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T E R A P É U T I C A 
Principis per a Tus racional 
deis psicofármacs en medicina 
general 
M. Bernardo i Arroyo 

Una notable proporció deis casos atesos en la práctica 
de la medicina general presenten trastorns emocionáis i/o 
psiquiátrics. Aquesta amplia proporció ha estat situada 
entre el 5 i el 43 % de l'assisténcia primaria ' . Els estudis 
que han emprat criteris mes restrictius com el ¿"existen
cia de problema psiquiátric significatiu ofereixen dades 
que estimen la proporció d'aquest problema com present 
en un 5-20 %, en la práctica general-, mentre que, quan 
s'han utilitzat criteris diagnóstics com els de l 'Internatio-
nal Classification Disorders (WHO, 1979) la incidencia 
estimada va ser d'un 4-6 

Estudis mes recents han confirmat aqüestes dades, re-
marcant que els metges de familia assoleixen un major 
rol en la prestació i les atencions psiquiátriques que en el 
marc de l'assisténcia primaria"*. Segons aquest estudi els 
metges de familia identifiquen problemes psiquiátrics en 
un de cada cinc deis seus malalts, tractant-los ells matei-
xos en la major part deis casos. S'ha assenyalat, dones, 
una mes alta involucrado deis metges de familia, que per 
altres metges també integrats en el sistema primari de 
salut, peí que fa a la intervenció en els problemes psí-
quics i/o psiquiátrics'. Aquesta participació comporta 
r u s regular de psicofármacs, sobretot antidepressius i 
ansiolítics, habitualment acompanyats o en concert amb 
terapia verbal: de raonament, d'aconsellament o de 
suport*. 

El progrés de la farmacologia ha donat lloc a grans 
avenaos en el camp de la salut mental. Avui, una gran 
part deis malalts psiquiátrics poden ser atesos amb resul
táis satisfactoris en el seu medi habitual i s'ha despla^at 
el pes assistencial des deis hospitals psiquiátrics ais cen
tres integrats en la comunitat o en el sistema general de 
salut. Per altra banda, hom disposa d'un ampli conjunt 
de fármacs d'eficácia provada per ais diferents trastorns 
psíquics. 

No obstant aixó, encara es produeixen excessius fra-
cassos terapéutics, alguns d'ells subsanables. Així, s'esti-
ma que del 30 al 80 % deis malalts psiquiátrics no preñen 
la medicació com se'ls ha prescrit ' . D'altra banda, s'ha 
calculat que el 4 0 % deis metges que recepten psicofár
macs ho fan en dosis insuficients, sovint en relació amb 
la inseguretat en la seva utilització, causada per la manca 
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de familiaritat amb aquests preparáis*. Altres factors. 
com la retirada prematura de medicació un cop superada 
la fase aguda del procés patológic i la insuficient informa
do que rep el malalt, en alguns casos, sobre els efectes 
secundaris deis psicofármacs, que comporten abandona-
menls precipitáis, son altres causes de fallades terapéu-
tiques. 

Quanl a la nomenclatura i la classificació deis diferents 
fármacs, seguirem els criteris de HoUisler' que, basant-se 
en la seva acció clínica, subdivideix els psicofármacs en: 
anlipsicótics o neuroléptics, antidepressius, ansiolítics i 
lili. Aquesta és la terminología no tan sois mes utilitzada 
en la práctica clínica, sino també la mes emprada en els 
textos de psicofarmacologia clínica mes actuáis'". 

S'ha recomanat que el melge no psiquialre conegui 
especialmenl sis psicofármacs: dos neuroléptics, dos anti
depressius tricíclics, un inhibidor de la monoaminooxi-
dasa (IMAO) i un ansiolílic, com a conjunt básic per a la 
práctica habi tua l" . Per altra banda, el comité d'experts 
en la selecció de medicaments essencials considera com a 
tais els següents psicofármacs: amitriptilina, liti, clorpro-
macina, flufenacina, haloperidol i diacepam'^. 

Antipsicótícs 
Els treballs d'investigació sobre substancies antihista-

míniques donaren lloc, el 1950, a la síntesi de la clorpro-
macina. L'any 1952, Delay i Deniker van informar deis 
primers resultáis obtinguts amb malalts esquizofrénics, 
comengant d'aquesla manera el que es considera com a 
psicofarmacologia moderna'^. 

Els anlipsicótics son un conjunt helerogeni de psicofár
macs amb una serie de característiques comunes com son 
la capacilat reduclora deis trastorns psicólics, l'acció se-
dant no hipnótica sobre l'agitació i l'agressivitat i la 
producció d'efectes colaterals, extrapiramidals i vege-
tatius. 
Farmacocinésia 

S'absorbeixen bé per via oral, encara que aquesta ab-
sorció pot ser retardada per la presencia d'aliments en el 
tráete digestiu o per l'administració simultánia d'antico-
linérgics. La seva vida mitjana oscilla entre les 6 i les 30 
hores. La metabolització és hepática i és eliminada per la 
femta i l'orina. 
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Mecanisme d'acció i indicacions • 
L'acció antipsicótica és atribuida a la reducció de I'ac-

tivitat deis receptors postsináptics dopaminérgics que 
per un mecanisme de retroacció incrementada el temps 
de renovació (turn over) o recanvi de la dopamina. 

Les indicacions deis antipsicótics se centren en la pato-
logia psiquiátrica severa: esquizofrénics, episodis ma
níaos i quadres exógens provocats per allucinógens 
(LSD, STP, amfetamines, etc.). Son també medicació útil 
en el tractament del singlot, corea de Huntington i sín
drome de Gilíes de la Tourette. Poden usar-se, així ma-
teix, com a terapéutica complementaria analgésica, pre-
anestésica i antiemética. 

Efectes secundaris 
Sens dubte, els efectes indesitjables mes importants 

teñen lloc a nivell neurológic. Poden agrupar-se en disci-
nésies agudes. discinésies tardanes i acció epileptógena. 
Les discinésies agudes. sovint doloroses i espectaculars, 
afecten la regió cefálica i facial provocant moviments 
involuntaris. Son degudes a una excessiva impregnació 
antipsicótica que produeix símptomes parkinsonians: 
acinesia, hipertonía, tremolor. Requereixen una correc-
ció de la posologia i/o afegir fármacs anticolinérgics del 
tipus del bipiridene o triexifenidil. 

Les discinésies tardanes, que es caracteritzen per movi
ments bucofacials involuntaris juntament amb tics i hi
percinesia generalitzada, apareix després de tractaments 
prolongats. Aquest trastorn no respon a l'actuació amb 
correctors antiparkinsonians. Altres efectes secundaris 
poden ser de tipus endocrinológic, provocant retards 
menstruals i galactorrea a la dona, mentre que a l 'home 
poden aparéixer dificultats en l'ejaculació i impotencia. 
Sovint la presa d'antipsicótics és acompanyada d'aug-
ment de pes. 

L'acció epileptógena té a veure amb la disminució del 
llindar convulsivant la qual cosa obliga a una estreta 
vigilancia del malalt amb historia comicial previa. Amb 
menor freqüéncia poden presentar-se altres efectes, com 
hipotensió ortostática, fotosensibilització o discrásies 
sanguínies. Rarament apareix l 'anomenada síndrome 
neuroléptica maligna, trastorn que dona lloc a hipertér-
mia, hiperhidrosi, taquicardia, extrapiramidalisme, an-
sietat i insuficiencia respiratoria. 
Contraindicacions 

Son relatives, incloent l'embarás, l'epilépsia, la porfí-
ria, la malaltia de Parkinson i Pesclerosi en plaques. 
Principis del tractament 

Es considera que la prescripció de fármacs antipsicó
tics ha d'estar preferentment realitzada per l'especialis-
ta'''. La dosificació és molt variable, oscil-lant entre els 
75-300 mg de clopromacina o dosis equivalents del altres 
neuroléptics. La utilització d'una posologia correcta, que 
asseguri l'eficácia i no emmascari efectes placebo i un 
temps de manteniment adequat son les dues qüestions 
fonamentals entorn de les quals s'articula l 'esquema del 
tractament. Una vegada aconseguida la remissió de la 
simptomatologia aguda, cal prosseguir l'administració 
del fármac per un període no inferior ais 3 o 6 mesos'^. 
Altres aspectes a teñir en compte son: s'ha de tendir a 
utilitzar un únic neuroléptic fugint de les combinacions 
de mes d'un, ja que no hi ha evidencies que donin suport 

T A U L A I 
Principáis antipsicótics 

Clorpromacina 
Flufenacina 
Tioridacina 
Haloperidol 
Tiotixé 
Pimocide 
Sulpiridc 
Clotiapina 

TAULA II 
Equivaléncies en les dosis d'antipsicótics en relació 

amb la clorpromacina 
%4 n «"m A Dosi mg de substancia 
rarinac equivalent mg de clorpromacina 
Clorpromacina 100 1 1 
Flufenacina •^ 1'50 
Tioridacina 100 1/1 
Haloperidol -) 1/50 
Tiotixé 5 1 20 

TAULA III 
Interaccions deis antipsicótics 

Anliácids 
.anticolinérgics 

üuanetidina 
Barbitúrics 

Adrenalina 

L-Dopa 

Tabac 

Disminueixen labsorció deis antipsicótics 
Disminueixen Tabsorció i afavoreixen la 

metabolització deis antipsicótics en el 
budell. Redueixen els nivells 
plasmátics. .Augmenten els efectes 
anticolinérgics 

Les fenotiacines anullen els efectes 
antihipertensius de la guanetidina 

Baixen els nivells plasmátics de les 
fenotiacines per incrementar la seva 
metabolització hepática 

Hipotensió paradoxal amb la 
clorpromacina per sumació deis seus 
efectes bloquejadors 

Efectes antagónics: increment de la 
simptomatologia parkinsoniana en 
estar bloquejats els receptors 
dopaminérgics pels antipsicótics 

Menors efectes de debilitar i cansamenl 
en malalts tractats amb clorpromacina. 
perqué la nicotina estimula la seva 
metabolització 

a aquest comportament . Tampoc no s'ha de recorrer a 
radministració concomitant de correctors extrapirami
dals si no és davant de símptomes presents, ja que man
quen d'acció profiláctica. 
Antidepressius 

Els andidepressius constitueixen un deis grups de psi
cofármacs mes eficagos. No obstant aixó, aquesta efica
cia és molt mes superior en les formes greus de depressio, 
mentre que en les formes lleugeres no son millors que 
els ansiolítics o altres agents inespecífics'*. Cal teñir pre
sent que les formes greus de depressio, anomenades tras
torns afectius recurrents, teñen una alta prevaléncia i 
costoses conseqüéncies, segons ha remarcat recentment 
el piafó que, sobre aquest tema, ha desenvolupat el Na-
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TAULA IV 
Interaccions deis antidepressius tricíclics (ADT) 

Efecte Mecanisme 
Auiimciiwn l'elcac 

MsADT 
Antipsicótics 
IMAO 
Cloramfenicol Augment deis nivells plasmátics 
Hormona tiroVdal Augment de la reabsorció 
Acid acetilsalicilic tubular per alcalinització 
Tiacides de l'orina 
Bicarbonat 

Disminueixen l'efecw deis ADT 
Contraceptius oráis 
Primidona Descens deis nivells plasmátics 
Alcohol Augment de Teliminació per 

acidificació de Torina 
Barbitúrics 
Acid ascórbic Aniagonisme 
Guanetidina 
Aiiamenlen el sen efecle 

pels ADT 
Amines Efecte simpatomimétic 
Barbitúrics Desplaeament metabólic 
Amfetamines Sinergia 
Disminueixen els seus 

eíeelespeis ADT 
Guanetidina 
Reserpina Inhibició de la recaptació 

tional Institut of Mental Health deis EUA'' ' . Sovint 
aqüestes alteracions son identificades, diagnosticades i 
tractades pobrament pels professionals. Una alta propor
ció de malalts depressius reben dosis inadequades d'anti-
depressius'*, cosa que fa que no s'obtingui una resposta 
terapéutica satisfactoria. Kel ler" ha demostrat que el 30 
al 80 % deis malats refractaris reben dosis inapropiades 
de medicació i que el 50 % d'ells milloren quan s'ajusta la 
posologia d'una manera correcta. Segons les dades d'a
quest autor aquesta és una práctica que es dona a amb-
dós costats de l'Atlántic. 

Dins els antidepressius hem de distingir dos grans 
grups: els heterocíclics, entre els quals es troben els clás-
sics tricíclics: imipramina, amitriptilina, clorimipramina 
i nortriptilina i d'altres fármacs mes moderns pero empa
rentáis amb ells com la maproptilina, la mianserina i la 
lofepramina i, per altra banda, els antidepressius inhibi-
dors de la monoaminooxidasa (IMAO), entre els quals 
destaquen la fenelcina i la tranicilpromina. 

Antidepressius tricíclics 
Farmacocinésia i acció farmacológica 

S'absorbeixen bé per via oral, travessant les barreres 
hematoencefálica i placentária. El seu nivell plasmátic 
estable no s'aconsegueix ftns després d'uns deu dies de 
tractament. La determinació d'aquest nivell plasmátic és 
molt litil, ja que s'ha estandarditzat el nivell mínim 
efica? per a la majoria deis tricíclics. 

Son metabolitzats a nivell hepátic. Els seus metabólits 
son així mateix actius en alguns casos com l'amitriptilina 
i la imipramina. L'eliminació és essencialment urinaria. 

L'acció reguladora de l 'humor és acompanyada d'un 
component ansiolític o desinhibidor de la psicomotrici-
tat. La capacitat sedant coincideix amb la potencia anti-
colinérgica. Son consideráis com els mes sedants la ma
proptilina, l 'amitriptilina i la mianserina. La imipramina 
combina ambdues accions, mentre que la nortriptilina 
seria fonamentalment desinhibidora. 

Tots ells teñen efectes anticolinérgics, antihistamínics i 
alfa-adrenolítics, tant a nivell central com periféric. Po
tencien l'acció de les catecolamines, ja que inhibeixen la 
seva recaptació. 
Mecanisme d'acció i indicacions 

El factor considerat com a responsable de l'acció anti-
depressora és precisament l'inhibició de la recaptació de 
les catacolamines i de la serotonina. Les seves indica
cions están centrades en les depressions de tipus endo-
gen, ja que les depressions reactives i neurótiques respo-
nen sovint al placebo, fet que pot donar lloc a falsos 
éxits. En aqüestes formes depressives menors l'actuació 
ha de ser psicoterápica i/o conductual. 

Els tricíclics donen bons resultáis també en el tracta
ment de l'enuresi infantil i en d'altres trastorns com els 
obsessius. fóbics i en el dolor psicogen i crónic. 
Efectes secundaris i contraindicacions 

Els efectes colaterals mes freqüents son sequedal de 
boca, restrenyimenl, hipotensió ortostática, taquicardia i 
arrílmies. Mes rarament poden provocar visió borrosa, 
hipoclorhídria. relenció urinaria i retard de l'ejaculació. 

Les contraindicacions son la presencia d'infart de mio-
cardi en fases de recuperació hipertrofia prostática, glau-
coma d'angle estret i embarás. 
Dosificado i elecció de l'antidepressiu 

S 'aconsella una dosificado de 2,5 mg/kg/dia, seguini 
una pauta ascendent, és a dir, comengant amb 50-75 mg i 
augmentant cada 3 dies entre 25 i 50 mg fins arribar a la 
dosi máxima entre el seté i el desé día. 

Ates que no existeixen evidencies en relació amb les 
diferencies significatives d'eficácia clínica entre els dife
rents tricíclics, l'elecció ve determinada especialment per 
la possible repercussió deis efectes secundaris. Així quan 
els efectes anticolinérgics puguin donar lloc a conseqüén
cies negatives, s'escollirá entre la nortriptilina i la imi
pramina, mentre que, quan interessi mes la sedado del 
malalt, malgrat la possible repercussió de molésties anti-
colinérgiques, es triará entre l 'amitriptilina, la mapropti
lina o la mianserina. 

En els malalts cardiópates és recomanable l'elecció de 
la doxepina, ja que té menor acció cardiotóxica. 

Cal teñir en compte que els vells reponen menys favo-
rablement al tractament que els adults i, a mes, acusen 
mes els efectes secundaris. En aquests malalts d'edat i en 
d'altres grups com els que presenten patología associada 
o els que teñen historia previa de resistencia o resposta 
pobra a tractaments anteriors, convé la determinació de 
nivell plasmátic del fármac per tal d'assegurar la mínima 
dosi eficac-

Un cop ha remes la simptomatologia que ha motivat el 
tractament, aquest ha de prosseguir un temps mínim de 2 
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a 6 mesos per tal d'evitar les recidives, que d'altra banda, 
com hem comentat anteriorment, son molt freqüents. Peí 
tractament de manteniment sol ser suficient una dosi del 
50 % de la terapéutica. 
Antidepressius IMAO 

Encara que relegats a un segon pía, teñen un lloc 
important dins la terapéutica psicofarmacológica, sobre
tot per al tractament de les anomenades depressions 
atipiques-". Els mes utilitzats avui son la fenelcina i la 
tranicilpromina. Son ben absorbits per via oral, el seu 
metabolisme és hepátic i s'eliminen en gran part per la 
femta. Com en els tricíclics, la seva acció és deguda a un 
increment del neurotransmissor disponible, pero aconse-
guit de forma ben diferent. La inhibició del sistema 
enzimátic que metabolitza el neurotransmissor sináptic 
permet la reutilització d'aquest un cop recaptat, en no 
haver estat inutilitzat. Els efectes indesitjables mes fre
qüents son ortostatisme i taquicardia. 

Están contraindicats en la hipertensió arterial, cardio-
patia, hepatopatia i embarás. El risc mes greu deis IMAO 
radica en el possible desencadenament de crisis hiperten-
sives quan es combinen amb aliments ríes en tiramina, 
amb el tricíclics o amb medicaments simpaticomimétics 
com efedrina, procaína, adrenalina, metildopa, carbido-
pa i fenilpropanolamina. Els aliments a evitar son for-
matges, escabetxs, fetge, avinagráis, mongetes, faves, cer-
vesa, plátans, café, xocolata i vins tipus Chianti . 

El liti 
El liti és un fármac eutimitzant, és a dir un preparat 

amb capacitat d'estabilitzar l'estat d'ánim, essent útil per 
al tractament de les crisis de mania i per a la profilaxi de 
les recaigudes en la psicosi maníaco-depressiva, tant en 
les formes mono com en les bipolars. El carbonat de liti, 
forma galénica existent en el nostre país, s'absorbeix bé 
per via oral, té una vida mitjana d'unes 24 h i és eliminat 
per vía renal. El seu mecanisme d'acció no és ciar. 

Encara que la seva prescripció és quasi exclusivament 
realitzada peí psiquiatre, ates que sovint és un medica-
ment d'administració indefinida o, almenys, llarga, cal 
que el metge de familia estigui familiaritzat amb ell. 

Entre els efectes adversos mes freqüents hi ha nausees, 
vómits, anoréxia, diarrea i tremolor fi distal. Amb mes 
infreqüéncia pot donar poliuria i polidípsia. 

Electrocardiográficament pot induir canvis de l'óna T i 
allargament de l'espai QRS que, malgrat no teñir signifi-
cació clínica, si el malalt té antecedents cardíacs obliga a 
un estret seguiment. Al comengament del tractament hi 
pot haver també un descens del nivell d 'hormona ti-
roidal. 

Les contraindicacions al liti inclouen l'embarás, les 
dictes hiposódiques i l'ús concomitant de diürétics que 
puguin donar lloc a retencions lítiques. Tanmateix, está 
contraindicat en la insuficiencia renal i cardíaca, així 
com en rhipotiroídisme si no és sota control endocrino
lógic. 

Durant el tractament cal explorar periódicament el 
funcionalisme renal, i practicar determinacions de t3 , t4 i 
ECG. Les litémies regulars ens informaran del nivell 
plasmátic de liti, que s'ha de moure entre els marges de 
0,75 i 1,20 mEq/1 per sobre deis quals comencen els 

TAULA V 
Propietats farmacológiques comparables deis ansiolítics 

Meprobamat 
[ 

Benzodiacepines Hidruxicina 
Relaxado 

muscular ++ 
Acció 

anticonvulsiva ++ 
Duració 

de lacció • + 
Tolerancia 
Dependencia 
Patró de son 

alterat ++ 
Potencial ús 

suicida 

centran 

+ 
+ 

efectes tóxics i per sota deis quals ens trobaríem amb una 
acció inefica?. 
Ansiolítics 

L'ansietat és un símptoma omnipresent en tota la pato-
logia, tant a la psiquiátrica o psico-somática com en 
d'altres. Una conseqüéncia d'aixó ha estat que els fár
macs ansiolítics s'hagin collocat en els primers llocs del 
mercal farmacéutic deis paisos desenvolupals. la qual 
cosa ha donat lloc a algunes situacions d'abús o mal ús 
d'aquests psicofármacs-'. 

Els deriváis del propanodiol com el meprobamat i els 
deriváis del difenilmetá com la hidroxicina han quedal 
relegáis a un segon pía. per la menor capacitat i relativa 
carencia d'efectes secundaris que presenten les benzodia
cepines, com es pot apreciar a la taula V. 
Benzodiacepines. farmacocinésia i mecanisme d'acció 

Son de fácil absorció per via oral. S 'arriba al seu nivell 
máxim plasmátic entre I i 4 h després de la ingcstió. La 
metabolització hepática dona lloc per quasi toles les 
benzodiacepines a un melabólit comú: el desmetildiace-
pam, rao per la qual se suposa que les diferencies d'acció 
no serien especifiques de cada preparat. sino que serien 
degudes a les scves característiques farmacocinétiques, 
sobretot velocilat d'absorció i vida mitjana. L'eliminació 
és urinaria en forma de malabólils inaclius. 

En el seu mecanisme d'acció están involucráis una 
serie de receptors específics a nivell cerebral. Actualmenl 
és investigada l'existéncia d'ansiolítics endógens que ac-
tuarien d 'una forma similar sobre el receptor benzodiace-
pínic, tal com ho fan les endorfines sobre els receptors 
opiacis. 
Indicacions, efectes secundaris i contraindicacions 

El seu camp d'aplicació compren el tractament de les 
diferents formes d'ansictat, tant en la vessant psíquica 
com en la somática. Per la seva capacitat anticonvulsio-
nant, constitueixen una medicació complementaria ais 
antiepiléptics. En l'status epiléptic, el diacepam és el 
fármac d'elecció. La seva acció miorelaxant pot ser útil 
també en reumatologia y traumatología. 

Els efectes secundaris son una prolongació de la seva 
acció ansiolítica i miorelaxant, essent els mes freqüents 
somnolencia, ataxia i augment de pes. 
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Están contraindicats en la miasténia gravis o a qualse-
vol forma d'atáxia. No s'han d'associar amb alcohol ni 
amb altres depressors del SNC que puguin potenciar els 
seus efectes. 

Dosificado i principis de iractament 
La dosificació és molt variable i es requereix un ajusta-

ment posológic individual. El tractament ha de limitar-se 
a períodes curts i situacions definides per tal d'evitar el 
possible desenvolupament de dependencia. Sovint la 
prescripció ha d'anar acompanyada d'alguna mena de 
psicoterapia de suport. 
Les benzodiacepines de vida mitjana curta, com l'ozace-
pam i el loracepam, amb menor risc d'acumulació, serán 
preferents en el cas de tractaments prolongats, per ais 
ancians i per ais malalts amb funció hepática deteriora
da. Les de vida mitjana llarga com el diacepam o el 
clordiacepóxid és preferible d'administrar-les en una sola 
presa, millor vespertina a fi d'aconseguir el máxim apro-
fitament deis seus efectes hipnótics, evitant al mateix 
temps la sobredosificació diurna. 

Agraiments 
Revisió i correcció del cátala, Josepa Vendrell i Olivella. 
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