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Puntos
clave

1 De las 10 primeras causas de incapacidad en el mundo, cinco son trastornos
mentales.

2 De todas las enfermedades, los trastornos mentales suponen el 11% de la carga
de la enfermedad en términos de consumo de recursos, discapacidad laboral e
impacto en la calidad de vida de los pacientes.

3 Los costes indirectos de la enfermedad son muy elevados, ya que actualmente hay
147.267 personas con discapacidades reconocidas asociadas a trastornos mentales.

4 En 1998 se produjeron 11.796 fallecimientos por trastornos mentales y 3.261
suicidios, lo que supone mas de 70.000 afios de vida perdidos.

5 La depresion es un trastorno altamente discapacitante y es el trastorno mental
mas frecuente.

6 En Espaiia, la prevalencia de la depresion es del 10% de |a poblacion y afecta
a casi cuatro millones de ciudadanos.

7 El coste total de la depresion en Espana asciende a mas de 745 millones
de euros anuales. El coste en medicamentos es sélo de un 15,9%.

8 Los objetivos de la terapia antidepresiva son la reduccion de los sintomas y signos
y la prevencién de recurrencias hasta la remisién de la enfermedad.

9 Casi el 100% de los pacientes debe tratarse con medicamentos antidepresivos.

10 La aparicion de los medicamentos antidepresivos ha contribuido a que una
enfermedad estigmatizada socialmente pase a considerarse una afeccion con
alternativas terapéuticas disponibles.

11 Existen 27 principios activos disponibles en Espana para el tratamiento
de la depresion.

12 La mejoria clinica de los pacientes con depresion después del tratamiento
antidepresivo en todos los niveles de gravedad oscila entre el 60% y el 70%.

13 El 74% de pacientes tratados con antidepresivos percibe rapidamente la mejoria
subjetiva, y el 77% mejora en todas las dimensiones de la calidad de vida
relacionada con la salud.

14 La eficacia de los antidepresivos a largo plazo en pacientes que responden es
de un 9o%, logrando que puedan llevar a cabo una vida normal a pesar de la
enfermedad.

15 Los antidepresivos son eficaces desde el punto de vista econémico:
el tratamiento de los pacientes con antidepresivos cuesta 12.000 euros anuales
menos que el no tratamiento.

16 Es necesario extender el tratamiento con antidepresivos a todos los pacientes
segln las recomendaciones internacionales.

17 La inversion de la industria farmacéutica en investigacion y desarrollo permite
esperar que mejore la eficacia y tolerabilidad de los tratamientos. Actualmente
hay 125 medicamentos en investigacion y desarrollo para el tratamiento de
trastornos mentales, 26 de ellos en el area de |a depresion.
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Introduccion

Los trastornos mentales son un conjunto de afecciones de origen diverso que padecen
muchas personas y que constituyen actualmente una de las principales causas de
sufrimiento e incapacidad en el mundo™. Se trata de trastornos generalmente créni-
cos, con episodios o crisis cada cierto tiempo®. Dada su cronicidad, y al no existir una
cura definitiva, el objetivo del tratamiento es fundamentalmente el alivio de los sinto-
mas hasta su desaparicion, el mantenimiento del control de la enfermedad y la mejora
de la calidad de vida de los pacientes.

La percepcién de los trastornos mentales ha evolucionado mucho en los ultimos
siglos. Inicialmente, se consideraban fendmenos sobrenaturales o posesiones diaboli-
cas*s®. Mas tarde, se consideré a los enfermos mentales brujos o herejes’ y, posterior-
mente, personas con desviaciones voluntarias que debian ser castigadas®. En el siglo
XIX comenzé el reconocimiento y el tratamiento cientifico de estos trastornos y de los
pacientes y, con el tiempo, se ha ido superando casi por completo el estigma social del
enfermo mental y ha aumentado el nivel de tolerancia de la sociedad hacia los pacien-
tes con este tipo de afecciones. Una mayor informacién y la adecuacion de los servicios
sanitarios para el tratamiento y control de los pacientes con trastornos mentales han
contribuido a la normalizacién de estas enfermedades. Asimismo, la aparicién de
medicamentos altamente eficaces y cada vez mas seguros, permite a los pacientes
recuperar la capacidad para llevar a cabo sus actividades de la vida diaria y recuperar
sus funciones sociales y laborales mas rapidamente, permitiendo su integracion social.

En este documento se revisa el curso natural de los trastornos mentales y de forma
especifica, la depresién, su prevalencia y la aportacion que los medicamentos han
hecho a los pacientes con esta enfermedad y a la sociedad en su conjunto.
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;Queé son los trastornos mentales?

Los trastornos mentales son un conjunto de afecciones —producto de muchos facto-
res biolégicos, psicolégicos y sociales— que tienen una base fisica en el cerebro. Se
trata de enfermedades que suelen provocar graves discapacidades y, de hecho, se
considera que una persona tiene un trastorno mental cuando los sintomas le provocan
un malestar significativo o un deterioro social, laboral o de otras actividades de la vida
diaria del individuo™.

Desde el siglo XIX se ha tratado de clasificar los trastornos mentales en varios gruposy,
actualmente, se suelen agrupar bajo cinco grandes categorias: psicosis, trastornos
organicos, neurosis, trastornos de ansiedad y trastornos afectivos.

° La psicosis engloba varios trastornos en los que se da un deterioro de la
funcion psiquica del paciente, que interfiere notablemente en la capacidad
de introspeccion, en la capacidad para afrontar algunas actividades de la vida
diaria y para mantener el contacto con la realidad. De los trastornos agrupa-
dos bajo la psicosis, la esquizofrenia es el mas frecuente™.

[ Los trastornos organicos son alteraciones que conllevan un déficit clinicamen-
te significativo de las funciones cognitivas y representan un cambio del nivel
previo de la actividad del paciente. En estos casos, la alteraciéon se debe a una
lesién fisica o a una causa organica conocida, como una enfermedad o el
consumo de algunas sustancias como drogas o alcohol.

° La neurosis esta constituida por una serie de enfermedades mentales sin
base organica conocida, en las que el paciente puede tener capacidad de
introspeccién y puede conservar la capacidad de contactar con la realidad,
pero su conducta y personalidad estan alteradas, siendo incapaz de distin-
guir entre sus experiencias subjetivas y la realidad.

[ Los trastornos de ansiedad provocan una serie de sufrimientos y alteraciones
cognitivas (intranquilidad, inquietud, temores), de la conducta (hipermovilidad,

evitacion) y fisiolégicas (taquicardias, mareos, inestabilidad, temblores, sudor)™.

° Los trastornos afectivos son alteraciones del estado de animo o del humor.

Actualmente, la depresion
afecta del 5% al 10%
de la poblacion.

Los principales tipos son el trastorno bipolar, la distimia y la depresion mayor
(comUnmente, depresion), sin duda, el mas prevalente de los trastornos
mentales. La depresion es altamente incapacitante y constituye una carga
econémica y social muy importante. Actualmente se estima que la depresion
afecta del 5% y al 10% de la poblacién, por lo que es uno de los objetivos mas
importantes de la politica sanitaria y de las lineas de investigacion y desarro-
llo de la industria farmacéutica®.
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Las personas con depresion
ven afectadas su autoestima
y su autoconfianza.

Grafica1.
Frecuencia y gravedad
de los sintomas

de la depresion.
Fuente: OMS. The global burden of
disease. 2001.
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:Qué es la depresion?

La depresion es un trastorno mental afectivo caracterizado por la presencia de sinto-
mas como la tristeza, la pérdida de interés y la incapacidad para experimentar senti-
mientos de placer que se hace crénica en la mayor parte de los pacientes*y que
evoluciona en episodios recurrentes®. En la grafica 1 se muestra la frecuencia y la grave-
dad de los sintomas de la depresion®.

Sintomas de la depresion

Cambios sostenidos
del estado de
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Episodio depresivo

Durante un episodio depresivo tipico, el paciente sufre una bajada del estado de animo
y una disminucion de la energia y la actividad. La capacidad para disfrutar, el interés y
la concentracion también disminuyen. Tras realizar el minimo esfuerzo, la persona se
siente cansada, padece insomnio y pérdida de apetito. Las personas con depresion ven
afectadas su autoestimay su autoconfianza y, generalmente, tienen sentimientos de
culpabilidad.

Segun el nimero de sintomas y su gravedad, los episodios depresivos se califican como
leves, moderados o graves®. En un episodio leve, se dan dos o tres sintomas de los espe-
cificados mas arriba pero, en general, el paciente puede llevar a cabo la mayoria de sus
actividades de la vida diaria. En un episodio moderado, el paciente presenta cuatro o
mas de los sintomas especificados y tiene gran dificultad para llevar a cabo sus activi-
dades de la vida diaria. En un episodio grave, la mayoria de los sintomas especificados
estan presentes de forma intensa y las ideas de suicidio y otros intentos de autolisis

son frecuentes.



Se estima que,
en todo el mundo,
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Unos 450 millones de personas
padecen actualmente algun
trastorno mental.

Trastornos mentales en el mundo

No es facil establecer la prevalencia y la incidencia de los trastornos mentales, puesto
que existe gran variabilidad en los resultados de los estudios en funcién de los criterios
diagnosticos utilizados y de la seleccién de la poblacién en estudio”. Sin embargo,
todas las evidencias apuntan a que los trastornos mentales son uno de los conjuntos
de trastornos con mas afectados y con mayor impacto socio-econémico e incidencia
en la calidad de vida de los pacientes.

Se estima que, en todo el mundo, una de cada cuatro personas se vera afectada por tras-
tornos mentales en algiin momento de su vida, aunque Unicamente una de cada ocho
tiene diagnosticada una enfermedad mental. Unos 450 millones de personas padecen
actualmente alguna afeccion de este tipo, lo que sitda los trastornos mentales entre las
principales causas de enfermedad y discapacidad en el mundo®. La autolisis, es decir, las
lesiones autoinfligidas, acaben o no en suicidio, estan estrechamente asociadas a tras-
tornos mentales subyacentes, sobre todo a la depresion. Ademas, las autolesiones estan
creciendo considerablemente, de modo que se estima que en el aflo 2020 seran la prin-
cipal causa de enfermedad junto a las enfermedades infecciosas’®.

En los paises desarrollados, estas afecciones las sufren la mitad de la poblacién en
algiin momento de su vida y es previsible que, con el aumento de la esperanza de vida,
esta cifra también aumente.

En el estudio del impacto de los trastornos mentales® es fundamental poner especial
énfasis en la discapacidad®, el impacto sobre la calidad de vida y la capacidad de los
pacientes para llevar a cabo sus actividades de la vida diaria*. Aunque los trastornos
mentales no sean una de las primeras causas de muerte en el mundo; sin embargo,
son los responsables de, aproximadamente, el 11% de la carga de la enfermedad en
términos de consumo de recursos, discapacidades laborales e impacto en la calidad de
vida de los pacientes. Se prevé que esta proporcion aumente hasta casi un 15% en
2020, por lo que las intervenciones o tratamientos para los trastornos mentales seran

cada vez mas necesarios®.

En1990,de las 10 primeras causas de discapacidad en el mundo, la mitad eran trastor-
nos mentales®: depresién, abuso del alcohol, trastorno bipolar, esquizofrenia y
trastorno obsesivo-compulsivo. El esquema siguiente muestra el total de anos de
discapacidad en el mundo segtn las principales causas.

FARMAINDUSTRIA | 7
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es el trastorno mental
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Principales causas de discapacidad en el mundo N° de afos de discapacidad % sobre el total

Todas las causas 188,5 100,00
Depresion mayor 50,8 26,95
Anemia por falta de hierro 22 1,67
Caidas 22 1,67
Abuso de alcohol 15,8 8,38
Enfermedad pulmonar obstructiva cronica 14,7 780
Trastorno bipolar 14,1 748
Anomalias congénitas 13,5 716
Osteoartrosis 133 7,06
Esquizofrenia 12,1 6,42
Trastornos obsesivos-compulsivos 10,2 5,41

De acuerdo con las estimaciones de la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS),
actualmente la depresion supone la primera causa de discapacidad en el mundo, y es
el origen del 27% de todos los ahos de discapacidad generados por todas las afeccio-
nes. Los grupos etarios mas afectados por la depresion son los adultos hasta los 44
anos y es mas frecuente en las mujeres, con casi el doble de episodios depresivos que
los hombres. La mayoria de los estudios sittan la prevalencia de trastornos depresivos
entre un 9%y un 20% de la poblacion”?.

La depresion en Espana

Se estima que en torno a un 20% de los pacientes que consultan a médicos de atencién
primaria en Espana padece trastornos mentales bien definidos y esta poblacion se incre-
menta hasta un 40% cuando se incluyen los trastornos mentales menores.

En Espana, la depresion es un problema de salud publica; es el trastorno mental mas
frecuente. Se estima una prevalencia de entre el 5% y el 10% de la poblacién general
espafiola alo largo de su vida®. Algunas estimaciones sitian la prevalencia de la depre-
sion en Espana en el 10,4% de la poblacion (cuando se incluye tanto la depresion diag-
nosticada como la no detectada)®. Otros estudios la sitlan en torno a un 15% 6 un 20%
de las personas adultas® En Espana, la depresion afectaria a menos personas que en
otros paises de nuestro entorno, como el Reino Unido o Irlanda, donde alcanza tasas
del17% y el 12,8%, respectivamente”. Con una prevalencia de la depresion, diagnostica-
da o no, del 10% de la poblacién, en Espafa habria en el afio 2001 casi cuatro millones
de personas con esta enfermedad (3.946.530 personas®) y en el supuesto mas conser-
vador (prevalencia del 5%), llegarian casi a los dos millones.

Ademas, la depresién es uno de los problemas concomitantes mas frecuentes en
los enfermos que padecen otros trastornos, como demencias. En el caso, por
ejemplo, de los enfermos de Alzheimer, la depresién afecta hasta a un 9o% de los



En Espana, la depresion
afecta a un 9o% de los
enfermos de Alzheimer.

Grafica 2

Evolucidon de las muertes
por suicidio y por
trastornos mentales en
Espana entre 1980y 1998.

Fuente: INE 2001.

pacientes®. En Espafa, las depresiones leves (52%) y las moderadas (36%) son las mas
prevalentes, aunque las depresiones graves, mas discapacitantes y dificiles de tratar,
afectan a un 11% de todos los pacientes con depresion. El 1% restante tendria depresion
no clasificada por nivel de gravedad®.

Impacto de la depresion en Espana

El principal objetivo del tratamiento de la depresion, como de muchos otros trastornos
mentales, es la mejora de los sintomas y de la calidad de vida de los pacientes. Sin
embargo, existen otros objetivos terapéuticos importantes, como la reduccion de la
mortalidad por trastornos mentalesy la prevencion del suicidio.En 1998, se produjeron
en Espana 11.796 fallecimientos por trastornos mentales. La tasa de mortalidad por
suicidio esta estimada entre siete y ocho por 100.000 habitantes, lo que coincide con
los 3.2617 suicidios® registrados en 1998, y supone que se pierden potencialmente mas
de 70.000 afios de vida por esta causa®**¥.Entre el 80% y el 90% de los casos de suicidio
puede atribuirse a trastornos mentales.

La evolucion de las muertes por trastornos mentales y por suicidios en Espana puede verse
en la grafica 2. El envejecimiento de la poblacién por el aumento de la esperanza de vida y
la reduccion de la estigmatizacion social del paciente que genera una tendencia a recono-
cer el suicidio como causa de muerte, explican en gran medida esta tendencia creciente.

Muertes por suicidio y trastornos mentales
en Espana entre 1980y 1998
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El coste de la depresion en
Espana asciende a mds de
745 millones de euros anuales.

Grafica 3
Costes directos e
indirectos producidos por

la depresion en Espana.
Fuente: Ofisalud.

El coste social de los trastornos
de salud mental en Espaiia. 1998.

FARMAINDUSTRIA

Recientemente, |a tasa de suicidios se ha ido estabilizando y puede ser debido, en gran
medida, al mayor acceso y generalizacion de los cuidados de salud mental y a la apari-
cion de medicamentos antidepresivos que ayudan a controlar los sintomas de la afec-
ciony su evolucion clinica en el tiempo. En general, el suicidio se asocia estrechamente
a un cuadro depresivo y se estima que la depresion genera acciones de autolisis (inclu-
yendo suicidio e intentos de suicidio) en aproximadamente un 14,4% de los pacientes®.

De todos los ingresos hospitalarios por trastornos mentales, se estima que, aproxima-
damente, una quinta parte esta causada por depresion (24,1%)*, lo que supone mas de
1.543.000 estancias hospitalarias por esta enfermedad®?. De todas las visitas a urgen-
cias en psiquiatria, un 30,6% son debidas a depresion.

El coste total de |a depresion en Espana varia segln los estudios pero, con toda proba-
bilidad, asciende a mas de 745 millones de euros anuales, de los que un 53,5% corres-
ponde a costes directos, es decir, derivados del manejo y tratamiento de los pacientes.
El 46,5% restante se debe a costes indirectos, es decir, a pérdidas de productividad
generadas por la muerte prematura de los pacientes o por la incapacidad temporal
para trabajar causada por la depresion. Esta distribucion aparece en la grafica 3.

Costes producidos por la depresion en Espana

Millones de euros
Costes indirectos

350 (47%)

Costes directos
395 (53%)

Sianalizamos la composicion de los costes directos, se observa que, a pesar de que el
consumo de medicamentos ha aumentado como consecuencia de la extensién de los
tratamientos, tan solo el 15,9% de los costes directos corresponde al tratamiento
farmacologico®. Entre la medicacion considerada, el 84,7% del gasto corresponde a
antidepresivos y el 15,3%, a ansioliticos. El capitulo mas importante de gasto es el de
consultas ambulatorias para llevar a cabo el diagnostico y seguimiento de los pacien-
tesy el control adecuado de la enfermedad (19% sobre el total de costes). Las hospitali-
zaciones, a pesar de tener costes unitarios elevados, suponen Gnicamente un 15,9% del
gasto, en parte, gracias a que con los medicamentos actualmente disponibles para la
depresion se evita el ingreso hospitalario de muchos pacientes.



Grafica 4

Distribucion de los costes
directos e indirectos
causados por la depresion

en Espana.

Fuente: Ofisalud.

El coste social de los trastornos
de salud mental en Espaia. 1998.
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La poblacion mas afectada por la depresion es la comprendida entre los 18 y los 44 anos,
por lo que los costes indirectos asociados a las pérdidas de productividad para la socie-
dad son, en esta enfermedad, mas acusados que en otras. Por lo que respecta a la
composicion de los costes indirectos, a pesar de que la mortalidad prematura es eleva-
da, las pérdidas de productividad por incapacidad temporal en los pacientes depresivos
son algo mayores que los derivados de la muerte (54,8% versus 45,2%, respectivamente).

Actualmente, se estima que en Espaia hay 287.329 personas entre los 6 y los 64 afios
con discapacidad reconocida asociada a deficiencias mentales®. Cuando se separan los
retrasos mentales de cualquier otro tipo de trastornos mentales, el nimero de disca-
pacitados por demencias y otros trastornos mentales es de 147.267 personas. Las
demencias y otros trastornos mentales causan, por lo tanto, mas del 20% de todas las
incapacidades, tal como muestra el siguiente esquema:

Personas con discapacidad Proporcién sobre el total (%)
TOTAL discapacidades 1.405.992 100
Subtotal trastornos mentales 287329 20,44
Retrasos (varios) 142.500 10,14
Demencias 7126 0,51
Otros trastornos mentales 140.141 9,97

Fuente: INE, Encuesta sobre discapacidades, deficiencias y estado de salud, 1999.

Los trastornos mentales,y entre ellos la depresion, también tienen un impacto muy impor-
tante en la calidad de vida tanto de los pacientes* como de sus familiares y cuidadores
formales o informales®. De acuerdo con los estudios que se han llevado a cabo, el impacto
negativo de los trastornos mentales en |a calidad de vida es sostenido®, y a menudo sigue
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deteriorada tras la recuperacion del paciente después de un episodio debido, en gran
medida, al estigmay a la discriminacién social#*. En algunos estudios se ha visto,ademas,
que la depresion puede tener un impacto en la calidad de vida de los pacientes mayor que
otras enfermedades como la diabetes, el cancer o la hemorragia cerebral®.

El valor de los antidepresivos
desarrollados en la ultima mitad de siglo

Los objetivos del tratamiento antidepresivo son la reduccion de los sintomas, la
prevencién de recurrencias y, por ultimo, la remision completa de la enfermedad a
través de su control. Actualmente, el tratamiento de la depresién se basa en tres tipos
fundamentales de terapia: los medicamentos (antidepresivos y otros), la psicoterapia y

la terapia electroconvulsiva.

Casi el 100% de los pacientes

debe tratarse con
medicamentos antidepresivos. Como se observa en la grafica 5, los medicamentos antidepresivos se utilizan en practica-
mente el 100% de los casos, aunque se acompanan de otro tipo de medicamentos, sobre
todo, en los casos graves. En menor proporcion, también se utilizan la psicoterapia, tanto
para los casos leves como los graves, y la terapia electroconvulsiva sélo en una pequena
proporcion de pacientes graves. Asi, los medicamentos antidepresivos cubren una necesi-
dad clinica fundamental en el tratamiento de los pacientes con depresion.
Afortunadamente, hoy son muchos los medicamentos antidepresivos disponibles y,
aunque cada uno tiene un mecanismo de accion distinto, todos actian modificando
los neurotransmisores, que son sustancias con actividad sobre las neuronas, concreta-
mente la serotonina (5-HT) y la noradrenalina (NA)%.
Tera pla en paoentes con depre5|on
100%
75%
e 50%
Graficag
Tipo de terapia aplicada en
pacientes con depresion. 25%
Fuente: Ofisalud.
El coste social de los trastornos
de salud mental en Espaiia. 1998. 0%
Farmacos antidepresivos Otros farmacos Psicoterapia Terapia electroconvulsiva
I
Enfermos leves Enfermos graves
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recaptacion de
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tratamientos contra
la depresion

Los primeros medicamentos que la investigacion farmacéutica descubrié en torno a
1952 para el tratamiento de la depresidn fueron los inhibidores de la monoamino
oxidasa (IMAO), una sustancia que desactiva la funcién de los neurotransmisores y que
se cree que puede ser la causa de la depresion. El descubrimiento se produjo durante la
investigacion de un medicamento contra la tuberculosis: la iproniazida. Se observo
que, aunque los enfermos no mejoraban, mostraban un estado animico mejor que los
pacientes que no se trataban con este medicamento. En poco tiempo se probé este
medicamento en pacientes con depresion, mostrando buenos resultados clinicos.

Este descubrimiento abrié el campo a la investigacion con otras sustancias con
caracteristicas quimicas similares a la primera en el tratamiento de la depresion y,
asi, se consiguio desarrollar rapidamente varios medicamentos nuevos de esta fami-
lia. Estos, aunque eficaces, presentan algunos efectos adversos, como el aumento de
la presion arterial si se combinan con sustancias vasoconstrictoras, contenidas en
algunos alimentos de consumo comun. Mas tarde, se desarrollaron los inhibidores
de la monoamino oxidasa que evitaban este aumento de la presion arterial.

En 1957 se descubrié un nuevo antidepresivo triciclico, la imipramina, cuando se
investigaba un nuevo antipsicético que, ademas de un importante efecto antidepre-
sivo, tiene buen perfil de tolerabilidad. A partir de este descubrimiento se desarrolla-
ron otros medicamentos antidepresivos triciclicos en |la década de los sesenta. Estos
medicamentos, aunque indicados principalmente en el tratamiento de la depresién,
han podido ser utilizados también en el tratamiento de otros trastornos, como
ansiedad, ataques de panico, insomnio o bulimia, entre otros.

En los ochenta surgieron los antidepresivos inhibidores selectivos de la recaptacion de
serotonina (ISRS), que se han mostrado mas eficaces y con buen perfil de tolerabilidad.
Desde entonces se ha seguido investigando y desarrollando otros grupos de medica-
mentos antidepresivos, de modo que actualmente hay gran cantidad de medicamen-
tos disponibles para el tratamiento de la depresion. Concretamente, existen 29
principios activos disponibles en Espana, que se muestran en el siguiente esquema
segun la familia a la que pertenecen®.
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Antidepresivos triciclicos clasicos

Amitriptilina

Clomipramina

Dosulepina

Doxepina

Imipramina

Imipraminéxido

Lofepramina

Maprotilina

Nortriptilina

Trimipramina

Viloxazina

Inhibidores de la monoamino oxidasa (IMAO)

Fenelzina

Tranilcipromina

Inhibidores selectivos reversibles de la monoamino oxidasa (RIMA)
Moclobemida

Inhibidores selectivos de |a recaptacién de serotonina (ISRS)

Citalopram
Fluoxetina

Fluvoxamina

Paroxetina

Sertralina
Antagonistas e inhibidores de la 5-HT (SARI)
Nefazodona

Trazodona
Antagonistas NA y 5-HT (NaSSA)
Mianserina

Mirtazapina

Inhibidores duales

Milnacipran
Venlafaxina

Inhibidores selectivos de la recaptacion de la NA (NARI)
Reboxetina

Antidepresivos dopaminérgicos

Amineptina
Fuente: Massana Ronquillo, 1998 y CGCOF, 2001.

En la dltima mitad del siglo, la aparicién de los medicamentos antidepresivos ha contribui-
do a que una enfermedad estigmatizada socialmente pase a considerarse una afeccién
con alternativas terapéuticas. Actualmente, y desde hace anos, en Espana los medicamen-
tos antidepresivos ayudan a miles de personas a desarrollar normalmente su vida.

Desde la aparicion de los primeros medicamentos antidepresivos, triciclicos, heteroci-
clicos o inhibidores de la monoamino oxidasa, pero sobre todo desde la aparicion de
los ISRS, la eficacia de |a terapia antidepresiva en mejorar la sintomatologia y evitar las
recaidas y las hospitalizaciones ha aumentado mucho. También ha mejorado la cali-
dad de viday la capacidad para llevar a cabo actividades cotidianas. Los medicamen-



Historicamente, la
tasa de éxito del
tratamiento
farmacolégico
nunca habia sido
tan altacomoloes
actualmente

A las ocho semanas de trata-
miento, el 74% de los pacientes
percibe una clara mejoria.

El descenso de
signos y sintomas
de depresion en
mas de un 50%
respecto al inicio
del tratamiento
oscilaentreel 60%
y el 70% de los
pacientes después
de cuatro u ocho
semanas de
tratamiento

tos mas utilizados son los antidepresivos triciclicos y los inhibidores selectivos de la
recaptacion de la serotonina, que se utilizan tanto como tratamiento inicial de las
fases agudas, como posteriormente como tratamiento de mantenimiento para
prevenir las recurrencias.

Los inhibidores selectivos de la recaptacion de la serotonina, de Gltima generacion,
tienen muy buen perfil de tolerabilidad. Por tanto, el tratamiento genera mayor satis-
faccion y aceptacién por parte del paciente, lo que facilita el cumplimiento terapéutico
y potencia la efectividad de los medicamentos. Se ha logrado, de este modo, que un
numero cada vez menor de pacientes abandone el tratamiento antidepresivo. Histori-
camente, la tasa de éxito del tratamiento farmacolégico nunca habia sido tan alta
como lo es actualmente®.

La eficacia de todos los medicamentos antidepresivos disponibles es alta y similar~=
entre las diferentes familias de antidepresivos, no sélo en la tasa de repuesta en cuan-
to a la reduccién de sintomas y signos de la depresion sino, también, en cuanto al
impacto en la calidad de vida de los pacientes®. La aportacion de las Ultimas generacio-
nes de medicamentos es fundamentalmente la mejora del perfil de tolerabilidad de
modo que las diferencias en las reacciones adversas son el atributo mas importante
que diferencia a las diversas generaciones de farmacos.

Los medicamentos antidepresivos, en general, son eficaces en todos los niveles de
gravedad de la depresion. La tasa de respuesta (definida por convencién como el
descenso de signos y sintomas de depresion en mas de un 50% respecto al inicio del
tratamiento) oscila entre el 60% y el 70% de los pacientes después de cuatro u ocho
semanas de tratamiento. Puede afirmarse que, en la actualidad, la mayoria de los
pacientes con depresion son tratados de forma satisfactoria gracias a los medicamen-
tos antidepresivos®. A las ocho semanas de tratamiento con antidepresivos, el 74% de
pacientes percibe la mejora subjetivamente, declara sentirse mejor y mejora en practi-
camente todas las dimensiones de la calidad de vida relacionada con la salud. En otros
estudios, utilizando instrumentos de medicion diferentes, también se han observado
mejoras significativas de |a calidad de vida global hasta en un 77% de los pacientes con
varias familias de antidepresivos.

La eficacia a largo plazo de los medicamentos antidepresivos en los pacientes que
responden es muy elevada. Los pacientes con depresion que responden inicialmente a
la terapia mantienen dicha respuesta en un 9go% de los casos si se continta el trata-
miento con los medicamentos antidepresivos. Es decir, que la practica totalidad de los
pacientes con depresion que responden al tratamiento inicial mejora con el tratamien-
to prolongado y puede Ilevar a cabo una vida normal a pesar de la enfermedad. La
eficacia general seglin diversos indicadores de los medicamentos antidepresivos se
muestra en la grafica 6.
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Solo el 20% de los pacientes
tiene brotes recurrentes a los
tres aios de iniciar la terapia.

Grafica 6
Resumen de la eficacia de
los medicamentos

antidepresivos.

Fuente: elaboracién propia a partir
de Spigset et al. 1999. Longvist et al.
1994. Reynolds et al. 1999.
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Hoy, Unicamente un 20% de los pacientes con depresién que toman medicamentos anti-
depresivos tiene brotes recurrentes en los tres afios siguientes desde el inicio de la tera-
pia. Se observa una diferencia significativa si se compara con el 9go% de pacientes que
tiene brotes recurrentes si no se trata con medicamentos antidepresivos®.

La eficacia de los medicamentos antidepresivos
100%
90% 90%
24% % 80%
65% 70%
60%
50%
40%
30%
20%

10%

0%

Percepcion de
mejora subjetiva

Mejora de
calidad de vida

Tasa de respuesta
clinica inicial

Tasa de respuesta
alargo plazoen
pacientes que responden

Por otra parte, |a investigacion farmacéutica ha permitido que, en los pacientes que no
responden inicialmente al tratamiento con medicamentos antidepresivos, diversas
combinaciones de medicamentos proporcionen una respuesta satisfactorias®.

El impacto econdmico de los
medicamentos antidepresivos

Los medicamentos antidepresivos son eficientes desde el punto de vista econémico en
el tratamiento de la depresién. Aunque en Espaiia los estudios del impacto econémico
global de los antidepresivos son escasos, los estudios disponibles a nivel internacional
son concluyentes respecto al coste-efectividad de |a terapia con medicamentos anti-
depresivos comparada con el no tratamiento o con el tratamiento subéptimo. Segun
algunos estudios, los pacientes con depresion bajo tratamiento con antidepresivos
durante seis meses reducen el coste total directo de la atencion sanitaria en casi
12.000 euros anuales®. Si hacemos un ejercicio tedrico, y de acuerdo con el total de
pacientes con depresion que hay en Espana, incluso en el supuesto mas conservador y
teniendo en cuenta el coste total de la enfermedad, se puede estimar que el trata-
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Costes de |a depresion

en funcién del tratamiento
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Fuente: elaboracion propia a partir
de Ofisalud 1998, Casanova J.1996.y
Revicki et al.1998.
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al tratamiento y pueden
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miento con antidepresivos supone un ahorro respecto al no tratamiento de 23.439
millones de euros anuales en términos de hospitalizaciones evitadas.

Asimismo, los pacientes con depresidn que reciben las dosis de antidepresivos reco-
mendadas por las guias clinicas y consensos internacionales y nacionales incurren
en menores costes totales que aquellos que reciben dosis inferiores a las recomen-
dadas. Concretamente, a los seis meses de tratamiento, los pacientes con dosis de
medicacion inferiores a las recomendadas cuestan en promedio 829 euros mas que
los tratados con las dosis estandar®. En la grafica 7 se muestra el coste hipotético de
la depresion en el caso de que todos los pacientes con depresion fueran tratados con
dosis de medicamentos inferiores a las recomendadas y en el caso de que recibieran
las dosis adecuadas.

Costes segun el tratamiento
400

23067 350

300
250
200
150
100

400,1

50

Tratamiento a dosis
recomendadas

Tratamiento subéptimo

Cuando se compara el impacto econémico de los distintos medicamentos antidepresivos,
los estudios proporcionan resultados variables®. A pesar de que el gasto en medicamentos
antidepresivos es considerable®®y que las dltimas generaciones, como los inhibidores
selectivos de la recaptacion de la serotonina, tienen un coste mas elevado que los antide-
presivos clasicos debido a los costes de investigacion, desarrollo y produccion de los medi-
camentos mas innovadores, en algunos estudios las menores tasas de efectos adversos de
estos medicamentos, y el impacto que esto tiene en el cumplimiento terapéutico, consi-
guen reducir los costes directos. En términos de hospitalizaciones se han observado reduc-
ciones de costes de hasta un 25% y reducciones en los costes indirectos de la enfermedad,
al permitir que muchos pacientes con depresion respondan al tratamiento, puedan recu-
perar su capacidad laboral y consigan reincorporarse al trabajo®.
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La difusion de los antidepresivos

De acuerdo con las recomendaciones de la OMS, los programas de salud mental deben
ser una prioridad de la planificacion sanitaria por la prevalencia de los trastornos
mentales y por el impacto humano y econdémico que tienen sobre los pacientes y la
sociedad en su conjunto. La OMS recomienda que los medicamentos actualmente
disponibles se hagan accesibles en todos los niveles asistenciales para garantizar el
mejor cuidado para todos los pacientes. Asimismo, las guias de practica clinica para el
manejo y tratamiento de los pacientes con depresion recomiendan la utilizacion de
medicamentos antidepresivos en los pacientes con depresidn cualquiera que sea su
gravedad®. Incluso en los paises desarrollados, la depresién es una enfermedad todavia
altamente infradiagnosticada e infratratada ya que, a menudo, los sintomas de culpabi-
lidad y falta de motivacion impiden que el paciente acuda a los profesionales sanitarios
en busca de ayuda®, con lo que los beneficios potenciales de los medicamentos seran
mayores a medida que se extienda el diagndstico y el tratamiento antidepresivo.

El futuro de los trastornos mentales
y la depresion

Las perspectivas de futuro son optimistas. La deteccién precoz, junto con la aparicion
de nuevos medicamentos mas potentes y seguros que retrasen y traten los sintomas
de los trastornos mentales, son el principal objetivo de la investigacion en este campo.
Aunque la mayoria de los pacientes con depresién consigue un adecuado control de su
enfermedad con los medicamentos actuales, todavia hay una proporcién de pacientes
para la que no existen tratamientos efectivos. El gran nimero de medicamentos que
esta actualmente en investigacion y desarrollo permite esperar que haya nuevos trata-
mientos que consigan controlar la depresion en estos pacientes®.

La investigacion en neurociencias, las ciencias relacionadas con la fisiologia, la
bioquimica y la biologia molecular del sistema nervioso, esta en un momento de
avance espectacular. En los Ultimos anos, el conocimiento sobre la estructura y el
funcionamiento del cerebro ha evolucionado mucho, pero los progresos mas impor-
tantes se estan haciendo gracias a la inversion de la industria farmacéutica en
investigacion, que esta proporcionando mayor y mejor conocimiento sobre el
funcionamiento neuronal y el analisis genético de estas enfermedades, lo que hace
posible descubrir y desarrollar nuevos y mas eficaces medicamentos con el objetivo
de tratar los trastornos mentales.

En la grafica 8 se muestra que actualmente hay 125 nuevos medicamentos en investi-
gacion y desarrollo por parte de la industria farmacéutica para mejorar el prondstico
de los enfermos mentales, 26 de ellos en el ambito de la depresion.



Grafica 8

Nuevos medicamentos en
desarrollo para los
trastornos mentales.
Fuente: PhARMA 2001.
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Conclusion

Los trastornos mentales y, particularmente, la depresién, tienen un impacto socioeco-
nomico y humano muy importante. Al constituir una de las primeras causas de disca-
pacidad y de enfermedad en el mundo y en Espana, los avances en la investigacion
farmacéutica son fundamentales. Afortunadamente, el rapido desarrollo de medica-
mentos antidepresivos en los Ultimos 50 anos ha conseguido controlar los sintomas
clinicos, evitar recaidas y hospitalizaciones y aumentar la calidad de vida de los
pacientes, constituyendo una de las herramientas mas eficientes y fundamentales en
el manejo de la enfermedad, porque ahorra costes globales a la sociedad respecto al
no tratamiento o al tratamiento sub6ptimo. El arsenal terapéutico disponible actual-
mente permite ya que la mayoria de pacientes pueda llevar a cabo sus actividades
normales de la vida diaria. Es de esperar que el mantenimiento de los niveles de inver-
sion en 1+D que existen actualmente por parte de la industria farmacéutica permita
seguir avanzando en el conocimiento del funcionamiento del cerebro, de la enferme-
dad mental y de sus origenes genéticos. Todo ello hara posible el desarrollo y la
comercializacion de nuevos medicamentos mas eficaces y seguros en la lucha contra
los trastornos mentales.
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