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ARTICULO ORIGINAL

Primer reporte del uso de mirtazapina intravenosa en pacientes
hospitalizados con comorbilidades médicas y depresion en México

Arturo Morlet-Barjau,® Joaquin Baranda-Sepulveda,® Alejandro Diaz-Anzaldda,® José Cortes-

Sotres®

morletbarjau@gmail.com

RESUMEN

Introduccién. La mirtazapina es un antidepresivo con un
mecani smo de accién especifico sobre noradrenaina(NA) y
serotonia (5HT). Aungue | os antidepresivos se administran
generalmente por viaoral, existe evidencia que sugiere que
labiodisponibilidad delas preparacionesintravenosas puede
generar mayores beneficiosen lafaseinicial detratamiento
de un episodio depresivo mayor. Mas aln, algunos pacientes
con comorbilidades médicas hospitalizados que requieren
tratamiento antidepresivo, tienen alguna situacion clinica
quehacedificil laadministracion oral. Objetivo. Describir la
eficacia antidepresiva, seguridad y tolerabilidad de la
administracion de dosis ascendentes de mirtazapina
intravenosa en una muestra de 29 pacientes hospitalizados
con comorbilidades médicasy depresién mayor severa, que
fueron referidos al servicio de Psiquiatria del Instituto
Naciona de CienciasMédicasy Nutricion “ Salvador Zubiran”
en laCiudad de México. Disefio del estudio. Setratade un
estudio experimental, abiertoy deun solo grupo de pacientes
tratados con mirtazapina intravenosa iniciando con 6 mg
diarioslos dos primerosdias, 9 mg los siguientesdos diasy
15mgdel quinto diahastad final del estudioenel dial4. El
diagndstico de depresion mayor (DM) serealizd por medio
de la entrevista clinica utilizando los criterios del Manual
Diagnéstico y Estadistico de las Enfermedades Mentales
DSM-1V (Asociacion PsiquiatricaAmericana, 1994)%y la
entrevista neuropsiquiatrica internacional (M.l .N.I).54
Asimismo se uggilizé |la escala de Depresion de Beck de 21
items(BDI-21) " paramedir lamejoriaduranteel tratamiento.
L osefectos secundarios emergentes semidieron conlaescala
deefectos secundariosUKU" Andlisis estadistico. Seuutilizo
un andlisis de varianza (ANOVA) con medidas repetidas
(MR) paraevauar lamejoriay se comparé e efecto en el
tiempo para cada una de las evaluaciones. El andlisis se
realiz6 considerando el criterio deintencidn de tratamiento

con acarreo de la Ultima evaluacion hacia delante para la
evaluacion final. Resultados. Los pacientesincluidosen el
estudio (n=29) mostraron una reduccion significativaen el
puntgje total de la escala BDI-21 con una disminucion de
44.7 + 8.9 puntos al inicio, a 25.1 + 7.5 puntos al dia 14
[F(4,112)=93.94, p<0.001]. Lacomparacion entrelos pacientes
con episodio depresivo (inico o recurrente no mostré
diferencias en los resultados. Ningun paciente fue excluido
por eventos adversos o interacciones farmacoldgicas y los
efectos secundarios que se presentaron fueron leves y
transitorios y consistieron en boca seca, somnolencia,
nauseas, ansiedad, vértigo, hipotensién y cefalea.
Conclusién. Este estudio mostré que la mirtazapina
intravenosa es una buena alternativa para pacientes
hospitalizados con comorbilidades médicas, polifarmaciay
depresién mayor por ser efectivo, bien tolerado y seguro.
Palabrasclaves. mirtazapinaintravenosa, comorbilidades
médicas, deprimidos hospitalizados, antidepresivos.

SUMMARY

Introduction. Mirtazapineisan antidepressant with aspecific
noradrenergic (NA) and serotoninergic (5-HT) mechanism
of action. Although mirtazapine hasbeen administered oraly,
there is evidence to suggests that bioavailability of the
intravenous formulations may carry greater benefitsin the
initial phase of treatment of a major depressive episode.
Furthermore, there are some medically ill inpatients who
require antidepressant treatment and their clinical situation
makesthe oral administration difficult. Objective. To describe
the antidepressant efficacy, security and tolerability of the
administration of ascending doses of intravenous
mirtazapinein asampleof 29 inpatientswith comorbidities
and severe major depression who were referred to the
Psychiatry service to the National Institute of Medical
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Sciences “Salvador Zubiran” in Mexico the City. Study
design. This is an open experimental study, with a single
group of patients treated with intravenous mirtazapine
starting with 6 mg thefirst 2 days, 9 mg two daysand 15 mg
until the end of the study at day 14. The diagnostic of major
depression (MD) was made according to aclinical interview
using the Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders DSM-1V criteria.(American Psychiatric
Association, 1994)7 and the International Neuropsiquiatric
Interview (M.I.N.1).>* The 21-items Beck Depression
Inventory (BDI-21)% was used to measuretheimprovement
during the treatment and the emergent side effects were
determined using the side effects rating scale UKU.™
Statistical analysis. Repeated Measures (RM) Analysis of
Variance (ANOVA) was used to eval uate the improvement
and the time effect was compared for each one of the visits.
The analysis was carried out considering the criteria of
intention to treat of the last-observation-carried-forward for
the endpoint assessment. Results. The patientsincluded in
the study (n=29) showed significant improvement in the
severity of depression according to the BDI-21 from 44.7 £
8.9 points at baseline to 25.1 + 7.5 points at day 14
(F(4,112)=93.94, p <0.001). The comparison among patient
with single versus recurrent episode of depression did not
show statistical differences in the outcome. The adverse
events reported were mild and consisted on dry mouth,
somnolence, nausea, anxiety, dizziness, hypotension and
headache. No patient was excluded by adverse events or
pharmacological interactions. Conclusions. This study
shows that intravenous mirtazapine is a good alternative
for inpatients with comorbidities, major depression and
polipharmacy becauseis effective, well-tolerate and safe.

INTRODUCCION

Laprevalenciadel trastorno depresivo mayor en pacientes
hospitalizados con comorbilidades médicas es de
aproximadamente el 54% y se incrementa con la severidad
delossintomas.! El diagndsticoy tratamiento deladepresion
en estos pacientes y en aguellos que son detectados en el
primer nivel de atencion es importante en vista de que, si
esto no sellevaacabo de maneraoportuna, seincrementan
los porcentajes de morbilidad y mortalidad como ha sicgg
documentado ampliamente en laliteratura internacional .
Es importante sefidlar que |os pacientes hospitalizados con
comorbilidades médicasy depresion, presentan porcentajes
de respuesta menores en comparacion con aquel lossin esta
condicion que son atendidosde meneraexterna’ Asimi smo,
al utilizar medicamentos psicotrépicos como los
antidepresivos en pacientes con otros problemas médicos,
debe considerarse la posibilidad de ocasionar interacciones
farmacol 6gicasy efectos adversos indeseables que podrian
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afectar la calidad de vida, el apego a tratamiento y la
recuperacion del paciente.’+1°

En la préactica clinica, la atencién de los pacientes con
depresion mayor en los hospitales generales, se complica
cuando existen condiciones médicas que hacen dificil la
admini straci 6n de medicamentos por viaoral; espor ello que
el desarrollo de antidepresivos que puedan administrarse
por viaintravenosaesunaalternativarazonable. Ademasde
lo anterior, las formulaciones intravenosas tienen una
bi odi sponibilidad mayor comparados con lasformul aciones
oralesy esta caracteristica puede ser consideradacomo una
ventaja |mportante en los primeros dias del tratamiento
antldepreswo

La mirtazapina es un antidepresivo, que presenta una
estructura quimicartetraciclicay pertenece al grupo de las
piperazinoacepinas; se le ha considerado quimicamente
relacionada con la mianserina aunque estos dos
medicamentos difieren en su efecto sobre la recaptura de
noreprinefrina y la selectividad a serotonina.”"* El
mecanismo de accidn relacionado con su efecto
antidepresivo consiste en e bloqueo central presinptico
delos adrenoreceptores ai-2, |0 que ocasionaun incremento
enlaliberacién de norepinefrina(NE) y serotonina (5-HT);
asimismo bloqueal os receptores serotoninérgicos (subtipos
5HT,,,5HT,, 5 HTZCy 5-HT,) e histaminérgicos (H1) y
tiene una baja afinidad sobre ggos subtipos de receptores 5-
HT, (5-HT,,,5-HT,,,5-HT, ). Findmente se consideraque
bl oquea de manera débil Iosoreceptor& muscarinicosy o-1
adrenérgicos periféricos.”  La farmacocinética de la
mirtazapina, después de la administracion intravenosa, no
es significativamente distinta de laadministracion oral; los
niveles en sangre después de la administracion intravenosa
de 736m39 son similaresalosencontradoscon laviaora de 15
mg.

Existen algunas evidencias de que €l inicio de accion dela
mirtazapina esgmas répido en comparacion con otros
antidepresivos.  Aungue los inhibidores selectivos de la
recaptura de 5-HT realizan esta funcion rapidamente, su
accion terapéutica es retardada: el incremento de 5-HT
sindpticaactivaun mecanismo deretroalimentaci on mediado
por los autoreceptores 5-HT,, y 5-HT . que reduce las
descargas en las neuronas serotoninérgicas, disminuye la
cantidad de 5-HT liberada por potencial de accion y
findmentelaneurotransmisién de5-HT. El tratamiento alargo
plazo desensibiliza los autoreceptores inhibitorios
serotoninérgicos y con en ello se incrementa la
neurotransmisién de 5-HT. La mirtazapina, un antagonista
de los receptores o, adrenérgicos, no incrementa la
neurotransmisién de 5-HT directamente pero desinhibe la
activacion noradrenérgica de las neuronas 5-HT por un
mecanismo que no requiere la gg%%ensi bilizacion de los
receptores para gjercer su accion.

Dentro de los antecedentes mas importantes del uso de
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mirtazapina intravenosa destacan dos estudios; el primero
realizado por Konstantinidis y colaboradores” donde se
evalué laeficacia, tolerabilidad y seguridad delamirtazapina
intravenosa durante 2 semanas en paci entes hospitalizados
con depresion moderada a severa utilizando la escala de
Hamilton paradepresion (HAMD-17). Losresultados de este
estudio mostraron una disminucion del puntgje total de la
escala HAMD-17 en comparacion con el momento basal
(p<0.001) y los efectos secundarios fueron leves y
transitorios. El segundo esun estudio reciente que serealizd
por Muhlbacher M y colaboradores®® con un disefio
multicéntrico y naturalistico para evaluar la seguridad,
tolerabilidad y eficaciade la mirtazapinaintravenosa en 80
pacientes internados con depresion moderada a severa
durante 14 dias; los autores reportaron una disminucion
importante en el puntaje total de la escala de depresion
HAMD-17 en comparacién con el momento basal y también
reportaron efectos secundarios leves y transitorios.

El presente estudio esel primer reporte del uso de mirtazapina
intravenosa en México en pacientes con depresién mayor
severa, hospitalizados, con enfermedades médicas
concomitantesy uso de polifarmacia uti Ilzando laescalade
depresion de Beck de 21 items (BDI- 21) y la entrevista
neuropsiquiétricainternacional (M.1.N.I).%

MATERIALY METODOS

Fueron referidos por los médicos tratantes del servicio de
hospitalizacion del Instituto Nacional de Ciencias Médicas
y Nutricion “ Salvador Zubirén” delaCiudad de México, a
servicio de Psiquiatria, 45 pacientes hospitalizados entre el
mesdefebrero del 2002 al mesdemarzo del 2003. Todoslos
paci entes proporcionaron su consentimiento para participar
en el estudio por escrito y € protocolo se llevé a cabo dg
acuerdo aloslineamientos deladeclaracion de Helsinki.

El diagnéstico de depresion se realizé por medio de la
entrevista clinica de psiquiatras entrenados en psiquiatria
de enlace (Psiquiatria de Hospital General) y utilizando los
criteriosdel DSM-IV y laaplicacion del M.I.N.1. asimismo,
se aplicd la escala de depresion BDI-21 para medir mejoria
clinicadurante e tratamiento.

Se consideré que los pacientes cursaban con un cuadro
depresivo mayor severo en vista de la entrevista clinica, los
resultados del M.I.N.I considerando el apartado de riesgo
suicida (86% de la muestra presentaron riesgo suicida
moderado a severo) y los puntajes de la escala de Beck-21
en e momento basal (44.7 £ 8.9 puntos). El objetivo del
estudio es conocer el comportamiento del uso de la
mirtazapina intravenosa en esta poblacion de pacientes
incluyendo un modelo descriptivo de investigacion.

De la muestra total de pacientes referidos (n=45), cuatro
fueron excluidos por no reunir criterios paradepresién mayor

deacuerdo alaentrevistaclinicay loscriteriosdel DSM-IV,
dos pacientes por presentar insuficienciarenal cronica, dos
pacientes con insuficiencia hepética severa, tres por
presentar un trastorno depresivo secundario a una causa
médicade acuerdo alaentrevistaclinicay otro por rehusarse
arecibir tratamiento antidepresivo. Finalmente 4 pacientes
no terminaron €l estudio y no fueron incluidos en el andlisis
final: uno de ellos recibio 2 dosis y se rehuso a seguir €l
tratamiento por prejuiciosal tratamiento antidepresivo; otros
2 recibieron Unicamente 3 dosis y fueron egresados del
hospital debido a una mejoria clinica de su padecimiento
médico y ¢ Ultimo recibié Unicamente 4 dosis, por haber
sido referido a otro unidad médica debido a diagnéstico de
miastenia gravis.

Seincluyeron en €l estudio un total 29 pacientes entre 18 a
65 aflos que no habian recibido tratamiento antidepresivo
por 1o menos un mes antes de la hospitalizacion, sin
insuficienciahepéticao renal severao sensibilidad conocida
a la mirtazapina y en quienes los sintomas depresivos no
estuvieran relaci onad%s a alguna causa médica de acuerdo
alaentrevistaclinica™ Con laintencién de poder ministrar
el tratamiento antidepresivo intravenoso por 1o menos
durante 2 semanas, se pregunté a los médicos tratantes €l
tiempo estimado de estancia hospitalaria de acuerdo a la
condicién clinica de los pacientes para que recibieran el
tratamiento el mayor tiempo posible. Los pacientes fueron
egresados del hospital cuando, de acuerdo al juicio de su
médico tratante, su condicion médicaestuvierabajo control;
ningln paciente permanecié internado sélo para
administrarle el tratamiento antidepresivo.

Setratade un estudio experimental abierto de un solo grupo,
en donde los pacientes fueron tratados con mirtazapina
intravenosa, utilizando como vehiculo solucion glucosada
a 5% considerando laadministracion del antidepresivo entre
las 20 y las 22 hrs. durante un periodo de 60 minutos. La
dosis proporcionada en los dos primeros dias fue de 6 mg,
los siguientes dos dias se utilizaron 9 mg y del quinto dia
hasta el dia 14 la dosis fue de 15 mg. Se consider6 este
esguema de administracion siguiendo |os lineamientos de
los protocolos iniciales de seguridad y eficacia con este
antidepresivo. Asimismo se prefirié la administracion
nocturna en vista de los efectos sedantes conocidos de
este medicamentggy con la intencién de mejorar € suefio
durante lanoche.” Todos los pacientes de la muestra final
incluidos en €l estudio (n=29) fueron evaluados de manera
programada por medio de laescalaBDI-21 en un momento
basal (dial) y posteriormentelosdias 3,7y 15 paramedir la
evolucion e intensidad de los sintomas depresivos. Los
pacientes no recibieron ningun tipo de psicoterapiay las
visitasconsi stieron solamente en laaplicacion delaentrevista
estructuradaM.l.N.I1. en el momento basal, lasolicitud para
contestar la escala BDI-21y la aplicacion de la escala de
efectos secundarios UKU en cada visita programada. En
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vista de la presencia de riesgo suicida en los sujetos de
estudio, se tomaron las precauciones necesarias para la
proteccion delos pacientesincluyendo lavigilanciaestrecha
por el personal médico y de enfermeria, asi como €l reporte
inmediato a los investigadores en caso necesario.

El andlisis estadistico consideré un modelo de andlisis de
varianza(ANOVA) de medidasrepetidas (MR) paraeval uar
lamejoriay secompar6 €l efecto en el tiempo paracadauna
delasevaluaciones. El andlisistambiénincluyé €l criterio de
intencion de tratamiento con acarreo delaudltimaevaluacion
haciaddante. Lasignificanciaseconsideré cond vaor P<0.05
y seutilizo el programaestadistico SPSSV9.0

RESULTADOS

Delos29 pacientesque seincluyeron en € estudio, 20 (69%)
pertenecian al genero femeninoy 9 (31%) al masculino. La
mediade edad de |os pacientes fue de 39.6 + 11.4 afiosy €
promedio de internamiento de 13.8 + 9.1 dias. Los
diagnésticos médicos se realizaron tomando en cuentalos
criteriosdel CIE-10 (Internationa cl ggsg)fication of diseases
and related health problems, 2004) "~ (cuadro 1). De la
muestratotal delos pacientesincluidosen el andlisis(n=29)
y deacuerdoa M.1.N.I. 14% (n=4) presentaron riesgo suicida
leve, 41% (n=12) moderadoy 45% (n=13) alto (Gré&fical).

CUADRO 1. Diagnésticos médicos concomitantes de
acuerdo alaclasificacioninternacional delasenfermedades
(CIE-10).

Diagndsticos n %
NDiabetesMellitus (DM) * 6 2
HIV** 4 14
Perdida de peso en estudio 5 17
Céancer® 4 14
Enfermedades autoinmunes¥ 5 17
Enfermedad inflamatoriaintestina § 3 10
Disfagia 2 7
Total 2 100

*Cuatro pacientes con DM-II, dos pacientes con DM-I.

**Tres pacientes con estadio B2 y un paciente con B3 de acuerdo
a Sistemadeclasificacion HIV/SIDA, (Center of Disease Control,
1993).62

® Dos pacientes con CA duodenal, uno con CA de colon y una
paciente con CA deovario.

¥ Tres pacientes con L upus Eritematoso, un paciente con esclerosis
multiple, un paciente con miasteniagravis.

§ Dos pacientes con Colitis Ulcerativa Cronica Inespecifica, un
paciente con Enfermedad de Crohn.
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GRAFICA 1. Riesgo suicida de acuerdo a la entrevista
neuropsiquiatricainternacional (M.I.N.I). N=29.

41% 5%

OAlto
HLeve
O Moderado

14%

De acuerdo al DSM-1V todos los sujetos incluidos en €l
estudio cumplieron criterios para depresién mayor; 10 con
episodio tnico (34.5%) y 19 (65.5%) recurrentes, deloscuaes
16 pacientes nunca habian recibido tratamiento
antidepresivo. Del grupo de pacientes que habian recibido
tratamiento, 11 habian presentado remisién parcial y 2
remision total de los sintomas depresivos. De | os pacientes
gue habian presentado remision parcial, dos de €llos habian
recibido tratamiento con dos grupos de antidepresivos
diferentes (antidepresivostriciclicoseinhibidores sel ectivos
delarecapturade 5-HT) y 9 pacientes habian sido tratados
con un solo antidepresivo: 3 con un antidepresivo triciclico,
4 conuninhibidor selectivo delarecapturade5-HT y 2 con
un inhibidor dual de la recaptura de 5-HT y NA. Los 2
paci entes con episodi os recurrentes que reportaron remision
total de los sintomas depresivos fueron tratados con un
inhibidor selectivo de la recaptura de 5-HT y con un
antidepresivo inhibidor dual delarecapturade5-HT y NA.
En relacion a la comorbilidad psiquiatrica de acuerdo al
M.I.N.I. 58% de los pacientes (n=17) presentaron algun
trastorno psiquiatrico adicional y en €l 42 % (n=12) no se
documentaron (cuadro 2).

CUADRO 2. Comorbilidad psiquiétrica de acuerdo a la
entrevistaneuropsiquidtricainternacional (M.1.N.l.)

Sin diagnastico adicional
Digtimiadeinicio temprano
Crisis de angustia con agorafobia
Historia de dependencia a alcohol
Ansiedad generalizada

Trastorno por déficit de atencion en el adulto
Historia de estrés postraumatico
Fobiasocial

Fobiaespecifica

Abuso de sustancias actual
Abuso de alcohol

lRrRrRrRRPRRRNOMNNDNODS

z
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Los pacientes mostraron mejoria significativa en la
severidad de la depresion de acuerdo ala escala BDI-21.
Del grupo total de pacientes (n=29), la media en la
puntuacion de la escala de BDI-21 disminuy6 de 44.7 +
8.9 puntos a inicio, a 25.1 + 7.5 puntos a dia 14
[F(4,112)=93.94, p<0.001]. Los apartados de la escala
BDI-21 que mostraron cambios significativos fueron los
relacionados a la ansiedad, suefio y éanimo. La
comparacion entre pacientes con episodio depresivo
Unico y recurrente no mostro diferencias significativas
en su evolucion durante e tratamiento antidepresivo
(gréfica2).

Todos los pacientes presentaron una respuesta temprana
a efecto antidepresivo con una reduccion de mas del
20% en puntgje total de la escala BDI-21 en €l dia 3 del
estudio en comparacion con la basal y no fue necesario
un incremento de la dosis en ninguno de los pacientes
fueradel esquema de dosificacion del protocolo.

Todos los pacientes, excepto uno, que no se pudo volver
a contactar posterior a su egreso por cambio de
residencia, fueron cambiados a la via oral de 30 mg
diarios a fina de la evaluacion (dia 15). Durante €l
estudio solamente se administré una benzodiacepina a
un paciente en una sola ocasion por insomnio: como ha
sido reportado por otros autores en pacientes con
depresién mayor, € uso de este antidepresivo mejora la
calidad del suefio y hace innecesario el uso de
benzodiacepinas.”™

Ningun paciente fue excluido por efectos adversos o
interacciones farmacoldgicas y los eventos adversos
reportaron fueron leves y consistieron en somnolencia,
vértigo, sequedad de boca, néduseas, ansiedad e
hipotension ortostética (gréfica 3).

GRAFICA 2. Cambios en la escala de Beck (BDI-21) para
depresion desde e momento basal a dia 15 (p<0.001)
considerando episodios depresivos Unicos y recurrentes
(n=29).
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GRAFICA 3. Eventos adversos reportados en los pacientes
tratados con mirtazapina intravenosa.

Eventos adversos n=29

Sequedad de Boca 1 ] 18
Somnolencia ] ]lG
Nauseas 7:] 6
Ansiedad 7:] 4
Vértigo 74] 4
Hipotension 7:] 2
Cefalea 1 1
0 5 10 15 20
Namero de Pacientes
DISCUSION

Este es e primer estudio que examina la eficacia y
tolerabilidad de la mirtazapina intravenosa en pacientes
hospitalizados con depresion mayor severa, polifarmacia
y enfermedades médicas concomitantes considerando la
evaluacion de la mejoria clinica por € mismo paciente a
través de la escala de depresién BDI-21. Es importante
destacar que se realiz6 una seleccion cuidadosa de la
muestra, en vista de que los evaluadores fueron
psiquiatras entrenados en psiquiatria de enlace con la
habilidad clinica para descartar aguellos pacientes con
cuadros depresivos secundarios a causas meédicas.
Asimismo, se utilizaron los criterios del DSM-1V vy la
entrevista MINI pararealizar €l diagndstico de depresion
mayor.

Es importante sefialar que los pacientes incluidos en este
estudio presentaron un cuadro depresivo mayor severo
con riesgo suicida y se encontraban bajo una situacion
de estrés importante como es el tener problemas
meédicos asociados y €l hecho de estar hospitalizados.

En este estudio encontramos que la administracion de
mirtazapina intravenosa en forma gradual de 6 a 15 mg,
diarios en el transcurso de 7 dias y durante 2 semanas,
fue bien tolerada y segura en este grupo de pacientes.
Asimismo, los efectos secundarios no fueron diferentes
a los reportados en otro estudio (Konstantinitis y

colaboradores, 2001)51 en donde se iniciaron 15 mg de
mirtazapina intravenosa desde € primer dia de
tratamiento; sin embargo, es posible que con esta dosis
de inicio se incrementen las posibilidades de efectos
secundarios e interacciones farmacoldgicas cuando se
considere una muestra mayor de pacientes.

Otro de los hallazgos de este estudio fue € inicio de
accion mas rapido de la mirtazapina en comparacion con
los esperado con otros antidepresivos como se ha
reportado en otros estudios clinicos.”®* Aungue

algunos autores (Escobar J. y colaboradores, 2000)68 no
sefialan diferencias entre la administracion oral versus
intravenosa en la rapidez del inicio de accién
antidepresiva, es probable que esta via de administracion
haya sido un factor positivo en la




percepcion del inicio de accion como hasido reportado en
un estudio doble ciego con citalopram intravenoso.” Adn
no se hadeterminado si laadministracion de lamirtazapina
intravenosa es superior a la oral en la fase inicial del
tratamiento antidepresivo, pero se hasugerido por diversos
autores que la biodisponibilidad de de esta V|a puede ser
Gtil en las primeras semanas de tratarmento " asi como la
ventaja de evitar algunos efectos secundarios
gastrointestinal es ocasionada por laviaoral. Ademéasdelo
anterior, existen algunas circunstancias clinicas que hacen
dificil laadministracion oral delosantidepresivos, como en
pacientes hospitalizados y con enfermedades médicas
concomitantes. Por otraparte, el hecho que seadministreun
antidepresivo intravenoso en un ambiente controlado como
un hospital, ofrece ventgjas obviascomo son lacertezadela
administraciony conello e apegod tratamiento, lavigilancia
estrechade laevolucion del pacientey efectos secundarios
asi como la posibilidad de intervencién inmediata en caso
de un evento adverso serio.

Deben sefial arse algunas limitaci ones de este estudio, como
€l hecho de que el tamarfio de la muestra no fue suficiente
para determinar eventos adversos raros o interacciones
medicamentosas, asi como la falta de un grupo placebo.
Asimismo, aunque la escala BDI-21 es sensible para
determinar cambios en lasintervenciones farmacol 6gicas s a
lo largo del tiempo en € tratamiento de la deprwon °
hubierasido apropiado incluir ademaslaescaladedepresion
de Hamilton (HAMD-17) o la escala de depresién de
Montgomery y Asberg (MADRS). Esimportante sefialar que
los pacientes en este estudio recibieron mas “atencion
médica’ que la de un paciente habitual internado con
depresiony comorbilidades médicasy el hecho de que pudo
existir algin efecto psicofarmacol 6gico relacionado con el
uso de la via intravenosa de administracion como se ha
reportado en otros estudi 0s. " Finamente aunqueno existen
estudios transculturales relacionados con € efecto placebo
intravenoso, en nuestraexperienciaclinicaes muy importante
considerar esta situacién, especialmente en el tratamiento
de enfermedades psiquiétricas.

CONCLUSION

En este estudio, lamirtazapina por viaintravenosafue bien
toleraday los efectos secundariosfueron levesy transitorios.
Ningun paciente fue excluido en el estudio debido aeventos
adversos o interaccionesfarmacol 6gicas a pesar de quetodos
los pacientes reci bian mlti ples medicamentos por viaora e
intravenosa.

Laadministracién demirtazapinaparece ser efectivay segura
parael tratamiento de la depresién mayor en pacientes con
comorbilidades médicasy polifarmaciay €l inicio deaccion
parece ser mas rapido que el esperado con otros
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antidepresivos.

Finalmente, esimportante disefiar en el futuro estudios con
suficientesensibilidad y 7rygcodol ogiaparamedir rapidez de
acciénentiemposcortos  eincluir un disefio que permita
la comparacion con dosis diferentes de mirtazapina
intravenosa asi como la inclusion de otro antidepresivo y
placebo por lamismaviade administracion.
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