
INFLUENCIA DE LAS COMBINACIONES DE FARMACOS                    
CON ACTIVIDAD SOBRE LA VÍA CYP2D6 EN EL TRATAMIENTO 

DEL TRASTORNO DEPRESIVO MAYOR:                                                   
ESTUDIO DE BASE POBLACIONAL

OBJETIVO
Describir la frecuencia de las combinaciones farmacológicas (sustrato-sustrato o sustrato-inhibidor) con potencial riesgo de interferir en la ruta metabólica de la enzima

CYP2D6, en pacientes con tratamiento antidepresivo por trastorno depresivo mayor.

RESULTADOS
• Se reclutaron 5.630 pacientes.

• La edad media fue de 61,9 años y el 76,9% fueron mujeres.

• El 24,4% (IC: 23,8-26,0%) presentaban algún tipo de combinación

medicamentosa (sustrato-sustrato: 15,4%, y sustrato-inhibidor: 9,0%).

• Las combinaciones de medicamentos se asociaron principalmente con:

demencia (OR=4,2), neuropatía (OR=4,2) y AVC (OR=1,9), p<0,001.

• En las comparaciones, el grupo de medicamentos sin combinaciones frente al

de sustrato/sustrato y sustrato/inhibidor, destaca venlafaxina (12,4% frente al

47,0% y 35,1%), sertralina (8,8% frente al 23,7% y 13,2%), amitriptilina (6,3% frente

al 22,7% y 25,6%), tramadol (5,7% frente al 20,0% y 35,1%) y quetiapina (1,7%

frente al 12,8% y 12,6%), p<0,001.

• La persistencia al tratamiento AD a los 12 meses fue del 55,3% frente al 50,5% y

45,0%; respectivamente, p<0,001.

CONCLUSIONES
• Uno de cada 4 pacientes presenta algún tipo de combinación medicamentosa con potencial riesgo de interferir en la ruta metabólica de la isoenzima CYP2D6.

• Estas combinaciones aumentan con la comorbilidad y ocasionan una menor persistencia al tratamiento antidepresivo de base.

PACIENTES Y MÉTODOS
• Se efectuó un diseño observacional realizado a partir de los registros médicos

de pacientes seguidos en régimen ambulatorio.

• Se incluyeron sujetos >18 años que iniciaron un tratamiento antidepresivo

durante 2008-2010 y que cumplieran con los criterios de inclusión/exclusión.

• Se elaboraron tres grupos de estudio: sin combinaciones (referencia), sustrato-

sustrato y sustrato-inhibidor.

• El seguimiento de los pacientes fue de 12 meses.

• Principales medidas: demográficas, co-morbilidad (general y específica) y

persistencia al tratamiento.

• El análisis estadístico incluyó un modelo de regresión logística, p<0,05.

Antoni Sicras
1
; Pablo Guijarro

2
; Beatriz Armada

3
; Milagrosa Blanca

4
; Ruth Navarro

5

1) Dirección de Planificación, Badalona Serveis Assistencials SA, Badalona, Barcelona.

2) Health Economics & Outcomes Research Manager, Pfizer, Madrid.

3) Medical Advisor, Pfizer, Madrid.

4) Servicio de Psiquiatría, Badalona Serveis Assistencials SA, Badalona, Barcelona.

5) Documentación Médica, Hospital Germans Trias i Pujol, Badalona, Barcelona.

Valores expresados en porcentaje o media (desviación estándar), BUR: bandas de utilización de recursos, EPOC: enfermedad

pulmonar obstructiva crónica. * Comparación por pares tomando como referencia el grupo sin combinaciones de medicamentos; valor

p en la comparación entre grupos: * p<0,05, † p<0,01, ‡ p<0,001.

Tabla 1. Características basales de la serie estudiada. Comparabilidad de los grupos

N: total de pacientes que han consumido el fármaco (%, porcentaje sobre el total). Algunos pacientes presentaron más de 2

combinaciones de fármacos simultáneamente.

El fármaco inhibidor clorpromazina no se muestra en la tabla (N=6) por su escasa frecuencia.

Tabla 3. Detalle de pacientes con medicamentos metabolizados por el CYP2D6 que
actuaron en combinación sustrato-sustrato*.

Estudio patrocinado por  Pfizer España 

* Combinación de antidepresivos con el resto de medicamentos.

Figura 1. Curvas de supervivencia, persistencia al tratamiento AD según los grupos de estudio.

Curvas Kaplan-Meier con estimaciones de la mediana de tiempo (en meses) de los pacientes en los grupos de estudio. En el grupo de sin combinaciones (mediana: 9,3

meses; IC del 95%: 9,2 - 9,4 meses), sustrato/sustrato (mediana: 8,7 meses; IC del 95%: 8,5 - 9,0 meses) y sustrato/inhibidor (mediana: 7,9 meses; IC del 95%: 7,6-8,2

meses). Las comparaciones por pares entre los grupos fueron estadísticamente significativas en todos los casos).

Tabla 2. Distribución de pacientes con medicamentos metabolizados por el CYP2D6 que
actuaron como sustratos en comparación con los inhibidores.


