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Introduccion

La depresion mayor es una de las
causas de consulta mas frecuentes en
atencion primaria, con una prevalencia
anual del 3,9%. Es una enfermedad
incapacitante que altera la calidad de
vida percibida y ocasiona un incremen-
to de la utilizacion de los recursos sa-
nitarios.

Su impacto econémico es impor-
tante. Algunos estudios la califican co-
mo la segunda enfermedad mental con
mayores costes: un tercio son costes
sanitarios (directos), siendo los mas
elevados los costes indirectos o asocia-
dos a las pérdidas de productividad
laboral (costes no sanitarios)®.

En la actualidad el tratamiento de
los sindromes depresivos, particular-
mente en atencion primaria, es funda-
mentalmente farmacologico, acompa-
fiado de soporte psicoterapéutico?.

Clasificacion de antidepresivos
El subgrupo terapéutico NO6A esta
integrado por los farmacos cuya princi-
pal indicacion es la depresion.
Segun el sistema de clasificacion Ana-
tomica, Terapéutica y Quimica (ATC),
se dividen en 5 apartados (tabla de
clasificacion)?:

Escitalopram

TABLA 1: Clasificacién antidepresivos °

NOG6AA: Inhibidores no selectivos de la recaptacion de la

monoaminas (antidepresivos triciclicos y afines)

Amitriptilina

Clomipramina

Dosulepina

Doxepina

Imipramina

Maprotilina

Nortriptilina

Trimipramina

NO6AB: Inhibidores selectivos de la recaptacién de serotonina

Citalopram

Escitalopram

Fluoxetina

Fluvoxamina

Paroxetina

Sertralina

NOG6AF: Inhibidores no selectivos de la MAO

Tranilcipromina
[ NOGAG: Inhibidores de la MAO A

Moclobemida
| NOGAX: Otros antidepresivos
Duloxetina
Mianserina
Mirtazapina
Oxitriptan
Reboxetina
Trazodona
Venlafaxina

Prevalencia del uso de antide-
presivos

Los antidepresivos han experimen-
tado en los Ultimos afios un crecimien-
to de consumo muy importante. Du-
rante el periodo Enero 2005 a Diciem-
bre 2008 el incremento del gasto ha
sido del 5,64%, con un aumento en
DDD del 29,64%.*

La siguiente grafica representa la
prevalencia del uso de antidepresivos
en Andalucia, expresada en DHD ajus-
tada (Activos y pensionistas), en el
periodo Agosto 2008-Julio 2009.

Se puede observar que mientras
que la media de Andalucia se en-
cuentra en 47 DHD ajustadas, los
Distritos Sanitarios de la provincia
de Cordoba se sitlan alrededor de
aproximadamente 60 DHD ajustadas”.
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Prevalencia de prescripeion de ANTIDEPRESIVOS [(ATC:
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Grafica 1: Prevalencia prescripcién ANTIDEPRESIVOS®

Diagndstico

La depresidn mayor es generalmente diagnostica-
da cuando hay un decaimiento persistente y no reac-
tivo del estado de animo y una pérdida de todo inte-
rés y placer. Va acompafada de una serie de sinto-
mas: pérdida de apetito, insomnio, fatiga, pérdida de
energia, falta de concentracion, sintomas psicomoto-
res y sentimientos de culpa no justificados.®

Identificacion de casos y reconocimiento

Se debe estar alerta ante una posible depresion
(especialmente en personas con antecedentes de
depresion o con un problema crénico de la salud fisi-
ca con deterioro funcional asociado) y valorar si es
adecuado realizar las siguientes preguntas a las per-
sonas que pueden tener depresion:

e Durante el Ultimo mes, éha estado a menudo
molesto por sentirse triste, deprimido o desesperan-
zado?

e Durante el Ultimo mes, ¢ha estado a menudo
molesto por tener poco interés o placer al hacer las
cosas?

Si una persona responde "si" a cualquiera de las
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preguntas de identificacion de la depresion, un médico
que esté preparado para realizar una evaluacion de sa-
lud mental debe revisar el estado de la persona mental
y funcional, dificultades interpersonales y sociales.

Si una persona responde "si" a cualquiera de las
preguntas de identificacion de la depresion, pero el mé-
dico no esta preparado para realizar una evaluacién de
salud mental, se remitira a un profesional adecuado. Si
este profesional no es su médico de cabecera, informa-
rad al médico de cabecera de referencia.’

Tratamiento

En el episodio depresivo leve no se recomienda, de
forma general, el empleo de farmacos, ya que el coefi-
ciente beneficio/riesgo es desfavorable. Se usa en los
casos donde otras estrategias no dan resultado.

La seleccién del antidepresivo hay que hacerla te-
niendo en cuenta los siguientes criterios:

e Experiencia previa del paciente con este tipo de
medicamentos, en cuanto a eficacia como a
efectos adversos.

e Preferencias del paciente.

e Enfermedades concomitantes.

e Reacciones adversas del farmaco (sedacién, ga-
nancia de peso, interferencia en la vida sexual...)

e Administracion Unica diaria.

e Baja letalidad en el caso de sobredosis.

Los farmacos antidepresivos estan recomendados
como primera linea de tratamiento en los pacientes que
tengan una depresion de moderada a grave, en este
grupo de pacientes aproximadamente el 20% mejorara
sin tratamiento, un 30% respondera con placebo y un
50% al tratamiento farmacolégico.?

Cuando se prescribe un antidepresivo hay que ex-
plicar al paciente la razén por la que se inicia el trata-
miento y facilitarle informacion sobre el antidepresivo
que se va a tomar, incluyendo:

e Que el efecto antidepresivo tiene una aparicion

gradual.

e La importancia de tomar la medicacién tal y co-
mo se le ha prescrito.

e Y la necesidad de continuar el tratamiento des-
pués de la remision de los sintomas (al menos 6
meses y en pacientes con algin episodio previo
o presencia de sintomas residuales, el trata-
miento se prolongara al menos 12 meses).

e Posibles efectos adversos

e Interacciones con otros medicamentos

e Sintomas que pueden aparecer al iniciar la medi-
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cacion y como pueden ser minimizados.

e Los antidepresivos no producen adiccion.

Ofrecer informacidn escrita apropiada a todas las
personas que lo necesiten.’

Una vez iniciado el tratamiento y en pacientes con
una respuesta parcial, se recomienda esperar hasta la
octava semana y aumentar la dosis hasta la maxima
terapéutica, incrementando la dosis gradualmente
entre 2 y 4 semanas, recordando que los efectos ad-
versos son dosis dependientes.?®

Si aun asi no mejora, revisar el diagnodstico y veri-
ficar el cumplimiento terapéutico.

En caso de que el farmaco no sea tolerado, debe-
rd cambiarse por otro farmaco del mismo grupo.?

En caso de interrupcion del tratamiento también
habria que hacerlo gradualmente.®

Escitalopram

Escitalopram (ESC) es un inhibidor selectivo de la
recaptacion de la serotonina (ISRS), es el enantiome-
ro terapéuticamente activo del Citalopram (CIT). Al
igual que este ultimo, se administra por via oral una
vez al dia.

Se inicié su comercializacion en abril 2004, para el
tratamiento de la depresion, ampliando sus indicacio-
nes en Febrero 2006, con una nueva: trastorno de
ansiedad generalizada.

Su comercializacion obedece a una estrategia de
la industria farmacéutica para prolongar la cuota de
mercado de CIT, ya que ha expirado la patente y se
ha comercializado como medicamento genérico.?°

La publicidad de las especialidades farmacéuticas
con este principio activo insistia en la mayor rapidez
en la respuesta antidepresiva, basandose en un anali-
sis secundario y en datos parciales de un estudio no
disefiado para este fin, sino para valorar el cambio
respecto a la situacion basal en la escala Hamilton
Anxiety Scale (HAMA) al finalizar los estudios de 8
semanas.!?

ESC no es un nuevo concepto, es simplemente el
isdmero activo del CIT, por lo que no se espera mu-
cha diferencia entre ellos.

La dosis usual es ESC 10mg que equivalen a 20
mg de CIT.8

La eficacia del ESC y del CIT a dosis equipotentes
es similar, no habiéndose demostrado superioridad de
uno sobre otro.?®

En una reciente revisién de la Cochrane se compa-
ra el ESC frente a otros agentes antidepresivos. La
revision comprende 22 ensayos multicéntricos aleato-

rios doble ciego; en 14 de ellos se ha comparado ESC
frente a otros ISRS, concluyendo que no se encontra-
ron diferencias significativas entre ESC y Paroxetina
(PAR), ni con Sertralina. ESC se mostré mas efectivo
que CIT en tratamiento de la fase aguda (6-12 sema-
nas), y en reduccion de sintomas depresivos. También
ESC fue mas efectivo que Fluoxetina en reduccion de
sintomas depresivos.

En cuanto a valorar la respuesta temprana al trata-
miento, ESC no demostro diferencias significativas fren-
te a otros antidepresivos tras 2 semanas de tratamien-
to.

En los otros 8 ensayos se compara ESC frente a
otros nuevos antidepresivos, no encontrando diferen-
cias entre ESC y BUPROPION, ni entre ESC y VENLA-
FAXINA; mientras que frente a DULOXETINA, menos
pacientes tratados con ESC se retiraron del estudio por
interrupcion debida a cualquier causa.

El ESC parece ser apropiado como tratamiento anti-
depresivo de primera linea para la depresion de mode-
rada a grave. Solo se ha comparado con otros pocos
antidepresivos, de manera que no es posible afirmar si
es mejor, peor o igual que muchos de los otros farma-
cos empleados en la practica.

Los resultados presentados acerca de la eficacia
comparativa deben considerarse con cautela, debiendo
tener presente la posibilidad de sobrestimacion del
efecto del tratamiento debido al sesgo de patrocinio.
Todos los estudios de ESC frente a otros ISRS fueron
financiados por la compafiia farmacéutica que comer-
cializa ESC.

Los estudios futuros deberian centrarse en mayor
medida en resultados de clara relevancia para los pa-
cientes y los médicos, en particular, en las actitudes de
los pacientes y los cuidadores ante el tratamiento, su
capacidad para retornar al trabajo y reanudar la funcio-
nalidad social normal. También se requiere informacion
sobre la relacion coste-efectividad, mediante analisis
econdmicos apropiados independientes de la industria
farmacéutica.®

Ni las diferencias encontradas en términos de efica-
cia entre el isbmero (ESC) y la mezcla racémica (CIT),
ni la guia de practica clinica del NICE, ni la del ACP han
dado a estas diferencias el marchamo de relevantes,
desde un punto de vista clinico. O dicho de otra forma,
desde la perspectiva del paciente, las diferencias en-
tre CIT y ESC actualmente se consideran irrele-
vantes:

1.- El beneficio relativo a favor del ESC es, en
relacion al CIT, del 1,14 (IC 95%, 1,04-1,26). (Ann In-
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tern Med 2008; 149:734-750, pag737). Si extrapola-
mos esta diferencia a la escala de Montgomery-Asberg
(MADRS), una de las mas utilizadas en depresion, la
diferencia implicaria una reduccién media de 1,13 (IC
95%, 0,18-2,09) en una escala cuyo rango de puntua-
cion oscila entre 0 y 60 puntos.

Esta reduccion no es relevante desde una
perspectiva clinica.

2.-Objetivo clinico del tratamiento de la depre-
sion: algunas guias de practica clinica (como la del IC-
SI), definen el objetivo como:

- la mejora de los sintomas,

- la recuperacion de la funcionalidad ocupacional y

psicosocial del paciente

- y la prevencion de las recaidas.

En los ensayos clinicos con antidepresivos una me-
dida de resultado muy utilizada consiste en determinar
el porcentaje de pacientes que disminuyen la puntua-
cion en la escala determinada en un 50% a las 4-12
semanas. Esta medida de resultado es un tanto arbitra-
ria, pues un paciente puede conseguir una reduccion
del 51% vy otro del 49%.

éQué diferencia habra entre ellos desde el punto de
vista clinico?

Posiblemente ninguna, pero al evaluar la eficacia del
antidepresivo ambos quedan englobados en grupos dis-
tintos.

3.- Esta establecido, que la diferencia de efica-
cia para ser considerada relevante desde una
perspectiva clinica, debe ser igual o superior a %2
la desviacion estandar de la medida del efecto.

La diferencia de eficacia del ESC frente al CIT
oscila entre 1/5 y a2 de la desviacion. Por tanto,
la diferencia no sélo es pequefia intuitivamente
como hemos visto con la escala de MADRS, sino
que metodolégicamente también lo es®?.

En relacidon con la indicacion de trastorno de ansie-
dad generalizada, ESC ha demostrado eficacia superior
frente a placebo en el tratamiento de esta patologia. No
se han observado diferencias significativas en términos
de eficacia y seguridad, entre ESC y PAR 510,

Y no hay estudios que valoren la eficacia de ESC
frente a benzodiacepinas en el trastorno de la ansiedad
generalizada. °

Podemos concluir que el ESCITALOPRAM, al
IGUAL que el CITALOPRAM, es un farmaco seguro
y eficaz en sus indicaciones a la luz de la eviden-
cia actualmente disponible, aunque mucho mas
caro'?,

Para los pacientes que usan Citalopram u otro
ISRS no hay ninguna razén para cambiar al Escitalo-
pram.

Igualmente, pacientes con una baja respuesta o
efectos adversos con Citalopram es poco probable que
se beneficien con Escitalopram.®

Todos los ISRS tienen una eficacia similar, y no
hay razon para esperar que escitalopram sea diferen-
te.® Existen algunas diferencias estadisticamente signi-
ficativas entre los distintos ISRS, diferencias que en la
préactica clinica no son relevantes.?

Por tanto, la decision de tratar se debe centrar en
la minimizacién de costes.® Se recomienda el uso de
Citalopram, Fluoxetina, Paroxetina y Sertralina ya que
implican un balance beneficio/riesgo adecuado con un
coste menor a otras alternativas terapéuticas.?
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