las emocionesExplicación sobre la funcionalidad de las emocionesExplicación sobre la funcionalidad de las emociones    y dy dy dy diferenciación entre reacción iferenciación entre reacción iferenciación entre reacción iferenciación entre reacción 
emocional adaptativa vs. desadaptativa.emocional adaptativa vs. desadaptativa.emocional adaptativa vs. desadaptativa.emocional adaptativa vs. desadaptativa.    

Es importante informar al paciente de los tres componentes de las emociones 
(fisiológico, cognitivo y conductual) y resaltar el valor adaptativo de las emociones, 
señalando que una activación adecuada de la reacción emocional ayuda al desempeño 
óptimo de las funciones cognitivas y al desarrollo de conductas ajustadas a las diferentes 
situaciones cotidianas. Sin embargo, también es necesario señalar que un exceso de 
activación puede interferir con nuestro funcionamiento, dificultando, por ejemplo, la 
capacidad para concentrarse o para tomar decisiones de manera efectiva.3,4 

Modelo explicativo del TAG.Modelo explicativo del TAG.Modelo explicativo del TAG.Modelo explicativo del TAG.    

Se puede ofrecer, de forma complementaria, al paciente un modelo simple y 
explicativo sobre el TAG, que abarque los siguientes elementos de manera clara y 
comprensible:2 
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1.1.1.1. SituacionSituacionSituacionSituaciones desencadenanteses desencadenanteses desencadenanteses desencadenantes: identificación tanto los factores externos (como 
situaciones sociales, laborales, o familiares) como los internos (como pensamientos 
o recuerdos) que pueden activar la respuesta ansiosa. 

2.2.2.2. Pensamientos del tipo "¿y si...?"Pensamientos del tipo "¿y si...?"Pensamientos del tipo "¿y si...?"Pensamientos del tipo "¿y si...?": explicación de la tendencia a la anticipación de 
posibles eventos negativos que pueden no tener una base realista. 

3.3.3.3. PreocupacionesPreocupacionesPreocupacionesPreocupaciones: explicación de cómo los pensamientos anticipatorios pueden 
llegar a ocupar gran parte del tiempo del paciente y ser difíciles de controlar. 
Explicación sobre los distintos tipos de preocupaciones que podemos tener 
(preocupaciones actuales o preocupaciones hipotéticas). 

4.4.4.4. AnsiedadAnsiedadAnsiedadAnsiedad: Señalar que como resultado de estas preocupaciones, el paciente puede 
experimentar síntomas de ansiedad, que pueden manifestarse físicamente (como 
tensión muscular, sudoración, palpitaciones) y emocionalmente (como inquietud, 
irritabilidad). 

5.5.5.5. ConsecuenciasConsecuenciasConsecuenciasConsecuencias: explicación de cómo puede afectar la vida diaria del paciente la 
evitación de situaciones temidas, generando interferencia en los distintos ámbitos 
de la vida del paciente y favoreciendo su mantenimiento. 

 

Referencias: 
1. Belloch, A; Sandín, B.;& Ramos Campos, F. Manual de psicopatología. Volumen II. 3a ed. Madrid: 

McGraw-Hill, 2020. ISBN 978-84-486-1760-8 

2. Bados López, A.(2017). Trastorno de ansiedad generalizada: Naturaleza, evaluación y tratamiento. 

http://hdl.handle.net/2445/115724h 

3. González-Blanch Bosch, C., Cano Vindek, A., Ruiz Rodríguez, P., & Barrio Martínez, S. (2021). 

Tratamientos psicológicos para los trastornos de ansiedad. En E. Fonseca Pedrero (Coor.), Manual de 

tratamientos psicológicos adultos (pp. 367-391). McGraw-Hill USA. ISBN 978-84-368-4385-9 

4. González-Blanch, C., Umaran-Alfageme, O., Cordero-Andrés, P., Muñoz-Navarro, R., Ruiz-Rodríguez, P., 

Medrano, L. A., Ruiz-Torres, M., Collado, E. D., & Cano-Vindel, A. (2018). Tratamiento psicológico de los 

trastornos emocionales en Atención Primaria: el manual de tratamiento transdiagnóstico del estudio PsicAP. 

Ansiedad y Estrés, 24(1), 1-11. https://doi.org/10.1016/j.anyes.2017.10.005 
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Anexo Anexo Anexo Anexo 3333. Información para pacientes. Información para pacientes. Información para pacientes. Información para pacientes    
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Anexo Anexo Anexo Anexo 4444. Tabla. Tabla. Tabla. Tabla    de fármacode fármacode fármacode fármacossss    

FARMACOS RANGO DOSIS PARTICULARIDADES 

ANTIDEPRESIVOS 

ISRS 

Escitalopram 10-20 mg/d en 
una toma  

- Precaución en paciente 
anciano o cardiópata. 
- Precisa ajuste en IR e IH. 

Paroxetina 20-50 mg/d en 
una toma 

Requiere ajuste de dosis en IR 
e IH. 

Sertralina 25-200 mg/d en 
una toma 

- Uso FFT*. 
- Precaución en paciente 
anciano. 
- Precisa ajuste en IH. 

IRSN 

Venlafaxina 75-225 mg/d en 
una sola toma 
de liberación 
prolongada 

- Precisa ajuste en IH. 
- Precaución en pacientes con 
alto riesgo de arritmia grave o 
prolongación de QT. 

Duloxetina 30-60 mg/d en 
una toma 

- Precisa ajuste en IR e IH. 
- Precaución por riesgo de 
alteraciones hemorrágicas y 
hepáticas graves. 
- Precaución en pacientes con 
alto riesgo de arritmia grave o 
prolongación de QT. 

ANSIOLÍTICOS BZD 

Diazepam 2-10 mg/d en 2-
4 tomas 

- Utilizar solo en periodos 
cortos ≤4 semanas y a la dosis 
mínima eficaz. Individualizar. 
- Priorizar aquellas de vida 
media más larga por menor 
poder adictivo. 
- No recomendado en 
ancianos. 

Lorazepam 0,5-3 mg/d en 
varias tomas 

Bromazepam 1,5-9 mg/d en 
2-3 tomas 

Alprazolam 0,5-4 mg/d en 
2-3 tomas 

OTROS 
FÁRMACOS 

Pregabalina 150-600 mg/d 
en 2-3 tomas 

- Precisa ajuste en IR. 
- Precaución por posibilidad de 
uso incorrecto, abuso o 
dependencia. 

Quetiapina 50 mg/d en 2 
tomas 

- Uso FFT*. 
- Para dosis mayores se 
recomienda valoración por 
Salud Mental. 
- Precisa VI. 
- Precaución en pacientes >65 
años y en IH. 

BZD: benzodiacepinas; FFT: fuera de ficha técnica; IH: insuficiencia hepática; IR: insuficiencia renal; IRSN: 
inhibidores de la recaptación de serotonina y noradrenalina; ISRS: inhibidores selectivos de la recaptación de 
serotonina; VI: visado de inspección 
 
* El fármaco se utilizará bajo la exclusiva responsabilidad del médico prescriptor. A modo de garantías, se deberá 
justificar en la historia clínica la necesidad del uso del medicamento e informar al paciente de los posibles beneficios 
y los riesgos potenciales del fármaco, obteniendo su consentimiento conforme a la Ley 41/2002, de 14 de noviembre, 
y al Real Decreto 1015/2009, de 19 de junio. 
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Anexo Anexo Anexo Anexo 5555. Glosario de términos. Glosario de términos. Glosario de términos. Glosario de términos    

Aleatorización:Aleatorización:Aleatorización:Aleatorización: Procedimiento por el que la selección de una muestra o la asignación a 
un tratamiento u otro, o a placebo, se hace por mecanismos de azar. 

Análisis de costeAnálisis de costeAnálisis de costeAnálisis de coste----efectividad: efectividad: efectividad: efectividad: Evaluación de los resultados obtenidos en términos de 
incremento del beneficio terapéutico que se deriva de los costes extraordinarios. Este 
análisis valora si los beneficios aportados compensan el coste añadido. El resultado se 
expresa como la razón entre el coste y la efectividad, midiéndose los costes en unidades 
monetarias y los beneficios en términos de unidades de efectividad, como años de vida 
ganados. 

Análisis por intención de tratar: Análisis por intención de tratar: Análisis por intención de tratar: Análisis por intención de tratar: Análisis de los resultados de todos los pacientes 
incluidos en un estudio, manteniendo intacta la asignación aleatoria. De esta manera se 
evita el sesgo que se produce al excluir del análisis a todos aquellos pacientes que han 
tenido un seguimiento incompleto, o al cambiar de grupo asignado inicialmente. Los 
análisis por intención de tratar están recomendados en la evaluación de la efectividad, 
puesto que reflejan la falta de cumplimiento y los cambios en el tratamiento que 
probablemente ocurran cuando la intervención se utilice en la práctica clínica. 

Años de vida ajustados por calidad (AVAC): Años de vida ajustados por calidad (AVAC): Años de vida ajustados por calidad (AVAC): Años de vida ajustados por calidad (AVAC): Unidad de medida genérica de calidad de 
vida para la valoración de los resultados de salud. El AVAC tiene en cuenta tanto la 
cantidad como la calidad de vida conseguidas por las intervenciones sanitarias analizadas. 
Supone un avance en la valoración de los resultados de salud frente a las mediciones 
expresadas únicamente en términos de supervivencia sin ninguna ponderación de la 
calidad de esos años de vida adicionales aportados. 

Un año de salud perfecta se escala para tener “valor” 1 y cada año con un estado de salud 
menos que perfecto tiene un “valor” fraccional de esa unidad. Así, una intervención que 
contribuye a prolongar la vida cinco años, pero con una calidad de vida de un 50%, se 
traduce en una ganancia de 2,5 (5*0,5) AVAC (netos) La muerte suele indicarse como 0, 
aunque puede haber estados que se consideran peor que la muerte y que suponen valores 
negativos. 

Calidad de la evidencia:Calidad de la evidencia:Calidad de la evidencia:Calidad de la evidencia: Es una evaluación de la probabilidad de que el efecto real de 
una acción o intervención no sea sustancialmente diferente de lo que encontró la 
investigación; es decir, lo suficientemente diferente como para afectar a una decisión. 

Calidad metodológica: Calidad metodológica: Calidad metodológica: Calidad metodológica: Grado en el que el diseño y desarrollo de un ensayo clínico han 
evitado probables errores sistemáticos (sesgos). La variación en la calidad de los estudios 
puede explicar la variación de los resultados de los ensayos clínicos incluidos en una 
revisión sistemática. Los ensayos clínicos diseñados de manera más rigurosa (con mejor 
calidad) probablemente proporcionen resultados que están más cerca de la “verdad”. 

Cegamiento (sinónimo: enCegamiento (sinónimo: enCegamiento (sinónimo: enCegamiento (sinónimo: enmascaramiento): mascaramiento): mascaramiento): mascaramiento): Conservación en secreto, ante los 
participantes en el estudio o los investigadores, de la asignación a cada grupo (p. ej., al de 
tratamiento o control). El cegamiento se usa como protección frente a la posibilidad de 
que el conocimiento de la asignación pueda afectar la respuesta del paciente al 
tratamiento, el comportamiento de los profesionales sanitarios (sesgo de realización) o la 
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valoración de los resultados (sesgo de detección). El cegamiento no siempre es posible (p. 
ej., cuando se compara un tratamiento quirúrgico frente a uno farmacológico). La 
importancia del cegamiento depende de cuán objetiva sea la medida del resultado. El 
cegamiento es más importante para medidas de resultado menos objetivas, tales como las 
de dolor o calidad de vida. 

Certeza en la evidencia:Certeza en la evidencia:Certeza en la evidencia:Certeza en la evidencia: ver Calidad de la evidencia. 

Cochrane LibraryCochrane LibraryCochrane LibraryCochrane Library: : : : Conjunto de bases de datos producida por la Colaboración Cochrane, 
publicado en disco y CDROM y actualizado trimestralmente, que contiene la Base de 
datos Cochrane de Revisiones Sistemáticas (Cochrane Database of Systematic Reviews), 
el Registro Cochrane de Ensayos Clínicos (Cochrane Controlled Trials Register), la Base 
de datos de Resúmenes de Efectividad (Database of Abstracts of Reviews of 
Effectiveness), la Base de datos Cochrane de Metodología de Revisiones (Cochrane 
Review Methodology Database), e información acerca de la Colaboración Cochrane. 

Comorbilidad: Comorbilidad: Comorbilidad: Comorbilidad: Presencia de varias enfermedades añadidas o asociadas al trastorno 
primario. 

Consistencia: Consistencia: Consistencia: Consistencia: Se refiere al grado en que los resultados obtenidos por un procedimiento 
de medida pueden ser reproducidos. La falta de consistencia puede surgir de las 
divergencias entre los observadores o los instrumentos de medida, o bien por la 
inestabilidad de la variable que se mide. 

Control:Control:Control:Control:    En los ensayos clínicos que comparan dos o más intervenciones, un control es 
una persona del grupo de comparación que recibe un placebo, ninguna intervención, la 
atención convencional o algún otro tipo de prestación. 

En los estudios de casos y controles, un control es una persona en el grupo de comparación 
sin la enfermedad o desenlace de interés. 

Cuidador: Cuidador: Cuidador: Cuidador: Persona que presta apoyo a las personas afectadas que, o bien convive con el 
paciente, o bien dedica una parte de su tiempo (superior a 20 h semanales) a la atención 
de los pacientes. 

Efectividad: Efectividad: Efectividad: Efectividad: Grado en el que una intervención diagnóstica, preventiva o terapéutica 
cuando se aplica en la práctica habitual, en condiciones no experimentales, consigue un 
resultado beneficioso. Por este motivo, aquello que resulta eficaz para los participantes de 
un ensayo clínico, puede no ser efectivo en la población general, debido a condicionantes 
como el cumplimiento terapéutico o las características propias de la población.... 

Los ensayos clínicos que valoran la efectividad son denominados a veces ensayos clínicos 
de gestión (Management trials). (Véase también el término “intención de tratar”). 

Eficacia: Eficacia: Eficacia: Eficacia: Grado en el que una intervención diagnóstica, preventiva o terapéutica produce 
un resultado beneficioso bajo condiciones ideales, condiciones experimentales y/o 
controladas, como puede ser en el marco de un ensayo clínico. 

Los ensayos clínicos que valoran la eficacia se denominan a veces ensayos explicativos y 
se restringe su participación a las personas que cooperan completamente. 

Eficiencia: Eficiencia: Eficiencia: Eficiencia: Grado en que una intervención produce un resultado beneficioso en relación 
con el esfuerzo empleado en términos de recursos humanos, materiales y costes. En 
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general, se refiere a la utilización de los recursos estrictamente necesarios que produzcan 
la máxima efectividad. 

Ejercicio físico: Ejercicio físico: Ejercicio físico: Ejercicio físico: Actividad física recreativa, que se realiza en momentos de ocio o de 
tiempo libre, es decir fuera del trabajo o actividad laboral. Es una afición que obtiene una 
vivencia placentera, comunicativa, creativa y social de nuestras prácticas corporales. El 
ejercicio físico implica la realización de movimientos corporales planificados y diseñados 
específicamente para estar en forma física y gozar de buena salud. El término de ejercicio 
físico incluye gimnasia, baile, deporte y educación física. 

Embase: Embase: Embase: Embase: Base de datos europea (holandesa) producida por Excerpta Médica con 
contenido de medicina clínica y farmacología. 

Ensayo clínico (sinónimos: ensayo terapéutico, estudio de intervención): Ensayo clínico (sinónimos: ensayo terapéutico, estudio de intervención): Ensayo clínico (sinónimos: ensayo terapéutico, estudio de intervención): Ensayo clínico (sinónimos: ensayo terapéutico, estudio de intervención): Estudio 
experimental para valorar la eficacia y la seguridad de un tratamiento u otra intervención. 
Este término general incluye los ensayos clínicos controlados aleatorizados y los ensayos 
clínicos controlados. 

Ensayo clínico aleatorizado: Ensayo clínico aleatorizado: Ensayo clínico aleatorizado: Ensayo clínico aleatorizado: Ensayo clínico en el que los sujetos son aleatoriamente 
asignados a dos grupos: uno (grupo experimental) recibe el tratamiento que se está 
probando y el otro (grupo de comparación o control) recibe un tratamiento estándar (o a 
veces un placebo). Los dos grupos son seguidos para observar cualquier diferencia en los 
resultados. Así se evalúa la eficacia del tratamiento. 

Estadísticamente significativo: Estadísticamente significativo: Estadísticamente significativo: Estadísticamente significativo: En un estudio, se dice que una diferencia es 
estadísticamente significativa cuando la probabilidad de que la diferencia en el efecto 
encontrada al comparar dos grupos es menor de un nivel de significación previamente 
definido; esto es, que es muy poco probable que la diferencia observada entre tratamientos 
o grupos comparados se deba al azar. Normalmente suele utilizarse un nivel de 
significación del 5%, y suele presentarse como P<0,05. No obstante, debe tenerse en 
cuenta que una diferencia entre tratamientos puede ser estadísticamente significativa pero 
que ello no siempre implica que la diferencia encontrada sea “clínicamente significativa” 
o relevante. 

Estimación de efecto (sinónimo: efecto terapéutico): Estimación de efecto (sinónimo: efecto terapéutico): Estimación de efecto (sinónimo: efecto terapéutico): Estimación de efecto (sinónimo: efecto terapéutico): En estudios sobre los efectos de 
la atención sanitaria, se denomina así a la relación observada entre una intervención y un 
resultado expresado, por ejemplo, como el número de pacientes necesario a tratar, odds 
ratio, diferencia de riesgos, riesgo relativo, diferencia estandarizada de medias o diferencia 
ponderada de medias. 

Evidencia: Evidencia: Evidencia: Evidencia: Sinónimo de pruebas científicas. Traducción incorrecta de la voz inglesa 
evidence. 

Factor de riesgo: Factor de riesgo: Factor de riesgo: Factor de riesgo: Es toda circunstancia (característica o estilo de vida de una persona, o 
de su entorno) que aumenta las probabilidades de una persona de contraer una 
enfermedad. 

Fuerza/grado de recomendación:Fuerza/grado de recomendación:Fuerza/grado de recomendación:Fuerza/grado de recomendación: La medida en que los desarrolladores de la guía 
confían en que las consecuencias deseables de adherirse a una recomendación superan las 
consecuencias indeseables. 
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Guía de práctica clínica: Guía de práctica clínica: Guía de práctica clínica: Guía de práctica clínica: Conjunto de instrucciones, directrices, afirmaciones o 
recomendaciones, desarrolladas de forma sistemática, cuyo propósito es ayudar a 
profesionales y a pacientes a tomar decisiones, sobre la modalidad de asistencia sanitaria 
apropiada para unas circunstancias clínicas específicas. 

GuíaSalud: GuíaSalud: GuíaSalud: GuíaSalud: Biblioteca de Guías de Práctica Clínica (GPC) del Sistema Nacional de Salud 
(SNS). Es un organismo del SNS en el que participan las 17 CCAA, para promover la 
elaboración y uso de GPC y otras herramientas y productos basados en la evidencia 
científica. Su misión es potenciar la oferta de recursos, servicios y productos basados en la 
evidencia científica para apoyar la toma de decisión de los profesionales y de los pacientes 
en el SNS, así como impulsar la creación de redes de colaboradores y la cooperación entre 
entidades relacionadas con las GPC y la Medicina Basada en la Evidencia. 

Heterogeneidad: Heterogeneidad: Heterogeneidad: Heterogeneidad: En el contexto de una revisión sistemática, es la variabilidad o la 
diferencia entre los estudios en cuanto a las estimaciones de efectos. A veces se hace una 
distinción entre la «heterogeneidad estadística» (diferencias en los efectos reportados), 
«heterogeneidad metodológica» (diferencias en el diseño de los estudios) y 
«heterogeneidad clínica» (diferencias entre los estudios referidas a características clave de 
los participantes, a intervenciones o a medidas de resultado). Los test estadísticos de 
heterogeneidad se utilizan para valorar si la variabilidad clínica en los resultados de los 
estudios (la magnitud de los efectos) es mayor que aquella que se esperaría hubiera 
ocurrido por azar. 

Intervalo de confianza: Intervalo de confianza: Intervalo de confianza: Intervalo de confianza: Intervalo dentro del que se encuentra la verdadera magnitud del 
efecto (nunca conocida exactamente) que se estima que puede estar con un determinado 
grado de certeza. Margen de valores dentro de los cuales cabe esperar el valor real de la 
población con una determinada probabilidad. La probabilidad especificada se denomina 
nivel de confianza, y los puntos extremos del intervalo de confianza, límites de confianza 
(superior e inferior). Se utilizan en general intervalos de confianza con una probabilidad 
del 95%, aunque a veces se utilizan del 90% o del 99%. 

Nota: los intervalos de confianza representan la probabilidad de cometer errores 
aleatorios, pero no de cometer errores sistemáticos (sesgos). 

Medicina basada en la evidencia: Medicina basada en la evidencia: Medicina basada en la evidencia: Medicina basada en la evidencia: Medicina basada en pruebas científicas. 

MEDLINEMEDLINEMEDLINEMEDLINE/PubMed: /PubMed: /PubMed: /PubMed: Base de datos predominantemente clínica producida por la 
National Library of Medicine que incluye citas de artículos biomédicos extraídos de la base 
de datos de Medline y revistas científicas adicionales de acceso libre. 

Metanálisis: Metanálisis: Metanálisis: Metanálisis: Técnica estadística que permite integrar los resultados de diferentes estudios 
(estudios de test diagnósticos, ensayos clínicos, estudios de cohorte, etc.) en un único 
estimador, dando más peso a los resultados de los estudios más grandes. Permite en 
ocasiones establecer la eficacia de un tratamiento cuando los ensayos clínicos individuales 
tienen pocos pacientes, o los resultados son contradictorios. Pueden usarse directamente 
los resultados de los estudios publicados o bien partir de los datos individuales. Esta 
técnica también puede aplicarse con los estudios observacionales. También se utiliza para 
referirse a las revisiones sistemáticas que utilizan metanálisis. 
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Niveles asistenciales: Niveles asistenciales: Niveles asistenciales: Niveles asistenciales: Diferentes modalidades de atención clínica que se imparten a las 
personas dependiendo del tipo de atención y del lugar en que se realice dicha atención. 

Ocultación de la asignación:Ocultación de la asignación:Ocultación de la asignación:Ocultación de la asignación: Proceso que impide que cualquier participante o 
investigador del estudio conozca anticipadamente el tratamiento al cual serán asignados 
los sujetos. 

Placebo: Placebo: Placebo: Placebo: Sustancia o intervención administrada a un paciente que, careciendo por sí 
misma de acción terapéutica, produce algún efecto curativo en el enfermo si este la recibe 
convencido de que esa sustancia o intervención posee realmente tal acción. En ensayos 
clínicos se utiliza con el objeto de discernir los efectos farmacológicos reales de las 
expectativas asociadas al tratamiento o de las fluctuaciones de la enfermedad. 

Prevalencia: Prevalencia: Prevalencia: Prevalencia: Proporción de individuos de una población que presentan una enfermedad 
o una característica en un momento, o período de tiempo determinado. Nos indica la 
probabilidad de que un individuo de una determinada población tenga una enfermedad 
en un momento o período de tiempo determinado. 

PrevalenciaPrevalenciaPrevalenciaPrevalencia----año: año: año: año: Medida de la cantidad de casos de una determinada enfermedad o 
condición de salud en una población durante un año determinado.    

PrevalenciaPrevalenciaPrevalenciaPrevalencia----vida: vida: vida: vida: También conocida como prevalencia acumulada o prevalencia a lo 
largo de la vida, es un concepto utilizado en epidemiología y salud pública para describir 
la proporción de personas que han experimentado una determinada enfermedad o 
condición de salud en algún momento a lo largo de su vida. 

Revisión sistemática: Revisión sistemática: Revisión sistemática: Revisión sistemática: Es una revisión en la que la evidencia sobre un tema ha sido 
sistemáticamente identificada, evaluada y resumida de acuerdo a unos criterios 
predeterminados. Se trata de un método utilizado para analizar una cuestión formulada 
claramente, y que utiliza una sistemática explícita para identificar, seleccionar y evaluar 
críticamente la investigación relevante, así como para obtener y analizar los datos de los 
estudios que son incluidos en la revisión. Se pueden utilizar o no métodos estadísticos 
(metanálisis) para analizar y resumir los resultados de los estudios incluidos. 

Riesgo relativo (sinónimo: cociente de riesgos): Riesgo relativo (sinónimo: cociente de riesgos): Riesgo relativo (sinónimo: cociente de riesgos): Riesgo relativo (sinónimo: cociente de riesgos): Medida epidemiológica de asociación 
obtenida de los estudios de cohortes que resulta de dividir la incidencia de enfermedad de 
la población expuesta por la incidencia en la población no expuesta, indicando la 
probabilidad de desarrollar una enfermedad en el grupo expuesto relativo a los no 
expuestos. Se determina por el cociente del riesgo en el grupo de intervención dividido 
por el riesgo en el grupo control. El riesgo (proporción, probabilidad o tasa de eventos) es 
el cociente del número de personas con una característica en un grupo dividido por el total 
de miembros del grupo.  

Sesgo: Sesgo: Sesgo: Sesgo: Es un error o desviación sistemática en los resultados o inferencias de un estudio 
debido a factores que dependen de la recolección, análisis, interpretación, publicación o 
revisión de los datos, y que pueden conducir a conclusiones que son sistemáticamente 
diferentes de la verdad o incorrectas acerca de los objetivos de una investigación. En los 
estudios sobre los efectos de la atención sanitaria, los sesgos pueden surgir de las 
diferencias sistemáticas en las características de los grupos que se comparan (sesgo de 
selección), en la asistencia prestada o la exposición a otros factores, a parte de la 
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intervención de interés (sesgo de realización), en los abandonos o exclusiones de las 
personas incluidas inicialmente en el estudio (sesgo de desgaste) o en la evaluación de las 
variables de resultado (sesgo de detección). Los sesgos no necesariamente suponen una 
imputación de prejuicio, como podría ser las preferencias de los investigadores por unos 
resultados concretos, lo cual difiere del uso convencional de esta palabra para hacer 
referencia a un punto de vista partidario. Se han descrito muchas variedades de sesgos. 
(Ver también calidad metodológica, validez). 

Significación estaSignificación estaSignificación estaSignificación estadística: dística: dística: dística: Estimación de la probabilidad de que un efecto tan amplio o 
más que el que es observado en un estudio haya ocurrido a causa del azar. Define el riesgo 
de equivocarse asumido por el investigador al rechazar la hipótesis nula, cuando en 
realidad esta es verdadera (probabilidad de cometer el error de tipo I). Habitualmente se 
expresa como el valor P. Así, por ejemplo, un valor P de 0,049 para una diferencia de 
riesgo del 10% significa que hay menos de una sobre 20 probabilidades (0,05) de que un 
efecto o una asociación tan grande o más como este haya ocurrido por azar y, por tanto, 
podría decirse que los resultados son estadísticamente significativos al nivel de una p= 
0,05. 

El punto de corte para la significación estadística se sitúa habitualmente en el 0,05, pero a 
veces en el 0,01 o 0,10. Estos puntos de corte son arbitrarios y no tienen importancia 
específica. A pesar de que a menudo se hace, no es apropiado interpretar los resultados 
de un estudio de manera distinta en función del valor P, si este valor P es, por ejemplo, 
0,055 o 0,045 (que son valores muy similares, no opuestos). Por convención se acepta 
habitualmente un riesgo inferior al 5% (p< 0,05). 

Tamaño óptimo de información:Tamaño óptimo de información:Tamaño óptimo de información:Tamaño óptimo de información: Número total ideal o deseado de pacientes que 
deberían incluirse en una revisión sistemática para obtener conclusiones fiables y 
significativas. Coincidiría con el número de pacientes generado por un cálculo 
convencional del tamaño de la muestra para un único ensayo con poder estadístico 
adecuado. 

Umbral de decisión clínUmbral de decisión clínUmbral de decisión clínUmbral de decisión clínica: ica: ica: ica: Valor mínimo de una variable que determina que una 
intervención tiene un efecto clínicamente valioso o si es superior a otra intervención. 

Valor Valor Valor Valor PPPP: : : : Probabilidad (cuyo valor oscila entre cero y uno) de que los resultados 
observados en un estudio o los resultados más extremos que los observados puedan haber 
ocurrido por azar. En un metanálisis, el valor P para el efecto global evalúa la significación 
estadística global de la diferencia entre los grupos tratamiento y control, mientras que el 
valor P para los estudios de heterogeneidad objetiva la significación estadística de las 
diferencias entre los efectos observados en cada estudio. 
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Anexo Anexo Anexo Anexo 6666. Abreviaturas, siglas y acrónimos. Abreviaturas, siglas y acrónimos. Abreviaturas, siglas y acrónimos. Abreviaturas, siglas y acrónimos    

AE:AE:AE:AE: Atención especializada 

AEMPS:AEMPS:AEMPS:AEMPS:    Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios 

AGREE II:AGREE II:AGREE II:AGREE II: Appraisal of Guidelines for Research & Evaluation II 

AP:AP:AP:AP: Atención primaria 

AVAC:AVAC:AVAC:AVAC: Años de vida ajustados por calidad 

AVAD:AVAD:AVAD:AVAD: Años de vida ajustados por discapacidad 

BPC:BPC:BPC:BPC: Buena práctica clínica 

BZD:BZD:BZD:BZD: Benzodiacepinas 

CCAA:CCAA:CCAA:CCAA: Comunidades autónomas 

CIE:CIE:CIE:CIE: Clasificación internacional de enfermedades 

CINAHL:CINAHL:CINAHL:CINAHL: Cumulative Index to Nursing & Allied Health Literature 

CVRS:CVRS:CVRS:CVRS:    Calidad de vida relacionada con la salud 

d:d:d:d:    día 

DSMDSMDSMDSM----5555----TRTRTRTR:::: Manual diagnóstico y estadístico de los trastornos mentales, 5ª edición, 
Texto Revisado 

ECA:ECA:ECA:ECA: Ensayo clínico aleatorizado 

GAG:GAG:GAG:GAG: Grupo de actualización de la guía 

GPC:GPC:GPC:GPC:    Guía de práctica clínica 

IC:IC:IC:IC: Intervalo de confianza 

IRSN:IRSN:IRSN:IRSN:    Inhibidores de la Recaptación de Serotonina y Noradrenalina 

ISRS:ISRS:ISRS:ISRS:    Inhibidores Selectivos de la Recaptación de Serotonina 

mg:mg:mg:mg: miligramo 

µg:µg:µg:µg:    microgramo 

n:n:n:n: Tamaño de muestra 

NICE:NICE:NICE:NICE:    National Institute for Health and Care Excellence 

P:P:P:P: p-valor 

RR:RR:RR:RR:    Riesgo relativo 

SESCS:SESCS:SESCS:SESCS:  Servicio de Evaluación del Servicio Canario de la Salud 

SNS:SNS:SNS:SNS:    Sistema Nacional de Salud 

TAG:TAG:TAG:TAG: Trastorno de ansiedad generalizada 
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TCC:TCC:TCC:TCC: Terapia cognitivo conductual 

TCCTCCTCCTCC----g:g:g:g:    Terapia cognitivo conductual en grupo 

TCCTCCTCCTCC----i:i:i:i:    Terapia cognitivo conductual individual 

TCCTCCTCCTCC----t:t:t:t:    Terapia cognitivo conductual telefónica 

TCCTCCTCCTCC----c:c:c:c: Terapia cognitivo conductual asistida por ordenador 
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Anexo Anexo Anexo Anexo 7777. Declaración de intereses. Declaración de intereses. Declaración de intereses. Declaración de intereses    

De acuerdo al procedimiento establecido en el Programa de GPC del SNS (disponible en 
www.guiasalud.es), cada uno de los miembros participantes en la elaboración y revisión 
de la GPC para el tratamiento del TAG en AP ha realizado una declaración de intereses, 
sometida posteriormente a evaluación. A continuación, se presenta de forma resumida la 
declaración de intereses de cada uno de los miembros del GAG, colaboradores, 
colaboradores expertos y revisores externos, junto con los resultados del proceso de 
evaluación. Las declaraciones de intereses completas se encuentran disponibles (a 
petición) para su consulta en el Servicio de Evaluación del Servicio Canario de la Salud. 

 

Han declarado ausencia de conflictos de interés las siguientes personas: 

Francisco Javier Acosta Artiles, Aythami de Armas Castellano, Julio Bobes García, 
Antonio Bulbena Vilarrasa, Rubén Casado Hidalgo, Francisco Javier Castro Molina, Eva 
Garcés Trullenque, Lidia García Pérez, Yadira González Hernández, Rut Samanta 
González Martín, Carlos González Rodríguez, Fernando Gonçalves Estella, Estefanía 
Herrera Ramos, Diego Infante Ventura, Renata Linertova, José Luís Méndez, Juan 
Antonio Moriana Elvira, Celina Padierna Sánchez, Ana María de Pascual y Medina, 
Lilisbeth Perestelo Pérez, Tasmania del Pino Sedeño, Eva Prieto Utiel, Amado Rivero 
Santana, Mª Dolores Rodríguez Huerta, Héctor de la Rosa Merino, Luisa M.ª Saavedra 
Jiménez, Mª Mercedes San Andrés Padrón, Pedro Serrano Pérez, Violeta Suárez 
Blázquez, M.ª Eugenia Tello Bernabé, Ana Toledo Chavarri, Mª del Mar Trujillo Martín, 
Rosa Mª Aguilar Sánchez, Dulcinea Vega Dávila, Isabel del Cura, Carmen Elena 
Gonzáñez Álvarez, Antonio Romero Tabares, Vanesa Ramos García, Alezandraa Torres 
Castaño, Jhoner Luís Perdomo Vielma, Francisco Javier Gracia San Román, Diego 
Sánchez Ruiz. 

 

INTERESES PERSONALES DIRECTOS DE CARÁCTER ECONÓMICO 

Tipo de interés declarado Persona-Detalles 

Financiación para reuniones y 
congresos asistencia a cursos 
(inscripciones, bolsas de viajes, 
alojamiento…) 

Vicente Gasull Molinera: Congreso Nacional SEMERGEN, 2018. 

Francisco Javier Olivera Pueyo: Congreso Nacional de Psiquiatría, 
Sociedad Española de Psiquiatría y Salud Mental, 2023 

Honorarios como ponente 
(conferencias, cursos…) 

María del Mar García Sáiz: VII Foro de Alergología con Atención 
Primaria. Chiesi, 2019 

Petra Díaz del Campo Fontecha. Cursos: Biogen, Grünenthal, 
Novartis, 2017-2018 

César Luis Sanz de la Garza: Congreso: Asociación Española de 
Psiquiatría del niño y del adolescente, 2016-2017; Sociedad 
Española de Psiquiatría Legal, 2016; Asociación Española de 
Neuropsiquiatría, 2018. Curso: Grupo Expertos de Investigación en 
TDAH, 2017. Ponencia: Hospital de Cabueñes (Gijón), 2016. 

Vicente Gasull Molinera 



GUÍAS DE PRÁCTICA CLÍNICA EN EL SNS 222 

Francisco Javier Olivera Pueyo: Ponenecias para Médicos de 
Familia y Psiquiatras en diferentes foros (SEMERGEN, SemFYC). 
Lundbeck, Viatris, Exeltis, Esteve, Janssen, Angelini Farma, 2021; 
2022; 2023. 

Financiación por participar en 
una investigación 

 

Trabajo de asesoramiento y 
consultoría para una compañía 
farmacéutica u otras  

María del Mar García Sáiz: Participación como experto en 
“Advisory board”. Novartis 2016. Informe de experto 
farmacotoxicológico y clínico de medicamento genérico. Cinfa 
2017 

 

INTERESES INDIRECTOS DE ÁMBITO PROFESIONAL 

Tipo de interés declarado Persona-Detalles 

Contratación o ayudas 
económicas para 
contratar personal en la 
unidad o servicios  

 

Ayuda económica para la 
financiación de una 
investigación 

Juan Antonio López Rodríguez: Tesis: creación web detección consumo 
sustancias, Hospital 12 octubre-Pfizer-Dr Gabriel Rubio, 2014. 

Financiación de 
programas educativos o 
cursos para la unidad  

 

 

Tras la evaluación de la declaración de intereses de cada uno de los miembros de la GPC 
se consideró que no había conflictos de intereses con respecto al contenido de la presente 
GPC en ningún caso. 
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