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A depresion, en sus
multiples acepciones, es uno de
los problemas que se presenta
con mas frecuencia en la clinica
psiquidtrica y psicologica. En
ocasiones aparece como encu-
bridor de otro trastorno; cual-
quier problema psicologico lle-
va con frecuencia aparejado un
sentimiento de tristeza e inade-
cuacion que puede confundirse
con un cuadro depresivo. Esta
situacion propicia que los anti-
depresivos sean uno de los far-
macos mas recetados, con ten-
dencia a aumentar y desplazar
a los ansioliticos, primeros en
la lista de psicofarmacos mas
utilizados.

Superada ya la pugna psico-
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farmacoterapia versus psicote-
rapia, psiquiatra versus psico-
logo, entendemos que lejos de
ser planteamientos antagoni-
cos, psicoterapia y psicofarma-
coterapia se complementan.
Como psicoterapeutas, conce-
demos gran importancia en el
tratamiento al beneficio que la
actual psicofarmacoterapia
ofrece en el contexto mas am-
plio de un proceso psicotera-
péutico.

Depresion y antidepresivos

Si intentamos relacionar la
depresion con los farmacos an-
tidepresivos, aparece el proble-
ma clasico en psicotapologia de
la clasificacion diagnostica. Al
considerar la psicofarmacote-
rapia de los procesos depresi-
vos, de entre las diversas for-
mas de clasificacion clinica de
la depresion, nos vamos a ba-
sar en ¢l Manual Diagnostico y
Estadistico de los Trastornos
Mentales (DSM-111-R).

I. TRASTORNOS BIPO-
LARES: que cngloba cl tras-
torno bipolar, ciclotimia y tras-
torno bhipolar no especificado;
caracterizados por presentar
uno o mas episodios maniacos.
Especificamente cn ¢l trastorno
bipolar (mixto, maniaco y de-

PRAXIS

presivo) se utiliza el /itio como
tratamiento y prevencion de las
fases maniacas. Los episodios
de depresion mayor (trastorno
bipolar mixto y depresivo) re-
quieren fdarmacos antidepresi-

vos, principalmente heteroci-
clicos.
1I. DEPRESION MAYOR:

en la que claramente juegan un
papel los farmacos antidepresi-
vos, sobre todo los heterocicli-
cos y con menos frecuencia los
inhibidores de la monoamino-
xidasa (IMA0O). Recientemente
se ensayan tratamientos combi-
nando ambos tipos de antide-
presivos.

I1I. DISTIMIA O NEU-
ROSIS DEPRESIVA: ¢l trata-
miento de apoyo con antide-
presivos se muestra menos
eficaz; otros farmacos, como
los ansioliticos también asocia-
dos a psicoterapia, son mas efi-
caces en muchas ocasiones.

[V. TRASTORNOS DE-
PRESIVOS NO ESPECIFI-
CADOS, en el DSM-III llama-

dos depresion atipica. En este
grupo se muestra mas eficaz el
recurso a los antidepresivos del
grupo de los IMAO.

FARMACOS
ANTIDEPRESIVOS

Hay dos grandes grupos de
antidepresivos, los heterocicli-
cos y los inhibidores de la mo-
noaminoxidasa (IMAQO). Tam-
bién hablaremos del litio, que
no siendo un farmaco antide-
presivo por su uso en los tras-
tornos bipolares requicre nues-
tra atencion. Existe finalmente
un grupo heterogéneo de sus-
tancias con actividad antide-
presiva de limitada aplicacion a
€asos muy concretos que no va-
mos a abordar en este trabajo.

Heterociclicos

Este grupo ha ido recibiendo
distintas denominaciones en
funcion de los diferentes far-
macos que se le han incorpora-

TABLA 1. ANTIDEPRES )&
MAS U 12 )()
Nombire/s Dos.is de Dosis ret("m;:end.
Fa ¥ v comienzo para adultos
e comercial/es | (o /dia) (mg/dia)
1. triciclicos:
i ; tofranil
f : 50-
imipramina (3) paidennt® 50 150-200
clomipramina (3) | anafranil 50 125-175
tryptizol
im deprelio* 3
amitriptilina (3) i A 50 150-200
nobritol*
nortriptilina (2) martimil 25 75-100
tropargal
doxepina (3) sinequan 50 150-250
amoxapina demolox 150 150-200
lofepramina (a) deftan 70 140 140-210
2. no triciclicos:
maprotitira ludiomil 50 150-200
viloxacina’ vivarint 100 300
trazodona deprax 50-150 150-400
e gmrian.scrinqq lantanon 30 16090
(a) ultimo triciclico comercializado en 1984,




Efecto en Efectos secundarios
Droga T
NA SHT Sedante | Anticoli-
nérgico
aminas terciarias
amitriptilina 0 +++4+| +++ [++++
imipramina it et 4= e
doxepina 0 + + + ++ + + + +
aminas secundarias
nortriptilina S + + + + + +
desipramina ++ 4+ + 0 0 + +
protriptilina + + 0 0 + 4+ +
0. ningun efecto; de una a cuatro cruces, de mas debil a mas fuerte.
Swonger y Constantine (1985).

do desde que en 1959 comenzo
a utilizarse la imipramina. Ini-
cialmente se habld de tricicli-
cos, por ser ésta la estructura
molecular de la imipramina y
de todos los que la siguieron.
Posteriormente, por idénticas
razones se amplié el grupo con
los tetraciclicos, biciclicos y fi-
nalmente con los atipicos. Ulti-
mamente se propuso llamarles
a todos inhibidores de la rein-
corporacion de monoaminas
(MAUI) pero al aparecer nue-
vos fdrmacos cuyo mecanismo
de accion no era ése, se ha
aceptado como genérico del
grupo el de antidepresivos hete-
rociclicos. Otra denominacion
del grupo, menos comun en
nuestro pais es la de timolép-
ticos.

Estas sustancias constituyen
el grupo mas utilizado en la
farmacoterapia antidepresiva,
dado que en lineas generales
son mas eficaces, pcseen pocas
contraindicaciones y un relati-
vo margen de seguridad asi
como reversibilidad de sus
efectos secundarios.

Los heterociclicos mas utili-
zados figuran en la tabla-1. El
subgrupo de los triciclicos esta
constituido por sustancias que
quimicamente son aminas se-
cundarias o terciarias (apare-
cen los numeros entre parénte-
sis en la tabla-1). Esta distincion
es importante puesto que las
aminas terciarias tienen un
efecto sedante del que carecen
casi completamente las secun-

darias; también las aminas ter-
ciarias tienen mas efectos anti-
colinérgicos que las secunda-
rias. Estas diferencias se deben
a que si bien todos los tricicli-
cos inhiben la recaptacion de
neurotransmisores, las aminas
terciarias lo hacen sobre la se-
rotonina (SHT) v las secunda-
rias sobre la noradrenalina
(NA) (tabla-2).

Estas consideraciones tienen
importancia en cuanto a la
eleccion del farmaco, puesto
que todos los antidepresivos,
desde el punto de vista de la efi-
cacia clinica, son similares. En
las depresiones en que el pa-
ciente presenta inquietud mo-
tora (depresion agitada) utiliza-
mos triciclicos que sean aminas
terciarias, empleando las se-
cundarias para los pacientes
con retraso psicomotor (depre-
sidn retardada). Si en el curso
del tratamiento con una amina
terciaria surgen efectos secun-
darios anticolinérgicos pertur-
badores, hasta el extremo de
que pueden empeorar el cuadro
depresivo (por ejemplo, tras-
tornos erectivos en un varon)
en funcion del caso y las dosis
empleadas, una posibilidad es
el cambio a un triciclico que sea
amina secundaria con menos
efectos anticolinérgicos.

Las dosis a emplear deben
ser individualizadas, existe
gran variedad de unos pacien-
tes a otros e¢n cuanto a la nece-
sidad del farmaco y en cuanto a
la incidencia de efectos secun-

darios. Una recomendacion ge-
neral en psicofarmacoterapia
es la de no recurrir a las asocia-
ciones con dosis fijas de far-
macos (en tabla-1 aparecen se-
nalados con un asterisco los
productos comerciales que son
asociaciones). El clinico debe
juzgar en cada situacion si in-
teresa asociar mas de un prin-
cipio activo y en qué dosis
respectivamente. Para ello
aprender a utilizar bien pocos
psicofdrmacos es mejor que
utilizarlos todos de forma dife-
rente.

En la administracion se ini-
ciara el tratamiento con dosis
bajas, para ir progresivamente
incrementandolas en funcion

de la respuesta clinica (tabla-1).
De forma ideal, debiera ser la
determinacion del nivel plas-
matico Optimo lo que decidiera
la dosis; como esto ultimo su-
pondria repetidos analisis de
sangre para el paciente con las
molestias que esto puede supo-
ner, es la respuesta clinica y los
efectos secundarios lo que
usualmente nos orienta. Hay
que tener en cuenta que el me-
canismo de accion de estos far-
macos es todavia desconocido
y que oscila de una a tres sema-
nas de tratamiento el periodo
de latencia hasta que aparece la
mejoria clinica.

La tabla-3 recoge los efectos
secundarios de los antidepresi-

Mas frecuentes:
sequedad de boca
constipacion
sudoracion
hipotension ortostotica
hipertemia

sofocaciones
retencién de orina

midriasis
hipocloridria

Menos frecuentes:

bradicardia
anhidrosis
ileo paralitico
edemas

De rara presentacion:

amenorrca

sindrome de Loffler

aumento de peso
hipoglucemia

antidiurética

palpitaciones o taquicardia

alteraciones de la acomodacion visual

alteraciones de la eyaculacion

hipersalivacion y sialorrea

agravamiento de un sindrome prostatico o de un
+ glaucoma de dngulo estrecho
trastornos de la motilidad esofdgica

hipersensibilidad alérgica: exantema cutdneo,
fotosensibilizacién, edema angioneurdtico,
vasculitis cutdnea, ictericia colostatica

alteraciones hematopoyéticas: leucocitosis/
leucopenia, eosinofilia, agranulocitosis,
anemia apldsica, purpura trombocitopénica,

prurito, urticaria, eritema

ginecomastia y galactorrea
alteraciones de la secrecion de la hormona

Bueno y cols. (1985).
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Absolutas:

Relativas:

hipertrofia prostatica
epilepsia

hipertension
diabetes

infarto de miocardio reciente

cardiopatias y trastornos del ritmo
glaucoma de dngulo agudo
hepatopatias, nefropatias

primer trimestre del embarazo
estados toxicoconfusionales: toxicomanias

Bueno y cols. (1985).

Dosis de [Dosis recomendada
Farmaco _Nomb.rel//s comienzo para adultos

comercial/es (mg/dia) (mg/dia)
fenelcina 30-90
isocarboxacida 10-60
iproniacida 100-150
tranilcipromina 10-60
nialamida 150-200
pargilina 25-100
clorgilina 10-40
Bueno y cols. (1985).

vos heterociclicos. En la ta- za el resto de IMAO que figu-

bla-4 aparecen las contraindi-
caciones para su empleo.

Inhibidores de
la monoaminoxidasa (IMAQ)

Aunque con menos frecuen-
cia, también se les denomina ti-
meréticos 0 psicoenergizantes.
Histéricamente, aparecen antes
que los heterociclicos, pero
hasta hace pocos anos, han
permanecido casi completa-
mente en desuso debido a su
hepatotoxicidad y facilidad
para desencadenar crisis hiper-
tensivas.

Entre las sustancias conoci-
das con actividad inhibidora de
la MAO, en Espana es bastante
utilizado el pirlindol (lifril),
que también tiene accién inhi-
bidora de la recaptacion de la
noradrenalina (NA) y seretoni-
na (SHT) como los triciclicos;
para uso especializado, se utili-

ran en la tabla-5.

La menor utilizacion de los
IMAO se debe tanto a la rele-
vancia de sus efectos adversos
(tabla-6) frente al grupo de los
heterociclicos, como a la inte-
raccion con otros farmacos
(antigripales,  descongestivos
nasales, antipiréticos, anestési-
cos locales) y especialmente ali-
mentos ricos en tiramina (que-
sos fermentados, vino tinto,
cerveza, escabeches, ahuma-
dos, higado, habas, plata-
nos...) cuya ingestion puede
potenciar el efecto inhibidor de
la MAO desencadenando crisis
hipertensivas.

Una forma de clasificacién
es distinguirlos seguin su meca-
nismo de inhibicion de la
MAO. Los primeros en descu-
brirse fueron los irreversibles,
que al inhibir permanentemen-
te a este enzima (MAQ), sus
efectos persisten durante 10-12

dias, tiempo de resintesis enzi-
matica de la MAO en el cere-
bro. Esto explica que incluso
durante dos semanas tras fina-
lizar un tratamiento con
IMAQ, el paciente vigilara la
ingestion de alimentos y la
toma de farmacos. De igual
forma, este periodo de tiempo
sera necesario que transcurra si
deseamos cambiar el trata-
miento de un IMAD a un hete-
rociclico. Recientemente se han
descubierto IMAO reversibles,
cuyo efecto inhibidor de la
MAO no dura tanto tiempo.
Hoy dia estan en fase de experi-
mentacion.

E! uso clinico de los IMAO
se centra en las depresiones ati-
picas. Se admite que son espe-
cialmente adecuados en formas
depresivas con alguna o algu-

nas de estas caracteristicas; no
endogenas, no vegetativas, con
ansiedad marcada y con ata-
ques de panico. En estos ulti-
mos afios se esta ensayando el
empleo simultaneo de heteroci-
clicos e IMAQ, para lo que se
inicia el tratamiento simulté-
neo con dosis bajas que se van
progresivamente incrementan-
do; esta forma de tratamiento
combinado excluye la utiliza-
cion de la via intravenosa.

Al igual que ocurre con los
heterociclicos, existe un perio-
do de latencia de dias o sema-
nas hasta que el IMAO muestra
su eficacia terapéutica. La po-
sologia con IMAO sigue las
mismas normas generales cita-
das para los heterociclicos, ini-
cidndose con dosis mds bajas

EFECTOS ADVERSOS:

Mas frecuentes:

insomnio
sedacion diurna
sequedad de boca

mioclonias

irritacién gdstrica
edema

hipotension ortostatica
vértigo postural

Menos frecuentes:

agranulocitosis

daltonismo

Mayores:

Menores:

alcoholismo
hipertension arterial

diabetes
insuficiencia cardiaca
enfermedad celiaca

disminucion del deseo sexual

aumento del apetito/peso

discrasia sanguinea: anemia, leucopenia,

reaccion cutdnea: maculopapular, dermatitis,
prurito, sindrome lupoide.

alteraciones de la acomodacion visual: vision borrosa,

artralgias, pleuritis, pericarditis simulando colagenosis,
edemas en extremidades inferiores

CONTRAINDICACIONES:

hepatopatias (hepatitis infeccionsa, cirrosis, ictericia)

enfermedad de Parkinson

Bueno y cols. (1985).




hasta alcanzar la dosis de man-
tenimiento.

Sales de litio

También hemos citado las
sales de litio, que si bien se uti-
lizan principalmente en los
trastornos bipolares, su accion
es antimaniaca. El litio actua
mejorando la fase maniaca,
pero lo mas peculiar, de este
quimicamente sencillo psico-
farmaco, es su accion profilac-
tica de nuevas fases maniacas.
Esta accidn preventiva la ejerce
durante el periodo de manteni-
miento del tratamiento y, se-
gun algunos autores, también
tras la interrupcion de la droga.

La utilizacion del litio re-
quiere un control riguroso de
sus niveles plasmaticos, ya que
los niveles toxicos estdn muy
proximos a los niveles terapéu-
ticos. Para que sea eficaz sin
llegar a la toxicidad, debemos
mantener el nivel plasmatico
entre 0’8 y 1’2 mEq/litro; apa-
reciendo la intoxicacién aguda
cuando se supera el nivel de 1’5
mEq/litro y es grave con 2-2’5
mEq/litro. Durante el trata-
miento con litio se pueden pre-
sentar gran numero de efectos
secundarios, algunos desapare-
cen tras unos pocos dias, asi su-
cede con el temblor, nauseas,
vomitos, diarrea y sequedad de
boca; otros efectos son mas
persistentes, tal es el caso de

desmayos, estupor, vértigo,
ataxia, fatiga, cefalea, habla
confusa, cambio de peso, hipo-
tensiéon y arritmia cardiaca.
Hay que vigilar la aparicion de
signos de intoxicacion por litio,
dado que puede llegar a ser gra-
ve e incluso mortal (tabla-7).
En el organismo, el litio despla-
za a otros cationes como el so-
dio o el potasio, por esto, la so-
bredosificacion terapéutica es
la causa mas frecuente de las
intoxicaciones, producidas en
general por una disminucién en
la ingesta de sodio (el cloruro
sddico es la sal comtin) que sue-
le deberse a:

® Dieta hiposoddica o adelga-
zante.

e Nefropatia.

e Administracion de diuré-
ticos.

e Pérdidas extrarrenales de
sodio.

® Vomitos o sudoracion.

Frente a la dosis unica diaria
que se sugiere ideal para el res-
to de psicofarmacos, con el li-
tio es esencial fraccionar las to-
mas en tres diarias, por ser muy
rapidamente absorbido al flujo
sanguineo. EIl criterio general
para verificar el nivel plasmati-
co es de tres veces por semana
inicialmente, luego una vez por
semana y finalmente una vez al
mes. Las extracciones sangui-
neas deben hacerse por las ma-

Signos precoces:

nauseas

diarreas

temblor fino de manos
debilidad muscular
polidipsia y poliuria

ligera incoordinacién motora

Signos inminentes:

irritabilidad muscular

temblor tosco e irregular

ataxia
disartria

somnolencia o ligera confusion

vértigos
vision borrosa
acufenos con cefaleas

Signos francos:

disminuciéon progresiva de la conciencia y des-

orientacion
hipertonia muscular

hiperreflexia osteotendinosa
crisis de hiperextensién de las extremidades

y discinesia
convulsiones
nistagmo

movimientos coreoatetoticos

fasciculaciones
arritmias
tinte grisdceo de la piel

psicosindrome orgdnico cerebral completo
desequilibrios hidroelectroliticos

hipotensién grave o shok

coma

Bueno y cols. (1985).

fanas tras 10-12 horas de la ul-
tima toma de litio.

El carbonato de litio (plenur)
es la sal de litio mas utilizada y
la tunica comercializada en
nuestro pais
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