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Depresión en Pacientes con Enfermedades Médicas
Comórbidas

Evans et al. BIOL PSYCHIATRY 2005;58:175–189
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Asociaciones entre Depresión Mayor, Trastornos Bipolares, 
Distimia y Enfermedades Cardiovasculares

� Distimia tiene una asociación marcada con enfermedad 
coronaria (OR = 2.03; 95% CI = 1.21-3.39) superior a depresión 
unipolar (OR = 1.58; 95% CI = 1.09-2.30) o cualquier depresión 
(OR = 1.92; 95% CI = 1.37-2.70). 

� La depresión unipolar (OR = 2.27; 95% CI = 1.29-3.99) muestra 
un OR significativo para la relación con enfermedad 
cerebrovascular en comparación con distimia pero sin 
significancia estadística. 

� La categoría de “cualquier tipo de depresión” revela elevadas 
probabilidades (OR = 2.50; 95% CI = 1.46-4.28) para 
enfermedad cerebrovascular en comparación con depresión 
unipolar o distimia, pero menores probabilidades que el 
trastorno bipolar I (OR = 5.71, 95% CI = 1.23-26.66). 

Baune BT.. Psychother Psychosom. 2006;75(5):319-26.
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Los Síntomas Depresivos se Asocian a Elevada
Resistencia Vascular Sistémica por Estrés

� 91 sujetos voluntarios sanos 

� Los sujetos completaron la Center for Epidemiological
Studies Depression Scale (CES-D) y fueron 
categorizados como altamente depresivos (p.e., CES-D 
> or =16) o poco depresivos (p.e., CES-D <16). 

� Los sujetos altamente depresivos exhibieron una 
mayor resistencia vascular sistémica (RVS) (p = .01) al 
inicio y en respuesta a un estresor que los sujetos 
poco depresivos.

Matthews SC. Psychosom Med. 2005 Jul-Aug;67(4):509-13
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Arch Gen Psychiatry, 55:580-592, 1998

La Relación Entre Depresión Mayor y Enfermedad Cardiovascular
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Síntomas Depresivos y Enfermedad Cerebrovascular
en Hombres

Gump BB et al. Stroke. 2005;36:98-102)

Riesgo de mortalidad 
por ECV durante el 
período de 18 años 
luego del estudio en 

función de los síntomas 
depresivos.

Los quintiles 
corresponden a los 

siguientes puntajes de 
la CES-D: 0 a 1 (1er

quintil; n=2226); 2 a 4 
(2o quintil; n=2441); 5 

a 7 (3er quintil; 
n=2200); 8 a 12 (4o 
quintil; n=2515); 13 a 
60 (5o quintil; n=1834)

Center for Epidemiologic Studies Depression (CES-D) scale
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Incidencia Acumulativa de Depresión Mayor y 
menor 1 a 12 Meses Luego de un Primer IAM

Jacqueline JM et al. J Psychosom Res 2004;56: 59-66
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La Asociación entre Depresión Mayor y Mortalidad
Luego de un IAM

Peveler et al. BMJ 2002;325:149-152 (originally published on JAMA, 270: 1819-1825, 1993)
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Probabilidad de Supervivencia
Luego de un IAM Según los 
Autoreportes de Depresión

Barefoot, et al. Am J Cardiol 1996;78:613–617.

Depresión moderada a severa

Depresión leve

Sin depresión
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Curvas de 
supervivencia

Kaplan-Meier para
todas las causas de 
mortalidad según

el estado
depresivo al inicio

Depresión Como un Factor de Riesgo para Enfermedad
Coronaria Luego de una Cirugía de “Bypass” Coronario

Blumenthal et al. The Lancet 2003;362:604-609 
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Tasa de Mortalidad Coronaria a los 6 & 18 Meses Luego de un 
IAM en Sujetos Deprimidos o Sin Depresión

Frasure-Smith N. JAMA 1993; 270:1819-1825; Frasure-Smith N. Circulation. 1995;91:999-1005
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Factores de Riesgo Cardíaco en Pacientes con 
Diabetes Mellitus y Depresión Mayor

Katon WJ et al. J GEN INTERN MED 2004;19:1192–1199
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Sensibilidad Baroreflexa en 
Pacientes con Diferentes Niveles
de Sintomatología Depresiva

Baja sintomatología depresiva
(LOW DEP) 

Alta sintomatología depresiva
(HIGH DEP) 

Según el Inventario de Depresión
de Beck

Watkins & Grossman, Am Heart J 1999;137:453–457
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Anticuerpos Antiplaquetarios en pacientes con 
Depresión mayor Versus Controles Normales

* Los pacientes con 
depresión tienen

valores más elevados
de anticuerpos

plaquetarios que los 
sujetos controles

(p = .02)

Joynt et al. Biol Psychiatry 2003;54:248-261

*
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Activación y Agregación Plaquetaria Elevada en 
Sujetos Deprimidos: Receptor 5-HT2A

Honig A et al. Psychosomatic Medicine 2003; 65:729–737
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Efectos de los Inhibidores Selectivos de la Recaptación de 
Serotonina (ISRS) en la Agregación Plaquetaria

Schlienger RG & Meier CR. Am J Cardiovasc Drugs. 2003;3(3):149-62

� La serotonian secretada por las plaquetas induce agregación 
plaquetaria y vasoconstricción. 

� Los ISRS reducen las concentraciones de serotonina en plaquetas 
y en la sangre total después de dosis repetidas y podrían así
exhibir un efecto inhibitorio en la activación plaquetaria. 

� Los resultados de 3 estudios epidemiológicos evaluando el riesgo 
de IAM en pacientes tratados con antidepresivos, incluyendo 
ISRS, son controversiales respecto al beneficio potencial de los
ISRS en el riesgo cardiovascular de pacientes deprimidos. Sin 
embargo, existe evidencia de que la exposición a ISRS no 
incrementa sustancialmente el riesgo de enfermedad 
cardiovascular en los pacientes.
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Tran et al. J Clin Psychopharmacol 2003;23:78-86; Hemrick-Luecke S et al. Presented at 39th ACNP Annual Meeting; Dec 10-14, 2000; San 

Juan, Puerto Rico; Tatsumi M et aL Eur J Pharmacol. 1997;340:249–258

Unión a la 5-HTUnión a la NA

Categorización de los Antidepresivos por su Afinidad al 
transportador de Serotonina
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Efecto de los Antidepresivos en el Riesgo de Infarto
Agudo del Miocardio (IAM)

Grupo de 
referencia: 

Usuarios de ISRS de 
afinidad moderada

por el 
transportador de 

serotonina
(citalopram y 
fluvoxamina). 

Kd indica
constante de 
disociación

Sauer WH et al. Circulation 2003;108;32-36

Probabilidad de IAM según el riesgo ajustado de ISRS de 
alta afinidad por el transportador = 
OR = 0.38 (0.21 - 0.70); P=0.01
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Paroxetina Vs. Nortriptilina en Pacientes Deprimidos
con Enfermedad Miocárdica Isquémica

Roose SP et al. JAMA 1998; 279:287-291

†p<.03 SDNN = Standard deviation of all normal R-R intervals
‡p<.001
§p≤.05
‼p<.01
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Cambios en la Presión Arterial en Deprimidos
Medicados con Fluoxetina y Reboxetina

Fleishaker et al., 1999
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-------------------------------------------------------------------------------------

casos (n=933) controles (n=5516) Adj Odds ratio

n (%) n (%) (95% CI) P value

-------------------------------------------------------------------------------------
Depresión sin ADs 41 (4) 191 (3) 1.41 (0.92 to 2.19) 0.12

Cualquier AD 217 (23) 871 (16) 1.63 (1.28 to 2.08) <0.0001 

Sólo ISRS 33 (4) 132 (2) 1.37 (0.81 to 2.31) 0.24 

Otros ADs 3 (0) 34 (1) 0.68 (0.14 to 3.29) 0.63 

Sólo ADTs 140 (15) 339 (6) 1.53 (1.15 to 2.03) 0.004 

Amitriptilina 78 (8) 322 (6) 1.07 (0.70 to 1.66) 0.75 

Dotiepina 79 (8) 288 (5) 1.67 (1.17 to 2.36) 0.005 

Lofepramina 36 (4) 133 (2) 1.54 (0.81 to 2.93) 0.18

-------------------------------------------------------------------------------------

Hippisley-Cox et al., 2001

Uso de Antidepresivos y Depresión Antes del 
Diagnóstico de Enfermedad Coronaria Isquémica
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Tata LJ et al. Heart 2005;91;465-471

Impacto del Uso de ADTs e ISRS en el Riesgo de IAM

Las prescripciones de antidepresivos se asocian con riesgo elevado de IAM. El tamaño de 
estos efectos es similar para ADTs e ISRS; sin embargo, estas asociaciones se deben a 
factores propios de la depresión y a la utilización de los servicios de salud más que a 

eventos adversos específicos de los antidepresivos.
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Serebruany VL et al. Circulation 2003;108;939-944

El Estudio “Sertraline Anti-Depressant Heart Attack Randomized Trial”
(SADHART) – Biomarcadores de Palquetas-Endotelio en Pacientes
Deprimidos

β-TG = beta-tromboglobulina; productos endoteliales selectivos (6-keto-PGF1a, VCAM-1)
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� Diferencia significativa en eventos
cardiovasculares:
� 22.4% - placebo
� 14.5% - sertralina

� Los datos no permiten confirmar que la diferencia
fue debida al efecto antidepresivo o al efecto de 
anti-agregación plaquetaria del ISRS

Glassman et al. JAMA 2882;200:701-709

SADHART – Muerte, IAM, Enfermedad Coronaria y 
ECV en Pacientes Deprimidos
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Schlienger RG et al. Drug Safety 2004; 27 (14): 1157-1165

Uso Actual de ISRS y Riesgo de IAM

� Un análisis de casos y controles de la base de datos de 
práctica general del Reino Unido (GPRD) comparó 8,688 
pacientes con un primer entre 1995 y 2001, y 33,923 
controles y encontró un efecto protector para los ISRS.

� ORs ajustados (con 95% IC) mostraron:

� ISRS vs. no ADs = 0.63 (0.43-0.91; p = 0.02)

� No ISRS vs. no ADs = 0.92 (0.77-1.09; p = 0.32) 

� otros ADs vs. no ADs = 0.59 (0.29-1.20; p = 0.14)

� ISRS vs. no ISRS = 1.42 (1.02-1.97; p = 0.04)


