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¿Qué es Medicina Basada en la Evidencia?

 Medicina basada en evidencia (MBE) � método científico � organizar y aplicar datos � 
mejores decisiones de atención médica.  

 Mejor ciencia disponible + experiencia clínica + valores del paciente � mejor decisión 
médica. 

 Pasos para aplicar la MBE [Práctica Basada en la Evidencia (PBE)]: 

 Definición de una pregunta clínicamente relevante 

 Buscar la mejor evidencia 

 Valorar críticamente la evidencia 

 Aplicar la evidencia 

 Evaluación del desempeño de la MBE 

Tenny S, Varacallo M. Evidence Based Medicine. [Updated 2020 Nov 8]. In: StatPearls [Internet]. Treasure Island (FL): StatPearls Publishing; 2021
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¿Qué es Medicina Basada en la Evidencia?

 Recomendaciones de experto ≠ resultados de un conjunto de estudios bien realizados.  

 Los niveles de evidencia deben clasificarse de acuerdo con su fuerza relativa. 

 La evidencia comúnmente se estratifica en 6 niveles diferentes: 

 Nivel IA: evidencia obtenida de un metanálisis de ECAs. 

 Nivel IB: evidencia obtenida de un único ECA bien realizado y bien diseñado. 

 Nivel IIA: evidencia de al menos un ECA no aleatorizado bien diseñado y ejecutado.  

 Nivel IIB: evidencia de al menos un estudio de cohortes o de casos y controles. 

 Nivel III: evidencia de al menos un estudio no experimental como series de casos. 

 Nivel IV: opiniones de expertos. 

Tenny S, Varacallo M. Evidence Based Medicine. [Updated 2020 Nov 8]. In: StatPearls [Internet]. Treasure Island (FL): StatPearls Publishing; 2021

Pirámide de la 
Evidencia en Medicina

Tenny S, Varacallo M. Evidence Based Medicine. [Updated 2020 Nov 8]. In: StatPearls [Internet]. Treasure Island (FL): StatPearls Publishing; 2021
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¿Qué es Medicina Basada en la Evidencia?

 El paciente suele tener diferencias sustanciales de la población en 
un estudio. 

 El médico debe utilizar su juicio clínico para evaluar esas 
variaciones. 

 Los valores o preferencias del paciente pueden entrar en conflicto 
con algunas de las posibles opciones. 

 El paso final es una reevaluación del paciente y del resultado 
clínico. 

Tenny S, Varacallo M. Evidence Based Medicine. [Updated 2020 Nov 8]. In: StatPearls [Internet]. Treasure Island (FL): StatPearls Publishing; 2021

En Resumen, ¿Por Qué Usar Prácticas de 
Psicofarmacología Basadas en la Evidencia?

 Las prácticas basadas en la evidencia (PBE) implican: evaluación inicial �  
selección de tratamiento � monitoreo continuo. 

 El conocimiento del médico se desactualiza y la nueva evidencia a menudo 
cambia la práctica clínica. 

 Hay una sobrecarga de información y poco tiempo. 

 Se deben establecer criterios metodológicos para evaluar estudios, crear 
listas de tratamientos que cumplen con estos criterios y promover estos 
tratamientos.  

 Los médicos tienen la responsabilidad de educar a sus pacientes para 
asegurar que sus elecciones sean informadas por buen conocimiento. 

Lee CM & Hunsley J. Can J Psychiatry 2015;60:534–540
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¿Pueden Coexistir La PBE y La Medicina 
Basada en la Eminencia o Experiencia?

 NO. La PBE ≠ medicina "basada en la 
eminencia/experiencia", visión paternalista en virtud de la 
experiencia clínica.  

 La calidad de la evidencia es un continuo. La PBE también 
fomenta la degradación de la evidencia si tolera fallas 
metodológicas. 

 Los estudios retrospectivos, por ejemplo, son evidencia 
de Nivel III por el sesgo de recuerdo. 

Madden K & Bhandari M. In: Rivière C & Vendittoli PA, eds. Springer; 2020. Chapter 1.

 La opinión de un “experto” es evidencia de Nivel V (la más baja) 
porque las opiniones pueden estar fácilmente sesgadas por 
puntos de vista personales, conflictos de intereses y otros 
factores como el sesgo de confirmación.  
 

 Al aplicar una lente crítica a los estudios, podemos practicar el 
"escepticismo ilustrado" para estar razonablemente seguros de 
que los tratamientos que elegimos utilizar son efectivos. 

Madden K & Bhandari M. In: Rivière C & Vendittoli PA, eds. Springer; 2020. Chapter 1.

¿Pueden Coexistir La PBE y La Medicina 
Basada en la Eminencia o Experiencia?
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 Idea errónea 1: Los resultados de los ensayos clínicos nunca 
pueden aplicarse a pacientes individuales; sólo se aplican al 
"paciente promedio". 

 Idea errónea 2: La PBE es dogmática y no tiene en cuenta los 
valores de los pacientes o las diferencias entre los pacientes 
y no da lugar para el juicio clínico. Pero, la PBE promueve la  
integración de la evidencia científica con el juicio clínico y los 
valores del paciente. 

 

Madden K & Bhandari M. In: Rivière C & Vendittoli PA, eds. Springer; 2020. Chapter 1.

¿Pueden Coexistir La PBE y La Medicina 
Basada en la Eminencia o Experiencia?

 Los estudios fuente de un meta-análisis se identifican a través de una 
revisión sistemática, que exige una estrategia de búsqueda por 
adelantado.  

 Los autores también buscan literatura no publicada y escriben a 
personas y organizaciones que están involucradas en la investigación 
sobre el tema.  

 Las búsquedas generalmente se realizan de forma independiente por 2 
miembros del equipo y los resultados son comparados; las diferencias 
se resuelven por consenso o por arbitraje de un tercer miembro del 
equipo. 

 Los resultados paso a paso de la búsqueda se presentan en un 
“Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses” 
(PRISMA). 

Revisión Sistemática

Andrade C. J Clin Psychiatry 2020;81(5):20f13698
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 Procedimiento que combina matemáticamente y resume los 
resultados para un resultado específico, extraído de varios estudios 
empíricos similares.  

 Los métodos meta-analíticos se utilizan desde la década de 1930, 
pero el término meta-análisis fue acuñado mucho más tarde por 
Gene V. Glass, en 1976. 

 El meta-análisis puede proporcionar un resultado que prescinde de 
la necesidad de opinión y el voto de “expertos” (como se observa en 
las guías de tratamiento). 

 La combinación de los resultados en el meta-análisis proporciona 
una muestra más grande � mayor significancia estadística. 

Meta-Análisis

Andrade C. J Clin Psychiatry 2020;81(5):20f13698

Entendiendo y 
Evaluando Meta-Análisis

Leucht S et al. Acta Psychiatr Scand 2009;119:443–450; 
Dawson DV et al. J Am Dent Assoc 2016;147:264-70
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 ¿Qué es una Variable? 

 Tópicos que son susceptibles de ser modificados (enfermedades, p.ej.), en 
función de algún motivo determinado o indeterminado (tratamientos o 
hábitos, p.ej.). 

 Se llama “variable” precisamente porque varía de sujeto a sujeto. 

 

 Tipos de Variables 

 Variables cualitativas: La escala de valores es nominal (“categorías” como 
religión o sexo). 

 Variables cuantitativas: Las que poseen valores respecto a una escala 
previamente establecida (severidad de la depresión según la HAMD17, 
edad, ingresos…). 

Tipo de Variables en Meta-análisis

Leucht S et al. Acta Psychiatr Scand 2009;119:443–450; Dawson DV et al. J Am Dent Assoc 2016;147:264-70

Tipo de Variables en Meta-análisis

 Tipos de Variables Cuantitativas 

 

 Continua: Son el resultado de medir de forma continua con valores 
preestablecidos (La HAMD17 da puntajes que van de 0 a 52 y el cambio 
desde el inicio del tratamiento se da en cualquiera de los valores en ese 
rango). 
 

 Dicotómica: Son el resultado de contar y solo pueden tener 2 valores 
[Para HAMD17, la remisión se logra cuando el puntaje es �7 (usualmente 
en 8 semanas). Es dicotómica porque un paciente solo puede ser 
REMISOR (�7 ) o NO REMISOR (>7)]. 

Leucht S et al. Acta Psychiatr Scand 2009;119:443–450; Dawson DV et al. J Am Dent Assoc 2016;147:264-70
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 Los valores para un resultado especificado se extraen de 
diferentes estudios y se promedian en meta-análisis � estimación 
agrupada o estimación resumida. El tamaño del efecto es la 
magnitud del resultado. 
 

 Tipos de estimaciones: medias, diferencias de medias (MDs) o 
diferencia de medias ponderada (WMDs), diferencias de medias 
estandarizadas (SMDs), proporciones, diferencias de proporciones, 
riesgos relativos (RR), razón de probabilidades (OR)...  
 

 Las estimaciones se presentan junto con intervalos de confianza 
del 95% (IC). 

Andrade C. J Clin Psychiatry 2020;81(5):20f13698

Tamaño de Efecto en Meta-Análisis

Calculando Tamaños de Efecto 
de Variables Continuas

 Tipos de tamaño de efecto de variables continuas: 

 diferencias entre grupos (llamada «Cohen’s d» o «Hedges’ g»): 
diferencias en las medias + dispersión de los datos (diferencia 
estandarizada de medias o SMD). 

 medidas de asociación (llamada «r»). 
 

 Un valor de 0.5 significa que la diferencia entre los dos 
grupos es equivalente a la 1/2 de la SD, mientras que un 
valor de 1 significa que la diferencia es igual a la SD. Cuanto 
mayor sea el valor, mayor es el efecto. 

Ellis PD. The Essential Guide to Effect Sizes. Cambridge University Press; 1st Ed., 2010
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Calculando Tamaños de Efecto 
de Variables Dicotómicas

 Las comparaciones se basan en la probabilidad de estar en 
una de dos categorías. 
 

 Formas de comparar grupos (p y q, por ejemplo): 

 Diferencia de riesgo absoluta (p-q) y/o el NNT = 1/p-q (el 
número de pacientes que deben ser tratados para observar un 
beneficio o daño. Debe ser menor a 10 para que sea 
clínicamente significativo) 

 Proporción de riesgo o riesgo relativo (RR = p/q) 

 Proporción de ventaja «odds ratio» ó razón de probabilidades 
[OR = p/(1-p)/q/(1-q)] 

Ellis PD. The Essential Guide to Effect Sizes. Cambridge University Press; 1st Ed., 2010

Forest Plot o Diagrama de Bosque 
(Variable Continua)

Leucht S et al. Acta Psychiatr Scand 2009;119:443–450; Dawson DV et al. J Am Dent Assoc 2016;147:264-70

Se utiliza en 
meta-análisis 
directos (pairwise) 
para detallar la 
media e intervalos 
de confianza de 
cada artículo 
independiente y la 
combinación de 
todos los datos 
(en forma de 
rombo).  
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Las comparaciones entre los grupos se pueden separar entre subgrupos (p.ej.: estudios publicados 
vs. estudios NO publicados) y se pueden medir en términos de OR (izq.) o diferencia de riesgo (der.) 

Leucht S et al. Acta Psychiatr Scand 2009;119:443–450; Dawson DV et al. J Am Dent Assoc 2016;147:264-70

Forest Plot o Diagrama de Bosque 
(Variable Dicotómica)

“Funnel-plot” o Diagrama de Embudo 

“Funnel-plot” o diagrama de 
embudo � sesgos de 
publicación de manera visual 
(cada punto es un estudio)  

Leucht S et al. Acta Psychiatr Scand 2009;119:443–450; Dawson DV et al. J Am Dent Assoc 2016;147:264-70

19

20

otros	archivos	en	https://pfol.info/conferencias.html

PfOL	está	protegida	por	una	licencia	de	EEUU	otorgada	por	Creative	Commons	en	calidad	de	"Reconocimiento-No	comercial-Sin	obras	derivadas	3.0"



.

11

Meta-Análisis de Red

Tonin FS et al. Pharmacy Practice 2017;15(1):943 

 Meta-análisis directos (pairwise) � 
información parcial. Sólo usan comparaciones 
cabeza a cabeza. Este escenario impide sacar 
conclusiones de las comparaciones de todos 
los perfiles de intervenciones.  
 

 Metaanálisis de red o metaanálisis indirecto � 
permite comparaciones de tratamiento múltiple 
o mixto, reuniendo simultáneamente evidencia 
directa e indirecta.  

Meta-Análisis de Red

Tonin FS et al. Pharmacy Practice 2017;15(1):943 
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Meta-Análisis de Red

Tonin FS et al. Pharmacy Practice 2017;15(1):943 

El meta-análisis de red se representa gráficamente como una tabla comparativa entre diferentes grupos.  
En el ejemplo, C se compara directamente solo con el placebo pero por mediciones indirectas podemos 
ver sus diferencias con A, B y D.  
En negrita y subrayados, se observan las diferencias significativas entre los grupos (IC está por encima o 
debajo del punto de comparación. 

Meta-Análisis de Red

Tonin FS et al. Pharmacy Practice 2017;15(1):943; Rouse B et al. Intern Emerg Med 2017; 12:103–111

Los meta-análisis de red tienen otra 
ventaja �  jerarquías (“rankogramas”) 
Las jerarquías se pueden representar en 
tablas, barras o líneas o curvas.  
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Giakoumatos CI & Osser D. Harv Rev Psychiatry 2019;27:33-52

Algoritmo Para el
Manejo del TDM -
Harvard
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NICE guideline. Depression in adults: treatment and management. Published: 29 June 2022 
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CANMAT - Actualización 2023 -
Tratamiento del TDM en Adultos

Lam RW, et al. Can J Psychiatry 2024:7067437241245384

CANMAT - Actualización 2023 -
Tratamiento del TDM en Adultos

Lam RW, et al. Can J Psychiatry 2024:7067437241245384
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CANMAT -
Actualización 
2023 -
Tratamiento 
del TDM en 
Adultos

Lam RW, et al. Can J Psychiatry 2024:7067437241245384

Tasa de Respuesta y Aceptabilidad de 
los Antidepresivos Vs. Placebo

Cipriani A et al. Lancet 2018;391:1357–1366
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Cambio en el Puntaje Basal a las 8 Semanas y Riesgo de 
Eventos Adversos con Antidepresivos Vs. Placebo

Cheng Q et al. Int J Neuropsychopharmacol 2020;23:76-87

El número de sitios de estudio y el tipo de entorno son 
factores que afectan la eficacia de los antidepresivos 

Eficacia Comparativa 
de los Placebos de 
Antidepresivos

Holper L & Hengartner MP. BMC Psychiatry 2020;20(1):437
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Eficacia Comparativa 
de los Placebos de 
Antidepresivos

Holper L & Hengartner MP. BMC Psychiatry 2020;20(1):437

la eficacia relativa entre el fármaco y el 
placebo fue considerablemente mayor 
para la amitriptilina y la trazodona que, 
por ejemplo, la mirtazapina, la 
duloxetina y la venlafaxina 

Mega-Análisis: Respuesta Temprana a los 
ISRS Requieren Dosis Altas en TDM

Hieronymus F et al. Trans Psychiatry 2016;6:e834

*P=0.05, **P=0.01, ***P=0.001 
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¿Mejoría temprana 

luego de  2-4 

semanas?

No

Seleccione e inicie un 

antidepresivo 

de primera línea

Considere los factores 

para cambio vs. añadir 

otra medicación

No

Sí

Sí

1 

2 

3 4

5        

¿Mejoría temprana 

luego de 2-4 

semanas? 

Cambie a un antidepresivo 

de segunda línea o tercera 

línea

Cambie a un 

antidepresivo con 

eficacia superior

Añada una  

medicación adjunta

Continúe el 

tratamiento por  6-8 

semanas

¿Remisión de los 

síntomas?

¿Factores de  riesgo

para la recurrencia?

Mantener el 

tratamiento por 2 años

o más

Mantener el 

tratamiento por al 

menos 4 a 6 meses 

Sí

Yes

No

No 6        7        

Continuación del Tratamiento 
Antidepresivo a Largo Plazo

Gelenberg AJ, et al. Practice Guidelines for the Treatment  of Patients with Major Depressive 
Disorder, 3rd Edition. 2010, APA; Lam RW, et al. Can J Psychiatry 2024:7067437241245384
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NICE guideline. Depression in adults: treatment and management. Published: 29 June 2022 

Tiempo Mínimo de Continuación con 
Antidepresivos para Evitar Recaídas

Baldessarini RJ et al. J Clin Psychopharmacol 2015;35: 75–76

Riesgo de recaídas (Porcentaje por mes) 
en los grupos placebo de 45 ensayos 
aleatorizados (N = 5015) versus semanas 
de tratamiento inicial y estabilización 
antes de la re-aleatorización.  
 
El riesgo de recaídas difiere en 11.4 veces 
con placebo vs. estabilización con 
antidepresivos. 
 
Los datos sugieren que la recaída sin 
tratamiento se vuelve casi mínima 
después de aproximadamente 5 a 6 
meses de estabilización 
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Principios del Tratamiento a Largo Plazo del 
Trastorno Depresivo Mayor (CANMAT 2024)

Lam RW, et al. Can J Psychiatry 2024:7067437241245384

Interrupción de los 
Antidepresivos 1 Año 
Después de la Remisión 
en Pacientes con TDM

Kato M, et al. Mol Psychiatry 2021;26:118-133

La tasa de recaída fue menor en el grupo de antidepresivos que 
en el grupo de placebo (OR = 0,38; 0,33–0,43; 20,9% vs. 39,7%).  
 
La diferencia en la tasa de recaída fue mayor para ADT 
(25,3%; OR = 0,30; 0,17–0,50) e ISRS (21,8%; OR = 0,33; 0.28–0,38).  
 
La tasa de recaída fue similar en un período de mantenimiento de 
6 meses (OR = 0,41; 0,35–0,48; 19,6% vs. 37,6%) hasta más de 1 
año (OR = 0,35; 0,29-0,41; 19,9% vs. 39,8%). 
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Liu X, et al. J Affect Disord 2021;290:254-260

Riesgo de reinicio del tratamiento Vs. 
10 a 12 meses (HR): 
 
Tratamiento <4 meses: 1,21 (1,16–1,27)  
 
Tratamiento 4–6 meses: 1,11 (1,06–1,17) 
 
Tratamiento 7–9 meses: 1,09 (1,04–1,15) 

Tiempo de Descontinuación de 
Antidepresivos y Necesidad de Retomarlos

ECA sobre Mantenimiento o Suspensión 
de Antidepresivos en Atención Primaria

Lewis G, et al. N Engl J Med 2021;385:1257-1267

Los pacientes fueron tratados con citalopram, fluoxetina, sertralina o mirtazapina 
para determinar la primera recaída de la depresión durante 52 semanas vs. placebo. 
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Estudio Poblacional Danés 
de 2 Años que Emula un ECA

Falta de respuesta al primer antidepresivo se 
definió como: el cambio o la adición de otro 
antidepresivo, antipsicótico, litio u hospitalización 

Kessing LV, et al. Acta Psychiatr Scand. 2024;149:378-388

¿Por Cuánto Tiempo Entonces se Deben Prescribir 
los Antidepresivos? Estudio Multicéntrico de 10 Años

Furakawa TA et al. Acta Psychiatr Scand 2008: 117: 35–40

 Recuperación lograda luego de remisión a los 2 meses:  

 Se requiere continuación por 1½ año para reducir el umbral 
de recurrencia del 50% al 25%. 

 Recuperación lograda luego de remisión a los 4-6 meses: 

 Se requiere continuación por 3-4 años para reducir el 
umbral de recurrencia del 50% al 25%. 

 Recuperación lograda luego de remisión a los 12 meses: 

 Alta probabilidad de cronicidad. 
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Tratamientos Actuales para 
los Trastornos de Ansiedad

Garakani A et al. Front Psychiatry 2020;11:595584

Farmacoterapia en 
Ansiedad Generalizada. 
Cambio en la HAM-A

Slee A et al. Lancet 2019;393:768-777
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Intervenciones Para Trastornos de 
Ansiedad Generalizada. Meta-Análisis

Chen T-R et al. J Psychiatr Res 2019;118:73-83

Meta-Análisis Sobre la Eficacia de los
Antidepresivos en Trastorno de Ansiedad Social

Mitsui N et al. Neuropsychopharmacol Rep 2022;42:398-409

Eficacia demostrada para paroxetina > sertralina, fluoxetina > escitalopram 

Eficacia demostrada para venlafaxina 
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Chawla N, et al. BMJ 2022;376:e066084

Meta-Análisis de Red sobre la Eficacia de 
Tratamientos para el Trastorno de Pánico

Efectos relativos del 
tratamiento sobre la 
puntuación de ansiedad 
(por encima de la línea 
diagonal) y la puntuación de 
depresión (por debajo de la 
línea diagonal). 

Zhang ZX, et al. Prog Neuropsychopharmacol Biol Psychiatry 2023;125:110754

Tratamientos Farmacológicos para Adultos 
con Trastorno de Estrés Postraumático

Parte superior derecha = metanálisis en red  
Parte inferior izquierda = comparación directa 
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Recurrencia Después de 
la Interrupción de los 
Antidepresivos en
Trastornos de Ansiedad

Batelaan NM et al. BMJ 2017; 358:j3927

La interrupción del antidepresivo 
resultó en un menor tiempo para 
recaída que con la continuación de 
los antidepresivos tras 24 a 56 
semanas (HR=3,63; 2,58-5,10; I2 = 0%) 
 
Prevalencia de recurrencias con ADs 
= 16.4%; 12.6% - 20.1; I2 =  18.0%  
Prevalencia de recurrencies en PLA = 
36.4%; 30.8% - 42.1%; I2 = 27.6% 
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Villas Boas GR et al. Eur J Pharmacol 2019;851:99-121

Mecanismo de Acción de Antidepresivos Monoaminérgicos

Giliberto S, et al. Cureus 2024; 16(3): e56561

Agentes Farmacéuticos Aprobados 
por la FDA entre 2018-2022
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Giliberto S, et al. Cureus 2024; 16(3): e56561

Agentes Psicotrópicos 
Aprobados por la FDA en 2019

Giliberto S, et al. Cureus 2024; 16(3): e56561

Agentes Psicotrópicos 
Aprobados por la FDA en 2021

57

58

otros	archivos	en	https://pfol.info/conferencias.html

PfOL	está	protegida	por	una	licencia	de	EEUU	otorgada	por	Creative	Commons	en	calidad	de	"Reconocimiento-No	comercial-Sin	obras	derivadas	3.0"



.

30

Giliberto S, et al. Cureus 2024; 16(3): e56561

Agentes Psicotrópicos 
Aprobados por la FDA en 2022

Dextrometorfano + 
Bupropión en TDM

Dextrometorfano:  
antagonista del receptor NMDA;  
agonista del receptor sigma-1;  
inhibidor de recaptura de 5-HT; 
Inhibidor de recaptura de NA;  
antagonista de los receptores nicotínicos 
 
Uso concomitante de dextrometorfano y bupropión (potente 
inhibidor de CYP2D6) � aumento concentraciones 
plasmáticas de dextrometorfano. 
 
EAs: Mareos, dolor de cabeza, diarrea, somnolencia, 
sequedad de boca, disfunción sexual, hiperhidrosis. 

Iosifescu DV, et al. J Clin Psychiatry 2022;83(4):21m14345
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Fayoud AM, et al. Psychopharmacology (Berl) 202. Epub ahead of print

La Eficacia de Zuranolona para 
el Tratamiento de la Depresión

Tasa de respuesta Zuranolone vs. placebo: RR = 1.25; 1.14-1.36; I2 = 49% * 30 mg: RR = 1.24; 1.08-1.43; I2 = 9% 
Tasa de remisión Zuranolona vs. Placebo: RR = 1.41; 1.21-1.63; I2 = 48% * 30 mg: RR = 1.82; 1.44-2.31; I2 = 6% 

Serretti A. Clin Psychopharmacol Neurosci 2024;22:201-210; Guidetti C, et al. J Clin Psychiatry 2024;85(2):22m14735

Esmetadona (REL-1017) 

Antagonista del receptor NMDA. Evaluado 
como antitusivo y sustituto de la 
metadona.  
 
Se ha observado un efecto antidepresivo 
en modelos animales.  
 
Mecanismo glutamatérgico similar a la 
ketamina.  
 
Estudios de Fase I y II muestran efecto 
antidepresivo en el día 4 que persiste por 
2 semanas y se asocia a mejoría 
cognitiva, funcionamiento social, 
ansiedad, agitación, ira, irritabilidad y 
calidad del sueño.  
 
EAs: náuseas y somnolencia sólo con 
dosis altas. 

El criterio de información de Akaike (AIC) es un estimador del 
error de predicción y, por tanto, de la calidad relativa de los 
modelos estadísticos para un conjunto de datos determinado. 
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 Ayahuasca: mezcla de plantas.  

 Agonista de la serotonina y del receptor sigma-1 e IMAO reversible y posible efecto anti-
inflamatorio.  

 Rápido efecto antidepresivo desde el día 1 (d = 1,49 en el día 6 de tratamiento). Tasa de remisión = 
36% después de 7 días.  

 Tolerabilidad subóptima (náuseas y vómitos >50% los sujetos).  

 También eficaz en ideación suicida a partir de 1 hora después de la administración.  

 Estudios adicionales son necesarios para definir perfil óptimo riesgo-beneficio. 
 

 Anticuerpos monoclonales:  

 anticuerpos dirigidos a la IL-6  

 Los resultados generales fueron positivos. 

 No hay evidencia clara de una implementación fácil en el entorno clínico  

 Interleucinas inmunomoduladoras (IL-2 SC) mostró resultados prometedores en DRT. 

Otras Sustancias con Potencial Efecto Antidepresivo

Serretti A. Clin Psychopharmacol Neurosci 2024;22:201-210

 Toxina botulínica A: 

 Un ECA reportó un TE (d) = 1,8 después de 6 semanas de una sola administración [80], 
con tasa respuesta del 47,1% versus sólo el 9,2% con placebo. 

 Estudio crossover confirmó la magnitud del efecto con beneficios hasta 24 semanas 
después de la inyección a pesar de que los efectos cosméticos desaparecieron después 
de 12-16 semanas.  

 Igual eficacia a sertralina hasta 200 mg/día, con aparición del efecto fue más rápida y 
mejor tolerabilidad. 
 

 Microbiota: 

 Un metaanálisis (n = 8.000) mostró un efecto antidepresivo significativo especialmente 
con altas dosis de probióticos y durante al menos 8 semanas.  

 Todavía no se conoce qué composición exacta debe administrarse, dado el alto número 
y complejidad de las especies de bacterias presentes en el intestino.  

Otras Sustancias con Potencial Efecto Antidepresivo

Serretti A. Clin Psychopharmacol Neurosci 2024;22:201-210
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Bases Celulares de la Depresión: 
Pérdida de Plasticidad y Función
Sináptica

El estrés crónico causa atrofia neuronal y 
disminución en el número de sinápsis 

Alteración en Reguladores de la Plasticidad Sináptica: El bloqueo de la 
cascada de señalización mTORC1, que es un sensor de actividad 
sináptica, puede influir en la síntesis y plasticidad de proteínas 
sinápticas. GluA1 y PSD95 son necesarias para la maduración de las 
sinapsis existentes y la formación de nuevas. La inserción de GluA1 está 
involucrada en modelos celulares de aprendizaje y memoria. GluA1 
forma receptores AMPA permeables al calcio e induce la integración de 
los receptores AMPA dentro de las membranas sinápticas 

Duman RS et al. Nat Med 2016;22:238-49

Fogaça MV & Duman RS. Front Cell Neurosci 2019;13:87

Mecanismos 
Celulares que 
Subyacen a la 
Ketamina y los 
Psicodélicos 
Serotoninérgicos 

(2R, 6R)-HNK: (2R, 6R) -
hidroxinorquetamina;  
eEF2: factor de 
elongamiento eucariota 2;  
PSD95: proteína de 
densidad postsináptica 95; 
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Eficacia 
Comparativa 
de la Ketamina 
Racémica y la 
Esketamina en 
TDM (Tasas de 
Respuesta y 
Remisión)

Bahji A et al. J Affect Disord 2021;278:542-555

DRT únicamente K+E 
(vs. control) 
 
Respuesta: RR = 1.93 
[1.46-2.54] 
Remisión: RR = 2.05 
[1.48-2.84] 

Zárate CA et al. Biol Psychiatry 2012;71:939–946 

n=15 
 
*p<0.05; **p <0.01; ***p <0.001 

Duración del Efecto de una 
Dosis Única de Ketamina IV en 
Depresión Unipolar

67
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Inicio de Acción de la Ketamina IV en Pacientes con TDM

Bahji A et al. J Affect Disord 2021;278:542-555

Singh JB et al. Am J Psychiatry 2016;173(8):816-26

N=68 
 
En general, ambos regímenes fueron bien tolerados.  
Dolor de cabeza, ansiedad, disociación, náuseas y 
mareos fueron los eventos adversos más comunes 
(�20%). Los síntomas disociativos se produjeron de 
forma transitoria y se atenuaron con la 
administración repetida. 

Administración Repetida de Ketamina IV

69

70

otros	archivos	en	https://pfol.info/conferencias.html

PfOL	está	protegida	por	una	licencia	de	EEUU	otorgada	por	Creative	Commons	en	calidad	de	"Reconocimiento-No	comercial-Sin	obras	derivadas	3.0"



.

36

Salloum NC et al. J Affect Disord 2020;260:131-139

Cambio en la MADRS y Proporción de Recaídas a 30 Días 
Luego de 1 Administración de Diferentes Dosis de Ketamina IV

Esketamina
Intranasal en
Depresión Mayor. 
Dosis Repetidas

Daly EJ et al. JAMA Psychiatry 2019;76:893-903
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Cronología que Representa el Proceso Típico de 
un Ensayo Clínico de Terapia con Psilocibina

Borissova A & Rucker JJ. BJPsych Bull 2024; 48:38-44

Psilocibina en Depresión

Mitchell JM et al. Neuropsychopharmacology 2024; 49:96–103

Marcada eficacia en síntomas depresivos con psilocibina (g = �1,92; �2,73 a �1,11) y MDMA (g = �0,71; �1,39 a 
�0,03) LSD no mostró efectos antidepresivos significativos (g = �1,95; �5,05 a 1,15). 

73

74

otros	archivos	en	https://pfol.info/conferencias.html

PfOL	está	protegida	por	una	licencia	de	EEUU	otorgada	por	Creative	Commons	en	calidad	de	"Reconocimiento-No	comercial-Sin	obras	derivadas	3.0"



.

38

Psilocibina Vs. Placebo 
en TDM (n=52)

von Rotz R et al. EClinicalMedicine 2022; 56:101809

La barra gris representa el momento de la 
administración de la sustancia.  

 
La línea de puntos representa los umbrales definidos 

para la remisión de los síntomas.  
 

*P < 0,05; **P < 0,01; ***P < 0,001 

Psilocibina Vs. Escitalopram en TDM (n=59)

Carhart-Harris R et al. N Engl J Med 2021;384:1402-1411

MD (QIDS-SR-16) = 2.0; �5.0 to 0.9 
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Potenciales
Agentes
Terapéuticos
para 
Trastornos de 
Ansiedad (1) 

Garakani A et al. Front Psychiatry 2020;11:595584

Potenciales
Agentes
Terapéuticos
para 
Trastornos de 
Ansiedad (2) 

Garakani A et al. Front Psychiatry 2020;11:595584
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Potenciales
Agentes
Terapéuticos
para 
Trastornos de 
Ansiedad (3) 

Garakani A et al. Front Psychiatry 2020;11:595584

Agentes Terapéuticos Aprobados con 
Potencial para Trastornos de Ansiedad

Garakani A et al. Front Psychiatry 2020;11:595584
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Terapia con Ketamina IV en Pacientes con Ansiedad 
Generalizada y Ansiedad Social Refractarios

Glue P et al.  Psychopharmacol 2018;32:663-667

Ketamina en Pacientes con TEPT Crónico

Feder A et al. JAMA Psychiatry 2014;71:681-8

IES-R = Impact of Event Scale-Revised  

Clinician-Administered Dissociative States Scale 
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