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INTRODUCCIÓN
La depresión es uno de los trastornos psiquiátricos más fre-
cuentes y una de las principales causas de discapacidad y 
suicidio1. En el estudio epidemiológico ESEMeD europeo, se 
halló una prevalencia a lo largo de la vida del 14,7% para los 
trastornos del estado del ánimo2. En España dicha prevalencia 
fue del 10,5% para el episodio depresivo, siendo el trastorno 
mental más frecuente3. 

La etiología es probablemente multifactorial, influyendo fac-
tores biológicos, psicológicos y sociales. A nivel biológico, 
aunque no se conocen los mecanismos neurobiológicos ín-
timos subyacentes a la depresión y al efecto terapéutico de 
los antidepresivos, se acepta que existe una alteración en el 
funcionamiento de varios neurotransmisores (serotonina, no-
radrenalina y dopamina) que puede ser regulado por los an-
tidepresivos4.

La depresión es un trastorno con alta tasa de recaídas y re-
currencias. Tras un primer episodio, hay más de un 40% de 
recurrencias en un periodo de 2 años. Tras dos episodios, el 
riesgo de recurrencia en 5 años es del 75%. Además, el 10-
30% de los pacientes tratados no tendrán una recuperación 
completa, persistiendo sintomatología o desarrollando disti-
mia5. Aunque puede presentarse a cualquier edad, los tras-
tornos del estado de ánimo muestran una mediana de edad 
de inicio a partir de los 40 años3.

Los pacientes con depresión tienen una tasa de suicidio de 
20 a 40 veces superior a la de la población general. El 6% de 
las personas diagnosticadas de depresión cometerá suicidio. 
En las depresiones unipolares, dichos intentos se producen 
en un 14-50% de los casos. El tratamiento reduce el riesgo 
suicida6.

Además, la depresión aumenta el riesgo de mortalidad por 
otras causas, diversas enfermedades somáticas comórbidas 
muestran peor evolución o tienen más riesgo de presentarse, 
repercute negativamente en la calidad de vida y funcionalidad 
laboral, social e incluso básica diaria7, y genera altos costes 
económicos8.

CLASIFICACIÓN
Según los criterios de la CIE-10 (Clasificación Internacional 
de las Enfermedades, décima revisión; CIE-10, 1992)9, los 
trastornos afectivos incluyen el episodio maníaco, trastorno 
bipolar, episodios depresivos, trastorno depresivo recurrente, 
trastornos afectivos persistentes (distimia y ciclotimia), y otros 
trastornos afectivos. Los episodios depresivos se clasifican 
en leve, moderado y grave (sin o con síntomas psicóticos), y 
“otros”.

CLÍNICA Y DIAGNÓSTICO
Aunque la tristeza es uno de los síntomas principales de la 
depresión, por sí sola no es suficiente para el diagnóstico. Los 
síntomas del episodio depresivo o “depresión principal” (ma-
jor depression) pueden clasificarse como afectivos (tristeza 
patológica, llanto, apatía, indiferencia, ansiedad, irritabilidad, 
sensación subjetiva de malestar, anhedonia), del pensamien-
to-cognición (pesimismo, pérdida de autoestima, desespe-
ranza, ideas de suicidio, ideas de culpa, ruina e hipocondría, 
déficit en la concentración-atención, bradipsiquia), conduc-
tuales (abandono personal, aislamiento, intentos de suicidio, 
inhibición) y somáticos (anorexia, pérdida de peso, insomnio/
hipersomnia, somatizaciones, disfunción sexual). En todo pa-
ciente con depresión debe evaluarse el riesgo suicida10. En 
algunas depresiones graves pueden aparecer síntomas psicó-
ticos: “depresión psicótica”9,11. Los criterios diagnósticos del 
episodio depresivo se muestran en la tabla 1.
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Tabla 1. Criterios de Episodio Depresivo según la CIE-10

Síntomas típicos:
• Tristeza (humor depresivo)
• Pérdida de interés y disfrute
• Disminución de la vitalidad, reducción del nivel de 
   actividad y fatigabilidad

Otros síntomas:
• Disminución de la atención y concentración
• Pérdida de confianza en sí mismo y sentimientos 
   de inferioridad
• Ideas de culpa y de ser inútil
• Perspectiva sombría del futuro
• Pensamientos y actos suicidas o de autoagresiones
• Trastornos del sueño
• Pérdida del apetito

- Episodio depresivo leve: Al menos dos síntomas típicos y dos 
del segundo grupo. Ninguno de los síntomas es intenso. Ha-
bitualmente existe alguna dificultad para la realización de acti-
vidades laborales y sociales, pero no es probable que las deje 
por completo. Los síntomas deben estar presentes durante al 
menos dos semanas. 

- Episodio depresivo moderado: Al menos dos síntomas típicos 
y al menos tres (preferiblemente cuatro) de los del segundo 
grupo. Habitualmente existen grandes dificultades para con-
tinuar con las actividades laborales, sociales o domésticas. 
Los síntomas deben estar presentes durante al menos dos 
semanas. 

- Episodio depresivo grave: Están presentes los 3 síntomas 
típicos, y al menos cuatro de los del segundo grupo, los cua-
les deben ser de intensidad grave. Es poco probable que se 
pueda continuar con las actividades laborales, sociales y do-
mésticas, más allá de un grado muy limitado. Aunque la dura-
ción mínima se establece en 2 semanas, períodos más cortos 
pueden ser aceptados si los síntomas son excepcionalmente 
graves o de comienzo brusco.

Adaptado de: CIE-10. Trastornos mentales y del comportamiento. Descrip-
ciones clínicas y pautas para el diagnóstico.

La distimia es un trastorno depresivo de menor intensidad, con sin-
tomatología la mayor parte del tiempo durante al menos 2 años9.

El trastorno depresivo recurrente se caracteriza por episodios depre-
sivos de repetición, que pueden ser leves, moderados o graves9.

CONCEPTOS
La respuesta se define como una reducción clínicamente sig-
nificativa en la sintomatología, mientras que la remisión es la 
desaparición o práctica ausencia de la sintomatología depre-
siva. 

La recuperación implica un estado prolongado de remisión, al 
menos de 4 meses. La recaída es la reaparición del episodio 
depresivo durante el tratamiento de fase aguda (tras lograrse la 
respuesta) o de continuación (tras lograrse la remisión)14, y la 
recurrencia es la aparición de un nuevo episodio tras lograrse 
la recuperación15.
 
El tratamiento de fase aguda es el que tiene como objetivo la 
resolución de la clínica depresiva en el menor tiempo posible16. 
Su duración varía entre un mínimo recomendado de 6 sema-
nas14  y un máximo de 20 semanas15.

El tratamiento de continuación es aquél tratamiento que sigue 
al de la fase aguda, y que se mantiene durante el tiempo que 
corresponde a la evolución total del episodio depresivo si no se 
hubiese tratado. Su objetivo es evitar las recaídas y conseguir 
la remisión y la recuperación14,16,17. Su duración habitual oscila 
entre 4 y 9 meses14.

El tratamiento de mantenimiento es el que se prolonga tras 
el tratamiento de continuación, con el objetivo de mantener 
la máxima mejoría obtenida con el tratamiento y prevenir la 
aparición de nuevos episodios depresivos16. Su duración mí-
nima es de un año14,17, pero generalmente es de dos18 o tres 
años19, y puede ser indefinida20. Debe usarse la misma dosis 
del antidepresivo con el que se consiguió la remisión19.

La depresión resistente es la que no responde (o en la que 
no se mantiene una respuesta) tras un tratamiento antidepre-
sivo de eficacia demostrada, con un tiempo mínimo de espe-
ra de 6 semanas, siempre que se asegure el cumplimiento 
terapéutico17,21.

TRATAMIENTO
La mayoría de los trastornos depresivos deben ser tratados 
en atención primaria, a menos que se cumpla algún criterio 
de derivación a una unidad especializada12. Hasta el 80% de 
los pacientes con depresión son tratados exclusivamente en 
atención primaria13. En pacientes con episodio depresivo que 
fueron tratados en atención primaria o en una unidad espe-
cializada con un mismo protocolo se hallaron tasas similares 
de remisión12. Aunque la derivación de un paciente concreto 
a un dispositivo especializado de salud mental debe ser indi-
vidualizada y depende de múltiples factores, se han sugerido 
los siguientes criterios: tratamiento inicial fallido (por ausencia 
de respuesta, intolerancia o no adherencia), depresión grave 
con o sin ideación suicida, riesgo suicida, comorbilidad con 
otros trastornos psiquiátricos y/o dependencia a tóxicos, pa-
cientes con predisposición a cambios en el marco de una psi-
coterapia, y dudas diagnósticas10.

Los antidepresivos son fármacos eficaces para el tratamiento 
de la depresión, tanto para la fase aguda22, como para la pre-
vención de recaídas y recurrencias23. 
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En condiciones de práctica clínica real (estudio STAR*D), se han 
hallado tasas de respuesta del 47%, de remisión del 28-33%24, y 
de completarse los cuatro pasos de estrategias psicofarmacológi-
cas que se establecieron, una tasa de remisión acumulativa del 
67%22. En cuanto a la prevención de recaídas, se ha señalado 
una tasa de recaídas del 41% en pacientes en mantenimiento 
con placebo, frente al 18% de los pacientes en mantenimiento 
con antidepresivo, a pesar de que la adherencia fue menor que 
en los pacientes con placebo23. 

Aunque algunos estudios han cuestionado la eficacia de los anti-
depresivos en comparación con el placebo25 se ha hallado que la 
respuesta a éste es inferior a la de los antidepresivos, y que dicha 
eficacia es mayor mientras más grave sea la depresión26. 

Además se han señalado diversos factores favorecedores de la 
respuesta al placebo, entre los cuales el efecto terapéutico de las 
frecuentes consultas en los ensayos clínicos puede determinar el 
40% de esta respuesta27.

Principios generales del manejo clínico
Independientemente de la modalidad de tratamiento elegida, 
el objetivo debe ser la remisión. Los pacientes que alcanzan la 
remisión tienen un mejor pronóstico a largo plazo frente a los 
que alcanzan una respuesta parcial28.

La psicoterapia en atención primaria tiene una eficacia com-
parable a la de los antidepresivos, y mayor a la de la atención 
estándar. Las psicoterapias evaluadas incluyen la cognitiva 
conductual, interpersonal y de resolución de problemas. Re-
quieren una formación adecuada y unos 30-45 minutos por 
sesión29. 

Por ello, la psicoterapia, sola o en combinación con antidepre-
sivos, es una opción para los pacientes con un episodio de-
presivo leve o moderado29. La guía NICE recomienda la psi-
coterapia como tratamiento de inicio en la depresión leve, ya 
que en ésta el balance riesgo/beneficio con antidepresivos es 
desfavorable. 

En los pacientes que se tratan sólo con psicoterapia, si no se 
ha obtenido respuesta tras 3 meses debe iniciarse un antide-
presivo como parte de una terapia combinada5. Dicha terapia  
combinada con psicofármacos y psicoterapia estaría indicada 
desde el inicio en los pacientes con depresión moderada, grave 
o recurrente13,5.

Elección del antidepresivo
Una clasificación básica distingue entre antidepresivos de pri-
mera generación (heterocíclicos e IMAOs) y de segunda gene-
ración (antidepresivos que afectan selectivamente a la activi-
dad de uno o más de determinados neurotransmisores como 
serotonina, noradrenalina y dopamina)30.

Los tipos de antidepresivos según su mecanismo de acción y 

dosis recomendadas se reflejan en la tabla 2.

El uso de los antidepresivos de primera generación es minori-
tario en la actualidad. Sin embargo, los tricíclicos siguen siendo 
una alternativa para el tratamiento de la depresión resistente32 
y los IMAOs para la depresión atípica33.

Aunque la eficacia y la latencia hasta el inicio de respuesta no 
han cambiado significativamente respecto a los antidepresivos 
de primera generación, los antidepresivos de segunda genera-
ción han supuesto una notable mejora en cuanto a la seguridad 
y tolerabilidad32,34, recomendándose en la actualidad como 
antidepresivos de primera elección los ISRS para el episodio 
depresivo4,13,14.

Se ha señalado que la efectividad no difiere claramente entre los 
diferentes tipos de antidepresivos de segunda generación32,35, 
o que las diferencias halladas podrían no ser clínicamente rele-
vantes14. En este sentido, se ha recomendado que la elección 
se base principalmente en el perfil clínico, los efectos adversos 
y la seguridad, la edad, el estado médico del paciente32, coste 
y preferencias del paciente14. El perfil de efectos adversos di-
fiere entre los antidepresivos de segunda generación30,35,36, así 
como su potencial de producir interacciones clínicamente rele-
vantes37. Cuando un antidepresivo ha sido previamente eficaz, 
ante una recurrencia se recomienda el uso del mismo5.  `

Sin embargo, otros autores sí señalan diferencias en cuanto a 
la efectividad, existiendo una gran controversia en las eviden-
cias existentes en distintas situaciones:

Tratamiento de la Depresión
Un reciente meta-análisis que comparaba doce antidepresivos 
(bupropión, citalopram, duloxetina, escitalopram, fluoxetina, 
fluvoxamina, minalcipram, mirtazapina, paroxetina, reboxetina, 
sertralina y venlafaxina) ha concluido que el escitalopram y la 
sertralina ofrecen ventajas en cuanto a su eficacia y aceptabili-
dad, con el mejor beneficio global para la sertralina cuando se 
considera el balance entre beneficio, aceptabilidad y coste. Por 
otra parte, la reboxetina fue inferior al resto de antidepresivos y el 
peor tolerado, por lo que se desaconseja su uso como antidepre-
sivo de primera línea38. 

Se ha hallado una mayor eficacia del escitalopram frente al cita-
lopram en varios estudios39, si bien se ha señalado que la signifi-
cación clínica de la diferencia hallada puede ser cuestionable37.

La mirtazapina ha mostrado un inicio de acción similar al de la 
venlafaxina y más rápido que paroxetina, fluoxetina, sertralina y 
citalopram35, si bien la efectividad de la mirtazapina fue similar a 
la de los ISRS tras 6-12 semanas40. 

Depresión Mayor y Depresión Resistente 
Algunos estudios y meta-análisis, pero no todos, sugieren que 
los antidepresivos que actúan sobre más de un neurotransmi-
sor tienen mayor eficacia41. 
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En un reciente meta-análisis que comparó venlafaxina, ISRS y 
tricíclicos en el tratamiento del episodio depresivo, depresión 
resistente y prevención de recaídas, se concluyó que en la 
depresión resistente la venlafaxina es superior, y en el trata-
miento del episodio depresivo, superior a los ISRS y de similar 
eficacia a los tricíclicos42.

Tratamientos de Larga Duración 
La venlafaxina retard, en población adulta (18-65 años), y la 
paroxetina, en mayores de 60 años, son los únicos antidepre-

sivos de segunda generación de los que se dispone de ensayos 
clínicos controlados de larga duración (2 años o más) sobre 
prevención de recurrencias con resultados positivos, por lo 
que podrían considerarse de elección en los pacientes corres-
pondientes que requieran mantenimiento a largo plazo.

Pacientes Ancianos y Enfermos Crónicos
La sertralina mostró resultados negativos en la prevención 
de recurrencias en pacientes ancianos43. 

Inhibidores selectivos de la recaptación de 
noradrenalina (IRNA)  
    Reboxetina       8-12    No recomendado

Inhibidores selectivos de la recaptación de serotonina 
y noradrenalina (IRSN)  
    Venlafaxina (formulación retard)    75-225    75-225
    Duloxetina       60-120    60-120

Noradrenérgicos y serotoninérgicos específicos (NaSSA)  
    Mirtazapina       15-45    15-45

Inhibidores de la recaptación de noradrenalina 
y dopamina (IRND)  
    Bupropión       150-300   150-300

Fuente: fichas técnicas. En los casos en los que no se especificaba un rango de dosis (Amitriptilina, Clomipramina, Nortriptilina y Escitalopram), se ha 
complementado con la recomendación de la Guía de Prescripción Terapéutica. Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios (AGEMED, 
2009)31.
La dosis mínima no se refiere a la de inicio, sino a la mínima recomendada. Para algunos antidepresivos se recomienda una dosis de inicio menor.
Para la mayoría de antidepresivos del grupo tricíclicos, tetracíclicos y otros, se especifican en su ficha técnica dosis máximas en uso hospitalario para 
depresiones graves. Las dosis reflejadas en la tabla corresponden a uso ambulatorio.

Tabla 2. Clasificación de los Antidepresivos según su mecanismo de acción. Dosis recomendadas en adultos y 
             ancianos para la depresión

        Dosis adultos (mg/día) Dosis ancianos (mg/día)
Inhibidores de la Monoaminooxidasa (IMAO/RIMA)  
    Tranilcipromina      30-60       No recomendado
    Moclobemida      300-600      300-600

Inhibidores no selectivos de la recaptación de aminas 
(tricíclicos, tetracíclicos y otros)   
    Amitriptilina       50-150    50-75
    Clomipramina      150-250   50-250
    Imipramina       150-200   75
    Maprotilina       25-75    25-75
    Mianserina       60-90    60-90
    Nortriptilina       75-150      50
    Trazodona       150-400   50-75

Inhibidores selectivos de la recaptación de 
serotonina (ISRS)  
    Fluoxetina       20-60    20-60
    Paroxetina       20-60    20-40
    Citalopram       20-60     20-40
    Escitalopram       10-20    10-15
    Sertralina       50-200    50-200
    Fluvoxamina       100-300   100-300
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Sin embargo, la guía NICE (2009) la considera de elección 
junto al citalopram en pacientes con enfermedades cróni-
cas, por presentar menos interacciones con otros fárma-
cos13.

En base a la evidencia disponible, no se puede recomendar 
la elección de un antidepresivo de segunda generación so-
bre otro en base a diferencias en eficacia. Actualmente se 
considera de primera elección para el tratamiento de la de-
presión un ISRS13, y en caso de depresión resistente estaría 
indicada la venlafaxina42.

En general, es recomendable que el inicio del antidepresivo 
sea a bajas dosis para minimizar el riesgo de efectos adver-
sos5, con un aumento gradual posterior en días o semanas 
según la tolerabilidad.

El tiempo de latencia de respuesta a un antidepresivo es 
de 2 a 6 semanas, y para la máxima respuesta al mismo, 
mayor de 6 semanas5. 

Ante una ausencia de mejoría tras el tratamiento, se reco-
mienda revisar el diagnóstico de depresión, verificar el cum-
plimiento del tratamiento, y que se esté tomando a las dosis 
y el tiempo indicados4. Si tras 1 mes no hay respuesta en 
absoluto convendría cambiar el tratamiento, mientras que 
si existe respuesta parcial debe esperarse hasta las 6 sema-
nas13. En caso de respuesta parcial tras 6-8 semanas debe 
optarse por un cambio en el tratamiento13,14, un incremento 
en la dosis (si se tolera), o un mantenimiento del mismo 
hasta las 10 semanas y reevaluar29. Si no hubiera respuesta 
a una dosis máxima tras 8-12 semanas, debería indicarse 
otro antidepresivo (sea dentro de la misma clase o diferen-
te) y derivarse a un psiquiatra. Si ya se han usado dos ISRS 
siendo inefectivos, debe utilizarse otra clase de antidepresi-
vos5; si se trata de una depresión grave deben considerarse 
especialmente la venlafaxina y los tricíclicos 13. La sustitución, 
combinación y potenciación son las estrategias farmacoló-
gicas indicadas en el tratamiento de la depresión resistente, 
así como la terapia electroconvulsiva21,19. En la depresión 
resistente también debe considerarse la adición de terapia 
cognitivo conductual al tratamiento antidepresivo13,19. 

El tratamiento antidepresivo debe prolongarse al menos 6 
meses más a partir de la remisión clínica13 o 1 año si se trata 
de ancianos18. Tras este periodo, la presencia de síntomas 
residuales y/o problemas psicosociales hacen conveniente 
un tratamiento más prolongado13. En las guías terapéuticas 
se recomienda un tratamiento de mantenimiento de al me-
nos 2 años a los pacientes que hayan tenido dos episodios 
depresivos y los que hayan sufrido una repercusión funcio-
nal significativa18, de 3 años al menos para los pacientes 
con tres o más episodios depresivos y en aquellos con alta 
frecuencia de recurrencias (dos episodios en cinco años)19, 
mientras que otras recomiendan para estos pacientes un 

mantenimiento indefinido20.

Retirada del antidepresivo
Las retiradas de antidepresivos deben realizarse de una for-
ma gradual, ya que de lo contrario puede producirse un 
“síndrome de retirada” (cefalea, anorexia, náuseas, insom-
nio y ansiedad). Paroxetina y venlafaxina son los antidepre-
sivos con más riesgo de síndrome de retirada13. El periodo 
de retirada gradual en general es de 4 semanas, si bien 
algunos pacientes pueden requerir periodos más prolonga-
dos13.
 
Para reducir la discontinuación del tratamiento por parte 
del paciente, se recomienda que el médico que paute el 
antidepresivo informe sobre el periodo de latencia hasta el 
inicio del efecto, los posibles efectos adversos en los prime-
ros días que habitualmente ceden tras la primera semana, 
y la necesidad de mantener el tratamiento mientras le sea 
indicado. Además, es conveniente informar sobre la dispo-
nibilidad para atender las consultas telefónicas sobre efec-
tos adversos u otras cuestiones5, y realizar una evaluación 
de los efectos adversos y estado clínico tras 2 semanas de 
iniciado el tratamiento13,14.

Efectos adversos
La baja adherencia es uno de los principales problemas en 
el tratamiento de la depresión. Se ha hallado una disconti-
nuación del antidepresivo en un 42,4% durante los prime-
ros 30 días, y una adecuada adherencia al mismo más allá 
de los 90 días de sólo el 27,6%44. Los efectos adversos son 
la principal causa de inadecuada adherencia al tratamiento, 
seguido de los olvidos en las tomas45.

Los principales efectos adversos de los antidepresivos se 
reflejan en la tabla 3.

Los antidepresivos tricíclicos tienen potencial de cardiotoxici-
dad letal en caso de sobredosis, además de múltiples efectos 
adversos derivados de su acción en diversos receptores. Los 
IMAOs pueden producir crisis hipertensivas graves relaciona-
das con el aumento de la actividad simpática si se ingieren 
alimentos que contienen tiramina o fármacos que tienen acti-
vidad simpaticomimética5.

Los ISRS tienen una buena tolerabilidad a corto plazo. Sin 
embargo, la disfunción sexual y el aumento de peso aparecen 
posteriormente y son los efectos adversos más frecuentes y 
problemáticos45. Son relativamente seguros en sobredosis46. 

La venlafaxina se usa mayoritariamente en su formulación re-
tard ya que produce menores efectos adversos. Puede produ-
cir ligeros incrementos en la tensión arterial. A dosis entre 75 y 
300 mg/día ha producido incrementos (media de 1-2 mmHg) 
en un 3% de los pacientes, por lo que se recomienda la mo-
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nitorización de la tensión arterial tras su indicación46, y se 
desaconseja su uso en hipertensión no controlada13. Tiene un 
riesgo similar al de los ISRS de producir disfunción sexual36, 
pero mayor toxicidad en sobredosis46, si bien ésta es menor 
que el de los antidepresivos tricíclicos47. 

La duloxetina se ha asociado con fallo hepático mortal en 
pacientes con hepatopatía previa, estando contraindicado en 
esta condición5. 

La mirtazapina produce un aumento de peso significativo, 
claramente mayor al producido por los ISRS5, pero menor dis-
función sexual que éstos47.

El bupropión está contraindicado en pacientes con epilepsia, 

bulimia, anorexia, y en pacientes con retiradas rápidas de al-
cohol, benzodiacepinas y sedantes; en todos los casos, debi-
do al riesgo de convulsiones48. 

CARACTERISTICAS DIFERENCIALES DE 
LOS ANTIDEPRESIVOS
Los ISRS difieren entre sí en su selectividad receptorial, po-
tencia, interacciones y otras propiedades farmacocinéticas, lo 
que también determina algunas diferencias en su perfil de 
efectos adversos. Fluvoxamina produce con mayor frecuencia 
efectos adversos gastrointestinales. Paroxetina tiene mayor 
efecto ansiolítico asociado, mientras que la fluoxetina tiene un 
perfil activador46.

Tabla 3. Efectos adversos más frecuentes de los antidepresivos
 
       EFECTOS ADVERSOS
 IMAO/RIMA 
    Tranilcipromina Insomnio, hipotensión ortostática, boca seca, somnolencia, aumento de apetito y peso,
    Moclobemida  disminución de la líbido.  
 
ATC y otros 
    Amitriptilina  
    Clomipramina  Alteraciones cognitivas, boca seca, estreñimiento, visión borrosa, taquicardia, somnolencia,
    Imipramina  hipotensión, disfunción sexual, aumento de peso.
    Maprotilina  
    Mianserina  Disminución del umbral convulsivante.
    Nortriptilina 
    Trazodona  
       
ISRS 
    Fluoxetina  Náuseas, vómitos, cefalea, somnolencia / insomnio, diarrea / estreñimiento
    Paroxetina  (generalmente leves y pasajeros al inicio del tratamiento).
    Citalopram  
    Escitalopram  Disfunción sexual, aumento de peso.
    Sertralina 
    Fluvoxamina     
 
IRNA 
    Reboxetina  Taquicardia, hipotensión, boca seca, náuseas, estreñimiento, insomnio, sudoración.
 
IRSN 
    Venlafaxina (retard) Náuseas, vómitos, estreñimiento, cefalea, sudoración, mareo, ansiedad. 
    Duloxetina  Posible incremento de la tensión arterial en algunos pacientes.
     
NaSSA 
    Mirtazapina  Aumento de peso, somnolencia, cefalea.
 
IRND 
    Bupropión  Cefalea, sequedad de boca, insomnio, náuseas.
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La venlafaxina tiene bajo potencial de producir interacciones 
clínicamente relevantes, al igual que el citalopram, escitalo-
pram, mirtazapina y reboxetina37.
 
La duloxetina ha mostrado eficacia en el tratamiento del dolor 
asociado a la fibromialgia, independientemente de la existencia 
o no de depresión49. En un reciente meta-análisis se concluye 
la eficacia y superioridad respecto al placebo de duloxetina y 
paroxetina frente al dolor asociado a la depresión, pero sin dife-
rencias entre ambos antidepresivos50. 

La mirtazapina produce somnolencia, por lo que es una opción 
para el tratamiento de pacientes con depresión e insomnio sig-
nificativo5. 

El bupropión produce significativamente menos efectos adver-
sos sexuales, similares a los del placebo36, y no se asocia a 
aumento de peso. Parece ser especialmente eficaz en determi-
nados síntomas depresivos, como la apatía5. Comparativamen-
te con los ISRS, ha mostrado mayor eficacia frente a la fatiga 
y somnolencia51, pero inferior en el tratamiento de la ansiedad 
asociada a la depresión48.

CONCLUSIONES
• La depresión es un trastorno psiquiátrico altamente prevalen-
te que conlleva un alto grado de discapacidad, menor calidad 
de vida, mayor mortalidad derivada del riesgo suicida y mor-
talidad por otras causas, y altos costes.
• La depresión es un trastorno con una alta tasa de recaídas 
y recurrencias.
• El diagnóstico de la depresión es clínico y basado en los 
criterios diagnósticos establecidos.

• La mayoría de los pacientes con depresión pueden ser trata-
dos en el ámbito de atención primaria. Existen criterios gene-
rales para la derivación a una unidad especializada.
• Los tratamientos antidepresivos son eficaces para el trata-
miento de la depresión tanto para la fase aguda, como para la 
prevención de recaídas y recurrencias. 
• El objetivo del tratamiento es la remisión clínica, siendo un 
factor clave para un mejor pronóstico a largo plazo.
• El tratamiento antidepresivo debe mantenerse de forma 
prolongada tras la remisión clínica para reducir el riesgo de 
recaídas y recurrencias, durante 6-12 meses, 2-3 años, o in-
cluso de forma indefinida según los criterios establecidos que 
cumpla el paciente.
• La psicoterapia, sola o en combinación con antidepresivos, 
es una opción en el tratamiento de la depresión leve y mo-
derada. Se recomienda la psicoterapia como tratamiento de 
inicio en la depresión leve.
• La baja adherencia es uno de los principales problemas en 
el tratamiento de la depresión. Deben utilizarse estrategias 
para minimizar el riesgo de ésta. 
• Los antidepresivos de segunda generación son los de elec-
ción. Han supuesto una notable mejora en seguridad y tolera-
bilidad respecto a los de primera generación.
•El perfil de efectos adversos difiere entre los antidepresivos 
de segunda generación.
• Se recomienda el uso de ISRS como tratamiento de elección 
en el episodio depresivo.
• No existe acuerdo en que los antidepresivos de segunda 
generación tengan la misma efectividad.
• Se recomienda que la elección del antidepresivo se base en 
criterios como el perfil clínico, efectos adversos, seguridad, 
edad, estado médico del paciente, coste y preferencias del 
paciente.
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