Eficacia y Seguridad de los Antidepresivos para el
Tratamiento del Sindrome de Intestino Irritable

Los antidepresivos triciclicos y los inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina
parecen utiles para mejorar los sintomas del sindrome de intestino irritable. Si bien los
antidepresivos triciclicos serian mds utiles para mejorar el dolor abdominal, estos
fdrmacos parecen asociarse con mds efectos adversos, respecto de los inhibidores
selectivos de la recaptacion de serotonina.
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Introduccidn y objetivos

Los antidepresivos triciclicos (ADT) y los inhibidores selectivos de la recaptacion de
serotonina (ISRS) son algunos de los farmacos que se utilizan con el objetivo de
mejorar los sintomas del sindrome de intestino irritable (Sll). El objetivo del presente
estudio fue determinar la eficacia de estas clases de farmacos, en pacientes con Sll, a
partir de la evidencia disponible en estudios clinicos controlados y aleatorizados (ECA).

Resultados

En la revisidn sistematica mas reciente se incluyeron 18 ECA con 1127 sujetos adultos
con SlI (porcentaje de mujeres de 42% a 100%). Por lo general no se aporté
informacidn acerca del subtipo de SlI.

Doce ECA con 787 enfermos evaluaron los efectos de los ADT, incluidas

amitriptilina, imipramina, desipramina, trimipramina, doxepina, y nortriptilina respecto
de placebo, en el transcurso de 6 a 12 semanas de terapia.

Los indices de mejora sintomatica global en sujetos con Sl fueron del 57% para los
ADT, en comparacion con 36% para los sujetos asignados a placebo (nimero necesario
para tratar [NNT]: 5).

Se registraron indices de mejoria del dolor abdominal en el 59% de los pacientes
tratados con ADT, respecto de 28% en los enfermos del grupo control (NNT: 4). Sin
embargo, la incidencia de efectos adversos — esencialmente sedacion y sequedad de



boca — fue mas elevada entre los pacientes que recibieron ADT (36%), en comparacion
con los participantes que recibieron placebo (20%; NNT: 7).

Siete ECA analizaron la eficacia de los ISRS en 356 pacientes con SlI; los farmacos
estudiados fueron la fluoxetina, la paroxetina, y el citalopram, administrados durante 6
a 12 semanas.

El tratamiento con ISRS se asocid con indices de mejoria sintomatica del 55%, respecto
de 33% en el grupo placebo (NNT: 5). Los indices de mejora del dolor abdominal
fueron del 45% para los ISRS, respecto de 26% en el grupo placebo (las diferencias, sin
embargo, no fueron estadisticamente significativas). La frecuencia de efectos adversos
fue de 37% y 27% en los enfermos que recibieron ISRS y placebo, respectivamente (la
diferencia entre los grupos no fue estadisticamente significativa).

Se destaca que los hallazgos deben ser interpretados con cautela debido al tamaio
reducido de las muestras, la corta duracién de la intervencidn y el posible sesgo de
publicacién. Ademas, los efectos adversos no fueron referidos en todas las
investigaciones. Los resultados, en general, coincidieron con los referidos en revisiones
sistematicas publicadas con anterioridad.

Discusion

Se estima que hasta 5 millones de adultos de Canada refieren sintomas compatibles
con Sll. Las guias de ese pais recomiendan el tratamiento con ADT o ISRS, de manera
independiente de la presencia de ansiedad o depresién. De hecho, la evidencia global
disponible para estas clases de farmacos es mas fuerte que la que existe para los
antiespasmaodicos, las dietas con contenido alto de fibra, las dietas con bajo contenido
de FODMAP o los probidticos. Ademas, la aplicacion de los tratamientos mas nuevos,
por ejemplo con linaclotida, se dificulta considerablemente por el costo elevado de
estas medicaciones y por la falta de informacion para la seguridad a largo plazo.

La determinacién de los niveles de calprotectina en materia fecal ayuda a discriminar
los sintomas atribuibles a Sll o a enfermedad inflamatoria intestinal; el estudio seria
aceptablemente rentable cuando se aplica un umbral de 100 pg/g.

La seleccidn del antidepresivo y de la dosis debe basarse en los posibles efectos
adversos. En general, los ADT deberian considerarse en especial en los pacientes con
Sl con predominio de diarrea, y deberian indicarse por la noche (ya que se asocian con
constipacion y efectos sedantes). En cambio, los ISRS deberian considerarse de
eleccidn para los pacientes con Sll con constipacidon como sintoma predominante;
estos farmacos preferentemente se administran durante el dia. Las dosis utilizadas
variaron considerablemente segun los estudios; un esquema razonable de tratamiento
es aquel que consiste en la administracién de dosis bajas al inicio, con incrementos
graduales segun la respuesta del enfermo.

Globalmente, los ADT y los ISRS podrian mejorar los sintomas del SlI. Alrededor del
55% de los enfermos tratados con estos farmacos, en comparacién con un 35% de los
sujetos asignados a placebo, refieren mejoras sintomaticas. Sin embargo, para el alivio
del dolor abdominal, sélo deberian considerarse los ADT, asociados con indice de
respuesta del 60%, respecto de sélo la mitad en el grupo placebo. Sin embargo, los
ADT se asocian con mas efectos adversos que los ISRS.
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