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Depresion en insuficiencia cardiaca. Frecuente,
infradiagnosticada y poco tratada

Dr. Oscar Aramburu Bodas
Servicio de Medicina Interna
Hospital Universitario Virgen Macarena. Sevilla




XXX

Congreso Nacional de
la Sociedad Espaiiola
de Medicina-Interna
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Frecuente




Frecuente

Prevalencia de Depresion en diferentes patologias

D. Mayor S. Depresivos
Diabetes 9 % 25 %
HTA 8 % 28 %
Obesidad 8 % 25 %
Asma 12 % 45 %
EPOC 16 % 47 %
I. Renal 17 % 40%
Cancer 16 % 55 %
Artritis Reum. 15 % 33 %
C. Isquémica 10% 37 %
AVC 11% 28 %
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Diferentes definiciones de depresion...
Inclusién de diferentes tipos de depresion...

Diversos criterios de seleccion y distintas
poblaciones...

Diferentes métodos y test diagnoésticos...

Diferentes disenos de los estudios...

de Denus et al 2004 N=171
Faris et al 2002 N=396
Fraticelli et al 1996 N=50
Freedland et al 1991 N=60
Freedland et al 2003 N=682
Friedman & Griffin 2001 N=170
Fulop et al 2008 N=203
Gottlieb et al 2004 N=155
Havranek et al 1999 N=45
Haworth et al 2005 N=100
Jiang et al 2001 N=357
Koenig 1998 N=107

Kurylo et al 2004 N=27
Lane et al 2001 N=146
Lesperance et al 2003 N=443
Murberg et al 1998 N=119
Parissis et al 2004 N=35
Pihl et al 2005 N=47
Rumsfeld et al 2003 N=466
Skotzko et al 2000 N=33
Sullivan et al 2002 N=1098
Sullivan et al 2004 N=142
Turvey et al 2002 N=199
Turvey et al 2003 N=133
Vaccarino et al 2001 N=391
Westlake et al 2005 N=200
Yuetal 2004 N=227

combined
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JACC 2006;48:1527-1537
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Prevalencia de Depresion en IC segun el Test Diagnostico

Issues in Mental Health Nursing 2008;29:1002—-1017
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Estudio N° Pacientes Prevalencia Criterio
AHMED A. (U.S.A) 0
Am J Geriatr Psychiatry 2006;14:867-75 18.130 3.7% [ETTE CELliE
MACCHIAA. (ltalia . . .
EurJ Hoart Fa(” 200)8,10,714_21 48.117 10.3% Tratamiento Antidepresivo
OPTIMIZE-HF. (U.S.A. e .
Am J Med 2009(-122-3;6-73 48.612 10.6% Revision historia clinica
FARIS R. (U.K.) 0 . -
Eur J Heart Fail 2002;4:541-51 396 21% SRR Bl
O’CONNOR CM. (U.S.A) 0
Arch Intern Med 2008;168:2232-37 1.006 30% 2
HF-ACTION. (U.S.A)) 0
Am J Cardiol 2009;103:1285-89 e % slel
LESMAN-LEEGTE I. (Holanda) 48% <
: 8. 572 CES-D
Eur J Heart Fail 2006;8:634-40 36%
FREEDLAND KE. (U.S.A.) 682 20% D. Mayor DSMIV
Psychosomatic Medicine 2003;65:119-28 hospital 16% D. Menor )
FALLER H. (Alemania) 13% D. Mayor
: .9- 231 PHQ-9
Eur J Heart Fail 2007,;9:1018-23 17% D. Menor
GUALLAR-CASTILLON P. 433 o
Rev Esp Cardiol 2006;59:770-8 ~ wemmmm hospital 48.5% GDS Yesavage
LUPON J. — 622 20 GDS
Rev Esp Cardiol 2008;61:835-42 ambulatorios 25.2% DS Yesavage

Estudios Retrospectivos Estudios Prospectivos




Infradiagnosticada

s Infradiagnosticamos |la depresion en la IC? ;Por que?

Causas y patogenia de la depresion asociada a IC.

¢, Disponemos de herramientas adecuadas para el diagnostico?

¢ Es Util para el paciente que dediguemos parte de nuestro “escaso
tiempo™ a su diagnostico?: Implicaciones pronosticas.
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Infradiagnosticada

Pacientes hospitalizados con
Diagnoesticorentinformede’Altarde
Insuficiencia’Cardiacaly derbepresion ™
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el Al ingresos por IC Fuente: Bases de Datos Hospitalarias
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Infradiagnosticada

EOIRGUEY

Dificil de evaluar: puede reflejar stress psicologico ante la enfermedad, ser causada por la propia
enfermedad, estar asociada al uso de farmacos, o ser dos procesos que coexisten.

Para el clinico es mas subjetivo el diagnostico de un trastorno psicologico que el de otras
comorbilidades en la IC: diabetes, anemia, fibrilacion auricular, EPOC, insuficiencia renal, etc..

Se pueden confundir algunos sintomas de IC y Depresion: Hay sintomas poco especificos.
“Dificultades” para aplicar test diagnosticos.

Escasa divulgacion de la relacion de los factores psicosociales y el pronéstico.

Insuficiente entrenamiento de los clinicos en el diagndstico de problemas psiquicos.

Falta de motivacion y de curiosidad de los clinicos hacia los problemas mentales.
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Criterios diagnosticos de Depresion Mayor
DSIVI=IN,

Cinco o mas de los siguientes sintomas, durante un periodo de dos semanas, que
representan un cambio respecto de la actividad previa, y provoca deterioro social y
laboral:

Estado de animo depresivo (se siente triste o vacio).

Disminucién del interés o de la capacidad para el placer en casi todas las actividades.
Pérdida o aumento significativo de peso, o pérdida o aumento del apetito.

Insomnio o hipersomnia.

Agitacion o lentitud creciente de funciones psicomotoras.

Fatiga o pérdida de energia.

Sentimiento de inutilidad o de culpa excesivos o inapropiados.

Disminucién de la capacidad para pensar o concentrarse, o indecision.

Pensamientos de muerte, o ideacion suicida, recurrentes.

1.
2,
3.
4.
S,
6.
1.
8.
9.

Sintomas no atribuibles al uso de farmacos o a una condicion médica general
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Ansiedad: 15-20% de pacientes médicos. La ansiedad puede indicar una
enfermedad psiquiatrica primaria, ser un componente o una reaccion en
enfermedad médica, o un efecto de algun farmaco.

Trastorno de panico: ataques de panico.

Ansiedad generalizada (se asocia con depresion con frecuencia)
Fobias

Trastornos por stress agudo o postraumatico

Trastorno obsesivo-compulsivo

Trastornos del humor, estado de animo, afectividad y conducta:

Trastornos depresivos
Trastorno bipolar

Depresion asociada a enfermedades meéedicas

En algunos estudios no se diferencian los trastornos de ansiedad
y los trastornos depresivos, y frecuentemente son mixtos




The
European Journal
of
Heart Failure
The European Joumnal of Heart Failure 7 (2005) 803 — 808

www.elsevier.com/locate/heafai

Trastornos Depresivos

Prevalence and predictors of anxiety and depression in a sample of chronic y An S iedad en IC
heart failure patients with left ventricular systolic dysfunction

J.E. Haworth®™*, E. Moniz-Cook®, A.L. Clark®, M. Wang®, R. Waddington®, J.G.F. Cleland®

“Department of Clinical Psychology, Post Graduate Medical Institute, Hertford Building, University of Hull, Kingston-upon-Hull HU6 7RX, United Kingdom
*Department of Academic Cardiology, University of Hull, Castle Hill Hospital, Cottingham HU16 5JQ, United Kingdom
Information by Design, University of Hull, United Kingdom

Prevalence of mood disorders (DSM-1V definitions) diagnosed by the
SCID-I in the interviewed participants (n = 98)

Frequency Percent
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S
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Depressive disorders
Major depressive episode
Dysthymic disorder
Minor depressive disorder
Brief depressive disorder
Adjustment disorder with depression
Panic disorder (PD)
Generalised Anxiety Disorder (GAD)
Mixed anxiety —depression disorder
No mood disorder
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En mujeres y en
pacientes con
HTA 6 IAM.

Predisposicion genética y personalidad
Ambiente socio-familiar

Cardiotoxicidad de algunos antidepresivos
Potencia los factores de riesgo CV
Enfermedad cerebrovascular asociada
Menor esfuerzo terapéutico y de cuidados
Peor adherencia al tratamiento
Hiperactividad hipotalamo-adrenal
Disregulacion del S. N. Autbnomo
Aumento de agregacion plaquetaria
Respuesta inflamatoria

Mayor comorbilidad

- =
Sselepien elliiesgoldelpadeces S

Arch Intern Med 2001;161:1725-30
J Psychosom Res 2002;53:897-902
Psychosom Med 2002;64:6—12
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Modelo Eisiopatologico de Depresion e IC

Depression

Neurohormonal

J Hypercoagulability

activation

i

Autonomic neurocardiac
dysfunction

Cytokine
cascade

Y

* Hypothalamic-
pituitary-adrenal
axis

1 Platelet serotonin 5-HT,, receptors

Platelet aggregation

| Heart rate
variability

Proinflammatory
cytokine release

| 1 Cortisol |

Y
1 Serum cholesterol
+ Triglycerides
1 Blood pressure
Insulin resistance
Obesity
% Factor VII
1 Von Willebrand factor
Fibrinolysis

\

1 Epinephrine and
norepinephrine

Damage of p-adrenergic receptors
Inadequate myocardial remodeling
Toxic myocardial effects
Ventricular arrhythmias

Interleukin 1
Interleukin 6
Tumor necrosis factor a

[ Inflammation |

Y

Left ventricular remodeling
Contractile dysfunction
Damage of p-adrenergic receptors
% Pulmonary vascular permeability
Pulmonary edema
Myocardial necrosis

1 Mortality
1 Sudden cardiac death
1 Ventricular arrhythmias

Critical Care Nurse 2008;28:40-55
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Psychosom Med 2003;65:181-93

CHF Depression

IL-lo IL-1B
IL-1B IL-2
1L-2 TNF-a
SIL-2R 1L-6
TNF-o. INF-o.
1L.-6 INF-y

Citoguinas proinflamateriasy: mediadores de apoptoesis involucrados
en la Insuficiencia Cardiaca 'y en la Depresion

Plasma Levels of Circulating Cytokines and Apoptosis Mediators in
Depressive and Nondepressive Patients With Heart Failure (means + SEs|

Patients With  Patients Without
Total Depressive Depressive
Population  Symptoms symptoms

Cytokine (h = 35) (hn=15) (n = 20)

TNF-a (pg/ml) 70+06 56+06
Interlevkin-6 (pg/ml) 49+03 47 +04
Interleukin-10 (pg/ml) 59+03 69+03
Soluble Fas (ng/ml) 49+02 48+03
Soluble Fas ligand (pg/ml) 42 + 2 39+2

TNF «/interleukin-10 1.5+02 0.9 +0.1
Interleukin-6/interleukin-10 0.9 + 0.1 0.7 £0.1
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Am J Cardiol 2004;94:1326—28

Inflamacion, Depresion e IC

Niveles de Citoguinas y: Prenostico

Baseline Th1/Th2 Ratio

No Yes

Cardiac Readmission and/or Death

Psychosom Med 2007;69:23—-29




Predictores de Depresion en IC

Northeast vs Midwest

South vs Midwest... .

West vs Midwest.. .4

1Age per 10 years... ...
InFemales.— .

Age per 10 years {On ACE! at admission
In Diabetes

Admission weight, per 10 kg increase... ... ... .
No known HF prior to this admission-—
Left Ventricular Systolic Dysfunction.. ...

Cigarette smoking within past year... ... '

Medical history - Acute renal fallure... ...

Medical history - Anemia
Medical history - CVAITIA (prior)
Medical history - Hyperlipidemia

Medical history - Pulmonary reactive AD- iy
Medical history - PVD... )

Medical history - Thyroid abnormality-

2 Ischemic etiology.
ol BetMk’cw{Non-isc:hemic etiology-
Adm meds - Aldosterone antagonist

Adm meds - Lipid lowering agent... ... \—@—

Adm meds - Warfarin.

b

D

0.5

1.0
Odds Ratio

18

089 (075,132)
0,78 (059, 1.03)

093 (0.70,123)
0,96 (092, 1.00)
0.90 (0.96, 0.84)
089 (084, 0.94)
089 (0.84, 0.95)
186 (1,64, 2.11)
104 (1.02,1.05)
082(0.73,083)

0,92 (084, 1.00)
116 (104,129)
431 (105, 165)
459 (141,176)

136 (1.22,151)

- 1.21(110,1.33)
116 (1.06,1.27)
e 132(122,1.43)

144 (113,1.83)

114 (102,127)

~129(1.19,141)

116 (101,1.33)
0.7 (088, 1.06)
121106, 1.39)

-0.86(0.78, 0.85)

0.86 (0.78, 0.5)

95% Confidence Intervals

Variable

Living alone

Economic burden

Alcohol abuse

KCCQ overall score

(per 10 points lower score)

. <60 years

J Am Coll Cardiol 2004;44:2333-8

!
NYHA Class

60 or older

Am J Med 2009:122:366-73 Psychosom Med 2003;65:119-28




Diagnostico de Depresion

Entrevistas : :
estructuradas Cuestionarios




Diagnostico de' Depresion

Instrumento

Método

Tiempo
(minutos)

DIS (DSM-IV)

Diagnostic Interview Schedule

Entrevista
estructurada

90 - 120

CIDI (DSM-IV)

Composite International Diagnostic Interview

Entrevista
estructurada

90 - 120

HAMD 6 HRS-D

Hamilton Rating Scale for Depression

Entrevista
semi-estructurada

25-30

MADRS

Montgomery and Asberg Depression Rating Scale

Entrevista
semi-estructurada

10 -15

BDI
Beck Depression Inventory

Auto-cuestionario

10 - 15

CES-D

Center for Epidemiological Studies -Depression Scale

Auto-cuestionario

ZDI 6 SDS

Zung Self-rating Depression Scale

Auto-cuestionario

GDS Yesavage
Geriatric Depression Scale

Cuestionario
Si/ No

HADS 6 HADI (A + D)
Hospital Anxiety and Depression Scale

Auto-cuestionario

MOS-D

Medical Outcomes Survey - Depression

Auto-cuestionario

Otros: MADRS, BRMES, MMPI, PHQ-9, GHS.




Depresion e IC: Pronostico

g

Vi Duracion delltest
de ejercicio
cardiopulmonar:

WV Distancia
en el test de
los 6 minutos

A\ Sintomas fisicos

- N N
&3] o [}
1 1

Number of Physical Symptoms

L]
r=0.51, p <0.0001

Am J Cardiol 2009;103:1285-89
J Cardiac Fail 2007;13:643-8

T

Depression Score

70

40
301
201
10

T_ in ft./20
60
50
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% Pacientes con Depresion Mayor

2 3 4

Numero de dependencias

[@ADLs HEIADLs|

Peor estado funcional'y peor QoL

6-min
walk

: SF-36
distance physical
function

0

KCccaQ KCccCQ
total physical
score limitation

Sheehan
role
interference

SF-36
physical
role
function

LEMajor Depression B Minor Depression B No Depression DxI

J Geriatr Psychiatry Neurol 2008;21:111-22 J
Cardiac Fail 2004;10:390-6




Depresion e |G Pronostico

Subgroups (% NH admission: Depression increases
no depression / depression) NH admission

Age<80 (11/19) ——
Age=>80 (23 /32) A

Men (12 / 25)

Women (19 / 25)

African American (13/17)

Others (17 / 26)

Married (8 / 13)

Unmarried (18 /27)

CAD (14/23)

No CAD (18 /26)

Diabetes (16 / 24)

No diabetes (17 / 25)

Dementia (41 / 43)

No dementia (14 / 23)

Hypothyroid (20 / 24)

No hypothyroid (16 / 25)

. . e .. RR: 1.50 (1.28-1.74)
Deterioro funcional segun nivel de depresion Adjusted odds ratio (5% CI)

Riesgo Relativo (IC 95%
< ( °) Riesgo de Institucionalizacion asociado a

Depresion en IC

J Am Coll Cardiol 2001;38:199 —205 Am J Geriatr Psychiatry 2006;14:867-875




Depresion e IC: Pronostico
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None (O to 9)
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Mild (10 to 16)
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bam l\/lccherate (17 to 29)
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Severe (30 to 63)

Event-Free Survival

Depressed Patients (BDI Score =10)
Not Depressed Patients (BDI Score=<10)
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| 20 30 40 50

| |
100 150 200 Follow-up, mo
Days

Curvas de rehospitalizacion Curvas de tiempo libre de eventos

Beck Depression Inventory. Beck Depression Inventory

J Clin Nursing 2009:18:1871-77 Arch Intern Med 2007;167:367-73
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Depresion e IC: Mortalidad

de Medicina-Interna

(=]
?

Matched HR=2.50;
95% CI =0.97—6.44;
p =0.058

P<0.0001

Depression

Mortality, cumulative rate

No depression

All-cause mortali

T T T T T
12 18 24 30 36 42 48

I No history of depression ----....... History of depression ] FO"OW up in month s
Compr Ther 2007;33:65-70

Time since discharge from the index hospitalization (days)

Am J Med 2009;122:366-73

Supervivencia acumulada

Log rank test, p < 0,005
= Pacientes con sintomas de depresioén
-~ Pacientes sin sintomas de depresién

Cumulative event-free survival

Patients with depressive symptoms

50 100 150 200 250 300 350 400 : 100.00 200.00 300.00
- . Days
Seguimiento (dias)

Rev Esp Cardiol 2008:61:835-42 J Cardiovasc Nur 2009;24:299-305
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Depression in Heart Failure I ron OStI CO

A Meta-Analytic Review of Prevalence,

Intervention Effects, and Associations With Clinical Outcomes
Thomas Rutledge, PHD,* Veronica A. Reis, BSC,*f Sarah E. Linke, BA,§
Barry H. Greenberg, MD, FACC, Paul J. Mills, PHD+

San Diego and Los Angeles, California

de Denus et al 2004 2.69(1.08,7.03)

Fars ot al 2002 3.00(140,641)

Freedland of al 1991 1.71(0.80,3.67)

Jiang et al 2001 1.96(1.11, 3.46)

[— 201181589 e + 6 meses

Murberg ef al 1999 241(1.24,4.69)
Sullivan et al 2004 1.90(1.26, 2.87)

Vaccarino et al 2001 1.62(1.19,2.76)

Overall Risk Ratio 210(1.71,2.56) ; Ve .7

2.1 (1.7 - 2.6) 9

JACC 2006;48:1527-37
Arch Intern Med 2002;162:1860-66
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PoGCoNatada

|-as’ guias: no suelen incluir recomendaciones sobre tratamiento de
Depresion en IC

Reconocer Yy tratar la Depresion requiere habito y actitud positiva
hacia la efectividad del tratamiento

¢, Conocemos todas las opciones terapeuticas?

sHay tratamientos adecuados de la depresion que mejoren el
pronostico (calidad de vida, morbilidad, mortalidad) de nuestros
pacientes con IC?
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egistro Nacional de nsuficiencia rdiaca ’
CARDIACA

Mis pacientes Mis datos Envio de consultas Volcado de datos Centro coordinador Salir W @

Estado: | Paciente pendiente de datos |

(pulze el botdn para ver los emores)

(x)g Lobivon

Paciente 19-0003

Registro RICA
Datos Basales e Grupo Terapetitico lfggéfar ggcl:iaar O C T U B R E 2 0 0 9

Tratamiento

Seguimientos Inicio Final
pacientes validos

Tratamientos Tratamiento 1 juréticos de Asa 12-06-2008

Finakizacin Beta-Blogueantes 12-06-2008

Otros 12-06-2008

Otros 12-06-2008

Otros 12-06-2008

Inhibidores de la

Bomba de Protones 12.06-2006

Tratamiento con
Antidepresivos

11.5 %

Otros 12-06-2008

Tratamiento 8 Estatinas 12-06-2008

Tratamiento 9 Anticoagulantes 12-06-2008

Tratamiento 10 Antidiabéticos Orales 12-06-2008

@ @ |0 D D) @ |0 @ @)@ @

Tratamiento 11 Antidiabéticos Orales 17-09-2008

Nuevo Tratamiento
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[ Depresion Menor E Depresion Mayor

% 100

80+

60-

40-

— Major Depression ﬂ
v Diagnosis ===Minor Depression

b T 20 2 Tratamiento Consulta con

Weeks of Follow-up Antidepresivo Psiquiatra

Probability of Nonremission, %

Pacientes con Depresion que reciben

Curso evolutivo de la Depresion a las : =
tratamiento y consulta con el Psiquiatra

24 semanas de diagnostico

Arch Intern Med 2006;166:991-6




Espiritualidad y Meditacion
Tratamiento anti-stress
Programas psicoeducativos

Conocimiento de la enfermedad y autocuidados

Ejercicio fisico - Rehabilitacion

Farmacos




Influencia positiva de la religiosidad y
espiritualidadisobrelaiDepresion enliC

Other Patients

Highly Religious
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diagnosis

v

0 4 12
Weeks of Followup

Curso evolutivo de la Depresion en IC
segun el nivel de religiosidad

J Nerv Ment Dis 2007;195: 389-95

Median GDS-SF

Low health status Low health status High health status High health status
& & & &
Low meaning/peace  High meaning/peace  Low meaning/peace  High meaning/peace

Relacion de la espiritualidad / estado de salud
sobre los sintomas depresivos

J Gen Intern Med 2007;22:470-7




The Support, Education, and Research in Chronic Heart
Failure Study (SEARCH): A mindfulness-based
psychoeducational intervention improves depression
and clinical symptoms in patients with chronic

heart failure

Martin J. Sullivan, MD,* Laura Wood, RN, BSN,” Jennifer Terry, MS, LPC, CRC,” Jeff Brantley, MD,"
Ann Charles, BFA,” Vicky McGee, MA,” Diane Johnson, PhD,” Mitchell W. Krucoff, MD,“ Beth Rosenberg, MD, ©
Hayden B. Bosworth, Phl),h Kirkwood Adams, MD,“ and Michael S. Cuffe, MD" Chapel Hill and Durbam, NC

Terapia —e—Control
a 9 ---d--- Intervention
Psicoeducativa en

Depresion e IC

Baseline 3

: : Months
* Estudio prospectivo

» 208 adultos con FE < 40%.

* Intervencion psico-educativa semanal
(8 semanas) vs tratamiento convencional Am Heart J 2009:157:84-90




Cardiac effects of antidepressants

Categories

Dosage (mg/ Overview of cardiac side effects

day, start to
maximum)

Tricyclic
antidepressants

e Nortriptyline

Serotonin reuptake
inhibitors

e Fluoxetine

® Paroxetine

e Sertraline

e (Citalopram

Relatively contraindicated in acute
MI and QT delay or AV block
Increased PQ and QRS interval

[101], increased QT variability [S0]
Ventricular arrhythmias, fibrillation,
and heart block when overdosed [50]
Decrease of all HRV components [41]
Tachycardia [50,102]

Increase of sudden cardiac

death in patients with ischemic

heart disease [50]

No influence on

myocardial contractility [105,107]
Hypertension,

orthostatic hypotension [102,103]
Usually well tolerated

No effect on HRV, conduction
interval, no hypertension
[47,106 107 108]

Theoretical risk of enhanced
bleeding tendency and
haemorrhages [112-114]

Drug interactions (inhibition of
cytochrome P450 isoenzymes) [81]
Minor changes with increased
supine systolic BP, decreased
HR, increased EF [106]
Increased systolic BP [107]
Increased QTc interval,

severe bradycardia [109]
Inhibition of nitrogen oxide
(NO) synthetase [111]

No influence on HR, standing
or supine BP [108§]

No effect on HRV or left
ventricular function [47]

Farmacos disponibles para
tratarlarDepresion eniG

Serotonin and
norepinephrine
reuptake
inhibitors

e Venlafaxin
e Mirtazapine

e Duloxetine

Selective
norepinephrine
reuptake
inhibitors

®Rcboxetin

Norepinephrine
and dopamine
reuptake
inhibitors

e®Bupropion
MAO-inhibitors
eTranylcypromin

Trazodone

Hypericum

Mood stabilizers
® [ithium

e Carbamazepine
® Valproate

® [ amotrigine
Antipsychotics

150-300

10-20

100-600

200-1600

500-2100
25-200

XXX

Congreso Nacional de
la Sac spaniola
de Medicina-Interna

Usually well tolerated

Dose-dependent increase in BP [115]
Weight gain, possible leg

oedema [81]

Small increase in BP [116]

Not recommended

Tachycardias [81]
No significant effect on HR,
EF or cardiac conduction [117]

Significant increase in BP [117]
Tolerated but limited use

No ECG changes [81]

Effects on BP, hypertensive crises with
highly tyramine-containing foods [81]
Increased digoxine, orthostatic

hypotension, ventricular arrhythmias,
AV blocks [81]

Not recommend for

poly-drug treatment
Pronounced P450 enzyme
interactions [81]

Tolerated

ECG changes (ST elevation,

T flattening or inversion)

without increase of mortality [81]
Possible conduction abnormalities like
AV-block or aystolia [118]

No cardiac effects reported [81]
No cardiac effects reported [81]
With careful indication only
Increased QTc interval [81]

Int J Cardiol 2008;125:220-31




Eleccion de antidepresivos en IC
Mecanismos deaccion einteraccion'con f3=blogueantes

Improved clinical TCAs / SNRIs
SSRIS outcome? stimulation of N

Ca+
central 22-AR m
‘ overload }
) -l al-AR minemia
gy a0 N e

\

Hypotension —J __ _ " LNET
Tachycardia oy s

ey

B-blockade
B-blockade Poor

clinical
outcome?

Inhibidores Selectivos de la Recaptacion de Triciclicos (TCAs) e Inhibidores de la Recaptacion
Serotonina (SSRIs) de Serotonina y Noradrenalina (SNRIs)

Int J Cardiology 2009 (In press)
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Estudios con farmacos en Depresion e IC

Estudio y Diseio

Farmaco

NO
Pacientes

Resultado

Estudio abierto
Glassman AH. JAMA 1983;250:1997-2001

Imipramina

15

No cambios en FEVI
Hipotensioén severa

Ensayo cruzado doble ciego
Roose SP. J Clin Psychopharmacol 1987;7:247-51

Imipramina
Bupropion

10

No cambios en FEVI
Bupropion no produce hipotension

Estudio abierto
Cohn JB. Clin Ther 1993;15:114-26

Trimipramina

22

Mejora el score de depresion
A\ Transitorio de intervalo QT

Estudio abierto
Lespérance F. Can J Psychiatry 2003;48:695-701

Nefazodona

24

Mejora el score de depresion
A intervalo QT (no el QTc)

Estudio abierto de seguridad
Roose SP. Am J Psychiatry 1991;148:512-6

Bupropion

36

No efectos adversos graves
Abandono en 14% por HTA

Estudio abierto de seguridad
Roose SP. Am J Psychiatry 1998;155:660-5

Fluoxetina

27

WV Frecuencia cardiaca un 6%
A FEVIun 7%

E. C. controlado doble ciego
Gottlieb SS. Am Heart J 2007;153:868-73

Paroxetina

Mejoria significativa de depresion y QoL

Diseio mixto (simple ciego y abierto)
Alves TC. Psychosomatics 2007;48:22-30

Citalopram
Sertralina

Mejoria del deterioro cognitivo
pacientes con depresion e IC

E. C. controlado doble ciego
Fraguas R. Contemp Clin Trials 2009;30:205-11

Citalopram

Cambios en score depresion: No diferencias




Ensayos clinicos en curso en Depresion e IC

Safety and Efficacy of Sertraline for Depression in T ——T——
. . . r u
Patients with CHF (SADHART-CHF): A randomized, with Age >45 year-old, a NYHA Class >II, and LVEF <45%
double-blind, placebo-controlled trial of sertraline for
major depression with congestive heart failure Consent for Depression Screen

Wei Jiang, MD,*® Christopher O’Connor, MD, FACC," Susan G. Silva, PhD,*¢ Maragatha Kuchibhatla, PhD,¢ l
Michael S. Cuffe, MD, FACC,” Dwayne D. Callwood, MD,”* Bosh Zakhary, MD,* Elizabeth Henke, MD,"

Rebekka M. Arias, BS,© and Ranga Krishnan, MD® for the SADHART-CHF Investigators Durbam, Chapel Hill,

and Burlington, NC: and Danville, VA BD' 2 10 —_— Consent fOl' SADHART Tf'al Paftlclpﬂtlon

!

Major Depressive Disorder per DSM-IV criteria
via Structured Psychiatric Diagnosis

l

Pacientes con IC, = 45 afios, NYHA II-IV y FEVI Batriomiason
< 45%, BDI 210 — 12-week ™~
— Acute Treatment Phase* —

Sertralina 200 mgr (N=234) vs Placebo (N=239), . e

12 semanas + programa enfermero de soporte e
intervencion (en ambos grupos) open treatment follow-up phase

Resultados a 12 semanas: Mejoria en QolL, | |
estabilidad de sintomas, estado funcional, st EiwNad Palert Comigiates 180.D53%"
limitacion fisica y autocuidados en ambos grupos |

sin diferencias significativas =

1. Worsening in clinical status, mortality, hospitalization;

COﬂClUSién: A COI"[O plaZO, el prOgrama de 2. Depressive symptoms and cardiac measures;

enfermeria es muy util,... la sertralina no tanto .L;;gg;;:ig p‘;'n";je NSO

Mortality and re-hospitalizations

El estudio sigue para valorar morbimortalidad
Flowchart of SADHART-CHF frial.

Am Heart J 2008;156:437-44
HFSA 2008 Scientific Meeting




Ensayos clinicos en curso en Depresion e IC

Mcinth

XXX

Congreso Nacional de
AR Espaiiola
de Medicina-Interna

Rationale and design of a randomised, controlled, multicenter trial
investigating the effects of selective serotonin re-uptake inhibition
on morbidity, mortality and mood in depressed
heart failure patients (MOOD-HF )*

Christiane E. Angermann **'', Gétz Gelbrich b1 Stefan Stork ®, Andreas Fallgatter ©,

Jiirgen Deckert ©, Hermann Faller ¢, Georg Ertl *
on behalf of the MOOD-HF Investigators

Double-blind treatment

alopram + optimal cardiovascular pharmacotherapy

7 7 i 7
7

Time interval between .
me ! be After 12 months, any visit,
scheduled or unscheduled,
may become the final visit

| PHQ-9 test and SCID : =14d |
Time interval between SCID |
and Randomisation <14d

Placebo + optimal optimal cardiovascular pharmacotherapy

ZI?I?I?I?IL?IQ 10 11 1213 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24

AN NN NN RN RN AN NN RN

I
Visit 0
PHQ-9, QoL,
PHQ-GAD-7,
MADRS, MMSE,

Telephone
Monitoring

|
| | | 1 |
4 5 6 7 8

weekly in uptitration phase, bimonthly thereafter

Fig. 1. Study flow of the MOOD-HF trial. PHQ, Patient Health Questionnaire; MADRS, Montgomery Asberg Depression Scale; PHQ-GAD, Patient Health
Questionnaire on General Anxiety Disorder; MMSE, mini mental state examination; QoL, Quality of Life; SCID, Structured Clinical Interview for Depression.

Eur J Heart Fail 2007;9:1212-22




Se debe recomendar:

 Fomento de espiritualidad, meditacion y relajacion.

 Incluir en Programas Psicoeducativos y de mejora del
conocimiento de la enfermedad y autocuidados

* Realizar ejercicio fisico y Programas de Rehabilitacion

Cuando se prescriban Farmacos:

» Evitar Triciclicos

* Primera elecciéon: SSRIs (paroxetina, sertralina o citalopran)
« También parecen eficaces y seguros algunos SNRIs (duales)

 Mantener los B-bloqueantes

Int J Cardiol 2008;125:220-31
Pharmacotherapy 2009;29:49-63




Efectos delblratamientorderia
DEPIESIGNIENN©®

- Mejora los Mejora \
/| sintomas la calidad
depresivos de vida

a

Aumenta la Disminuye el
capacidad grado o!e
para el dependencia #

I

ejercicio lia

Mejora funciones
cognitivas y
adherencia a tto.

JACC 2006;48:1527-1537




CONCLUSIONES

"2 Depresion presenta unaalta prevalenciaenilaic

Ia Depresion asociadaa|lC aumenta larmorbimortalidad; el'consumo
de recurses Y. eligasto sanitario

ES una comorpilidad" infradiagnosticada, por: ellor se: debe hacer
Screening rutinario para su deteccion

Dispenemos de diversos metodos diagnostices. En Medicina Interna
aconsejamos utilizar: test sencillos (formulario’ de: sintomas), V. si es
Preciso confirmar, con consulta a Psiquiatra

Su tratamiento mejora los sintomas depresivos Y. la calidad de vida
fisica y mental

Utilizar terapia psicoeducacional y rehabilitacion fisica
Como farmacos de primera linea se deben emplear los SSRIs
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