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EN BREVE…

HALLADOS LOS MECANISMOS
PATOGÉNICOS DEL
TRASTORNO BIPOLAR

Investigadores del Instituto Nacional de Salud
Mental de Estados Unidos han descubierto que duran-
te la fase de depresión los pacientes de desorden bipo-
lar tipo II tienen un metabolismo elevadamente anor-
mal en regiones específicas del cerebro. Las

conclusiones del estudio, que proporciona indi-
cios sobre las causas de la enfermedad y abre
nuevas vías para tratarla, se han hecho públicas
durante una conferencia internacional sobre es-
ta enfermedad celebrada en Pittsburgh. 

Los expertos explican que el desorden bipolar
II está caracterizado por episodios leves de ma-
nía, llamada hipomanía, y depresión mayor. Los
investigadores utilizaron imágenes de tomogra-
fía de emisión de positrones (TEP) para estudiar
los cerebros de pacientes con depresión bipolar II
antes de que sus síntomas emergieran. 

Las pruebas se volvieron a realizar después
de que los pacientes hubieran recibido un trata-
miento de seis semanas con antidepresivos, que
aumentan la actividad de los neurotransmiso-
res mediante la estimulación de receptores de
dopamina. 

Según los científicos, en comparación con los
pacientes que recibieron placebo el antidepresi-
vo dio lugar a la disminución de la actividad ce-

rebral en ciertas regiones que en exploraciones inicia-
les habían mostrado una alta actividad, además de
disminuir los síntomas de depresión y ansiedad. 

En contraste, el tratamiento no alteró el metabolis-
mo en otras regiones del cerebro como la amígdala,
implicada en el caso de antidepresivos convencionales,
sino que en vez de ello aumentó la actividad en la cor-
teza premotora, el hipocampo, la corteza cingulada
posterior y el girus temporal superior.
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DIMENSIÓN
SOCIO-SANITARIA ACTUAL
DE LOS TRASTORNOS
DEPRESIVOS

Junto a los trastornos de adap-
tación, los trastornos depresivos
son el grupo más frecuente de los
problemas de salud mental de
los atendidos por los médicos de
atención primaria. En la pobla-
ción general, ocurren de 500 a

1000 nuevos casos de depresión
por cada 100.000 habitantes y
año. En las poblaciones en con-
tacto médico (la población aten-
dida en los centros sanitarios) la
prevalencia de la depresión es
significativamente más alta: el
estudio de la Organización Mun-
dial de la Salud en centros de
atención primaria de 14 países,
detectó una prevalencia superior
al 10% en los primeros contactos. 
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hace que cualquier planteamiento tera-
péutico racional incluya la participa-
ción imprescindible del nivel primario
de salud como marco asistencial idó-
neo donde abordar el trastorno mental,
garantizando la accesibilidad, la capa-
cidad de seguimiento continuado y la
atención coordinada a otros problemas
de salud del paciente depresivo.

Sin embargo no son pocas las dificul-
tades que limitan el manejo actual de los
pacientes depresivos en atención prima-
ria y que cuestionan la resolutividad del
médico de familia en su abordaje:

• Infradetección y omisión de
tratamiento de la depresión

La mayoría de los estudios al res-
pecto muestran una tasa insuficiente
de detección por parte de los médicos
de AP, que escasamente identifican al
50-55% de los casos. Los factores im-
plicados en esta situación son proba-
blemente multifactoriales. 

En buena parte, el problema es debi-
do a la propia naturaleza de la presen-
tación clínica de la depresión: resulta
casi constante el patrón de asociación a
síntomas somáticos que con frecuencia
se configuran como el motivo principal
de consulta (si no el único, asociado a
una negación expresa de malestar psi-
cológico). Además, la frecuente comor-
bilidad de la depresión con la ansiedad,
hace que la presentación de cuadros
mixtos ansioso-depresivos sean más

norma que excepción en las consultas
de atención primaria. La mayor expre-
sividad clínica de los síntomas ansiosos
y la peor tolerancia del paciente que los
padece, hacen frecuente que el trastor-
no depresivo subyacente permanezca
oculto en las consultas médicas, sin ser
específicamente abordado.

En otro sentido, parte de esta situa-
ción de negligencia diagnóstica, puede
relacionarse directamente con factores
dependientes del propio profesional
de AP (carencias de conocimiento por
el sesgo biológico de la formación mé-
dica actual, actitudes negativas frente
a la enfermedad psiquiátrica, entorno
hostil para un abordaje racional de los
problemas psicológicos, condicionado
por la escasez de tiempo asistencial y
por la resistencia a la «estigmatización
psiquiátrica» de la población consul-
tante, etc.).

Tan complejas como sus causas, son
de inciertas las soluciones posibles a
esta cuestión. De la investigación dis-
ponible, parece claro que el problema
no se resuelve con la simple utiliza-
ción de instrumentos de criba o guías
de práctica clínica, actuaciones que no
parecen mejorar en mucho los resulta-
dos globales de la asistencia dispensa-
da a los pacientes depresivos en aten-
ción primaria.

• Baja eficacia terapéutica

Aunque la eficacia de los antidepre-
sivos se ha demostrado en todos los
ámbitos clínicos, el resultado del trata-
miento psicofarmacológico de la de-
presión en atención primaria parece
inferior al efectuado por psiquiatras. A
pesar de que cerca del 75% de la pres-
cripción de antidepresivos se hace en
atención primaria y de que el uso de
estos fármacos ha experimentado un
aumento muy considerable en nuestro
país, los resultados globales del trata-
miento de la depresión en AP no han
mejorado considerablemente en el
mismo periodo de tiempo. 
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recaídas y recurrencias
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En nuestro medio, la presencia de
cuadros depresivos en «primeras con-
sultas» con el médico de familia se han
establecido en un 4,7% de los hombres
y un 7% de las mujeres. Probablemen-
te la presencia en atención primaria de
cuadros de intensidad moderada, que
en ocasiones no alcanzan la intensidad
necesaria para cumplir los criterios
diagnósticos estrictos establecidos en
las clasificaciones CIE-10 o DSM-IV,
pero con relevante disfunción y sufri-
miento (los denominados trastornos
subumbral), sean aún mucho más pre-
valentes que los anteriores .

En las últimas dos décadas, la crecien-
te investigación sobre los trastornos de-
presivos en atención primaria ha moti-
vado un cambio crítico en la concepción
de este problema a nivel internacional: la
depresión se considera hoy un trastorno
crónico muy prevalente en la población
mundial, que cursa con tasa de recaídas
muy altas y que conlleva una morbili-
dad y deterioro en la calidad de vida
comparable o mayor al los de otras en-
fermedades crónicas, como la diabetes.
La Organización Mundial de la Salud es-
tima que en un horizonte de quince años
la depresión se habrá configurado como
la segunda causa patológica de discapa-
cidad y pérdida de calidad de vida en to-
do el mundo, sólo por detrás de la pato-
logía isquémica cardiaca. Dada la pronta
aparición del trastorno (la edad media
de comienzo de la depresión se sitúa
próxima a los 30 años) y las frecuentes
recurrencias que de por vida sufrirán
buena parte de los pacientes, el potencial
efecto de esta patología en la biografía
socio-sanitaria del afectado puede ser
realmente devastador. Debe considerar-
se, además, la influencia negativa que la
depresión puede tener en el curso de
otras enfermedades como factor de ries-
go o de pronóstico negativo. 

ABORDAJE DE LA DEPRESIÓN
EN AP: LUCES Y SOMBRAS

La carga asistencial asociada a la de-
presión y sus costes socio-sanitarios

®

La creciente investigación
sobre los trastornos depresivos

en atención primaria ha
motivado un cambio crítico en
la concepción de este problema

a nivel internacional



Parte de este problema, puede te-
ner que ver con la poca información
disponible acerca de la efectividad
de los fármacos antidepresivos en
atención primaria, por el escaso nú-
mero de ensayos farmacológicos de
calidad realizados en atención pri-
maria, en comparación con la ingen-
te cantidad de estudios en poblacio-
nes psiquiátricas durante el mismo
periodo. Si nos referimos a estudios
a medio-largo plazo que evalúen la
pertinencia y duración de los trata-
mientos de mantenimiento y profi-
láctico, y su eficacia preventiva de
las recaídas y las recurrencias, la ca-
rencia es absoluta. La tabla I muestra
una revisión de los escasos ensayos
con antidepresivos, aleatorizados y
controlados con placebo, reciente-
mente realizados en atención prima-
ria.

Los motivos implicados en la menor
efectividad del tratamiento antidepre-
sivo en atención primaria son, entre
otros, los siguientes:

• Retraso en el inicio del tratamien-
to, directamente relacionado con las
dificultades para establecer un diag-
nóstico preciso.

• Empleo de dosis inadecuadas,
bien por prescripción insuficiente,
bien por la tendencia del paciente a to-
mar menos medicación de la aconseja-
da.

• Abandono prematuro de la medi-
cación, motivo crucial del fracaso tera-
péutico en atención primaria: se esti-
ma que más del 40% de los pacientes
abandonan el tratamiento en la fase
inicial, y el 60% de los que continúan,
abandonan durante la fase de mante-
nimiento. Esta situación es causa de
frecuentes recaídas potencialmente
evitables.

• Duración insuficiente del trata-
miento: aunque no está bien estudia-
do en atención primaria, en las po-
blaciones psiquiátricas se sabe que
no se mantienen los tratamientos du-
rante los periodos de tiempo aconse-
jables. La situación en atención pri-
maria seguramente es peor, a la luz
de las carencias descritas en el núme-
ro de visitas de seguimiento y revi-
sión efectuadas en AP (insuficientes
ya en las primeras 8-12 semanas), un
factor claramente asociado a la adhe-
rencia terapéutica y al éxito del trata-
miento.

CURSO CLÍNICO Y PREDICTORES
PRONÓSTICOS DE EVOLUCIÓN
DE LA DEPRESIÓN

El curso del trastorno depresivo ma-
yor es variable, de forma que mientras
unos pocos pacientes presentan un úni-
co episodio (menos del 30%) o pocos, la
mayoría (más del 70%) presentarán 3 o
más (con frecuencia múltiples) recu-
rrencias y hasta el 20% de los pacientes
desarrollarán cronicidad con síntomas
residuales (superior a 2 años). La de-
presión a lo largo de la vida se configu-
ra, por tanto, como un amplio espectro
de trastornos afectivos que oscilan des-
de un único episodio de la enfermedad
hasta un patrón recurrente con pocos o
ningún intervalo libre de enfermedad.
La investigación desarrollada en las pa-
sadas décadas ha documentado que el
curso y evolución de la depresión es,
probablemente, menos favorable de lo
que se había asumido. 

Por otra parte, el análisis de los es-
tudios de curso y evolución de la de-
presión disponibles han permitido
identificar una serie de factores socio-
demográficos, clínicos, biológicos y te-
rapéuticos que pueden comportarse
como predictores pronósticos a corto y
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TABLA I
Ensayos clínicos con antidepresivos en poblaciones de atención primaria,

controlados con placebo y aleatorizados

AAuuttoorr  yy  aaññoo NN DDuurraacciióónn TTrraattaammiieennttoo RReessuullttaaddooss

Wade y cols, 2003 193 24 semanas Mirtazapina 30-40 mg/d Similar respuesta
Paroxetina 20-30 mg/d

Lepola y cols, 2003 469 8 semanas Escitalopram 10-20 mg/d Similar, alguna superioridad escitalopram
Citalopram 20-40 mg/d

Wade y cols, 2002 380 8 semanas Escitalopram 10 mg Escitalopram mejor que placebo 

Williams y cols, 2000 415 11 semanas Paroxetina 20 mg/d Paroxetina mejor
Terapia de solución de problemas

Phillipp y cols, 1999 263 8 semanas Imipramina 100 mg/d Similar
Hyperico 10-50 mg/d

Freed y cols, 1999 379 9 semanas Amitriptilina 50-100 mg/d Paroxetina más respuesta y más rápida
Paroxetina 20 mg/d

Guelfi y cols, 1999 237 12 semanas Fluoxetina 20 mg/d Fluoxetina mejor
Tianeptino 37,7 mg/d

Schwiezer y cols, 1988 177 8 semanas Imipramina 75-150 mg/d Imipramina mejor que buspirona y placebo
Buspirona 30 mg/d

Ravidran y cols, 1997 1002 12 semanas Paroxetina 20-40 mg/d Paroxetina = clomipramina y 
Clomipramina 75-150 mg/d ambos mejor que placebo



largo plazo de la evolución esperable
del trastorno. Su identificación puede
ser de gran utilidad clínica para el re-
conocimiento de aquellos pacientes
con peor curso esperable, sobre los
que actuar de forma más intensiva y
prolongada para prevenir recaídas
tempranas o recurrencias repetidas. 

Sin embargo, existen importantes li-
mitaciones metodológicas en estos es-
tudios como para otorgar confianza
plena a dichos predictores y extraer de
ellos propuestas terapéuticas funda-
das en una evidencia científica sólida.
Entre dichos problemas, cuentan el
origen hospitalario de la mayoría de
estudios, la variabilidad de criterios de
inclusión empleados para elegir pa-
cientes y de tratamientos prescritos, la
imprecisión y escasa consistencia de la
terminología empleada en la defini-
ción de puntos de cambio en la evolu-
ción de la depresión (episodio, remi-
sión, cronicidad,…), las diferencias
entre estudios del periodo de segui-
miento efectuado (de meses a más de
20 años), del sistema de recogida de
información (transversal, retrospecti-
vo, prospectivo), de verificación del
cumplimiento terapéutico (sobre todo
en estudios naturalísticos) e incluso de
análisis estadístico efectuado. 

Sin entrar en consideraciones meto-
dológicas, gran parte de la controversia
sobre el pronóstico de la depresión, la
eficacia de las distintas intervenciones
terapéuticas en su curso y la duración
aconsejable de los tratamientos antide-
presivos se debe a que buena parte de
los estudios mezclan el concepto de re-
misión y recuperación, y no delimitan
bien los parámetros que definen el tipo
de mejoría al que se refieren. En este
sentido, propuestas de estandarización
conceptual en la línea de la realizada

por la Sociedad Española de Psiquiatría
en 1977 respecto a las denominaciones
de curso longitudinal de los trastornos
afectivos (se recoge en la tabla II), re-
sultan necesarias para la investigación.
La figura 1, reproduce el modelo de
Kupfer y Frank, donde se delimitan
gráficamente los puntos de cambio
evolutivo de la depresión y se resumen
las distintas fases del trastorno. 

La tabla III recoge algunos de los
factores relacionados con la recaí-
das/recurrencias de las depresiones
unipolares que se comentan detallada-
mente a continuación. Entre ellos hay
aspectos sociodemográficos, clínicos,
biológicos y relacionados con el pro-
pio tratamiento que el paciente recibe,
cuyo conocimiento resulta de gran in-
terés para identicar a los pacientes de
peor pronóstico potencial.

1. Predictores sociodemográficos de
evolución de la depresión

Género: El género femenino se ha
asociado fuertemente con recurrencias
tempranas, aunque no parecen existir
diferencias de sexo en las recurrencias
a lo largo del tiempo.

Edad de inicio del trastorno: No es-
tá clara su relación con el tiempo de re-
cuperación, pues existen datos contra-
dictorios en distintos investigaciones.
En varios estudios de seguimiento
prolongado, la edad de inicio no pre-
dijo en modo alguno la evolución pos-
terior a largo plazo.

Historia familiar: En alguna cohorte
de pacientes graves (ingresados) los
antecedentes familiares de enferme-
dad psiquiátrica severa parecen com-
portarse como factor de vulnerabili-
dad de una peor evolución. Sin
embargo esta relación no se ha com-
probado en otros grupos de pacientes
recurrentes menos severos.

Otras variables sociodemográficas: El
no haber estado casado parece compor-
tarse como predictor de recurrencia tras
la recuperación de un episodio depresi-
vo, y del retraso en el inicio de la remi-
sión. El nivel educacional no parece in-
fluir en la evolución de la depresión a
largo plazo, aunque los bajos ingresos
económicos familiares y la existencia de
disfunción familiar se asocian a peor
pronóstico. La persistencia en la exposi-
ción a agentes estresantes agudos pare-
ce predecir la no recuperación a los 12
meses de un episodio depresivo.

4

® SALUD MENTAL

TABLA II
Denominaciones de curso longitudinal de la depresión

• Episodio: periodo de tiempo durante el que el paciente presenta los síntomas
que satisfacen los criterios diagnósticos.

• Remisión parcial: el paciente mejora durante un tiempo limitado y deja de cum-
plir los criterios pero todavía presenta síntomas.

• Remisión completa: el paciente mejora hasta quedar asintomático Recuperación:
periodo asintomático suficientemente duradero como para considerar que el
episodio ha terminado (habitualmente se suele establecer entre 4-6 meses).

• Recaída: reagudización de la sintomatología de forma que se vuelven a cumplir
criterios, que aparece durante la remisión, pero antes de la recuperación.

• Recurrencia: presentación de un nuevo episodio después de haberse producido
la recuperación.

Fig. 1.



2. Predictores clínicos de evolución

Remisión del episodio previo: en la
mayoría de estudios de seguimiento, se
aprecia que la expectativa de remisiones
en los seis primeros meses es del 50%,
enlentenciéndose a continuación (64% al
año, 82% a los dos años y 90% a los 5
años). La mediana del intervalo libre de
síntomas hasta el episodio siguiente os-
cila, según estudios, entre 31 y 72 meses.
Los datos más recientes sobre poblacio-
nes clínicas más amplias (de distintos
ámbitos asistenciales), parecen concluir
que el tiempo hasta la recaída/recurren-
cia en pacientes que se han recuperado
de un episodio previo podría ser más
amplio que el tradicionalmente conside-
rado. Así, tras la remisión recaerían un
21% de los pacientes a los 12 meses, un
30% a los dos años y un 42% a los 5 años.
Se considera un dato contrastado que la
recuperación más lenta o incompleta de
un episodio previo es un potente predic-
tor de nuevas recaídas.

Número de episodios: los trastornos
depresivos unipolares son general-
mente recurrentes. Los estudios que in-
forman de bajas tasas de recurrencias
suelen tener obvias limitaciones meto-
dológicas (cortos periodos de segui-
miento por muerte o suicidio, conside-
ración exclusiva de recurrencias graves
que exigen ingreso,…). Se piensa que
todo paciente depresivo que ha sido
hospitalizado una vez por depresión
sufrirá, si vive lo suficiente, más de un
episodio a lo largo de su vida. El 70%
de los sujetos que han sufrido un epi-
sodio depresivo, sufrirán nuevos epi-

sodios (el 50% en los dos años siguien-
tes). Con un segundo episodio, la pro-
babilidad de un tercero es del 80-90%
(70-80% en los tres años posteriores).
En conjunto se considera que los pa-
cientes depresivos presentan una me-
dia de dos episodios en 10 años tras la
recuperación del primero. La probabi-
lidad futura de recurrencias se relacio-
na con el número de episodios depresi-
vos previos, de manera que el riesgo de
recurrencia aumenta un 16% por cada
episodio sucesivo. Aunque este dato es
uno de los más fuertes predictores de
mala evolución, desgraciadamente su
disponibilidad es tardía, y su utilidad
clínica, por ello, limitada.

Intervalos interepisódicos: en relación
al primer intervalo libre de síntomas, se
ha apreciado que cuantos más episodios
experimenta un individuo, más corto es
el intervalo entre episodios.

Duración de los episodios: las des-
cripciones clásicas cifraron la duración
espontánea del episodio depresivo en-
tre 3-8 meses. Aunque existen algunos
datos contradictorios entre distintos
estudios, la duración prolongada del
episodio índice parece ser un buen

predictor de baja probabilidad de re-
cuperación. Asimismo, se ha relacio-
nado la duración prolongada de los
episodios individuales con mayor ries-
go de futuras recurrencias.

Gravedad de la psicopatología: la se-
veridad de la sintomatología del episo-
dio índice (puntuación elevada en la es-
cala de depresión de Hamilton), es uno
de los predictores más consistentes de
mala evolución futura, tanto en prolon-
gación del tiempo hasta la recupera-
ción, como en la recurrencia temprana.

Síntomas residuales: la presencia de
síntomas residuales (síntomas tras la
remisión parcial con puntuación en la
escala de depresión de Hamilton supe-
rior a 8, sin alcanzar criterios de episo-
dio depresivo en curso), son un fuerte
predictor de curso tórpido en la depre-
sión (recaídas tempranas, mayor nú-
mero de recurrencias y menor dura-
ción de los periodos libre de síntomas). 

Personalidad premórbida y comorbi-
lidad: la presencia de comorbilidad con
ansiedad, abuso de drogas, personali-
dad disfuncional (neuroticismo, rasgos
histéricos) y enfermedades físicas con-
comitantes, se han señalado como pre-
dictores de tiempos prolongados a de
recuperación y cronicidad depresiva.

Subtipos clínicos de depresión: los ca-
sos de depresión psicótica, en especial
los pacientes delirantes, muestran un
peor pronóstico respecto a otros tipos
de depresiones en las siguientes varia-
bles: curso más severo, mayor riego de
recaídas, mas cronicidad sintomática,
intentos de suicidio, hospitalizaciones,
comorbilidad, más ingresos por patolo-
gía médica y elevado gasto sanitario.

3. Predictores biológicos
de evolución de la
depresión

Los niveles plasmáticos de norepire-
frina en el episodio índice se correla-
cionan positivamente con el buen cur-
so posterior del trastorno depresivo,
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TABLA III
Algunos factores implicados en las recaídas/recurrencias

de las depresiones unipolares

• Antecedentes familiares.
• Sexo femenino.
• Edad anterior a los 25 años y posterior a los 40.
• Elevado número de episodios previos.
• Severidad del episodio.
• Duración de la enfermedad previa la tratamiento.
• Recuperación lenta e incompleta del episodio.
• Persistencia de los síntomas. Cronicidad.
• Patrón estacional.
• Comorbilidad psíquica/somática.
• Implicación de factores psicosociales.
• Actitudes disfuncionales. Trastornos de personalidad.
• Vulnerabilidad biológica.
• Vulnerabilidad cognitiva.

La probabilidad futura de recurrencias se relaciona
con el número de episodios depresivos previos, de

manera que el riesgo de recurrencia aumenta un 16%
por cada episodio sucesivo



en concreto con el tiempo transcurrido
hasta la primera recurrencia. Este dato
sólo se ha apreciado sobre el grupo de
pacientes deprimidos sin síntomas
psicóticos.

Asimismo, una respuesta incremen-
tada de cortisol al test combinado
DEX/CRH, se correlaciona con un ma-
yor riesgo de recaída a los 6 meses.

Por otra parte, diversos estudios de
neuroimagen han identificado deter-
minadas alteraciones neuroestructura-
les asociadas a una peor evolución clí-
nica (incremento de volumen de los
ventrículos cerebrales en depresivos
de edad avanzada, hiperintensidad en
la sustancia blanca cerebral con RNM,
aumento de volumen de LCR en las ci-
sura silviana izquierda en los pacien-
tes con depresión melancólica, etc.).

4. Predictores de evolución
de la depresión relacionados
con el tratamiento

Quizá de mayor interés para el clíni-
co práctico, son las consideraciones pro-
nósticas directamente relacionadas con
fallos en su intervención terapéutica.
Los objetivos globales del tratamiento
son la obtención de un estado estable li-
bre de síntomas y el restablecimiento to-
tal de la funcionalidad psicosocial.

La utilización de un tratamiento ina-
decuado o insuficiente de consolidación
y mantenimiento se relaciona claramen-
te con la recuperación incompleta y la
persistencia se los síntomas depresivos.
Los estudios naturalísticos ponen de
manifiesto que los niveles de tratamien-
to de mantenimiento empleados duran-
te la fase de remisión son inferiores a los
que se han mostrado farmacológica-
mente eficaces y se aconsejan en la ac-
tualidad.

Asimismo, una demora excesiva en-
tre el inicio del episodio depresivo y la
instauración del tratamiento, parece
un factor relacionado con la tendencia
a la cronicidad. La baja detección de la
depresión en AP es el condicionante
fundamental de este retraso.

Entre los pacientes que han respon-
dido a un tratamiento farmacológico
durante el episodio agudo, continuar
con el tratamiento reduce un 70% el
riesgo de recaída respecto a la inte-
rrupción del fármaco, así como la pro-
babilidad de recurrencias.

Todo lo anterior nos urge a genera-
lizar en atención primaria la difusión y

uso de pautas de tratamiento óptimas
de consolidación y mantenimiento, es-
pecialmente intensivas y prolongadas
en pacientes con marcadores de peor
evolución, para mantener la recupera-
ción a largo plazo.

RECOMENDACIONES PARA
OPTIMIZAR EL TRATAMIENTO
ANTIDEPRESIVO Y EVITAR
RECAÍDAS/ RECURRENCIAS

Tratamiento agudo del episodio

Cuando la depresión es tratada con
antidepresivos, la mejoría suele apare-
cer en un periodo que oscila entre 3 y
6 semanas, aunque en algunos casos
pueda tardar más de 8 semanas en ob-
servarse. Conviene por ello concertar
una revisión del paciente a las tres se-
manas con el fin de reforzar el cumpli-
miento terapéutico, de averiguar la
presencia de posibles efectos adversos
y de comprobar si ha comenzado el
efecto antidepresivo. Si este ya se ha
iniciado, aunque sea parcialmente, es
esperable que la recuperación comple-
ta se retrase unas semanas más. Si el
efecto antidepresivo no es apreciable,
se debe subir la dosis antidepresiva,
según la tolerancia a los efectos adver-
sos, hasta el máximo aconsejado para
cada molécula.

Debe entonces volverse a evaluar al
paciente a las 8 semanas de iniciado el
tratamiento, ya que si en ese momento
no se ha observado efecto antidepresi-
vo alguno, se considera que no habrá
respuesta antidepresiva más adelante
y estará indicado cambiar el tipo de
tratamiento a un antidepresivo de per-
fil farmacológico diferente. Si una vez
repetido el proceso descrito, revisado
el diagnóstico y excluidos posibles fac-
tores perpetuantes, persiste al clínica
depresiva, debería referirse al paciente
para evaluación especializada.

Para unificar criterio y manejar con
cierta seguridad la incertidumbre in-
herente a la práctica clínica, resulta
aconsejable emplear instrumentos de
evaluación objetiva que pueden ayu-
darnos en la toma de decisiones clíni-
cas ante el paciente depresivo. Con
ellos, pueden definirse con cierta obje-
tividad los siguientes criterios:

• Se define como respuesta a un fár-
maco la mejoría en un 50% de la pun-
tuación de alguna de las escalas habi-
tualmente utilizadas para evaluar la

depresión, como la Escala de Depresión
de Hamilton, la escala de evaluación de
la depresión de Montgomery-Asberg o
el inventario de Beck para la depresión.

• Para hablar de remisión, se debe
esperar a que desaparezcan totalmen-
te los síntomas depresivos, lo que im-
plicaría que las escalas empleadas es-
tén por debajo del punto de corte de su
sensibilidad.

• Para hablar de curación del episo-
dio, se requiere el mantenimiento del
de la remisión durante un periodo su-
perior a 6 meses. 

• Si reaparece ese mismo episodio de
depresión durante ese periodo de 6 me-
ses se consideraría una recaída, mientras
que la aparición de otro episodio poste-
riormente sería una recurrencia.

Tratamiento de continuación

Tiene por objeto evitar la recaída, es-
to es, la reaparición del mismo episo-
dio depresivo. Como la historia natu-
ral el episodio depresivo tiene una
duración estimada de 6 meses, ese de-
be ser el tratamiento de continuación
mínimo. En la práctica, se aconseja que
una vez conseguida la remisión clínica
de una depresión se mantenga el trata-
miento a la misma dosis durante un
mínimo de 6-12 meses para un primer
episodio depresivo.

Tratamiento de mantenimiento o
profiláctico

Tiene por objeto evitar nuevos epi-
sodios de la enfermedad (recurren-
cias), por lo que debe prolongarse más
en el tiempo. Su efecto protector no es
total, aunque se ha comprobado que es
dependiente de la dosis (si se reduce a
la mitad la dosis eficaz empleada para
tratar un episodio, aumenta al doble el
riesgo de recurrencia). 

Se aconseja en los trastornos depresi-
vos recurrentes (más de un episodio),
en especial cuando ha habido al menos
tres episodios depresivos. No hay un
acuerdo pleno sobre la duración de es-
ta terapia preventiva. Puede recomen-
darse mantenerlo entre 3 y 5 años en los
que han tenido dos episodios depresi-
vos en un plazo de menos de tres años,
o tres episodios separados por más
tiempo. Los pacientes con tercer episo-
dio y con menos espacio entre episo-
dios, los que tienen factores de mal pro-
nóstico o los que han presentado mayor
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número de episodios, deberían recibir
tratamiento antidepresivo indefinido.
En cualquier caso, deben individuali-
zarse estas pautas, valorando ventajas e
inconvenientes del tratamientos en ca-
da paciente concreto. 

Cuando se suspenda el tratamiento
debe hacerse gradualmente para evi-
tar el riesgo de recurrencia asociado a
la retirada brusca del fármaco (además
del posible «rebote colinérgico» con
naúseas, insomnio, diarrea o cefalea,
de los heterocíclicos, o el posible «re-
bote serotoninérgico» de los ISRS, con
mareos, vómitos y parestesias). Esta
retirada paulatina, puede acometerse
reduciendo en el 15-25% la dosis cada
2-4 semanas, hasta la retirada comple-
ta en al menos dos meses.

ALGUNOS MOTIVOS PARA LA
PREVENCIÓN DE LAS RECAIDAS
Y RECURRENCIAS DEPRESIVAS
EN AP

La depresión es un trastorno común
que se asocia a importantes repercusio-
nes psicosociales, físicas, económicas y
mayor riesgo de muerte prematura. En
atención primaria, hasta que los estu-
dios epidemiológicos de seguimiento
han constatado la enorme repercusión
socio-sanitaria y la gran discapacidad
sufrida por estos pacientes, con fre-
cuencia se banalizó su trascendencia.

Las evidencias disponibles actuales
que relacionan el pronóstico a largo pla-
zo con la rapidez del instauración del tra-
tamiento, con la resolución precoz y
completa de toda la sintomatología de-
presiva presente y con la duración del
tratamiento de continuación, obligan al
clínico a asumir una actitud mucho más
activa en la detección de sus pacientes
depresivos, en el inicio precoz de un tra-
tamiento eficaz, sin demoras injustifica-
das, y en la recomendación de pautas de
tratamiento suficientemente prolonga-
das en dependencia de la historia previa
de cada caso concreto (incluyendo un co-
rrecto tratamiento de mantenimiento
que evite recaídas, y la valoración siste-
mática de la pertinencia de un tratamien-
to preventivo de recurrencias futuras).

Los datos fármaco-económicos y so-
cio-sanitarios disponibles subrayan el
enorme potencial de ahorro que un
tratamiento de la depresión precoz,
efectivo y apropiado puede suponer
para los sistemas sanitarios en todo el
mundo, evitando fuentes de gasto sa-

nitario directo e indirecto potencial-
mente evitables (nuevas.consultas, tra-
tamientos especializados, ingresos
hospitalarios, pérdida laboral, disca-
pacidad crónica, asistencia social, etc.).
El compromiso profesional con la sa-
lud de los pacientes y con la viabilidad
del sistema sanitario nos obligan a re-
visar los procedimientos clínicos con
los que abordamos la depresión en
atención primaria y a racionalizar
nuestras intervenciones.

Por último, no debe olvidarse que si
bien la cifra de un 15% de suicidios, es-
timada entre los pacientes con episo-
dios depresivos moderados-severos,
puede resultar excesiva en los cuadros
leve-moderados atendidos en atención
primaria, el impacto familiar y social
que cada nuevo caso de suicidio, su-
pone una llamada a la responsabilidad
que el médico de familia, referente y
primer responsable sanitario de la po-
blación que atiende, tiene de intentar
minimizar el riesgo de nuevos episo-
dios de depresión entre sus pacientes.
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LA EXPOSICIÓN AL RUIDOS DE LOS
AVIONES EN COLEGIOS SITUADOS
CERCA DE AEROPUERTOS PUEDE
AFECTAR ADVERSAMENTE AL
DESARROLLO MENTAL DE LOS
NIÑOS

En un reciente estudio publicado en
la revista «The Lancet» se concluye que
la exposición al ruido de los aviones en
colegios situados cerca de los aeropuer-
tos puede afectar adversamente al de-
sarrollo mental de los niños, especial-
mente a la comprensión lectora.
Investigadores de la Universidad de
Londres evaluaron las capacidades
cognitivas de 2.844 niños de 89 escuelas
localizadas junto a tres grandes aero-
puertos europeos. Los resultados mues-
tran que cuanto mayor es el ruido peor
son las puntuaciones que obtienen los
niños en comprensión de la lectura y en
memorización.

CIENTÍFICOS ESPAÑOLES
DESCUBREN QUE LA SUSTANCIA
QUE CAUSA EL TÉTANO PUEDE
AYUDAR A TRATAR EL
PARKINSON Y LA DEPRESIÓN

Un equipo de investigadores del De-
partamento de Bioquímica y de Biología
Molecular de la Universitat Autònoma
de Barcelona (UAB) han descubierto
que la toxina tetánica, responsable de la
enfermedad del tétano, podría ayudar a
tratar trastornos como el Parkinson, la
depresión o la anorexia.

La toxina tetánica es una neurotoxina
de la misma familia que la neurotoxina
botulínica, responsable del botulismo.
Esta última se ha utilizado con éxito pa-
ra el tratamiento de patologías como la
parálisis cerebral y últimamente se apli-
ca para eliminar arrugas.

Del mismo modo, científicos de la
UAB, dirigidos por el profesor José

Aguilera, han estudiado en ratones la
posibilidad de utilizar la toxina tetánica
y las moléculas derivadas con finalida-
des terapéuticas.

La molécula de la toxina tetánica está
formada por dos partes: la primera es
responsable de los efectos tóxicos y de
los síntomas del tétano y la segunda es
inocua y tiene la propiedad de penetrar
e incidir en el sistema nervioso.

Esta parte inocua, denominada el
dominio carboxiterminal, ha sido pro-
ducida por los científicos en el labora-
torio, para realizar pruebas en el siste-
ma nervioso de la rata y comprobar sus
efectos.

Los experimentos han probado que la
parte inocua de esta toxina «inhibe el
transporte de serotonina a través de
unas membranas que son las que inter-
conectan las neuronas para transmitir
señales al cerebro», según los investiga-
dores.

En breve...
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