Revista de psiquiatria y salud mental (Barcelona) 2021;14(1):70-77

%

i SEP

.;.*‘““"

Revista de Psiquiatria
9 y Salud Mental

, Revistade 4.
Psiquiatria ==
y Salud Menta

sl Septombre 201

www.elsevier.es/saludmental

CARTAS AL DIRECTOR

Tianeptina: nueva descripcion "
del mecanismo de accion y cambio
de ficha técnica

Tianeptine: New description of the mechanism
of action and change of technical data sheet

Sr. Director:

Por la presente carta nos resulta muy grato comunicarle el
efecto positivo que ha tenido para la practica clinica un
articulo recientemente publicado en REVISTA DE PSIQUIATRIA Y
SALUD MENTAL.

El articulo Tianeptina, un abordaje farmacoldgico ati-
pico de la depresion, del profesor Alamo et al., realiza un
repaso historico de los medicamentos antidepresivos para
centrarse finalmente en la tianeptina, un antidepresivo al
que califica de atipico por no poder encuadrarse en nin-
guno de los grandes grupos farmacolégicos de este tipo de
medicamentos.

La tianeptina ha sido recientemente comercializada en
Espafna (2015), aunque habia sido ya comercializada desde
los anos 90 en otros paises de Europa. En ese momento
la hipdtesis que se extendié fue que la tianeptina era un
antidepresivo triciclico (aunque diferente de los clasicos),
con un mecanismo de accion serotoninérgico®. Sin embargo,
gracias al avance de las técnicas de investigacion surgidas
durante los Ultimos afos en el campo de la neuropsicofar-
macologia, dicha hipdtesis ha tenido que ser modificada
recientemente ante los numerosos articulos publicados tras
su autorizacion, y que han hecho avanzar en el conocimiento
de sumecanismo de accion y vias por las que ejerce su efecto
antidepresivo y otros efectos, como el ansiolitico y la mejora
de la funcion cognitiva, y que se resumen magistralmente en
el articulo antes mencionado.

La primera clave del articulo de Alamo et al. ha sido
clarificar que aunque la tianeptina tiene una estructura
heterociclica, con 3 ciclos, no puede clasificarse como un
antidepresivo del grupo farmacoloégico de los «triciclicos»,
debido a las claras diferencias estructurales que presenta
tanto en los propios anillos como en la cadena lateral, que
le distinguen de otros antidepresivos. Esta estructura con-
diciona su perfil farmacologico y clinico, diferencial al de
otros antidepresivos.

Pero la parte fundamental del mencionado articulo se
dedica a la revision y actualizacion de toda la nueva evi-
dencia fruto de trabajos experimentales y publicada en los
Ultimos anos sobre la tianeptina y sus peculiaridades far-
macoldgicas. Muestra del enorme trabajo de recopilacion

realizado son las 127 referencias incluidas en el articulo,
cuyo analisis lleva a la conclusion de que la accion de la
tianeptina se basa, de forma primordial, en la modulacion
del funcionalismo glutamatérgico. El conocimiento experi-
mental de este sistema esta avanzando rapidamente, y hoy
conocemos que ademas de su implicacion en la depresion
participa también en otras funciones como la cognicion y
la memoria, y desde la perspectiva clinica la caracteris-
tica de la tianeptina de presentar una accion antidepresiva,
acompanada de un efecto ansiolitico adicional, sin provocar
sedacion, y la mejora del componente cognitivo.

Ademas de la divulgacion cientifica conseguida gracias al
articulo de Alamo et al., el avance en el conocimiento del
mecanismo de accion de la tianeptina también ha tenido un
efecto «normativo». Asi, en el pasado mes de septiembre
la Agencia Espanola del Medicamento y Productos Sanitarios
ha autorizado una actualizacion de la ficha técnica del pro-
ducto Zinosal® (Unico medicamento en Espafna que contiene
tianeptina). En su nueva version® la ficha técnica describe
actualmente que «La tianeptina es un antidepresivo con
mecanismo de accion glutamatérgico», corrigiendo el error
existente en la version anterior de la ficha técnica, en la
que se mencionaba que «La tianeptina es un antidepresivo
triciclico».

Por tanto, el analisis de la nueva evidencia cientifica
acumulada ha coincidido en el tiempo en forma de comuni-
cacion cientifica en una revista espanola (y en espaiol) con
un cambio normativo que refleja la posicion de la autoridad
sanitaria.

Confiamos en que también redunde en beneficio del
paciente, al disponer ahora los médicos espafoles de un
conocimiento mayor de los mecanismos farmacoldgicos de
la tianeptina, ya que al actuar con un mecanismo modu-
lador glutamatérgico diferente al resto de antidepresivos
hasta ahora disponibles aporta una nueva perspectiva al
arsenal antidepresivo espanol. Este hecho resulta prome-
tedor en diversas situaciones (por ejemplo, en el caso de
pacientes con falta de beneficio ante otros antidepresivos,
o en aquellos en que su efecto ansiolitico adicional pueda
proporcionar un beneficio anadido).
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Comentario sobre m
«Psiconeuroinmunologia de los
trastornos mentales»

Comment on «Psychoneuroimmunology of
mental disorders»

Sr. Director:

El area de la psiconeuroinmunologia ha suscitado un interés
creciente durante la Gltima generacion. El motivo principal
de ello se debe a la mejora de nuestra comprension de la
dinamica entre las respuestas viscerales y los estados afec-
tivos. Dicho esto, nuestro conocimiento de la complejidad
de estos procesos es incompleto. Un hallazgo significativo
en psiconeuroinmunologia es el rol de los procesos infla-
matorios en los trastornos mentales. Esta es una cuestion
muy amplia, que ha sido debatida por Soria et al.'. En pri-
mer lugar, felicito a los autores por haberse centrado en los
aspectos diagnosticos y terapéuticos de los trastornos men-
tales con relacion a la psiconeuroinmunologia. Los autores
aportan una perspectiva concisa y esclarecedora sobre los
principales trastornos mentales, asi como de la implicacion
de la actividad de las citocinas en su etiologia. Como desta-
can los autores, los estudios previos establecen una fuerte
correlacion entre la inflamacion inducida por citocinas y la
esquizofrenia, depresion, trastorno bipolar y TEPT.

En su discusion, los autores realizan dos comentarios en
los que me voy a detener. Primeramente, esta la necesidad
de ampliar la investigacion sobre marcadores de la inflama-
cion, mas alla de las variables actuales. Yo incluiria también
la etnicidad, la exposicion a traumas psicofisicos y la com-
posicion de la microbiota intestinal entérica (EGM), que
constituyen también variables importantes en cuanto a infla-
macion y trastornos mentales. Por ejemplo, algunos estudios
indican que las bacterias intestinales juegan un papel clave
en la modulacién de la funcién endocrina y la respuesta al
estrés. Ademas, diversas especies de bacterias intestinales
son cruciales para la produccién de neurotransmisores?, y la
modulacion de neurotrofina durante el desarrollo neonatal®.
Se ha demostrado como la administracion de la especie
bacteriana Bifidobacterium infantis en ratones inmaduros
reduce la respuesta pro-inflamatoria de las citocinas IL-6,
TNF-a y IFN-y*. Algunas especies de bacterias intestina-
les pueden crear incluso sustancias neuroquimicas cuya
estructura molecular es analoga a la producida por el SNC
huésped. Por tanto, debemos indagar mas sobre si la biomi-
mesis generada por la EGM puede contribuir a los trastornos
mentales.

Ademas, los autores estan justamente preocupados por
el uso de antiinflamatorios en el tratamiento de los tras-
tornos mentales graves. Hasta ahora, los estudios sobre
antiinflamatorios como tratamiento potencial son pocos y no
concluyentes. Debemos ser cautos. Los farmacos antiinfla-
matorios no han sido autorizados como alternativa viable a
los antidepresivos o los antipsicoticos. Sin embargo, esto no
puede disuadir a algunos facultativos a la hora de prescribir-
los. En los paises desarrollados en los que he vivido, muchos
facultativos son reacios a prescribir antidepresivos o antip-
sicoticos a los pacientes, debido a su coste. Por contra, los
antiinflamatorios son relativamente mas econdémicos. Esto
puede ser un factor decisivo para prescribir su uso.
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