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Resumen

La depresion es una enfermedad psiquiatrica que se manifiesta a través de un esta-
do de animo bajo y sintomas somaticos como debilidad, trastornos del suerio, entre
otros. Se presenta en edades tempranas principalmente, sin embargo se ha descrito
en cualquier grupo etario; esta enfermedad genera alto impacto en el entorno familiar,
social y laboral de la persona. La terapia antidepresiva comprende tanto el tratamien-
to farmacolégico como las psicoterapias, siendo ambas el pilar fundamental para la
remision de esta patologia. Por lo tanto, la adherencia terapéutica, definida como el
cumplimiento de las dosis y tiempos indicados del medicamento prescrito y la acep-
tacion de los cambios en el estilo de vida, se considera un reto clinico que a pesar
de ser poco estudiado, se ha visto que mejora considerablemente el control de los
sintomas depresivos y evitando consecuencias como la discapacidad.

Palabras clave: cumplimiento de la medicacién, antidepresivos, trastorno depresivo,
guia de préactica clinica, efecto secundario.
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Antidepressant adherence: therapeutic challenge for

a better clinical outcome in depressive patients

Summary

Depression is a psychiatric illness that manifests itself through a low mood and somatic
symptoms such weakness, sleep disorders, among others. It occurs mainly at early
ages, however it has been described at any age; this disease generates high impact
in the familiar, social and work environment of the person. Antidepressant therapy in-
cludes drug therapy and psychotherapy, both being essential for the remission of this
pathology. Therefore, therapeutic adherence, defined as the compliance with doses
and times indicated of the prescribed medication and the acceptance of changes in
lifestyle, is considered a clinical challenge that despite of being low studied, significantly
improves control of depressive symptoms and avoids consequences such as disability.

Key words: medication adherence, antidepressive agents, depressive disorder, prac-

tice guideline, secondary effect.

Introduccion

La depresion es un trastorno mental fre-
cuente que se caracteriza por la presencia
de tristeza, anhedonia, sentimientos de culpa
o falta de autoestima, trastornos del suefio
o del apetito, sensacion de cansancio y pér-
dida de la concentracion [1]. Esta condicion
genera consecuencias como dificultades en
el desempenio laboral, escolar y la capacidad
para afrontar la vida diaria; ademas se asocia
a un mayor riesgo de muerte temprana [2].
La organizaciéon mundial de la salud (OMS)
estima que para él ano 2020 el trastorno
depresivo mayor sera la segunda causa de
incapacidad en el mundo [3], por ende la ad-
herencia a las terapias antidepresivas juega
un papel fundamental, ésta se ha descrito
como el cumplimiento de al menos el 80%
de las dosis indicadas; la adherencia puede
ser abordada desde diferentes perspectivas,
como el cumplimiento del paciente con el tra-
tamiento (horas y dosis correctas) asi como el
cumplimiento de las instrucciones del médico,
sin embargo el concepto de instrucciones me-
dicas es insuficiente para describir el rango de
intervenciones empleadas para tratar una en-
fermedad crénica, puesto que la relacion entre
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el paciente, el personal de la salud (enferme-
ras, fisioterapeutas, psicélogos, entre otros)
y la familia, es un elemento determinante en
la adherencia, y requiere del compromiso y
aceptacion de las intervenciones necesarias
por cada una de las partes involucradas. El
manejo optimo de los trastornos depresivos
y de las enfermedades crénicas ademas de
la ayuda farmacoldgica, incluye la asistencia
a las citas asignadas, cambios en el estilo de
vida, eliminar comportamientos y tendencias
nocivas, realizar actividad fisica y ludica, se-
guir una dieta adecuada, entre otras medidas
necesarias para el control adecuado de los sin-
tomas y la calidad de vida de los pacientes [4].

Generalidades

Se estima que en el continente americano,
400 millones de personas padecen algun tipo
de trastornos psiquiatricos y neuroldgicos
[1]. La depresion produce mayor morbilidad
que otras enfermedades como artritis, asma
y diabetes [1]. Este trastorno generalmente
comienza en edades tempranas, reduce sus-
tancialmente el funcionamiento de las personas
y tiene una prevalencia dos veces mayor en
mujeres que en hombres [5].

pp 150-159



152

ARCHIVOS DE MEDICINA

Volumen 17 N° 1 - Enero-Junio de 2017

Los pacientes con depresion inicialmente
acuden a un médico general y no a un psi-
quiatra, esto provoca que alrededor del 50%
de los casos reciban diagnosticos errados,
debido a que en el primer nivel de atencion, la
depresion puede llegar a considerarse como
una entidad Unica y no como la amplia gama
de trastornos que de ella se desprenden [6].
Para lograr la identificacion adecuada de los
trastornos depresivos es necesario utilizar
los criterios diagnosticos estipulados en el
DSM-5 (Manual diagnéstico y estadistico de
los trastornos mentales en su quinta version)
[7,8]. En este, se describen criterios diagnos-
ticos tales como la presencia de sintomas
y especificadores, que permiten clasificar y
diferenciar de una manera especifica dichos
trastornos [8,9].

Actualmente se ha demostrado que existe
una fuerte implicacién por parte de la gené-
tica y los factores de riesgo ambientales en
la patogénesis de los trastornos depresivos,
este fendbmeno es conocido con el nombre de
epigenética, la cual se define como el estudio
de los cambios en la expresién de los genes o
en el fenotipo celular, sin que ocurran modifica-
ciones en las pares de bases del ADN [10,11].
Sin embargo mas trabajos deben desarrollarse
sobre este aspecto.

Distribucion en las
poblaciones

Alrededor de la sexta parte de la poblacién
mundial ha tenido al menos un episodio de-
presivo mayor en algun momento de su vida
[12]. En el continente Americano es la primera
causa de discapacidad superando a la violen-
cia y las enfermedades cardiovasculares [4].
Afecta 1 de cada 10 adultos cada afo y puede
presentarse a cualquier edad; generalmente
comienza a los 20 afios sin distincion de gé-
nero, raza u ocupacion [13]. Aunque recientes
estudios, Sanchez et al[14] y Parraga et al [13],
han mostrado que un tercio de las mujeres en

algun momento de su vida pueden desarrollar
un trastorno depresivo [4,13,14].

La prevalencia del trastorno depresivo ma-
yor va desde 16,1% en los Estados Unidos
(sin aparentes diferencias entre la poblacion
latina y la poblacién caucasica viviendo en
dicho pais) hasta solo 4,6% en Puerto Rico,
estas diferencias podrian ser debidas a fac-
tores propios de cada poblacién, como los
diferentes estresores medioambientales que
operan como desencadenantes [1]. Estas
marcadas diferencias en la prevalencia de los
trastornos del estado de animo entre paises y
regiones hacen ver que éstos, como muchos
otros problemas de salud, no se distribuyen
de manera aleatoria [5]. Se ha aceptado que
la depresidon es un trastorno que se desa-
rrolla en etapas tempranas como la infancia
y la adolescencia con perfiles sintomaticos
similares a la edad adulta, aunque se han
encontrado diversidades importantes en los
sintomas depresivos entre adolescentes y
adultos mayores, con altos indicadores de
ideacion suicida entre los adolescentes y
de sintomas somaticos entre los adultos
mayores, generando con mayor frecuencia
variaciones en la expresion de los sintomas,
tipos de alteraciones de la conducta, mo-
lestias somaticas o hiperactividad, segun el
momento del desarrollo emocional y cognitivo
(ver Tabla 1) [13,15].

En Colombia segun estudios del Ministerio
de la Proteccién Social, los trastornos del es-
tado de animo a nivel general involucran 15%
de la poblacién colombiana, siendo el 17,5%
de las enfermedades diagnosticadas en el sexo
femenino, panorama desolador al mostrar que
so6lo el 14,2% de las personas con trastornos
del estado de animo han hecho uso de los
servicios de salud [16,17]. La edad de apari-
cion de la depresion esta disminuyendo, de tal
forma que muchos individuos experimentaran
sus primeros episodios de depresion durante la
adolescencia, incrementando progresivamente
con la edad [17].
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Tabla 1. Manifestaciones clinicas depresion

Manifestaciones clinicas

Tipo de sintomas Nombre

Presentacion

Estado de animo deprimido

Sintoma fundamental, bajo @nimo y humor depresivo.
Manifestado como pena, desesperanza, vacio, etc. [18].

Anhedonia o pérdida del interés

Dificultad para obtener placer de circunstancias que antes
eran para el mismo paciente placenteras [19,20].

Sintomas afectivos

Sensacion de miedo y alerta, tension muscular, palpitaciones,

Angustia sintomas digestivos y psicomotrices [21].
L Respuesta desproporcionada ante minimos desencadenantes.
Irritabilidad
Se presenta como enfado y mal humor [19].
Abulia Incapacidad para iniciar o completar un acto; es decir,

imposibilidad para tomar decisiones [19].

Trastornos del contenido del pensamiento

Ideas sobrevaloradas de culpa y minusvalia [22].

Sintomas cognitivos N
Trastornos cognoscitivos

Lentitud en el procesamiento de la informacién, déficit de
atencion y quejas amnésicas [23].

Trastornos del suefio

Manifestados como insomnio de conciliacion, suefio
entrecortado, suefio poco reparador [6].

Sintomas somaticos
Pérdida del apetito o de peso

Puede estar relacionado con la percepcion cultural de falta
de salud [24].

Signos depresivos

Llanto inmotivado, disminucion del rendimiento en actividades
cotidianas, aislamiento y abandono del autocuidado [23].

Sintomas Trastornos del movimiento

Sintomas dados por la inhibicién psicomotriz enlentecimiento,
hipotimia facial y bradipsiquia [24].

conductuales

Conductas auto-agresivas
e ideacion suicida

El comportamiento suicida va desde la ideacion en sus
diferentes expresiones, pasando por las amenazas, los gestos
e intentos, hasta el suicidio [25,26].

Fuente: autores

Tratamiento

Segun la Guia Practica Clinica del Sistema
General de Seguridad Social en Salud de Co-
lombia, los pacientes con un primer episodio
leve de depresidon, pueden ser manejados,
en atencion primaria, con estrategias como la
psico-educacion, citas médicas de seguimiento
cada 15 dias por 3 meses, ejercicio fisico 30-45
minutos 3 veces por semana, higiene del sue-
fo. En estas circunstancias no se recomienda
usar antidepresivos ni benzodiacepinas. Los
antidepresivos estan indicados en trastornos
moderados y graves al igual que la psicoterapia
con sus respectivas indicaciones. En general el
manejo es ambulatorio, pero aquellos pacien-
tes con intento o ideacion suicida, compromiso
del estado general, consumo concomitante de
sustancias, conductas de dafo auto-infligido,

Adherencia a los antidepresivos: reto terapéutico para mejores desenlaces clinicos en pacientes...

entre otros, deben ser manejados hospitala-
riamente [27].

Entre los grupos farmacolégicos usados
en la terapia antidepresiva se encuentran:
antidepresivos triciclicos (amitriptilina, imipra-
mina, clomipramina), inhibidores selectivos
de re-captacion de serotonina (fluoxetina, ser-
tralina, paroxetina, escitalopram, citalopram,
fluvoxamina), duales (venlafaxina, duloxetina,
desvenlafaxina), inhibidores de la monoami-
noxidasa (IMAQO): fenelcina, tranilcipromina y
moclobemida u otros (mirtazapina, trazodone,
bupropion, reboxetina, agomelatina) y alterna-
tivos (hierba de San Juan) [27].

La primera linea de tratamiento farmaco-
l6gico para los adultos con diagndstico de
depresion incluye Inhibidores de la recaptacion
de serotonina como fluoxetina o sertralina,
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antidepresivos triciclicos como amitriptilina,
o0 mirtazapina. La eleccién del medicamento
se realiza teniendo en cuenta las caracte-
risticas del cuadro clinico del paciente y sus
preferencias. Como terapia de segunda linea,
en caso de que sea necesario un cambio de
antidepresivo, se utiliza el antidepresivo de
la primera linea que no se uso6. En la tercera
linea de tratamiento se encuentran: imipramina,
clomipramina, paroxetina, escitalopram, cita-
lopram, fluvoxamina, venlafaxina, duloxetina,
desvenlafaxina, trazodone y bupropion [27].

Los antidepresivos tienen su efecto después
de 3 semanas de tratamiento, por lo que para
valorar la eficacia del tratamiento farmacolégi-
co, se debe saber si a la 3@ semana de trata-
miento el paciente ha tenido alguna mejoria,
en caso de que no sea asi se debe ajustar la
dosis o cambiar de antidepresivo. En Colom-
bia no se recomienda la utilizacion de escalas
para evaluar a los pacientes debido a que no
existen escalas validadas para este propésito,
por lo tanto el seguimiento debe ser clinico y
del comportamiento del paciente con el trata-
miento [27].

Por otro lado, respecto a la psicoterapia se
debe tener en cuenta el tipo de gravedad del
trastorno depresivo. Si es leve se recomienda
hacer seguimiento y brindar psico-educacion.
En pacientes con trastornos moderados o
graves la psicoterapia de primera linea es la
terapia cognitivo-conductual que se basa en
la identificacion y control de los pensamientos,
creencias e interpretaciones de los problemas
que se relacionan con sus sintomas[28]. La
terapia de segunda linea es la terapia inter-
personal (TIP) individual que busca ayudar al
paciente a mejorar su relacién con los demas;
y como tercera linea esta la terapia psicodina-
mica breve o terapia grupal [27].

Otras terapias como la ocupacional, es
recomendada en pacientes con trastornos de-
presivos graves, con resistencia al tratamiento
o con deterioro funcional significativo; y la te-
rapia electro convulsiva (TECAR). Esta ultima,

consiste en la induccién de manera controlada
de una convulsién ténico clénica generalizada
a través de estimulos eléctricos; una de sus
principales indicaciones es la depresion en sus
formas melancdlicas y psicéticas, también pue-
de preferirse cuando los pacientes presentan
intolerancia a medicamentos o han fracasado
con varios tratamientos psiquiatricos. Respecto
a efectos secundarios causados por TECAR
se encuentran cefalea, mialgias, nauseas,
cardiovasculares como arritmias e hipertension
sostenida[29,30].

Adherencia terapéutica

Las terapias antidepresivas al igual que el
tratamiento de muchas enfermedades cronicas,
requiere de una buena adherencia terapéuti-
ca para lograr los cambios esperados en la
clinica del paciente. La adherencia definida
como el cumplimiento por parte del paciente
de las instrucciones dadas por el médico en
cuanto al medicamento, cambios en el estilo
de vida, asistencia a controles, entre otros, y
por parte del médico tratante, a las guias ya
establecidas para el manejo de dicha patologia,
que basadas en mayores niveles de evidencia,
establecen cuales son las mejores conductas
a seguir con el paciente [31]. Niveles bajos de
adherencia hacen un reto clinico, tanto para
el médico como para el paciente, poder remitir
los sintomas, limitar las complicaciones y evitar
las recaidas, las cuales llevan a un aumento
en los costos hospitalarios [32,33]. La OMS
sefala que en paises desarrollados, la tasa de
adherencia a tratamientos de larga duracion es
de alrededor un 50% [31]. Este dato es preo-
cupante ya que la mitad de los pacientes que
reciben una prescripcion para el tratamiento de
una enfermedad, estan dejando de seguir las
indicaciones médicas y provocando un incre-
mento en el numero de recaidas, y peor aun,
un desenlace fatal [31].

En la literatura se define el término de no ad-
herencia como un cumplimiento menor al 20%
de la terapia recomendada, sin embargo la tasa
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de incumplimiento puede variar segun la pato-
logia, y aproximadamente entre el 20-50% de
los pacientes no toman sus medicaciones como
estan prescritas [34,35]. La OMS considera la
no adherencia como un problema prioritario de
salud publica debido al aumento de las tasas de
hospitalizaciones y costos sanitarios [31]. Por
lo tanto mejorar la adherencia terapéutica en
las enfermedades crdnicas, como la depresion
es una estrategia para reducir los niveles de
falla terapéutica de dicha enfermedad, de una
manera mas eficiente que la intensificacion o la
administracion de nuevos antidepresivos [34].

La adherencia tiene tres componentes: ini-
ciacion, implementacion y discontinuacion. El
primer componente se trata de la primera dosis
del tratamiento. Aqui, se debe asegurar que los
pacientes realmente inicien los tratamientos,
ya que es el paso que rompe la barrera entre
adherencia y no adherencia. Luego de iniciada
la terapia, el segundo componente lo que busca
es que el paciente continte con la medicacién
tal cual como esta indicada por el médico. En
este proceso es donde se deben tomar ma-
yores medidas de seguimiento, de motivacién
para continuar con la terapia y de ajustes en
el tratamiento en caso de problemas con esta.
Finalmente, el ultimo componente determina
el momento correcto para terminar la terapia y
evitar la dependencia a esta. Ajustando estos
tres pilares de la adherencia, se garantiza unos
mejores desenlaces clinicos de los pacientes
y se disminuyan las cifras de morbimortalidad
y costos de la enfermedad [36].

Respecto a la depresion, se sabe que los
medicamentos antidepresivos toman varias
semanas para lograr su efecto y se deben
consumir por lo menos 6 semanas después
de la remision de los sintomas para evitar las
recurrencias [37]. Pero alrededor de un 30-70%
de los pacientes que reciben tratamiento, dejan
de tomar sus medicamentos en los primeros
3 meses y solo un 27,6% de los pacientes los
contintan por mas de 3 meses [13,38]. Si se
siguen exactamente las guias preestablecidas
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para el manejo de los trastornos depresivos,
se disminuye alrededor de un 28% los casos
de depresioén [39]. La no continuacién por 6
meses de la terapia antidepresiva se ha aso-
ciado con un 77% de mayor riesgo de recaida
o recurrencias [40].

Un estudio realizado en Chile por Jirbn M
et al, en el cual se tomaron 166 consumi-
dores de antidepresivos y se les aplico una
encuesta sobre factores sociodemograficos y
farmacologicos, encontrdé que un 52,4% eran
incumplidores, un 30,6% modificaron las dosis
y 45,6% modificaron la duracion del tratamiento
[41]. Los motivos por los cuales hacian las mo-
dificaciones a las terapias eran porque referian
sentirse bien, temor a los efectos adversos,
falta de dinero y olvido. Esto lleva a concluir que
los niveles bajos de adherencia no se deben
especificamente al abandono de la terapia, en
cambio, es por modificaciones a las indicacio-
nes dadas por los médicos tratantes [41].

Por otro lado se ha identificado que las
creencias personales de los pacientes sobre
los trastornos depresivos y las terapias antide-
presivas, tienen alta influencia en los niveles de
adherencia. Esto sumado a la relacién médico-
paciente, la cual es un eslabén de gran impor-
tancia en la adherencia, puesto que una mala
relacion afecta la credibilidad del paciente en
el medico y provoca que este tome sus decisio-
nes, sobre tomar antidepresivos o no, basado
en las recomendaciones proporcionadas por
parientes o personas que no pertenecen al
area de la salud [36,37,42].

En un estudio realizado en Estados Unidos
por Rivero-Santana A et al, el cual pretendia
determinar el grado de no adherencia mediante
un cuestionario y monitoreo en 665 pacientes
adultos con diagndstico de trastorno depresivo
mayor recurrente o cronico, organizados de
manera aleatoria, a los cuales les fue admi-
nistrada monoterapia o terapia combinada
o terapia mas placebo durante 12 semanas
se encontrdé que los principales motivos de
interrupcion de la terapia eran: los efectos ad-
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versos en un 31,3% vy el olvido en un 44,4%,
durante las 12 semanas y que la razoén para
disminuir la dosis establecida eran también los
efectos adversos en un 42,8% durante las 12
semanas. Por lo tanto se concluyd que con un
constante monitoreo los niveles de no adheren-
cia son bajos y que habia mayor aumento en
los niveles de no adherencia cuando se usaba
la terapia combinada, que con la monoterapia
[39].

Uno de los objetivos de las investigaciones
sobre adherencia terapéutica en cualquier
patologia es determinar factores que influ-
yan en ésta y que en lo posible puedan ser
modificados, mediante el planteamiento de
estrategias que impacten y eventualmente
mejoren los niveles de adherencia, en el caso
de las enfermedades mentales se utilizan test
como Morisky-Green y Haynes Sackett para
detectar dichos factores [43]. Actualmente se
han identificado diferentes factores asociados
a la adherencia terapéutica de esta patologia
como la raza: los pacientes afroamericanos
con diagnostico de trastorno depresivo, tienen
menor probabilidad de ser adherentes a los
tratamientos farmacoldgicos; se ha detectado
que las comorbilidades relacionadas con los
trastornos depresivos como el abuso de sus-
tancias, la melancolia, la ansiedad, entre otros
son elementos relevantes durante la terapia
antidepresiva y posterior a este, siendo la an-
siedad la comorbilidad mas relacionada con
bajos niveles de adherencia terapéutica debido
a que la salud mental de estos pacientes se
ve mucho mas afectada, y esto provoca falla
en la terapia, complicacién de los sintomas o
recurrencias de los mismos [44, 45]. También
se ha demostrado que el grado de severidad
de la patologia tiene estrecha relacién con la
adherencia siendo los trastornos depresivos
menos severos un poco mas adherentes al
tratamiento que los severos. Asi mismo los
episodios agudos de depresién presentan una
mejor adherencia que la depresion crénica
[25, 44,46]. La inclusion de las familias de los
pacientes durante el tiempo de la terapia por

parte del personal médico se ha asociado con
mejores resultados en los niveles de adhe-
rencia, especialmente en los pacientes mas
adultos que sufren de trastornos depresivos,
estos resultados se obtuvieron debido a que
los familiares asumieron responsablemente las
indicaciones proporcionadas por el personal
meédico brindandole a los pacientes un apoyo
desde sus casas para alcanzar la remision de
los sintomas en su totalidad, asi mismo los
pacientes manifestaban mayor satisfaccion
con el tratamiento desde que sus familiares se
encontraban involucrados [46].

Como se menciond anteriormente, la rela-
cion médico-paciente es otro de los factores
que influyen en la adherencia a las terapias
antidepresivas, la literatura reporta casos en los
que una buena y confiable relacién entre el mé-
dicoy el paciente mejoran de forma significativa
los niveles de adherencia, aunque también se
reportan casos en los que una relaciéon médico-
paciente no satisfactoria afecta notablemente
los niveles de adherencia terapéutica, esto
se asocia a experiencias negativas sobre el
personal de la salud o las instituciones pres-
tadoras de servicios, nivel de escolaridad,
creencias religiosas y culturales y finalmente el
aspecto socioecondmico del paciente, el cual
en muchos de los casos va a determinar si el
paciente continua el tratamiento o suspende la
terapia debido a los costos que esta conlleva
[36,47,48].

Una adecuada adherencia a las terapias
antidepresivas, por parte del médico tratante
y el paciente resulta en la mejoria prondstica
y clinica de los sintomas de la enfermedad,
disminucion en las tasas de recaidas y re-
currencias, permitiendo que el paciente sea
autosuficiente, realice sus actividades diarias,
se reintegre al area laboral y recupere su
independencia econdmica [4]. En un estudio
realizado en Antioquia en el afio 2007, se de-
mostro que los pacientes que eran atendidos
en un programa interdisciplinar del municipio,
para la salud mental, dirigido por el médico
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general, presentaban mejoria clinica a los
tres meses luego de seguir adecuadamente
las indicaciones y cumplir el tratamiento far-
macoldgico [49].

El concepto de adherencia terapéutica ha
venido ganando campo en los factores que
aseguran unos buenos desenlaces clinicos en
el tratamiento de enfermedades, especialmente
las cronicas. Se sabe que a futuro, una mala
adherencia conlleva a resultados negativos
que incrementan las tasas de morbimortalidad,
los gastos en el sistema de salud y efectos
en la calidad de vida en los pacientes. Varias
estrategias se han disefado para mejorar la
adherencia, entre las cuales estan: informacion
efectiva, dando instrucciones claras y perti-
nentes a los pacientes; comunicacion asertiva,
donde el médico y el paciente encuentren areas
de la salud en comun que sirvan de punto de
partida para discutir acerca del tratamiento;
educacion consistente al paciente sobre su
enfermedad; entre otros [50].

Conclusion

La depresién, como cualquier enfermedad
cronica, requiere de un adecuado tratamiento
para la remision de los sintomas y el control
de las recaidas. Si bien es un tratamiento de
larga duracion, es importante asegurar altos
niveles de adherencia al mismo por parte de
los pacientes. Se ha identificado que factores
como los efectos adversos, comorbilidades
tales como la ansiedad, el uso de sustancias
de abuso, la mala relacion médico paciente y
las creencias del paciente respecto a la enfer-
medad, son los que dificultan el cumplimiento
de las indicaciones para un 6ptimo tratamiento
antidepresivo, impactando en la principal causa
de discapacidad en el continente Americano.
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