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Desde las primeras descripciones de Selikoff l 1952) y Bloch l 1954) 
cerca de las propiedades antidepresivas de los inhibidores de la mono· 
mino oxidasa (IMAO) son muchos los trabajos que ofrecen resultados 
ositivos con estas sustancias en el tratamiento de la enfermedad depre· 
,va. La iproniácida fue el primer IMAO que se utilizó como antidepresi· 
o; posteriormente, fue desechada a causa de sus efectos hepatotóxicos 
nportantes. 

En la década de los 60, debido a que se llegó a comprobar que es· 
is sustancias producían graves reacciones hipertensivas cuando se 
1gerían en unión de alimentos o bebidas ricas en tiramina, declinó ex
aordinariamenle su prescripición tanto en los Estados Unidos como en 
1 mayoría de los países de Europa. También se observaron importantes 
1teracciones entre los IMAO y otros fármacos, particularmente con los 
arcóticos y con agentes hipoglucemiantes. 

Con la llegada de los antidepresivos tricíclicos IADT), los IMAO fue· 
'n relegados a una segunda línea de tratamiento, hasta el punto que 
:ilo una pequeña minoría de clínicos utilizaban estos fármacos para 
alar a sus pacientes. Por este motivo fueron en aquella época muy es· 
Jsas las publicaciones en apoyo de su eficacia terapéutica. 

Sin embargo, en la década de los 70 el empleo de los IMAO en los 
istintos países experimentó diversas tendencias (Tyre, 197 6) a pesar de 
aberse descubierto el mecanismo subyacente a las crisis hipertensivas 
-efecto tiramina- y el modo de evitarlas. En Suecia, por ejemplo, su 
mpleo fue muy escaso, mientras que en Gran Bretaña se prescribieron 
e modo frecuente IPaykel, 1985). En los Estados Unidos se administra· 
>n varios IMAO (isocarboxácida, fenelcina, tranilcipromina), mientras 
ue en Alemania sólo estaba permitida la tranilcipromina. En esta épo· 
J varios estudios mostraron que lo fenelcina era eficaz en pacientes de· 
rimidos y fue claramente una alternativo terapéutica viable para los 
siquiatras. 

Los IMAO tradicionales son productos no-selectivos, es decir, inhiben 
ambas formas de monoamino oxidase (A y B), y son irreversibles, o sea, 
sus efectos persisten hasta alrededor de dos semanas después de la últi· 
ma dosis. Desde la década de los años 70 se vienen desarrollando in
vestigaciones encaminadas al descubrimiento de nuevos tipos de IMAO, 
con dos grandes ventajas sobre los compuestos tradicionales. Primero, 
mayor especificidad; por ejemplo, desde que se conoce la existencia de 
dos tipos de monoamino oxidosa, A y B, la primera relacionada con no· 
radrenalina y serolonina, y la segunda con dopamina, se puede conce· 
bir con los IMAO tipo A serán los más resolutivos para la depresión y, 
contrariamente, los de tipo B estarían más directamente implicados con 
los trastornos relacionados con el sistema dopaminérgico (parkinsonis· 
mo). Actualmente ya se conoce que lo eficacia antidepresivo de los 
IMAO está relacionada con lo inhibición de MAO·A (Larsen, 1988; Ro· 
binson y Kurtz, 1987). Segundo, esta nueva generación de IMAO es re
versible, es decir no inducen crisis hiperlensivas y otras potenciales inte· 
racciones peligrosas con medicamentos o alimentos (Versiani et al. 
1989). 

Las principales indicaciones clínicas de los IMAO son las siguientes: 

Depresiones endógenos: La prescripción de los inhibidores de la mono· 
amino oxidase desde su introducción en el tratamiento de los trastornos 
depresivos ha seguido varias fases. Mientras que de un modo general se 
les consideraba como un eficaz antidepresivo, inicialmente se estimó 
que eran menos efectivos que los antidepresivos tricíclicos en las depre· 
sienes endógenas. Greenblat et al. 11964) y Raskin et al. 1197 4), por 
ejemplo, señalan la no existencia de diferencias entre el efecto antide· 
presivo de fenelcino y placebo en estudios con 281 y 323 pacientes de· 
presivos. Un estudio del British Medicol Research Council ( 1965) en 296 
pacientes con depresión endógeno, mostró superioridad terapéutica 
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para el electrochoque o 200 mg. de imipramina que para 60 mg. de 
fenelcina. Estos estudios pueden ser criticados por el hecho de que, con 
60 mg. como dosis máxima de fenelcina para los tres estudios, supone 
una dosificación del fármaco relativamente baja. 

Investigaciones más recientes (Davidson et al., 1982; McGrath et al., 
1986) indican que, si la dosis es suficientemente elevada, los inhibidores 
de la MAO más frecuentemente utilizados, fenelcina y tranilcipromina, son 
tan eficaces como los antidepresivos tricíclicos en la depresión endógena. 
Además, Davidson et al. ( 1988) han comprobado también la eficacia de 
isocarboxácida en la depresión endógena y Robinson et al. (1987) que el 
inhibidor de la MAO-A corgilina, posee un efecto similar al de los tricícli
nos en las depresiones severas. Esta última acción ha sido también com
probada por Murphy et al. ( 1981) en depresiones inhibidas. 

Depresiones resistentes al tratamiento: Sin embargo, a pesar de la consi
deración que estos estudios merecen, en la práctica los antidepresivos tricí
clicos han sido los fármacos de elección en la depresión endógena, y 
aquellos pacientes que no respondían a estos antidepre~ivos se trataban 
con inhibidores de la MAO (Nolen, 1984; Pare, 1985; Quitkin et al. 
1979; Rafaelsen y Gjerris, 1986; White y Simpson, 1985; Zissok, 1985). 
Es decir, que el diagnóstico de depresión resistente al tratamiento constitu
ye una indicación para el tratamiento con inhibidores de la MAO. 

Depresiones atípicos: En los últimos 30 años, el término depresión atípi
ca se ha utilizado para describir una amplia variedad de estados psico
patológicos. Mientras que el DSM-111 describe la depresión atípica sim
plemente como un diagnóstico por exclusión en personas con síntomas 
depresivos que no pueden ser diagnosticadas de trastorno depresivo ma
yor o distímico o de un trastorno de adaptación, Liebowitz et al. ( 1981 ), 
han desarrollado una interesante y prometedora base para la definición 
de esta forma de depresión. Combinando los conceptos de West y Dally 
( 1959), Ravaris et al. ( 1980) han desarrollado un criterio operativo para 
el diagnóstico de depresión atípica cuya característica principal es la 
persistencia del estado de án imo depresivo durante el período de enfer
medad, el sentimiento de ser constantemente incomprendido o rechaza
do por los demás, el aumento del apetito y el sueño prolongado. 

West y Dally (1959) fueron los primeros en señalar que los inhibido
res de la MAO eran más efectivos en el tratamiento de las depresiones 
«no endógenas» o «atípicas» que en las endógenas. Estos hallazgos 
fueron posteriormente confirmados por numerosos autores !Davison et 
al. , 1982; Liebowitz et al., 1984; Quitkin et al., 1988; Ravaris et al., 
1980; Sargant, 1961 ). 

Se puede afirmar que los inhibidores de la MAO son el tratamiento 
de elección para las depresiones atípicas. Aquellos pacientes con de
presión atípica que presentan también ansiedad o crisis de pánico son 
susceptibles de responder favorablemente al tratamiento con inhibido
res de la MAO (Pare, 1985; Tollefson, 1983). Nies y Robinson ( 1982) 
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Tabla l. 

PERFIL DE SINTOMAS TIPICO DE PACIENTES 
QUE RESPONDEN AL TRATAMIENTO CON INHIBIDORES DE L 

(SEGUN NIES Y ROBINSON, 1982) 

Características 
psicopatológicos 
Agorafobia 
Episodios de pánico 
Fobia social 
Hipocondría 
ideas obsesivas 
Irritabilidad 
Baja modulación afectiva 

Rasgos de personalidad 
Auto-culpabilidad 
Sensibilidad al rechazo 
Personalidad histriónica 
Gestos suicidas 

Síntomas vegetativos 
Insomnio inicial 
Hipersomnia 
Ganancia de peso 
Hiperfagia 
Agotamiento 
Pasividad 
Temblor 

Factores anamnésicos 
Abuso del alcohol o seda 
Tendencia al abuso de a 
minas 
Marcados efectos secunc 
antidepresivos tricíclicos 

han establecido un perfil de síntomas típicos para pacientes q 
nefician del tratamiento con un inh ibidor de la MAO (Tabla 1 ). 

Otras indicaciones terapeuticas 
En los últimos años se ha venido comprobando cada vez mé 

inhibidores de la MAO constituyen un tipo de fármacos altament1 
en el tratamientos de las fobias y de los trastornos de pánico. 
Roth ya señaló la eficacia de los inhibidores de la MAO en el sín 
despersonalización con ansiedad fóbica. Solyom et al. ( 1973) c< 
ron que fenelcina tenía mayor efecto terapéutico que el placebo 
tipos de fobia, y Tyrer ( 197 6) insiste en la eficacia de este fárm 
tratamiento de la agorafobia y de la fobia social. La eficacia de 1 

dores de la MAO en las fobias también ha sido demostrada er 
más recientes (Liebowitz et al. 1986; Versiani et al. 1988). 

También las crisis de pánico se benefician por el tratamient 
hibidores de la MAO, según lo demostró Ballenger et al. (197 
teriormente Sheehan et al. ( 1984) empleando fenelcina o Versi 
(1986) con tranilcipromina. 

Otras indicaciones señaladas por distintos autores muestran 
cia en estados de dolor crónico asociados a síndromes depres 
et al., 1981; Davidson y Raft, 1985), en los trastornos obsesiv1 
ke et al., 1983), en la neurosis traumática (Hogben y Cornfielc 
en el tratamiento del niño hiperquinético (Zametkin et al. , 1985 
trastornos de la alimentación, en especial la bulimia nerviosa. 
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