




Modelos explicativos

►Teoría monoaminérgica: los 
psicofármacos afectan al metabolismo 
de las monoaminas (serotonina, 
noradrenalina, dopamina), restaurando 
el equilibrio. Un mito en ruinas.

►Teoría inflamatoria: un modelo en 
construcción



La caída de un mito
►Serotonina y depresión: el marketing de un 

mito (Serotonin and depression: The 
marketing of a myth). David Healy
BMJ 2015;350

►La ciencia avanza destruyendo los modelos 
(y mitos) sólidamente establecidos.

►Atención al fenómeno “God of gaps”.
►Todos los modelos son falsos; algunos, son 

útiles (Warren Weaver, 1894-1978).





David Healy
Irlanda, 1954

►Universidad de Bangor





“si no tienen pan, 
que coman 
pasteles”

Mª Antonieta



Teoría monoaminérgica





Teoría inflamatoria
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Antiinflamatorios y psicosis
►“Recientes metaanalisis y revisiones dan 

consistencia a la hipótesis inflamatoria de la 
psicosis….”

►“El efecto anticitokina de los antipsicóticos…”
►“La estrategia de añadir antiinflamatorios al 

tratamiento habitual de la esquizofrenia 
facilita el control de síntomas positivos y 
negativos…”

►A. González Pinto. Hospital Universitario de 
Álava. 2014



“Nueva” fisiopatología de la depresión

► La depresión con frecuencia acompaña a muchas 
enfermedades inflamatorias.

► El aumento de los biomarcadores inflamatorios se 
asocia con el trastorno de depresión mayor

► La exposición a agentes inmunomoduladores puede 
aumentar el riesgo de sufrir depresión. 

► Los antidepresivos disminuyen la respuesta 
inflamatoria.

► La inhibición de las vías inflamatorias puede 
mejorar el estado de ánimo.

►El estrés activa las vías proinflamatorias.



Psicofármacos en 
Psicoterapia:

Los antidepresivos

José Luis Marín
www.psicociencias.com

15 de octubre de 2019





Tratamiento de las depresiones, 1

►¿Es una “depresión”?
►Si es así (menos de la mitad)
Urgente
Combinado: biológico, 
psicológico, social (integrador)
Pensar en marco temporal













Tratamiento de las depresiones, 2

►Psicológico: todas las formas de 
psicoterapia se han demostrado 
eficaces. Ninguna más que otra.

►Social: familiar, laboral, escolar. 
Psicoeducación.



Tratamiento de las depresiones, 3
►Biológico. Normas generales:
 Revisar tratamientos médicos y hábitos 

tóxicos (alcohol, tabaco, TV…)
 Modificar inmediatamente la dieta
 Prescribir actividad física adecuada
 Aumentar la exposición luminosa
 Regular ciclo sueño vigilia



Tratamiento de las depresiones, 4

►Biológico. Métodos:
 Luminoterapia
 Dietoterapia
 Ajuste ritmo sueño-vigilia
 Terapia electro-convulsivante (TEC)
 Estimulación magnética transcraneal (EMT)
 Cirugía estereotáxica
 Psicofármacos antidepresivos: teoría 

monoaminérgica de la depresión.







Prescribir un 
cambio en el 
estilo de vida







Estados del ánimo



Depresión 



Doble depresión



El uso de los antidepresivos
►Dosificación adecuada y creciente.
►Regla del 1/3: posibilidad de cambiar el 

antidepresivo.
►Conocer bien el fármaco.
►Tiempo de latencia.
►Efectos secundarios: control precoz.
►Duración del tratamiento adecuada a la 

situación del paciente.



►Binomio riesgo-beneficio.
►Cuidar asociaciones e 

incompatibilidades.
►Supresión lenta.
►Psicoeducación familiar: ansiedades 

básicas.
►Coordinación con equipo 

terapéutico.



Indicaciones de los antidepresivos
Usos típicos:
►Trastornos del estado de ánimo (DSM)
Usos atípicos:
►T. por dolor
►T. psicosomáticos
►T. por ansiedad (TAG, T. pánico, TEPT, TOC)
►T. del comportamiento alimentario
►T. del control de los impulsos
►T. por adicción a sustancias
►T. de personalidad
►……..uso cosmético



HETEROCÍCLICOS 

IMAOS  

ISRS

IRNA 

DUALES

MODERNOS

Amitriptilina, nortriptilina, maprotilina, 
imipramina, clomipramina, tianeptina

Venlafaxina, desv.,  duloxetina, mirtazapina, 
vortioxetina

Fluoxetina, fluvoxamina, paroxetina, 
sertralina, citalopram, escitalopram

Trazodona, bupropion, agomelatina

Clasificación antidepresivos



Antidepresivos heterocíclicos

►Amitriptilina (Tryptizol)
►Clomipramina (Anafranil)
►Doxepina (Sinequan)
►Imipramina (Tofranil)
►Maprotilina (Ludiomil)
►Nortriptilina (Norfenazin)
►Trimipramina (Surmontil)
►Tianeptina (Zinosal)



Antidepresivos heterocíclicos



Efectos secundarios de los ADH
►Anticolinérgicos: Boca seca, estreñimiento, visión 

borrosa, precipitación de glaucoma de ángulo 
cerrado, retención urinaria, alteraciones de 
memoria, taquicardia, empeoramiento de 
discinesias tardías.

►Antihistamínicos: Sedación, somnolencia, 
alteración cognitiva, estados confusionales, fatiga, 
pérdida de energía.

►Antiadrenérgicos: Hipotensión postural, vértigo, 
alteraciones sexuales (impotencia, retraso en la 
eyaculación, inhibición del deseo).

►Antiserotoninérgicos: Aumento de peso ”hambre 
de hidratos de carbono”.

►Otros: Arritmias cardíacas, temblor, sudoración, 
mioclonias, convulsiones.





Tianeptina

►Zinosal
►Un antidepresivo tricíclico más caro y con 

riesgo potencial de abuso y dependencia.



►Grupo de sustancias con 
estructuras químicas muy 
diferentes → inhibición potente 
de la recaptación de serotonina.

►Ninguno tiene afinidad 
significativa por la NA.

Inhibidores selectivos de la 
recaptación de serotonina (I.S.R.S.)







ISRS



Inhibidores selectivos de la 
recaptación de serotonina

►Citalopram (Prisdal, Seropram)
►Escitalopram (Cipralex, Esertia)
►Fluoxetina (Adofen, Prozac, Reneuron)
►Fluvoxamina (Dumirox)
►Paroxetina (Motivan, Seroxat)
►Sertralina (Aremis, Besitran)
►Todos disponibles como genéricos
►Dapoxetina * (Priligy)



►Iniciar paulatinamente → ↓ efectos 2º 
(especial cuidado en metabolizadores
atípicos y en pacientes con clínica ansiosa).

►Inhiben el Cit. P450 → vigilar los 
efectos/toxicidad de otros fármacos 
concomitantes (antipsicóticos, 
anticonvulsionantes).

►↑ efecto anticoagulante de la warfarina.
►Escitalopram: es el más indicado cuando se 

prevean interacciones farmacológicas. 

Manejo 



Efectos secundarios de los ISRS
►Sobre el SNC: cefalea, nerviosismo, 

insomnio, somnolencia, ansiedad, temblor, 
mareo.

►Gastrointestinales: náuseas, vómitos, 
diarrea, anorexia, sequedad de boca.

►Sexuales: anorgasmia, impotencia, retraso 
en la eyaculación (pueden mejorar con 
yohimbina o ciproheptadina).

►Piel: rash cutáneo.
►Abuso: Flouxetina



El marketing de los efectos 
secundarios

►Dapoxetina: eyaculación precoz



Fluoxetina
► Prozac ®, Adofen ®, Reneuron®.
►Dosis:
 Inicial: 20 mg/día.
 Máxima: 80 mg/día.
 De mantenimiento: 20-80 mg/día.

- DESINHIBIDOR/ “ACTIVADOR”.
- EVITAR EN ANSIEDAD.
- < RIESGO DE SÍNDROME DE RETIRADA.
- TAMBIÉN EN DESCONTROL DE IMPULSOS.



El síndrome 
disfórico

premenstrual



Fluvoxamina
►Dumirox®.
►Dosis:
 Inicial: 50-100 mg/día.
 Máxima: 300 mg/día.
 De mantenimiento: 100-200 mg/día.

- ¡ES EL MÁS SEDANTE! → MEJOR POR LA NOCHE.
- EFECTIVO EN TRASTORNO OBSESIVO-COMPULSIVO.



Paroxetina
► Seroxat®, Casbol®, Frosinor®, Motivan®.
►Dosis:
 Inicial: 20 mg/día.
 Máxima: 50 mg/día.
 De mantenimiento: 20-50 mg/día.

- ES SEDANTE.
- ISRS MÁS POTENTE.
- >RIESGO DE SÍNDROME DE RETIRADA.
- PUEDE ↑ 2KG.
- NO EN ANCIANOS.
- EFICAZ EN TRASTORNOS DE PÁNICO.



Sertralina
►Besitran®, Aremis®.
►Dosis:
 Inicial: 50 mg/día.
 Máxima: 200 mg/día.
 De mantenimiento: 50-200 mg/día.

- MÍNIMA DOSIS EFICAZ DIARIA : 100 mg/día.
- NO CONTRAINDICADO EN EL EMBARAZO ¿?.



Citalopram
► Seropram®, Prisdal®.
►Dosis:
 Inicial: 20 mg/día.
 Máxima: 40 mg/día (hasta octubre de 2011, 

60 mg/día).
 De mantenimiento: 20-40 mg/día.- Puede provocar prolongación del intervalo QT, siendo el 

riesgo mayor conforme aumenta la dosis administrada.
Debido a ello, la dosis máxima recomendada de citalopram se 
reduce a 40 mg al día.
- En pacientes mayores de 65 años o con disfunción hepática, 
la dosis máxima NO deberá superar los 20 mg diarios.
- NO CONTRAINDICADO EN EL EMBARAZO.



Escitalopram
► Esertia®, Cipralex®.
► Enantiómero S de Citalopram.
►Dosis:
 Inicial: 10 mg/día.
 Máxima: 20 mg/día.
 De mantenimiento: 10-20 mg/día.

- ¡EL DE MENOS INTERACCIONES Y MÁS    
SELECTIVO!
- DE ELECCIÓN EN ANCIANOS Y POLIMEDICADOS.
- ESCASOS EFECTOS 2os.



Inhibidores de la recaptación de serotonina y 
noradrenalina (duales, IRSN)

►Venlafaxina (Vandral ®, Dobupal ®, Zarelis ): 
 75-250 mg./día

► Desvenlafaxina (Pristiq ®): 50-100    
mg./día. Metabolito activo del anterior. 

► Duloxetina (Cymbalta ®): 60 mg./día
► Sibutramina (Reductil ®), con el mismo 

mecanismo de acción se utilizaba para reducir 
peso en obesos. Retirado. 



► Rexer ®, Vastat ®: 15-45 mg./día 
► Antidepresivo dual que actúa sobre los sistemas 

serotoninérgico y noradrenérgico. No ejerce ningún 
efecto sobre la recaptación, actuando como antagonista 
de receptores adrenérgicos, serotoninérgicos e 
histaminérgicos. 

► Características sedantes: pacientes depresivos, con 
trastornos de ansiedad y del sueño asociados. 
Igualmente se ha recomendado su utilización en caso de 
no tolerar los efectos secundarios sobre la esfera sexual 
que aparecen con otros antidepresivos. Episodios de 
voracidad

Mirtazapina (NaSSA)



► La mirtazapina es eficaz para los trastornos de 
ansiedad (trastorno de angustia, trastorno de 
ansiedad generalizada, trastorno obsesivo-
compulsivo), trastorno de estrés postraumático.

►Como efectos secundarios destacan la 
somnolencia, el aumento de apetito, la sequedad 
de boca, el estreñimiento, el aumento de la 
frecuencia urinaria y la ganancia de peso(hasta 3 
kg). Puede producir de forma infrecuente bocio, 
hipertiroidismo, edema periférico o diabetes 
mellitus. Se han descrito casos de hiponatremia en 
ancianos por SIADH, y agranulocitosis.



Inhibidores de la recaptación de serotonina y 
noradrenalina

Contraindicaciones y efectos secundarios

Se recomienda ajustar la dosis en caso de insuficiencia hepática o renal. 
Al igual que otros antidepresivos, pueden producir virajes a manía en 
pacientes predispuestos. En algunos pacientes en tratamiento con 
venlafaxina se han producido incrementos persistentes de la presión 
arterial (sin que se haya relacionado con antecedentes de hipertensión 
arterial) EVITAR EN HIPERTENSOS. Se recomienda especial precaución en 
caso de epilepsia.
En cuanto a los efectos secundarios son frecuentes los gastrointestinales 
(náuseas, vómitos, estreñimiento).
Se ha descrito la aparición de somnolencia, insomnio, sequedad de boca, 
vértigo, nerviosismo, temblor, cefaleas, sudoración, visión borrosa, 
erupciones cutáneas, visión borrosa y disfunción sexual.
Sin embargo, no aumentan de peso.



Multimodales (?)
►Vortioxetina (Brintellix ®)
►La vortioxetina pertenece a una nueva clase 

química, las bisarilsulfanil aminas. 
►Se atribuye su acción a una combinación de la 

inhibición del transportador de serotonina y la 
modulación directa de la actividad del receptor 
serotoninérgico. Esto conllevaría un incremento 
de los niveles de serotonina, dopamina, 
acetilcolina, noradrenalina e histamina, aunque 
su mecanismo no está completamente 
dilucidado. 



J. R. Jiménez (PN 1956)
y Zenobia Camprubí



►Agomelatina: Valdoxan ®,  Thymanax ®: 25-50 
mg/noche.

►Agonista de la melatonina(melatoninérgico), que 
actúa sobre los receptores MT1 y MT2, teniendo 
también efecto antagonista sobre receptores 
serotninérgicos 5HT2c.

►Actividad resincronizadora del ritmo sueño vigilia 
junto con su perfil antidepresivo ofrece un efecto 
en la normalización del sueño que pudiera estar 
alterado en los pacientes deprimidos.

► Imprescindible control de la función hepática

Cronobióticos y análogos 





►Aparición brusca de síntomas depresivos en 
el transcurso de los días posteriores a la 
retirada de cualquier antidepresivo y con 
resolución rápida (<24 h) al restaurar el tto
con éste.

►Síndrome de retirada vs Recaída de 
depresión: raro que esta última aparezca 
durante la 1ª semana de finalizar la terapia y 
se resuelve más lentamente al reiniciar el 
tto. En caso de recaída → restaurar el tto a 
la dosis efectiva inicial.

Síndrome de retirada



Síndrome de retirada, 2

►La mayoría de síntomas son leves y de 
corta duración → tranquilizar al 
paciente.

►Ocasionalmente graves e impiden la 
funcionalidad normal aún con una 
retirada gradual previa → ↑dosis y 
posterior reducción más gradual y 
prolongada.



Síndrome de retirada de los ISRS, 1

De naturaleza corporal:
► Alteraciones del equilibrio (desvanecimientos, vértigos, 

ataxia, etc.). 
► Síntomas gastrointestinales (náuseas, vómitos, diarreas, 

etc.).
► Síntomas seudogripales (fatiga, letargia, mialgias, 

escalofríos, rinorrea, cefaleas, etc.). 
► Alteraciones sensoriales (parestesias, sensación de shock

eléctrico, sensaciones displacenteras en la región 
occipital, etc.). 

► Alteraciones del sueño (ensoñaciones excesivas y a 
menudo terroríficas, insomnio, somnolencia, etc.).



Síndrome de retirada de los ISRS, 2

De naturaleza psicológica:
► Ansiedad. 
► Agitación. 
► Crisis de llanto. 
► Irritabilidad. 
► Hiperactividad, despersonalización, depresión, 

amnesia, confusión, disminución de la 
concentración, enlentecimiento del pensamiento 
e, incluso, graves trastornos de conducta, como 
agresividad e impulsividad (pensamientos 
suicidas y homicidas, robos en tiendas, etc.). 



Alternativas: Hipérico  

FARMACODINÁMICA:
►Hipericina: potencia unión receptores GABA 

y 5-HT1
►Hiperforina: I.R. Ser, Na, Da y GABA. 
►Flavonoides: inhibición de la COMT
►Efecto a los 10-14 días
►Cambiar si no efecto a las 4-6 semanas



Hipérico, 2
INDICACIONES: 
►Trastorno depresivo leve y moderado. 

Eficacia similar a ISRS, imipramina o 
venlafaxina.

►Ansiedad
►Terrores nocturnos
►Enuresis nocturna
►Síndrome disfórico premenstrual
►Síndrome disfórico estacional







Seguridad

Estreñimiento

Efectos adversos
leves

Boca seca

Mareos

Efectos adversos graves

Fototoxicidad

Síndrome serotoninérgico 
cuando  se combina con ISRS

•Leve inhibición de MAO

Manía  
Normal  
Depresión

Ciclación a manía 
en  trastorno 
bipolar



Síndrome serotoninérgico

►Cambios del estado mental: ansiedad, 
delirio con agitación, euforia y 
desorientación.

►Manifestaciones autonómicas: diaforesis, 
taquicardia, hipertermia, hipertensión 
arterial, vómito y diarrea.

►Hiperactividad neuromuscular: temblor, 
rigidez muscular, mioclonía, hiperreflexia



Interacciones farmacológicas

Precaución en:

•Pacientes VIH
•Pacientes de
cáncer
•Pacientes con
transplante

CYP  
3A4

Reduce la actividad  
terapéutica de:
•warfarina
•ciclosporina
•anticonceptivos orales
•teofilina
•digoxina
•zolpidem
•olanzapina







Hipérico (SoriaNatural)

►Hipérico Fórmula XXI: 600 mg./caps.
►1 capsula/12 h.



Hipérico Arkopharma

►185 mgs./caps.

►REVISAR DOSIFICACIÓN
EN CADA PREPARADO



Azafrán 





Azafrán

►Digestivo
►Dismenorrea
►Antioxidante
►Mejora la memoria
►Mejora la visión
►Antidepresivo

















AORA Día

►Azafrán
►Rhodiola
►Witania
►Resveratrol
►Vit. B6
►Magnesio































Ácidos Grasos O-3

►Omegafort
(concentración)





Criterios para elegir un 
antidepresivo:

►Los efectos clínicos más manifiestos 
del fármaco

►La clínica psiquiátrica del paciente
►Facilidad de uso
►Los efectos adversos del fármaco: 

aceptabilidad
►La patología no psiquiátrica del 

paciente.


