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La depresión es un trastorno del estado de ánimo

de alta prevalencia y elevado coste económico 

y humano.

El tratamiento debe ser multidisciplinario, y los

fármacos antidepresivos constituyen la piedra

angular de éste.

Los antidepresivos actuales conjugan una elevada

eficacia con una tolerabilidad que permite una

buena calidad de vida en los pacientes depresivos.

Dada la frecuente recurrencia de los episodios

depresivos, un tratamiento de mantenimiento 

es muchas veces necesario y coste-efectivo.

Puntos clave

La depresión es un importante problema de salud públi-
ca, tanto por su elevada prevalencia, como por el coste
económico y sufrimiento que genera al paciente, a la fa-
milia y a la sociedad. La Organización Mundial de la
Salud estima que en el año 2020 supondrá la segunda
causa de discapacidad1, sólo superada por las enferme-
dades cardiovasculares. Constituye un grupo heterogé-
neo de trastornos, en cuya etiopatogenia intervienen
factores biológicos, psicológicos y sociales. La CIE-102

recoge un número importante de categorías diagnósti-
cas en el campo de las depresiones.
La clínica está dominada por el descenso del estado de
ánimo, con apatía, desinterés por ocupaciones y aficiones
habituales, pérdida de la capacidad de disfrute, baja au-
toestima, que puede llegar a pensamientos de inutilidad
y ruina (sobrevalorados e incluso delirantes), y en los ca-
sos más graves con pérdida de ilusión por la vida, idea-
ción e intentos de suicidio. Suelen coexistir síntomas so-
máticos, como pérdida de apetito y peso, dificultad para
conciliar y mantener el sueño, así como astenia, dificul-
tades de atención y concentración. En ocasiones, el des-
censo del estado de ánimo no es la queja principal, y en
la presentación clínica predominan quejas somáticas
(depresión enmascarada) o cognitivas (seudodemencia).
Conviene no olvidar que la depresión puede ser un sín-
toma más (y a veces el primero en manifestarse) de un
trastorno orgánico. En la tabla 1 se relacionan las princi-
pales causas de depresión orgánica.

El tratamiento de las depresiones conjuga tratamientos
farmacológicos, intervenciones psicoterápicas y medidas
ambientales, en distinta proporción en función de la
etiopatogenia del cuadro. El tratamiento psicofarmaco-
lógico se basa en los antidepresivos, a los que en deter-
minadas fases del tratamiento se le asocian otros fárma-
cos, como ansiolíticos, hipnóticos o neurolépticos. En la
tabla 2 se enumeran los principales grupos de antidepre-
sivos. Los fármacos antidepresivos aparecieron en nues-
tros recursos terapéuticos hace ahora 50 años: entonces

Neurológicas

Enfermedad de Alzheimer

Enfermedad de Parkinson

Accidente cerebrovascular 
(sobre todo de hemisferio derecho)

Endocrinopatías

Hipotiroidismo

Hiperparatiroidismo

Enfermedad de Cushing

Enfermedad de Addison

Tumorales

Carcinoma de páncreas

Iatrógenicas

Interferón

Corticoides

Reserpina

L-dopa

Infecciosas

Infección por el virus de la inmunodeficiencia humana

Encefalitis

Tuberculosis

Mononucleosis

Tabla 1. Causas principales de depresión orgánica
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Inhibidores selectivos de la recaptación de serotonina

Fluvoxamina (Dumirox®) 100-200 mg/día

Fluoxetina (Prozac®, Adofen®) 20-40 mg/día 

Paroxetina (Seroxat®, Motivan®, Frosinor®) 20-40 mg/día

Sertralina (Besitran®, Aremis®) 100-200 mg/día

Citalopram (Seropram®, Prisdal®) 20-30 mg/día

Escitalopram (Cipralex®, Esertia®) 15-20 mg/día

Heterocíclicos

Tricíclicos

Imipramina (Tofranil®) 150 mg/día

Clomipramina (Anafranil®) 150 mg/día

Amitriptilina (Tryptizol®) 150 mg/día

Tetracíclicos

Mianserina (Lantanon®) 60-90 mg/día

Maprotilina (Ludiomil®) 150 mg/día

Otros

Mirtazapina (Rexer®, Vastat®) 30 mg/día

Reboxetina (Norebox®, Irenor®) 4-8 mg/día

Bupropión (Elontril®, Zyntabac®) 150 mg/día

Trazodona (Deprax®) 100-200 mg/día

Inhibidores de la recaptación de serotonina y adrenalina

Venlafaxina (Vandral®, Dobupal®) 150-225 mg/día

Duloxetina (Cymbalta®, Xeristar®) 60 mg/día

Inhibidores de la monoaminoxidasa

Irreversibles

Fenelcina (Nardelzine®) 45-60 mg/día

Tranilcipromina (Parnate®) 

Reversibles 

Meclobemida (Manerix®) 300-600 mg/día

Retirados 

Destacan en los últimos años

Nefazodona (Dutonin®)

Amineptina (Survector®)

Nardelzine® (Se puede solicitar 
como medicación extranjera)

Nomifensin (Alival®)

Tabla 2. Tipos de antidepresivos.
Dosis orientativas en depresión mayor

se descubrió el efecto antidepresivo de la iproniacida y
de la imipramina, que fueron los primeros representan-
tes de los inhibidores de la monoaminoxidasa (IMAO)
y de los tricíclicos, respectivamente.
Los IMAO han caído en desuso por sus efectos secun-
darios y sus numerosas interacciones, tanto con fárma-

cos con acción en la noradrenalina o serotonina (antide-
presivos, antihipertensivos), como con alimentos ricos
en tiramina (quesos, habas, determinados vinos), que
pueden ser causa de graves crisis hipertensivas. Se reser-
va su empleo para casos refractarios a los tratamientos
habituales. La fenelcina, el IMAO más empleado, en
España sólo se puede conseguir su dispensación a través
de medicamentos extranjeros.
Los tricíclicos son fármacos “sucios”, ya que actúan en
numerosos receptores, en los ámbitos central y periféri-
co, lo que determina el perfil de efectos secundarios (es-
treñimiento, sequedad de mucosas, retención urinaria,
dificultades de acomodación por el efecto anticolinérgi-
co; sedación por la acción sobre la histamina, palpita-
ciones y trastornos de la conducción cardíaca por un
efecto quinidínico, hipersudoración, disfunciones sexua-
les, descenso del umbral convulsivo, etc.). Son efectos
adversos dependientes de la dosis, lo que hace que sean
peligrosos en caso de sobredosis. Su eficacia antidepre-
siva no se ha visto superada (ni igualada) por los nuevos
fármacos, por lo que se siguen usando en depresiones
moderadas-graves cuando no responden a otros trata-
mientos.
Los inhibidores selectivos de la recaptación de serotoni-
na (ISRS) aparecieron hace unos 20 años, como resulta-
do de buscar en el laboratorio fármacos más “limpios”,
sin los efectos secundarios de los tricíclicos, por actuar
selectivamente en los receptores serotoninérgicos. Son
fármacos generalmente bien tolerados (aunque algún
paciente individual puede tolerarlos peor que los tricí-
clicos), seguros en caso de sobredosis, menos efectivos
que los tricíclicos en depresiones graves3-5. No están
exentos de efectos secundarios, los más frecuentes gas-
tralgias, ansiedad e insomnio, la mayoría de las veces de
carácter idiosincrático, y que se alivian generalmente
manteniendo el tratamiento. Por todo ello, los ISRS se
han convertido en el tratamiento de primera elección en
las depresiones leves-moderadas.
Los inhibidores de la recaptación de serotonina y nora-
drenalina (IRSN) suponen un punto intermedio entre
los ISRS y los tricíclicos en cuanto a eficacia antidepre-
siva, con una tolerancia también intermedia, aunque
más cercana a los primeros. Por ello, están indicados en
depresiones moderadas-graves. En tratamientos con
dosis altas del IRSN venlafaxina, se debe controlar el
riesgo de hipertensión arterial.

Fármacos asociados 

En determinados momentos del tratamiento, especial-
mente en las primeras 2-3 semanas, que es el período
de latencia del efecto antidepresivo, suele ser conve-
niente asociar ansiolíticos para aliviar la angustia y el
insomnio frecuentes en los episodios depresivos. Al
emplear ISRS, las molestias gástricas en la primeras
semanas pueden incluso llegar a afectar el cumpli-
miento del tratamiento. Por este motivo, suelen em-
plearse protectores gástricos en las primeras semanas
del tratamiento. Para este fin, se prefieren los fármacos
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Dosis y empleo 
de los antidepresivos

Aunque hay autores, como Vallejo Ruiloba, que advier-
ten del riesgo de la situación creada actualmente ante el
escaso empleo de los tricíclicos y la marginación tera-
péutica de los antidepresivos IMAO, la introducción de
los antidepresivos ISRS en los recursos terapéuticos de
las depresiones, a finales de la década de los años
ochenta, ha supuesto una mayor expansión de los trata-
mientos antidepresivos, lo que permite que un porcen-
taje más elevado de pacientes con depresión reciban tra-
tamiento. Ello se debe fundamentalmente a su empleo
por parte de médicos no psiquiatras que previamente
no manejaban antidepresivos tricíclicos. Hay un con-
senso generalizado al considerar que estos fármacos
ISRS presentan un mejor perfil de seguridad en caso de
sobredosis, presentan una tolerancia mejor y muestran
una comodidad mayor en su empleo (posología de 1
comprimido/día).
El tratamiento de la depresión entraña una gran com-
plejidad en relación con los diversos tipos de depresión:
cronificada, delirante, bipolar, refractaria, atípica, tras-
torno afectivo estacional, etc. Aunque el tratamiento de
la depresión desborda los límites de un artículo como el
presente, esquemáticamente para un episodio depresivo
mayor (F32. CIE-10), a título orientativo, pueden ser-
vir como referencia las pautas posológicas indicadas en
la tabla 2. Sobre estas dosis indicadas, debemos consi-

Recurrencia

Remisión

RecaídaRespuesta

AgudaFase de tratamiento

Síndrome

Síntomas

Progresión hacia la enferm
edad

*Normalidad*

Continuación Mantenimiento

Recuperación

Figura 1. Fases en el tratamiento de la depresión.

inhibidores de la bomba de protones. Otra alternativa
es el incremento progresivo de la dosis, pero de esta
forma se retrasa la aparición de la mejoría clínica. En el
caso de depresiones con síntomas psicóticos, es necesa-
rio asociar neurolépticos, aunque con elevada frecuen-
cia estas depresiones son refractarias al tratamiento far-
macológico, por lo que a menudo se requiere trata-
miento electroconvulsivo.

Fases y duración 
del tratamiento

En la mayoría de los casos, la depresión es una enferme-
dad recurrente, por lo que, además de conseguir la remi-
sión de los síntomas, nos vemos obligados a prevenir las
recaídas y las recurrencias6 (fig. 1). Por ello, se debe
mantener el tratamiento antidepresivo al menos 6 meses
tras la desaparición de los síntomas, período en el que
hay más riesgo de recaída. La necesidad de un trata-
miento de mantenimiento, muchas veces de por vida, se
debe valorar individualizadamente, en función de la fre-
cuencia de las recurrencias, de la gravedad de los episo-
dios, y de la eficacia y la tolerancia al tratamiento.
La disfunción sexual, especialmente en mujeres y con la
paroxetina, suele ser el efecto secundario más duradero y
la causa del rechazo de pacientes a tratamientos antide-
presivos ISRS de mantenimiento. La mirtazapina y el
bupropión son posiblemente los menos problemáticos
en este sentido.
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derar que para el episodio depresivo mayor hay diferen-
tes grados de gravedad clínica que pueden requerir rea-
justes de dosis.
Aunque los términos clásicos de depresión endógena y
depresión neurótica han desaparecido de las clasificacio-
nes modernas (CIE-10 y DSM-IV-TR), siguen siendo
referencias válidas acerca de la mayor o menor impor-
tancia de los factores biológicos en la etiopatogenia de la
depresión, y por ello de la mayor importancia de los tra-
tamientos biológicos antidepresivos en el tratamiento te-
rapéutico de las depresiones endógenas, o, por el contra-
rio, de la mayor importancia de la aproximación psicote-
rapéutica y/o ambiental en el tratamiento de las
depresiones neuróticas, también llamadas menores o
distímicas.


