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Desde las primeras descripciones de Selikoff (1952) y Bloch (1954)
cerca de las propiedades anfidepresivas de los inhibidores de la mono-
mino oxidasa (IMAQ) son muchos los trabaijos que ofrecen resultados
ositivos con estas sustancias en el tratamiento de la enfermedad depre-
va. La ipronidcida fue el primer IMAQ que se ufilizé como anfidepresi-
o; posteriormente, fue desechada a causa de sus efectos hepatotoxicos
nportantes.

En la década de los 60, debido a que se llegd a comprobar que es-
15 sustancias producian graves reacciones hiperfensivas cuando se
gerian en unién de alimentos o bebidas ricas en tiramina, decling ex-
aordinariamente su prescripicion fanto en los Estados Unidos como en
1 mayoria de los paises de Europa. También se observaron imporfantes
teracciones entre los IMAQ y ofros farmacos, parficularmente con los
arcéficos y con agentes hipoglucemiantes.

Con la llegada de los antidepresivos triciclicos (ADT), los IMAO fue-
n relegados a una segunda linea de tratamiento, hasta el punto que
lo una pequefia minoria de clinicos ufilizaban estos farmacos para
afar a sus pacientes. Por este motivo fueron en aquella época muy es-
s las publicaciones en apoyo de su eficacia terapéutica.

Sin embargo, en la década de los 70 el empleo de los IMAO en los
stinfos pafses experimenté diversas tendencias (Tyre, 1976) a pesar de
aberse descubierto el mecanismo subyacente a las crisis hipertensivas
-lecto tiramina— y el modo de evitarlas. En Suecia, por ejemplo, su
mpleo fue muy escaso, mientras que en Gran Bretafia se prescribieron
e modo frecuente (Paykel, 1985). En los Estados Unidos se administra-
n varios IMAQ (isocarboxécida, fenelcing, tranilcipromina), mientras
e en Alemania sélo estaba permifida la tranilcipromina. En esta épo-
1 varios estudios mostraron que la fenelcina era eficaz en pacientes de-
rimidos y fue claramente una alternativa terapéutica viable para los
siquiatras.

1

Los IMAQ tradicionales son productos no-selectivos, es decir, inhiben
ambas formas de monoamino oxidasa (A y B), y son irreversibles, o seq,
sus efectos persisten hasta alrededor de dos semanas después de la dlti-
ma dosis. Desde lo década de los afios 70 se vienen desarrollando in-
vestigaciones encaminadas al descubrimiento de nuevos tipos de IMAO,
con dos grandes ventajas sobre los compuestos fradicionales. Primero,
mayor especificidad; por ejemplo, desde que se conoce la existencia de
dos tipos de monoamino oxidasa, A y B, la primera relacionada con no-
radrenalina y serotonina, y la segunda con dopaming, se puede conce-
bir con los IMAO fipo A serén los mds resolutivos para la depresién y,
contrariamente, los de fipo B estarian més directamente implicados con
los trastornos relacionados con el sistema dopaminérgico (parkinsonis-
mo). Actualmente ya se conoce que la eficacia antidepresiva de los
IMAQ et relacionada con la inhibicion de MAO-A (Larsen, 1988; Ro-
binson y Kurtz, 1987). Segundo, esta nueva generacion de IMAO es re-
versible, es decir no inducen crisis hipertensivas y ofras potenciales inte-
racciones peligrosas con medicamentos o alimentos (Versiani et al.
1989).

Las principales indicaciones clinicas de los IMAO son las siguientes:

Depresiones enddgenas: La prescripcion de los inhibidores de la mono-
amino oxidasa desde su introduccion 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 estimé
que eran menos efectivos que los antidepresivos friciclicos en las depre-
siones endégenas. Greenblaf et al. (1964) y Raskin et al. (1974), por
ejemplo, seialan la no existencia de diferencias enfre el efecto antide-
presivo de fenelcina y placebo en estudios con 281 y 323 pacientes de-
presivos. Un estudio del British Medical Research Council (1965) en 296
pacientes con depresion endégena, mostré 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 méxima de fenelcina para los tres estudios, supone
una dosificacion del farmaco relativamente baja.

Invesfigaciones mds recientes (Davidson et al., 1982; McGrath et dl,,
1986) indican que, si la dosis es suficientemente elevada, los inhibidores
de la MAO méss frecuentemente utilizados, fenelcina y tranilciproming, son
tan eficaces como los antidepresivos triciclicos en la depresién endégena.
Ademds, Davidson et al. (1988) han comprobado también la eficacia de
isocarboxdcida en la depresion endégena y Robinson et l. (1987) que el
inhibidor de la MAO-A corgilina, posee un efecto similar al de los tricicli-
nos en las depresiones severas. Esta Olima accién ha sido también com-
probada por Murphy et al. (1981} en depresiones inhibidas.

Depresiones resistentes al fratamiento: Sin embargo, a pesar de la consi-
deracién que estos estudios merecen, en la préctica los anfidepresivos fric-
clicos han sido los farmacos de eleccion en la depresion endégena, y
aquellos pacientes que no respondian a estos antidepresivos se frataban
con inhibidores de la MAO (Nolen, 1984; Pare, 1985; Quitkin et al.
1979; Rafaelsen y Gierris, 1986; White y Simpson, 1985; Zissok, 1985).
Es decir, que el diagnésfico de depresion resistente al fratamiento constitu-
ye una indicacion para el tratamiento con inhibidores de la MAO.

Depresiones atipicas: En los Gltimos 30 afios, el término depresion afipi-
ca se ha ufilizado para describir una amplia variedad de estados psico-
patolégicos. Mientras que el DSM-Il describe la depresion afipica sim-
plemente como un diagnéstico por exclusién en personas con sinfomas
depresivos que no pueden ser diagnosticadas de frastorno depresivo ma-
yor o distimico o de un frastorno de adaptacion, Liebowitz et al. (1981),
han desarrollado una inferesante y prometedora base para la definicién
de esta forma de depresién, Combinando los conceptos de West y Dally
(1959), Ravaris ef al. (1980) han desarrollado un criterio operativo para
el diagnésfico de depresion atipica cuya caracteristica principal es la
persistencia del estado de animo depresivo durante el perfodo de enfer-
medad, el senfimiento de ser constantemente incomprendido o rechaza-
do por los demds, el aumento del apetito y el suefio prolongado.

West y Dally (1959) fueron los primeros en sefialar que los inhibido-
res de la MAO eran més efectivos en el tratamiento de las depresiones
«no endégenas» o «atipicas» que en las endégenas. Estos hallazgos
fueron posteriormente confirmados por numerosos autores (Davison et
al., 1982; Liehowitz et al., 1984; Quitkin et al., 1988; Ravaris et dl.,
1980; Sargant, 1961).

Se puede afirmar que los inhibidores de la MAO son el fratamiento
de eleccién para las depresiones atipicas. Aquellos pacientes con de-
presion afipica que presentan también ansiedad o crisis de panico son
susceptibles de responder favorablemente ol tratamiento con inhibido-
res de la MAO (Pare, 1985; Tollefson, 1983). Nies y Robinson (1982)
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Tabla 1.

PERFIL DE SINTOMAS TIPICO DE PACIENTES
QUE RESPONDEN AL TRATAMIENTO CON INHIBIDORES DE L
(SEGUN NIES Y ROBINSON, 1982)

Caracteristicas Sintomas vegetativos
psicopatolégicas Insomnio inicicl
Agorafobia Hipersomnia
Episodios de panico Ganancia de peso
Fobia social Hiperfagia
Hipocondria Agotamiento

Ideas obsesivas Pasividad
Irritabilidad Temblor

Baja modulacion afective

Rasgos de personalidad
Auto-culpabilidad

Sensibilidad al rechazo
Personalidad histridnica
Gestos suicidas

Factores anamnésicos
Abuso del alcohol o seda
Tendencia dl abuso de ¢
minas

Marcados efectos secun
antidepresivos triciclicos

han establecido un perfil de sintomas tipicos para pacientes g
nefician del tratamiento con un inhibidor de la MAQ (Tabla 1)

Otras indicaciones terapeuticas

En los 0lfimos afios se ha venido comprobando cada vez m¢
inhibidores de la MAO constifuyen un fipo de férmacos allament
en el tratamientos de las fobias y de los trastomnos de panico.
Roth ya sefialé la eficacia de los inhibidores de la MAO en el sin
despersonalizacion con ansiedad fobica. Solyom et dl. {1973) ¢
ron que fenelcina fenia mayor efecto terapéutico que el placebo
fipos de fobia, y Tyrer [1976) insiste en la eficacia de este farm
tratamiento de la agorafobia y de la fobia socidl. La eficacia de
dores de la MAO en las fobias también ha sido demostrada er
mds recienfes (Liebowitz et al. 1986; Versiani et al. 1988).

También las crisis de panico se benefician por el tratamient
hibidores de la MAO, segin lo demostrd Ballenger et al. (197
teriormente Sheehan et al. (1984) empleando fenelcina o Vers
(1986) con tranilcipromina.

Otras indicaciones sefialadas por distintos autores muestran
cia en estados de dolor crénico asociados a sindromes depres
et al., 1981; Davidson y Ratft, 1985), en los trastornos obsesiv
ke et al., 1983), en la neurosis raumdtica (Hogben y Cornfiel
en el tratamiento del nifio hiperquinético (Zametkin et al., 1985
trastornos de la alimentacion, en especial la bulimia nerviosa.
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