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Los nuevos antidepresivos son eficaces solo en depr

esion grave

Kirsh I, Deacon BJ, Huedo-Medina TB, Scoboria A, Moore T, Johnson BT. Initial severity and antidepressant benefits: a
meta-analysis of data submitted to the Food and Drug Administration. Plos Medicine 2008; 5:260-8.

Pregunta de investigacion ¢Depende la
eficacia de los nuevos antidepresivos (AD),
medida segun la Escala de Depresion de
Hamilton (EDH), de la gravedad inicial del
paciente?

Método : Meta-analisis de ensayos clinicos.
Fuentes de datos: Food and Drug
Administration (FDA), compaiiias farmacéuticas,

Resultados:

Los pacientes tratados con farmacos mejoraban,
frente a placebo, en 1.8 puntos en la EDH (rango
de la EDH: 0-52 puntos), una cifra considerada
clinicamente irrelevante.

El tamafio del efecto es funcién del valor EDH
basal. Esta diferencia sélo alcanza relevancia
clinica (= 3 puntos) en pacientes con depresion
grave al inicio (EDH > 28).

No se encontraron diferencias entre los distintos
farmacos.

PubMed y referencias de articulos recuperados.
Seleccion y valoraciéon de articulos: Se
utilizaron todos los ensayos clinicos
frente a placebo, remitidos a la FDA

Disminucion media ponderada en la Escala de Depresi6  n de
Hamilton (rango 0 - 52) segun grupos de tratamiento

para la aprobacion de 4 AD de Ultima

generacion  (fluoxetina, nefazodona, Antidepresivos | Placebo | Diferencia p
paroxetina y venlafaxina), de los que

se disponia de los datos completos. | Disminucién

En total, se incluyeron 35 ensayos |enla EDH 9.60 7.80 1.80 <0.001

clinicos, con 5133 pacientes en
seguimiento hasta 8 semanas.

Se excluyeron 5 ensayos sobre sertralina y
citalopram que no alcanzaron diferencias
significativas en la variable analizada, pero no
informaban de los valores alcanzados de EDH.

Conclusién de los autores : La diferencia de
eficacia entre antidepresivos y placebo esta en
funciébn de la gravedad inicial del paciente,
aunque es relativamente pequefia incluso entre
los pacientes con una depresién grave.

Variable resultado  principal: Diferencia

tratamiento vs. placebo en valores absolutos en Fuente de financiacién:  Sin fondos especificos.

la EDH. Los autores estdn adscritos a varias
universidades de EE UU y Reino Unido.

Comentario :

La eficacia de los AD es un tema bastante controvertido, debido al elevado grado de respuesta que muestran los
grupos tratados con placebo en los ensayos clinicos. La ultima edicion de la guia de practica clinica de depresion del
NICE (1) recomienda, como norma general, un abordaje no farmacoldgico en las depresiones leves. Por otra parte,
este meta-andlisis constituye un buen ejemplo de cdmo significaciéon estadistica y clinica no van siempre de la mano.
Se alcanza una mejora estadisticamente significativa de 1,8 puntos, en una escala de depresién muy utilizada, al
comparar los nuevos farmacos frente a placebo pero esta disminucion esta lejos de los 3 puntos de diferencia
adoptados por el NICE como criterio de significacion clinica (1).

El meta-andlisis tiene importantes limitaciones metodolégicas. En primer lugar, expresa los resultados como medias, lo
gue impide conocer qué proporcion de pacientes mostré una mejoria clinicamente significativa. En segundo lugar, la
falta de datos completos sobre la mejora lograda en un ensayo con citalopram y cuatro con sertralina, a pesar de que
sus resultados se comunicaron como estadisticamente no significativos, motivé la exclusién de estos dos AD del
metanalisis,, lo que constituye un sesgo semejante al de publicacion (2).

Los resultados del estudio son coincidentes con publicaciones previas (3) y vienen a respaldar las recomendaciones
habituales dirigidas a los médicos de familia: la depresién exige un diagnéstico cuidadoso, un abordaje multifactorial y
reservar los farmacos soélo para los casos mas graves o cuando los tratamientos no farmacoldgicos se hayan mostrado
ineficaces.

MENSAJE PARA LA PRACTICA CLINICA : Los pacientes con cuadros depresivos leves no mejo ran de forma
clinicamente significativa con los nuevos antidepre sivos, en comparacion con placebo. La mejoria s6l o se
observa en los pacientes aquejados de cuadros grave  s.
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