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EL G. 22355, UN NUEVQO PSICOFARMACO
EN LAS DEPRESIONES ENDOGENAS

R. CouLLAUT MENDIGUTIA.

Madrid

A las numerosas sustancias con psicoactividad
terapéutica que las investigaciones modernas po-
nen a disposicion de los psiquiatras, hay que ana-
dir un nuevo farmaco, el G. 22.355 (Tofranil),
que tiene una accion resolutiva en un alto porcen-
taje de depresiones endogenas. La importancia
de esta accion es de resaltar por que esta afec-
cién es muy frecuente y su terapéutica solo es-
taba parcialmente resuelta por el electrochoque.
Los farmacos hasta ahora empleados, anfetami-
nas, porfirinas, succinato de dinitrilo, hormo-
nas esteroides, etc., ete., no son en realidad mas
utiles que las antiguas curas por tintura de opio
0 por bromuros, pues solo sobre algun sintoma
aislado y de forma fugaz ejercen alguna accion,
Los modernos neurolepticos (clorpromacina y
reserpina y sus derivados) y los ataraxicos tam-
poco tienen accién neta sobre aquella enferme-
dad, aunque en algunas formas clinicas tengan
una buena accién sintomatica.

El conocimiento de la accion antidepresiva del
G. 22.255 se debe a KUHN (Suiza), el cual en
1950, por peticion de la casa Geigy, investigé en
su clinica s1 unos derivados iminodibencilicos,
ya conocidos por su accion antihistaminica, te-
nian ademas propiedades sedativo-hipnoticas.
De la experiencia resulté que tales preparados
no tenian accion hipnoética, pero que era eviden-
te una accion sedante en los esquizofrénicos agi-
tados. Esta observacion quedd sin trascenden-
cia de momento, pues el farmaco no volvié a ser
usado hasta cuatro anos después, porque KUHN,
a la vista de los resultados que se obtenian en
la esquizofrenia con la clorpromacina (no mera-
mente sedantes, como en principio se creyo),
puso en uso nuevamente estos derivados imino-
dibencilicos. Después de ensayos que duraron
tres afios, KUHN resume sus experiencias en las
siguientes palabras: “Algunos de los derivados
iminodibencilicos son apropiados para emplear-
los como medicamentos. Ejercen una accion so-
bre las depresiones endégenas que en parte es
similar y en parte distinta a la accién de los de-
rivados de la fenotiacina.” “Nuestros ensayos
han revelado que hay una sustancia dotada de
una accion favorable sobre los cuadros de de-
presion psiquica, propiedad de la cual la clor-
promacina carece. Tal sustancia es el derivado
G. 22.355, o sea, el clorhidrato del N-(dimetil-
amino-propil-imino-dikencilo) .”

Hago notar que el radical dimetilamino pro-
pil del G. 22.355 es el mismo que tiene la clor-
promacina, pero asi como en ésta va unido a la
fenotiacina, en aquél va unido al grupo imino-
dibencilico.
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EVOLUCION DE LOS SINTOMAS DEPRESIVOS POR 14
ACCION DEL G. 22.355.

KuHN ha descrito muy clinicamente la mejo.
ria que experimentan los sintomas depresiyog
bajo la accién del medicamento. l‘nstvl'im-mgn,
te, LEHMANN ha valorado esta mejoria en 8ug
enfermos mediante observaciones sistematieys
de determinadas funciones (humor, expresidy,
movilidad, excitabilidad, sentimiento de culps.
bilidad, optimismo, negativismo, sueno, peso y
vocabulario). Mis observaciones confirman lla
mejoria que experimenta la enfermedad con esty
nueva sustancia psicoactiva; la evolueion pue-
de exponerse mas sistematicamente dividiends
los sintomas en objetivos y subjetivos. Objetivs.
mente, el efeeto es muy manifiesto en las for
mas intensamente agitadas con inquietud, agi-
tacion y quejas continuadas; los estados angus
tiosos fuertes empiezan a mejorar muy pront
v en pocos dias se quedan tranquilos y sosege.
dos. Lo mismo, pero mas lentamente, se ve la
accion sobre el estado de animo deprimido; el
llanto, la afliccion y las quejas hipocondriacas
disminuyen de frecuencia; si tenian ideas de sui-
cidio dejan de hacer alusion a ellas y si predo
minaba el estado de animo quisquilloso o irrita-
ble, poco a poco desaparece hasta llegar a un
estado mas normal. La mejoria de la inhibicion
también es objetivamente apreciable; la inhibi-
cicn de la motorica disminuye; se hacen mas vi-
vaces, se mueven mas, recuperan su actividad;
su mimica pierde la rigidez, volviendo su expre-
sividad y plasticidad; por las mananas son pres-
tos a levantarse aquellos que antes no lo hacian
c les costaba un gran esfuerzo y, por el contra-
rio, si inquietos y angustiados se levantaban
muy pronto, ahora permanecen tranquilos. Re-
anudan sus labores y quehaceres habituales ¥
no se quejan de la dificultad para realizarlos.
Vuelven a participar de la vida familiar y so-
cial.

Subjetivamente también aprecian la mejoria.
Las personas jovenes o de edad media lo hacen
antes que las de edad avanzada. La atenuacion
o desaparicién de la sensacion de cansancio, de
pesadez, de inquietud, de incapacidad para reali-
zar las cosas mas elementales, asi como de las
sensaciones cenestésicas, es claramente expues:
ta. Lo mismo ocurre con el apetito y el sueno.
La apreciacion de la modificacion de las viven-
cias depresivas recuerda mucho la evolueion qué
sufren las ideas delirantes en los esquizofrent
cos agudos bajo la accién de los derivados de la
fenoticina; las expresiones de que esas ideas?
pensamientos “me vienen menos’”, “tienen M
nos fuerza", etec., son muy frecuentes cuando
empiezan a mejorar. Muy claramente se obsel”
va eso con las ideas de suicidio y de autoacusd”
ci6n; cada vez estas ideas ocupan menos el pel
samiento del enfermo y lo hacen con menos Vio”
lencia, de modo que pueden en esta fase de m®
joria sobreponerse a ellas, y aunque quede com?
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un trasfondo en la conciencia pueden compor-
tarse normalmente, Con Ut_ras ideas dellrmgies
ocurre lo mismo: primero pierden la carga afec-
tiva y llegan luego a desapazecer del todo y ser
completamente t_:rmcacias. En las personas de
edad es menos frecuente que esto ocurra, y en
ellas, aunque las ideas deliroides (y las quejas
hipocondriacas) desaparecen del todo, a veces
no son criticadas tan certeramente, pues encuen-
tran una justificacion para ellas porque la rigi-
dez del pensamiento y la disminucion del juicio
critico, caracteristicas de dicha edad, lo dificul-
tan. En alglin caso se observa cémo una depre-
sion angustiosa queda por la accion del trata-
miento, durante algun tiempo, como una depre-
sion anestésica leve (“ya no tengo la tristeza de
antes, soy capaz de salir y hacer las cosas de la
casa, v no me da la pena que antes me daba por
todu..'.; pero no estoy bien, porque no tengo la
misma sensibilidad de antes; no siento como an-
tes sentia: lloran los ninos y no me importa; me
llama mi marido y me quedo indiferente.. .").
Esto no es frecuente, pues por regla general el
efecto es tan rapido y neto que se produce, como
dice SCHEIDER, una decapitacion de los sintomas.

CURSO DEL TRATAMIENTO.

Kunn ha descrito tres modos de manifestarse
la accion: una, muy rapida, desde las primeras
tomas; otra, de mejoria progresiva lenta, en el
curso de dias, y otra, subita, al cabo de una a
cuatro semanas de iniciado el tratamiento. Efec-
tivamente, he comprobado que en algunos ca-
s0s ya las primeras tomas producen una mejo-
ria durante algunas horas, mientras que en otros
la mejoria es progresiva en el curso de dias. La
tercera forma descrita por KHUN también ha
sido observada por mi en un caso en que, des-
pués de unas semanas de mejoria progresiva, a
partir de un momento determinado, el enfermo
éncuentra subitamente que esta como si no tu-
viera ninguna enfermedad. MIVELAZ confirma
estos tipos de evolucion y observa ademas me-
Jorias subitas al cambiar de via de administra-
cion. LEHMANN, refiriéndose no sélo a depresio-
nes endogenas, sino a todos los enfermos por él
*;ratados, observa que a las dos semanas hay un
44 por 100 entre curados y muy mejorados,
mientras que su nimero se eleva a 61 por 100
al cabo de ocho semanas de tratamiento. Por
tanto, es de recomendar persistir en €l aunque
10 se observe ninguna mejoria. La medicacion
no puede suspenderse aunque la sintomatologia
haya desaparecido, pues a los pocos dias se pro-
duce la recaida. Si la dosis se baja excesivamen-
';C du}‘ante el tratamiento de sostén, la sintoma-
é?ll;ilnatgoal«‘af'qce. El estado del enfermo es fa-

apreciado durante el tratamiento por-

3‘19_ la medicacién no produce hipnosis, como los
EII“\I.“S&?DS fenotiacinicos. . N

1-Fatamli§n?1d?‘ !m_mblo determinar todavia si f\.l

g O tene que durar todo lo que habia

ar la fase si fuera dejada a su evolucion
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espontanea. Pero lo que si es evidente es que
aunque el tratamiento se prolongue durante me-
ses no disminuye su eficacia, y que una vez lo-
grada la dosis de sostén la sintomatologia no re-
aparece. Algunos enfermos mios llevan ocho me-
ses sometidos a medicacion y KUHN tiene enfer-
mos cronicos que llevan ya dos anos en trata-
miento continuo.

DOSIFICACION,

Se recomiendan unas pautas terapéuticas de-
terminadas por via oral o intramuscular o aso-
ciando ambas.

Por no disponer de preparado inyectable he
usado unicamente la via oral. Inicio el trata-
miento con dosis previas de tanteo para luego
subir a la dosis eficaz que no produzca notorios
efectos secundarios. Se persiste en estas dosis
(150-200 mg.), y al cabo de dos o tres semanas
es posible disminuir para mantenerse en las mi-
nimas eficaces. Cuando la sintomatologia no re-
mite del todo es preferible prolongar el trata-
miento, pero nc subir de dosis, pues entonces
suelen aparecer algunos efectos secundarios mo-
lestos. Las dosis de entretenimiento suelen ser
sensiblemente menores que las gue fueron ne-
cesarias para lograr la atenuacion o la desapa-
ricicn de los sintomas.

EFECTOS SECUNDARIOS.

Segun mi experiencia, casi todos los enfermos
cuando toman dosis medianamente altas se que-
jan de sequedad de la boca y de ligero temblor.
Ademas, en la personas de edad suele asociar-
se un trastorno de la visién por dificultad de la
acomodacion. Estos efectos secundarios son
frecuentes y basta advertirles acerca de su ori-
gen para que no influyan en su estado de animo.
Unicamente en los enfermos de edad avanzada
esta advertencia no basta, v dado su estado de
2nimo tan labil conceden a esta sintomatologia,
provocada por la medicacion, un rango de pri-
mer grado, que en parte sustituye a la sintoma-
tologia psicética (ya muy atenuada), por lo que
en ellos es preferible evitar su aparicion em-
pleando dosis bajas. A veces también provoca
sudores abundantes o una acentuada sensacion
de pesadez en las piernas. Solamente en un caso
he observado alucinaciones visuales que cedie-
ron prontamente al disminuir las dosis.

Todos los autores que han usado este medica-
mento citan, entre las acciones secundarias, ade-
mas de las ya senaladas, palpitaciones con taqui-
cardia, vértigo, colapsos, hipotension, disnea y
diploplia. Mucho mas raramente se ha observa-
do que provoque agitaciones, aumento en la ac-
tividad alucinatoria v delirios de tipo exdgeno

INDICACIONES.

Las indicaciones de este farmaco se hicieron
en un principio para todos los sindromes depre-
sivos, tanto endogenos pertenecientes al grupo




164 REVISTA

de la psicosis maniaco-depresiva, como en otras
depresiones no incluibles en dicha entidad noso-
légica (depresiones reactivas, estados depresi-
vos de base organica como arterioesclerosis o se-
niles v reacciones depresivas en los neuroticos y
psicopatas). Estudios posteriores van revelando
que no es asi, pues su eficacia neta, indudable,
¢s en las depresiones endogenas, hasta el punto
que MIVELAZ afirma que si una depresion no se
mejora con G. 22.355 es porque no es endogena.
En los otros estados depresivos su accion no es
tan notable y constante.

KUHN ya aseguré que su indicacion funda-
mental son las depresiones endégenas tipicas,
en las cuales lo que predomina es el trastorno
vital del &nimo. LEHMANN también indica su no-
table eficacia en las depresiones endogenas y de
ellas, sobre todo, en las formas disforicas, ca-
racterizadas por ansiedad, inquietud, duda y
sentimiento de culpabilidad, mientras que en las
estuporosas, asténicas y apaticas la eficacia no
es tan rapida. Como ya he senalado anteriormen-
te, las formas angustiosas de la depresion endo-
gena son las que ceden mas rapida y espectacu-
larmente. Coincide también mi experiencia con
la de estos autores en que las formas agudas ce-
den muy bien y en que en las personas de edad
en muchos casos (la mitad segiin KUuHN) no se
logra una remision total, pero si una muy nota-
ble disminucion de los sintomas, que puede ser
mantenida con tratamiento de sostén y que per-
mite que reanuden su vida habitual.

En enfermos organicos con cuadros depresi-
vos, asi como en hipertensos arteriales angustia-
dos, el tratamiento con G. 22.355 le ha dado a
KuUHN resultados en algunos casos, pero no en
la proporcion que en las depresiones endogenas.
También LEHMANN sefiala que las depresiones
reactivas no reaccionaron tan bien como las en-
dégenas.

No hay referencia en la literatura a su efica-
cia en el cuadro clinico que conocemos con el
nombre de timopatia (timopatia angustiosa de
L. IBoR). Mi impresion es que en esta enferme-
dad, sin abandonar el tratamiento por acetilco-
lina, sedantes, etc., el uso del G. 22.355 es muy
eficaz cuando hay manifestaciones claras de an-
gustia que aproximan el cuadro a la depresion
angustiosa, sea como inquietud o como sintoma-
que con sintomas timopaticos puros es cuando la
timopatia se manifiesta mas como subdepresion
que con sintomas timopaticos puros es cuando la
acetilcolina es menos eficaz (y la indicacion del
electrochoque cuesta trakajo hacerla por la mis-
ma falta de violencia de los sintomas), es por lo
que el G. 22.355 resulta de indudable interés en
la practica.

En un caso de depresion cristalizada grave en
la cual habia factores endégenos y reactivos, el
G. 22.355 me dié notable resultado.

RESULTADOS.

En los primeros 40 casos de estados depresi-
vos de varia naturaleza tratados por KuHN vid
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que era eficaz en cuatro quintas o treg Cuarty
partes de ellos y que esta eficacia es C“l‘aciﬁﬁ
completa en un 25-50 por 100 de los Casos y g
el resto una mejoria notable. Muchos de estg
enfermos eran formas cronicas en las que habjy,
fracasado el electrochoque, la insulina, la clorf
promacina, ete., ete. El siguiente informe, cp,
nologicamente, pertenece a LEHMANN, ¢l cual dy
resultados semejantes de curacion en tres cygy.
tas partes de los casos de distintos tipos de dg.
presion con G. 22.355.

En el reciente Congreso Internacional de P
coterapia, de Barcelona, presentamos comunieg.
ciones sobre este tema varios autores, y entop.

ces se vio que si la valoracion de los resultady |

se hace refiriéndose iinicamente a los casos diag-
nosticados de depresion endogena, la eficacia e
mucho mayor. Asi, MivELAZ did: 52 por 100
curaciones, 42 por 100 de mejorias v 6 por 100
de fracasos. SCHEIDER, MARTi-GRANELL y PERi-
1 LADA dieron resultados semejantes. La eficaci
es tan notoria que los autores creen, como dije
antes, que si una depresion no mejora con ¢
G. 22.355 puede dudarse de que sea endogens
pura.

Mi experiencia, realizada en su gran mayoria
con depresiones endogenas puras, cuyos resume
nes publico a continuacion, confirman estos re
sultados, pues de 20 casos hubo 75 por 100 de
curaciones, 15 por 100 mejorias notables y Il
por 100 de fracasos.

Us0 EN LA ESQUIZOFRENIA.

Tengo poca experiencia ain del empleo del
G. 22.355 en esta enfermedad, pero es digno de
resumir lo que dice KuaN después de tratar 200
casos. Observa que las formas agudas declinan
con este farmaco hasta la remision completa de
modo similar a como lo hacen con clorpromack
na; las seudopercepciones auditivas se alejan y
disminuyen de frecuencia; se desvanece la par
ticipacion afectiva en las ideas delirantes. Como
con la clorpromacina también hay casos en los
que s6lo produce una disminucion de la resonar-
cia afectiva o desaparece la angustia, pero Ios
sintomas esquizofrénicos permanecen igual 0 al
perder carga afectiva se ponen més claramentt
de manifiesto. Respecto a esquizofrénicos ¢
nicos ha observado mejorias en algunos en 1o
cuales habian fracasado otras terapéuticas, ¥
que indique en qué formas clinicas estos efec-
tos son mas notables o frecuentes. Respecto @
enfermos estuporosos, dice que esta sustanci
cjerce las acciones “més diversas e incomprel
sibles”, pues unas veces el estupor declinaff
cede, mientras que otras se intensifica durant®
o después del tratamiento.

Por estas observaciones de Kunn y por alg¥
nas mias, mucho menos numerosas, se puede &
perar que este firmaco sea util en determind
formas clinicas de esquizofrenia.

.

-
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ASOCIACIONES MEDICAMENTOSAS.

El medicamento puede ser asociado con gltros
farmacos y con electrochoques. Al principio de
qu uso en casos rebeldes se asocio al electrogho-
que con buenos resultados (algin autor senala
que aquellos casos que no ceden con el G. 22.355
tampoco lo hacen por el electrophoquo_l .

La asociacion con clorpromacina es util por el
ofecto hipnotico de esta mefiicaci(m en los casos
que hay insomnio y angustia.

MODO DE ACCION.

Es desconocido. Segin LEHMANN, no produce
ningun efecto sobre la cant‘idad de semtouin_a
cerebral y por tanto su accién no puede expli-
carse como con la iproniacida, por una inhibicion
de la mono-amino-oxidasa. KUHN no cree que la
gecion del G. 22.355 consista en provocar una
excitacion que antagonice la inhibicion depre-
giva, entre otras razones porque hay muchas
sustancias excitantes que no tienen accion an-
tidepresiva.

La experiencia clinica da la impresion de que
este nuevo medicamento empieza a actuar como
antiangustioso, lo que en cierto modo recuerda
la accion de la clorpromacina, con la diferencia
de que no tiene accién hipnética como ésta y en
seguida actia sobre las causas (desconocidas
hoy) de la depresion vital.

El resumen de los primeros 20 casos que he
tratado es el siguiente:

Caso nim. 1. Historia clinica ntm. I1-125. 1. B, de
sesenta v seis afios, hembra. Tuvo la primera fase hace
cuarenta afios v la segunda hace veintiocho. Ambas du-
raron seis meses; lloraba mucho y no tenia dnimos para
nada. En 1933 (tercera fase) enfermé otra vez; lloraba
angustiada, confusa, ideas de pobreza y ruina y al cabo
de diecisiete afios (en 1950) stibitamente se pone normal.
Permanece asi siete afios: contenta, animada, con ganas
¥ dnimos para todo, con buen apetito y buen suefio, sin
que ningin contratiempo le haga mella. Stibitamente, en
septiembre de 1957, se pone muy mal: angustiadisima,
ideas de ruina y de falta de tiempo, a veces confusa, no
duerme, no come y se desmejora rapidamente. La traté
entonces con una cura suave de clorpromacina que la
hace dormir y disminuye la angustia, pero no asi la inhi-
hicién, pues continia inmévil, ajena a todo y sin apenas
hablar, y cuando lo hace es sobre sus ideas depresivas.
En diciembre de 1957 se trata con electrochoques (con
Succinileolina y respiracién forzada, pues tenia signos
electrocardiogrificos de miocardosis), quedando trangui-
la, aunque inhibida; pero al mes de terminada la serie
Féaparece rdpidamente la angustia, sin que sean eficaces
neuorolépticos y barbitiricos. A primeros de febrero de
1958 se comienza con G. 22.355, siendo la evolucién la
Siguiente: Dia 8: Con 75 mg. tiene ratos muy buenos y
;Z‘r‘:‘ l"m.\' intranquila. Dia 9: Se despierta intranquila,
realiz;mg'-).hme proyectos de salir, que efectivamente
Dia 10 T‘“’_Qll?_sc le ha quitado el humo de la cabeza.
ble, pero oma 125 mg. Duerme bien, se despierta apaci-
bien. pemprlbi el d_m algo ml:mnqullaﬁ Dia 11: IDuez'm(_'
150 mg. I)ipa?d _El du_i }‘al‘::ld:.l. aunque sin angustia. 'I‘om.n
mal, "{“Sil-n;zi 2;1 Por la manana tiene una actividad nor-
tarde 11.‘:1(«;“? {desde s"aptimnln"e_nn haecia nada). Pm la
mos, Dia 1-_;_%31;':'1.:1:1 intranquilidad. Tomé6 125 miligra-
mal, Dia l‘<1.> (ﬂn 125 mg. duerme bien y pasa el dia nor-

¢ Con 150 mg., algo callada y con frio. Dia
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15: Temblona, con frio y callada. Sélo tomé 100 mg. Dia
16: Muy intranquila. Tomé 125 mg. Dia 17: Con 150
miligramos duerme bien y actividad normal. Continta
el curso con esas pequefnas oscilaciones hasta el dia 22
(quince dias de iniciado el tratamiento), en que la remi-
s16n de los sintomas se hace definitiva. Desde entonces
(ocho meses) sigue con tratamiento de sostén (oscilante
entre 25-100 mg.) sin ningun sintoma. Una vez que gque-
dé sin medicacion la sintomatologia reaparecié durante
unos dias. Diagnéstico: Depresion endégena angustiosa.
Resultado: Remision bajo tratamiento de sostén.

Caso num. 2. Historia clinica nam. II-193. J. M. M.,
hembra de setenta afios. De muchacha tuvo una fase de-
presiva leve. En febrero de 1957 tuvo dos crisis de exci-
Ltacién nerviosa y empezé con ideas y pensamientos tris-
tes, e idea de suicidarse, muy reiteradas; estaba parada
v apenas hablaba. Abandond toda relacién social y fami-
liar, asi como sus quehaceres habituales; decia: “No ten-
go sosiego, tengo excitacion todo el dia con eso de que
voy a hacer algo contra mi”. En mayo es sometida a cura
de suefio por clorpromacina, que atentia los sintomas diu-
rante unos meses. En noviembre la sintomatologia ha
reaparecido con la misma intensidad. Es sometida en-
tonces a electrochoque, con sucecinileolina y oxigeno con
respiracion forzada, pues habia padecido un infarto de
miocardio; la sintomatologia se atentia, pero hay un
gran sindrome amnéstico. En fehrero de 1958 toda la
sintomatologia ha reaparecido y se comienza tratamien-
to con G. 22.355 en la forma habitual: hasta la desapa-
ricién de los sintomas toma 225 mg. diarios; a las tres
semanas los sintomas han desaparecido; ella no habla
espontdaneamente de su idea de suicidio, estd locuaz, ha
recuperado su actividad en el trabajo v en las relaciones
sociales: duerme bien. Al preguntarle por sus ideas dice
que algo tiene, pero sin importancia. Estd con dosis de
sostén de 100-150 mg., ¥ si se sube la dosis aparecen
subsaltos musculares y contracciones fibrilares de los
miusculos labiales. Lleva siete meses de tratamiento y
se mantiene normal. Diagnéstico: Depresiéon endogena
cronica, inhibida, con ideas de suicidio. Resultado: No-
table mejoria.

Caso num. 3. Historia clinica H. P. - F. C. A, de
cuarenta y dos afios, hembra. Comienzo reciente, Segun-
da fase. Desde hace cuatro meses llora: casi siempre estd
rezando angustiada; “Estoy triste porque me voy a con-
denar, me vienen ideas malag y creo gue ofendo a Dios
con esto”. Sin conciencia de enfermedad; muy angustia-
da. Teme que la tiren al mar, que la echen veneno en la
comida. Veia a la Virgen de Lourdes. Creia que estaban
crucificando a su hijo. Ha intentado suicidarse tres ve-
ces. Hay dias que estd muy triste, pero callada y retrai-
da. Dice que ya no puede vivir en el mundo. Ella tenia
la culpa de la crucificacién de Cristo. El 17 de abril de
1958 comienza con 200 mg. de G. 22.355. A los diez dias
la enferma estd tranquila y sonrie. Se queja de no dor-
mir, Hay buena empatia. Dice: “Todo aquello eran ideas
mias”, Contintia con la misma dosis hasta el 12 de mayo
sin tener ninguna sintomatologia. Suspende totalmente
el tratamiento y a los veinte dias recae con el mismo
cnadro. Un nuevo tratamiento con las mismas dosis en
diez dias la hace recuperarse totalmente. En controles
posteriores la enferma sigue normal. Diagnéstico: De-
presién angusitosa aguda. Resultado: Remisién total
bajo tratamiento de sostén.

Caso niim. 4. Historia clinica II-295. B. C., de seten-
ta y un afios, hembra. Comienzo, tres meses antes. Se
pasa el dia sentada, “igual que una tonta”. No duerme
nada: dice: “Si no amaneciera”. Quiere morirse, “asi no
daba trabajo"; a veces se impacienta por cualquier cosa;
dice que no tiene apetito, pero come sin tino: no bebe
agua; cree gque va muy estrefiida; no quiere ver a sus
familiares ni se interesa por ellos: no sale: muy triste ¥
apagada. Hace treinta afios tuvo otra fase igual que
duré ocho meses: lloraba mucho. Otra fase igual hace
quince afios. Hasta los siete dias de tomar 200 mg. de
(. 92.355 no se nota ninguna mejoria. Después comien-
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za mayor actividad y una disminueién en sus quejas. Al
mes de tratamiento hace una vida activa y quedan pe-
quenas quejas somaticas. Sigue sin conciencia de enfer-
medad. A los tres meses su estado es igual. A los cuatro
meses no hit}’ quejas somaticas y critica su estado an-
terior. Diagndéstico: Depresion endégena inhibida. Re-
sultado: Remision bajo tratamiento continuado

Caso nam. 5. Historia clinica num. II-296. M. L. M.,
de veintiséis afios, hembra. Embarazada en cuarto mes.
Comienza hace dos meses muy angustiada. Crisis angus-
tiosas intensas con opresion precordial preferentemente
nocturna, tristeza e ideas de suicidio; estd convencida de
que morird a la cuarta falta menstrual. Fué tratada con
tres electrochogques, pero no le pusieron mas por temor
al aborto. Este tratamiento la mejoré algo. En mayo de
1958 comienza con G. 22,355. La mejoria es progresiva.
A los tres dias de tomar 150 mg. dice: "Aunque mis
ideas son tristes, las controlo mejor; ahora sélo cuando
me despierto es mi cabeza un caos, pues luego paso el
dia mejor y he hecho algo de labor”. A los cuatro dias
“Voy mejor; algiin rato estoy triste, pero
alegre; antes todo me daba tristeza vy
"arrebatos” de angustia han desaparecido. Al cabo de
unos dias el matiz de su depresiéon se ha tornado de an-
gustioso en “No
nada; no me encuentro a mi misma"; las
son distintas: “No tengo alegria por tener el
siento afecto por los demas”.
ligramos y desde entonces la enferma se expresa con vi-
vacidad. no esta triste, sale de paseo y ha re
su actividad gin embargo “Aunque no
tengo tristeza, no tengo la alegria .v el bienestar de an-
tes", ContinGia con tratamiento de sostén con esa sensa-
ci6n de falta de resonancia de los afectos, pero haciendo
vida normal. A los : ieses de iniciado el trata-
miento contintia con falta emocional y
hay una reaparicid
rar fuertes dosis (¢
néstico: Resultado
poral y luego atenuacién de los sintomas.

dice olros

ahora no". Los

anestésico: experimento

Se sube la dosis a

iperado

social; aflade

resonarndcia

le su tristeza que no

diarios) de G

ustiosa

\h-_ﬁ-!.-;u tem-

Depresion

Caso num. 6. Historia clinica nam. II-232. M. A. F,,
de cuarenta y ocho afios, hembra. Desde hace cuatro
anos tiene “atontamiento de cabeza" y cada vez va a
peor; actualmente apenas puede tener abiertos los ojos
porque se marea; el “atontamiento” es muy intenso,
como si tuviera ganas de dormir o estuviera distraida:
“Voy por la calle y no me doy cuenta, como una sonam-
bula, como si no estuviera donde estoy, atontamiento en-
tre los ojos, como si quisiera tener los ojos cerrados, la
cabeza no fija, sensacién de inseguridad"; cefaleas fre-
cuentes. Duerme mucho, pero con pesadillas angustio-
sas, y le cuesta mucho levantarse por las mananas. Unos
dias muy triste y otros irritable. No tiene ganas de ha-
cer nada. Tratada durante dos meses con acetilcolina
intravenosa en la forma habitual, mejoré algo al princi-
pio; pero luego resultd ineficaz y ademés aparecieron
crisis angustiosas intensas y mucho decaimiento. El
G. 22.355 a dosis de 200 mg. produce en seguida una me-
joria progresiva: “menos nerviosa, menos mareos, des-
aparecen los arrebatos”. A los veinte dias de iniciado el
tratamiento toda la sintomatologia ha desaparecido.
Dignéstico: Subdepresion timopética crénica. Resulta-
do: Remisiéon bajo tratamiento continuado.

Caso nam. 7. Historia clinica I1-309. L. M. C., de
cincuenta v un afos. Comienzo hace dos afios en curso
progresivo. Angustia precordial como plancha que opri-
me de madrugada. Frio y desaz6n en los brazos. No tie-
ne tranquilidad. Desaz6n como esperar una mala noticia.
Duerme mal, pues se despierta con angustia. No tiene
“impulso para hacer nada”. Anorexia. Con sedantes y
neurolépticos no ha tenido mejoria, pues se adormila,
pero no se quita la angustia. Atardaxicos, ténicos. eteéte-
ra, fueron inhtiles. Comienza tratamiento con (. 22.355
y acetilcolina. Desde el comienzo la mejoria es notable;
a los siete dias tiene una pequefia recaida; pero luego
persiste la desaparicién de los sintomas con 250 miligra-
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mos. Desde hace cuatro meses continta sin 5i11101!lal«,10
gia, mantenida con dosis de sostén de 150 mg Dillgn.jx:
tico: Depresion timopditica encronizada. Resultadg: Re
misién bajo tratamiento. .

Caso num. 8 Historia clinica num. 1I-325, G, V. §
hembra, Desde hace ocho anos “"«’nEL:;
Durante los Fone mugl,
peor. Llora, esta triste, esta muy paradda, no hace nady
en la casa, apenas habla y no duerme. A veces se inguie.
ta y angustia v entonces llega a golpearse. Se Yueja de
cefalea, temblor y como un pbicho en la cabeza, Ay L_:;
temporadas mejores se preocupa por todo, Ténicos, Vita.
minas, ataraxicos y neurolépticos apenas le hacen efi.
to. Tras unas dosis de tanteo con G. 22.3565, a los Slelg
dias de tomar 225 mg.
recuperado su actividad, duerme bien v estd menos Lris.

de setenta anos,

sintomatologia. VIernos se

no tiene crisis de anstedad, Jy

te. Continuan sus quejas somdticas, la cefalea vy Yol
bicho”. A los vei
han desaparecido, aunque continuan, muy atenuadas, las

quejas somaticas.

1le dias todos los sintomas depresivos

Contintia con tratamiento de SO8lén
Diagnostico

Notable mejoria

Depresion endogena cronica. Resultady

Caso num. 9. Historia clinica
cuarenta Yy Dresd

dece artritis reumatica grave que le

11-303. E. Z, de

Cinco anos, varon Nace diez anos pa-
Incapacita para ¢
Il'lihi'ljll 5!1.'Il-}1!'t- llevo su entermedad con resignacion,

pero desde hace seis meses enipiezan

vslias ner

viosas, que se agravan progresivamente, Tiene

una gran
angustia, gque se manifiesta por parestesins abdoming

les intensisi

148 y crisis de taquicardia
Mareos

sis clasificadas como hipoglucémicas, gue

N0 duerme LG

pasa la noche paseando anorexia intensa, cri

combale con

ingestion de azucar cada dos horas. Ha sido visto por

multitud de internista sS0lo end somatica

ueniran

8, que

mente la artritis reun a grave. ldeas de sulcidio. El

estado de animo es desesperado por la intensidad de las
crisis angustiosas. Los neuroléplicos con barbitiricos dis-
minuyen algo su ansiedad y mejoran el suefio. Cuando &

dichos medicamentos se anade G. 22.3 (150-200 mili-
gramos) toda la sintomatologia desaparece en el espa-
cio de un mes. Desde hace cuatro meses el enfermo con-
tinta tranquilo con dosis suaves de sostén de G. 22355
¥ neurolépticos nocturnos. Diagndstico. Depresion an-
gustiosa con componentes reactivos. Resultado: Remi-
sion.

Caso nam. 10. Historia clinica 1I-347. C. A., de cua-
renta y cinco afos, hembra. Comienza hace siete meses
con intensa tristeza y llanto, Soplido continuo fuerte en el
oido derecho, que le inquieta mucho. Algunos dias tuvo in-
tenso mareo, en el que las cosas le daban vueltas; pero
esto ya le desaparecio, La sintomatologia se acentua pro-
gresivamente: no tiene 4&nimo para nada, llora por la me
nor cosa, las piernas “no me sostienen"”, ha perdido mu-
cho peso, estd muy decaida, sélo puede estar en la cama
Ha sido tratada con vitaminas, tonicos, hipndticos y neu
rolépticos ien pequeias dosis) sin resultado. Cuando &
vista por primera vez llora, no puede contener su llanto
angustioso, se queja del soplido en el oido, duerme muy
mal, “ni me puedo quedar traspuesta”. Tiene crisis 4
desesperacién en gue se pellizca y golpea. Después de
unas dosis de tanteo con G. 22.355, a los cinco dias de lo-
mar 150 mg. estd mejor: no llora, duerme mejor |tn_|m3
barbitaricos y clorpromacina, que antes eran inefica-
ces), se queja del soplido de oido, “que aunque estd I}iés
suave no ha desaparecidod4. La mejoria sigue progresivi:
mente v con 175 mg. toda la sintomatologia desapareet
en un mes. Diagnostico: Depresién enddgena aguda. Re-
sultado: Remision con tratamiento continuado.

Caso ntim. 11, Historia clinica nam. T1-150. G. By de

cincuenta vy tres afios, hembra. Desde 1944 ha tenido
muchas fases que cedian bien con electrochogues.
periodos interfase son cada vez mds breves, pues la pr
mera vez estuvo tres afios bien y ahora va le han pues
ocho tandas de electrochoques y no tiene mejoria. La s
tomatologia siempre es la misma: se siente incapaZ paré
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10 puede realizar ningin trabajo, pues cualquiel_‘
nto le cuesta un esfuerzo enorme; no puede ni
hacer cuentas simples; no duerme, tiene ahogos que le
«uben a la garganta y cefalea y anorexia. (Eunndo es ob-
;ervmtu por primera vez en febrero de 1957 gl estm_io_de
i;, enferma es mas timopatico que de depresion inhibida
jatontamiento de cabeza después rlr_: comer, cefalea, aho-
08, 'm1prvsinnnhilidurl por pequenas disputas, mareo,
ff'.m,‘“n:-in y en segundo plano los smt.nm:ls de inhibi-
cion). Fué sometida r-ntgpces a Lr'atalmento por acetil-
colina intravenosa gue dio l_mm) :'osult_adn, pues durante
unos meses la sintomatologia tlm_up:ltl{'ﬂ mejord mucho.
Unos meses después I'r‘v:l(-_c'rm sintomas, principalmen-
te de inhibicion psicomotriz, v es _tratarla con o!er:l.l_'o-
chogques intensamente, que solo consiguen ale:?u;_u' la sin-
tomatologia mientras dura el sindrome orgdanico, pues
en seguida recae con sintomatologia semejante a sus
fases anteriores (incapacidad motora y mental). Fué so-
metida durante veinte dias a tratamiento con 250 mili-
gramos de G. 22.355 sin resultado. Diagnédstico: Depre-
sién endégena, cronica, inhibida. Resultado: Fracaso de
un tratamiento de veinte dias con G, 22.355.

todo, T_
movimie

Caso num. 12, Historia clinica num. I1-283. T, F. LL,
de cuarenta v cuatro afios, varén, Comienzo siubito hace
geis meses, pero desde hace tres mucho peor. Ahogo,
que le impide estar en su casa; tiene que estar en ia
calle, donde se pasa la noche andando. Gran tristeza,
“sin estimulo de vivir, llorando siempre, he perdido mi
actividad”. Ha abandonado sus ocupaciones, tiene umn
gran pesimisino y por la presiéon que tiene en regién
precordial y brazo izquierdo cree gque su muerte esta
proxima; “angustia permanente en el estémago, que se
extiende a las manos..., invadido de ftristeza". Piensa
que, como su abuelo, se volvera loco, pues nota “irreali-
dad de Ias cosas, extravios como si no fueran familiares,
creo morirme”. Algunos dias estd mejor, pero “no pue-
do sobreponerme”. Fué tratado durante dos meses con
meprobamato v acetilcolina intravenosa sin resultado.
Durante unos dias toma G. 22.355 y mejora mucho, pero
suspende el tratamiento y recae. Reanudado el trata-
miento con 200 mg. diarios se mantiene completamente
normal degde hace cuatro meses. Diagnéstico: Depresién
angustiosa aguda. Resultado: Remisién por tratamien-
to continuado.

Caso num. 13. Historia clinica num. II-293. 8. A, de
treinta y siete anos, varon. Desde hacia ya afios cual-
quier contrariedad le producia una sensacion mortifican-
te, "como si tuviera que rectificar”. Se le fijaban los pen-
samientes tristes y “no se podia defender”. Durante afios
pensé que tenia un cdncer en labio. Hace cinco meses
que muri6 su madre y desde entonces mucho peor; duer-
e muy mal; una venda en la cabeza que le oprime v
produce descargas nerviosas por columna y piernas, y
sobre todo muy angustiado y triste con sus ideas de cul-
pabilidad; que sus hijas van a tener una enfermedad
fental y que él tiene la culpa de la muerte de su madre
Porque no se ocupé de ella. Estas ideas “se fijan” y le
dngustian mucho. Durante un mes es tratado con elec-
trochoques, mejorando algo. El mes siguiente es tratado
fon electro y G. 22.355 (150 mg.), mejorando notable-
mente, El tercer mes toma sé6lo G. 22.355 y se reintegra
@ Si trabajo remitido. Al comienzo del cuarto mes baja
4 50 mg. de G. 22.355 por escasez de medicamento y
Vuelve a estar triste v muy preocupado; llora y duerme
mal, La elevacién de dosis hace desaparecer los sinto-
lula_s‘:\' actualmente estd alegre y desempefia todas sus
clividades. Diagnostico: Depresién endbgena con ideas
de culpabilidad, lesultado: Remisiéon bajo tratamiento.

(;(\l l.itz?l,[fm’,“" 4. Historia ciinica nim. II-86. M. C. S.,
Inquietud “;.'_m”s' hembra, Prime 'a'fase hace dos afios:
S casa ol I.ISLEZ-“' gran P!'mc-npa.mé_n por el estado 'de
tioos l(('u ._“15:0111{110, n‘nlu_(!:l. con :wetllcolztmy I'I.(-Tll!‘()}e{)-
en dos nélg ‘sua\e‘dc sueno con rlorprnmac:r}a) mejora
Somnio \.' I;:' Pero no totalmente, pues persisten el in-
la sintomatol preocupaciones. Durante dos_lul'los pade:-ce

Ogiz atenuada (tomando atardxicos e hip-
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néticos) hasta hace dos meses, en que de nuevo la sin-
tematologia aumenta; insomnio pertinaz, tristeza, aban-
dono de sus quehaceres, gran preocupaciéon por sus hi-
Jos, a los que no deja salir ni al colegio, La repeticion
de tratamientos anteriores no da resultado. A las dos
semanas de tomar G. 22.355 en la forma habitual sus
sintomas se atenuan y a los treinta dias todo ha desapa-
recido. En controles posteriores, durante seis meses, con-
tintia remitida. Diagnéstico: Depresién endégena. Re-
sultado: Remision con tratamiento continuado.

Caso nam. 15. Historia clinica nim. II-328. F, B, J.,
de vemticinco afios. Hace un afio, al limpiar los crista-
les de una ventana, le vino la idea de que se caeria o se
tiraria; tuvo durante dias “ansias o nduseas” y pensaba
que se tiraba. Esto se amortigué un poco, pero desde
hace un mes le ha empezado mds fuerte: “ganas de ti-
rarse”, insomnio, anorexia, nduseas, mareo, agotamien-
Lo, pues no puede ni subir las escaleras. “Me viene esa
idea y se me queda grabada en el pensamiento y empie-
zo a llorar”. Muy triste. Comienza tratamiento con 150
miligramos de G. 22.355 y en pocos dias el cuadro re-
mite, En control durante dos meses signe normal. Diag-
nostico: Depresion enddégena aguda. Resultado: Remi-
sién.

Casgo num. 16. Historia clinica nam. I1-289, B, O, S.,
de cuarenta y seis afios, hembra. Lleva diez afios "sin
dormir”, sobre todo en verano. Hace seis afios estuvo
como ahora y fué tratada con electrochoques, quedando
bien. Desde hace dos meses se encuentra mal; incapaz de
hacer las cosas, de lavarse, efc.; permanece guieta, sin
ocliparse de nada; estd muy triste y angustiada; de dia,
pero mas de noche, con un “jay! continuo”, de modo que
apenas habla de otras cosas: solo quejarse. Tiene pesa-
dez en las piernas y molestias precordiales. Se trata con
doce electrochoques y la sintomatologia remite, pero esto
solo dura seis dias, pues entonces empieza de nuevo con
la misma sintomatologia. Permanece en este estado quin-
ce dias, iniciindose entonces tratamiento con G. 22.355.
La mejoria es progresiva: Desaparecen primero la in-
guietud y los ayes, va durmiendo mejor {toma barbitiri-
cos, pero antes eran ineficaces), la inhibicién s6lo es ma-
tutina, pues por las tardes habla v se mueve algo. Toma
250 mg. Se sube a 275 mg v la mejoria sigue prosperan-
do, pero aparecen unos sintomas que nunca habia leni-
do, v aunque se encuentra mucho mejor y no la preocu-
pan, pues los cuenta riendo, parecian debidos a una hi-
perdosificacion. Consisten en que al pasar por la puerta
de un cuarto oscuro mira y ve distintos objetos (unas
bolsas con ravas, ete., ete.), entra para cogerlos y en-
tonces ve que no hay nada. El otro consiste en que es-
tando en la cama tres marnanas ha alargado la mano para
coger la carta u otro objeto que creia le daba su marido
y al hacer el movimiento se daba cuenta de que no habia
nada. Se disminuye la dosis. Aparte de esto sigue mejo-
rando y s6lo le queda una falta de decision para hacer
las cosas. A los treinta v dos dias de tratamiento, de
pronto dice: “Qué bien me encuentro”, y desde entonces
ha recuperado su actividad y su bienestar habitual. Diag-
néstico: Depresién endégena inhibida. Resultado. Remi-
sién bajo tratamiento continuado.

Caso num. 17. Historia clinica nam. II-330. L. L. A,
de treinta vy cuatro afios, hembra. Hace dos meses co-
menzd con mareos, cefaleas y dolores de oidos acentua-
dos (éstos los padece desde hace mucho tiempo, por tener
otitis cronica). Hace un mes, con un mareo, cayo al sue-
lo con el cuerpo flicido, daba sacudidas con el vientre v
perdié (?) el conocimiento ¥ al recuperarse se guejaba
de cefalea v dolor de vientre. Tuvo que guardar cama
por el malestar, los mareos y los desvanecimientos; ape-
nas dormia y se despertaba asustada por los estremeci-
mientos del vientre. No podia ni levantar la cabeza de
la almohada por el estado vertiginoso. Estd muy triste,
muy inhibida y apenas habla. Con voz tenue se queja de
pre'sién en las mufiecas, de cefalea y dolor en la fosa ilia-
ca. Le han dado barbittiricos, meprobamato y benactici-
na sin que encuentre alivio. A los veinte dias de tomar

ey
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G. 22.355 (150 mg.) desaparecen los estremecimientos
del abdomen y sigue triste; llora y dice que se va a mo-
rir. La sintomatologia sigue mejorando en pocos dias,
dice que no tiene ahora tristeza; Al mes
toda la sintomatologia ha remitido y hace vida normal
Diagndéstico: Depresiéon endégena aguda
mision con tratamiento continuado

s6lo desgana.

Resuliado: Re-

Caso num. 18, Historia clinica num. I1-329. L. O. M
de cuarenta v seis anos, hembra. Hace
pezd con cansancio y nerviosidad, arcadas, t«
ba mucho trabajo y tenia mucha

tres meses enm-
wlo le costa-

tristeza; no dormia

nada, se quejaba de ahc lloraba por cualquier cosa
y de repente un dia, al irse a dormir, le entréo una gran
asfixia, mucho mareo y arcadas, se le iba la vista y cre
vé que se moria. Desde entonces no duerme, esta muy
intranquila e inquieta, pues no cesa de moverse y que-
jarse y con horror a las noches por la “asfixia” que le
da. No come v no puede trabajar. En la primera obser-
vacién esta inquieta, con mirada brillante, ojos promi-

nantes v temblor de manos, encont lo un
mo basal de 76 por
con sedantes v vincidol.
este tratamiento, pero
mienza tratamiento con G.
dias estd mas tranquila, mas
mas apetito y d
un cambio extr
te la

mes vy

metabolis

100; se le L
Dut
apenas

P mejor
dinario. A lo

sintomatologia ha des
1
t

medio estda normal en los cont

mo basal sigue en 75 por 100, D Doy 3
endégeia aguda sultado: Remi

(La asociacion d 1 -1r.‘i n': n n metat
lismo basal alto y sig lo cual
es raro en clinica—merec eciales

::1{11 ado)

10 hago por no ser '.'-.'.:_':'1!‘

Caso nim. 19.
cincuenta v ocho afos
do v todo le
una crisis de

peor, pues yva ||'\ el i | i iy 114 ¢
ne a todo, almqn(‘ en concreto no sabe a qu( ' No guiere
ver a los amigos, llora mucho, no quiere comer; sélo
dice: “Si Dios se acordara de mi... v terminar”. Apenas

come y ha perdido peso. No puede seguir una conversa-
cién y no puede trabajar, pues tiene inseguridad en todo
lo que intenta hacer; “me falla la memoria y éste es el
miedo que tengo a perder la razén”. No duerme ni con
barbituricos. Todo es desagradable; cree que todo va a
fallar, aunque no hay ningnan motivo para preocupacio-
nes econdémicas. “Desearia la muerte”; alguna vez pen-
s atentar contra su vida. Tiene crisis de taquicardia e
hipertension arterial. El tratamiento con G. 22.355 ate-
nua la sintomatologia, que luego casi han remitido en un
mes de tratamiento. Diagndstico: Depresion endégena.
Resultado: Notable mejoria en un mes de tratamiento.

Caso nam. 20. Historia clinica nim. 1I-333. 8. C,, de
sesenta y ocho afios, varén. En 1933 tuvo la primera
fase, que durd seis meses. Desde hace muchos meses cree
que tratan de perjudicarle, preocupado por todo, "de
nada hace mucho”. Esto se ha ido acentuando, y desde
hace meses apenas duerme, estd muy triste y preocupa-
disimo constantemente por dos cosas sin importancia
que han sucedido en su oficina. No para de darle vueltas
a estos problemas y no sabe hablar de otra cosa:
pre se va a lo peor. Dice: “Se me nubla el cerebro y no
veo la forma de actuar”. “Estoy tan nervioso porque las
preocupaciones se engrandecen”. Apenas contesta. "Esta
metido en sus pensamientos”, como ausente; no tiene vo-
luntad. A los doce dias de tratamiento con (G, 22,355 dice
“Aquellas obsesiones no son tan profundas, pero Llh
ideas subsisten”. Duerme muy bien (toma también clor-
promocina por la tarde). A los veinte dias dice: "Las
ideas han desaparecido: me dieron ideas muy feas”. En
controles posteriores estd remitido. La pesadez de pier-
nas que notdé con dosis altas va ha desaparecido. Diag-
ndstico: Depresion enddégena. Resultado: Remision con
tratamiento continuado.

siem-

CLINI(

‘A ESPANOLA

15 Iebrarg 1085
RESUMEN.

De las experiencias clinicas realizadas por vy,
rios autores y de las propias se de llllu que yp
derivado imino-dibencilinico, el G. 22.355, eg de
un interes extraordinario en }-su;uml!m porgue:

1. Tiene una gran eficacia en las depresio.
nes endogenas, que hasta ahora escapaban g |y
accicn de los psicofarmacos. Tanto las forma
agudas como las eronicas curan o mejoran rapi.
damente en porcentajes eclevados; remisiones
(con tratamientos continuados) de 52 a 75 por
100, mejorias notables de 15 a 42 por 100 y fry.
casos s6lo de 6 a 10 por 100. ElI medicamenty
produce una decapitacion de los sintomas y SIS
tituye con ventaja al electrochoque, :

< Su eficacia en otros estados depresivos
no pertenecientes a la psicosis maniaco-depresi-
va no es tan notable ni constanti

3 Es LtOxX1C0
sus acciones secundarias, que

poco no obstante lo l‘lli{], por
requleren un cor
trol cuidadoso, no debe ser empleado sin un diag-

nostico previo exacto.
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SUMMARY
From clinical trials carried out by several

workers and from those of the present writer
it is concluded that an imino-dibenzyl deriva-
tive, G 22.355, is of remarkable psychiatric in-
terest for the following reasons:

1. It is extremely effective on endogenous
depressions which had hitherto eluded the
action of ;%vchndtuq% Both acute and chronic
forms cure or improve rapidly in high percen
tages: regressions (with sustained treatment)
in 52 to 75 per cent; remarkable improvemen
in 15 to 42 per cent; failure in 6 per cent only
The drug results in a jugulation of symptoms
and replaces electroshock to advantage.

2. Its efficiency on other depressive cond-
tions not belonging to manic-depressive pS}'ChU‘
sis is not so remarkable or consistent.

3. It has a low toxicity, despite which it
should never be used without a previous exact
diagnosis owing to side-effects requiring car®
ful control.

ZUSAMMENFASSUNG

Aus der
sowie aus

Erfahrung verschiedener }f&utm"?]:1
eigenen klinischen Versuchen geht
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hervor, dass dem Iminodibenzylderivat G. 22.355
eine besondere Bedeutung in Psychiatrie zu-
kommt und zwar aus folgenden Griden:

1. Grosse Wirksamkeit bei endogene De-
pressionen, welche bis jetzt der Wirkung von
psychopharmaka entschliipft sind. Eine Heilung
oder rasche Besserung ist sowohl bei akuten als
auch chronischen Formen in einem hohen Pro-
sentsatz der Fille zu beobachten; Remissionen
pei fortlaufender Behandlung in 52 bis 75 Pro-
sent: bedeutende Besserungen in 15 bis 42 Pro-
gent: Fehlschlagen der Behandlung bloss in 6
pis 10 Prozent, Das Medikament bewirkt einen
jihen Abbruch der Symptome und ersetzt vor-
teilhaft den Elektroschock.

2. Bei anderen, nicht zur manisch-depressi-
ven Psychose gehirenden Depressionszustinden
ist keine so ausgepridgte und auch keine so
konstante Wirkung zu beobachten.

3. Wenngleich von geringer Toxizitit, so ist
das Mittel doch wegen seiner Nebenerscheinun-
gen nicht ohne vorhergehender genauer Diagno-
se¢ und vorsichtiger Kontrolle anzuwenden.

ANTAGONISMO FARMACOLOGICO ENTRE

DIMETILAMIDA DEL ACIDO N-CROTONIL-

A-ETILAMINCBUTIRICO Y DIMETILAMIDA

DEL ACIDO N-CROTONIL - A - PROPILAMI-

NOBUTIRICO Y ACIDO DIALILBARBITU-
RICO

Z. Marcos IBANEZ RIvVas.

Catedra de Farmacologia de la Facultad de Farmacia

de Lima.

Catedrfitico: Doctor CARLOS A. BAMBAREN

Los barbitaricos, que introdujeron en farma-
coterapia E. FisHER y Von MERING en 1903 son,
sin lugar a dudas, sustancias farmacologicas de
mayor uso y abuso, por lo que se estudian sus
propiedades farmacodinamicas y efectos toxicos
para encontrar sustancias quimicas de accion
antidotica que puedan librar de la muerte a los
que se intoxicaron accidentalmente o con propo-
sth de suicidio, por poseer accién analéptica que
estimula el sistema nervioso central deprimido
por el barbittrico.

Entre los analépticos que se han empleado
para combatir la intoxicacion barbiturica, la di-
metilamida del acido N-crotonil-a-etilaminobu-
tirico ocupa sitio especial, ya que desarrolla ac-
tvidad general sobre el neuroeje, es enérgico
éstimulante de los centros respiratorios, vaso-
motor y contrarresta la acciéon depresora que
ejercen los barbitiricos sobre el diencéfalo.

,Pero desde 1954, E. Nisson y B. EYRICH, de
L_Oppnhague. estdn empleando, en lugar de ana-
lépticos, 1a sustancia farmacologica conocida

con el nombre de Megimida, que es la beta, beta-
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RESUME

De nos expériences et de celles réalisées par
différents auteurs, on déduit qu'un dérivé imino-
dibencilique, le G 22.355 est d'un intérét extra-
ordinaire en psychiatrie, parce que:

1. 1l est trés efficace dans les dépressions
endogeénes qui, jusqu'ici, échappaient a I'action
des psycho-pharmaques. Aussi bien les formes
aigiies que les chroniques guérissent ou amélio-
rent r'alpidement, dans des pourcentages élevés;
remissions (avec traitements continuels) du 52
au 75 % ; échecs seulement du 6 au 10 %. Le
médicament produit una décapitation des symp-
tomes et remplace avantageusement l'électro-
choc.

2. Son efficacité dans d'autres états dépres-
sifs, n'appartenant pas a la psychose maniaco-
dépressive n'est ni si sensible ni si constante.

3. Malgré sa légére toxicité, et comme con-
séquence de ses actions secondaires qui éxigent
un controle soigné, il ne doit pas s’employer
sans un diagnostic préalable exact.

metil-etilglutamida, que ha logrado disminuir
apreciablemente la mortalidad en la intoxicacion
barbituarica.

En efecto, antes del empleo de la Megimida
la mortalidad en la intoxicacion barbitirica era
de 24,5 por 100, pero desde que se emple) el mé-
todo de NILssoN ha disminuido a 2 por 100.
CLEMMENSEN, jefe de Servicio especializado para
tratamiento de intoxicacion barbiturica en Di-
namarca, relata su experiencia en la materia,
indicando que en 1951 se redujo a 3,7 por 100
la mortalidad en la intoxicaciéon por barbitiri-
cos desde que emplea Megimida, pero que en
Copenhague, ciudad en la cual el tratamiento
puede usarse rapidamente, el porcentaje ha dis-
minuido a 1,6 por 100.

La accion entre Megimida y barbituricos ha
dado lugar a varias interpretaciones. SHULMAN
v colaboradores piensan que ejerce antagonis-
mo directo con los barbitaricos; SHAW sostiene
que es antagonista especifico, opinion que com-
parte HOLTEN; en cambio, LOUW y SONNE la con-
sideran estimulante central, sin accién inhibito-
ria competitiva con los barbitiricos, de la mis-
ma forma que lo hace la nalorfina en la intoxi-
cacion por morfina; por ultimo, debe tenerse
presente que la Megimida actta sobre la forma-
cién del acido adenositrifosforico, necesario
para la sintesis de la acetilcolina y para que los
procesos respiratorios se lleven a cabo.

En el Pert el estudio de la accién antagonica
entre barbitiricos y otras sustancias farmaco-
l6gicas ha suscitado interés desde 1937, en que
Josk Cruz CORNEJO estudié la aceion antagoni-
ca entre estricnina y barbitiricos; en 1946, Es-
TRELLA CASTILLO ALZAMORA investigo el anta-




