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Introduccién

El intenso mercadeo de antidepresivos durante dé-
cadas recientes ha dado como consecuencia un
gran aumento de su uso, Y una aceptacion generali-
zada de que la depresion es ocasionada por un de-
sequilibrio quimico que puede corregirse con far-
macos. En 2002, el 11% de las mujeres y alrededor
de 5% de los hombres habian tomado antidepresi-
vos en Estados Unidos (Stagnitti, 2005). Esta situa-
cion llevo a Nicolas Rose (2004) a concluir que una
gran proporcién de personas habia llegado a “con-
cebir sus humores y sus padecimientos en términos
de su quimica cerebral”. Aunque ha habido ciertas
criticas de los niveles en los que se prescriben, y los
lineamientos recientes recomiendan que el uso de
antidepresivos se restrinja a gente cuya condicién es
grave (Instituto Nacional para la Excelencia Clini-
ca), la idea de que un antidepresivo puede revertir
la depresion no se ha analizado.

Ciertos farmacos son conocidos como “antide-
presivos” desde la década de los afios cincuenta.
Desde entonces se pensaron para tratar especifica-
mente la depresion, segln lo que puede llamarse
una teoria de la accién de los farmacos “centrada
en el padecimiento”. Esta teoria 0 modelo sugiere
que los farmacos ejercen sus efectos revirtiendo el
estado anormal del cerebro que da lugar a los sin-
tomas, o mediante la rectificacién de un desequili-
brio quimico. Esto contrasta con una primera
comprensién de la acciéon de los farmacos en con-
diciones psiquiétricas, que podria llamarse mode-
lo “centrado en los farmacos”. Esta es la idea de
gue mas que corregir los estados anormales del
cerebro, los farmacos psiquiatricos inducen esta-
dos anormales como la sedacion o la estimula-
cidn. Estos estados pueden ser de ayuda en condi-
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ciones psiquiatricas o también los efectos produci-
dos por el farmaco pueden enmascarar las mani-
festaciones del desorden y entonces crear la sensa-
cién de mejoria.

Los puntos de vista sobre cémo funcionan los
farmacos psiquiatricos cambiaron durante la déca-
da de los cincuenta. En un principio eran entendi-
dos de una manera enfocada en ellos que normal-
mente actuaba como limitante. Sin embargo, con
la nueva categoria de los farmacos psiquiatricos in-
troducidos desde el principio de los afios 50, éstos
llegaron a ser vistos como algo que actuaba en for-
ma especifica ante la enfermedad. Aunque en un
principio, se referian a farmacos como la cloropro-
macina como “neurolépticos” creyendo que actua-
ban induciendo un estado neuroldgico anormal,
éstos pronto llegaron a ser vistos como un trata-
miento para la base subyacente de los sintomas
psicoticos e incluso de la misma esquizofrenia
(National Institute of Mental Health Psycohophar-
macology Service Center Collaborative Study
Group, 1964; Whitaker, 2002). De acuerdo con es-
te punto de vista estas drogas llegaron a conocerse
como “antipsicoticos”. Los farmacos que llegaron a
conocerse como “antidepresivos” fueron introduci-
dos también al final de los afios cincuenta.

Foucault (1973) sefiala que la teoria moderna de
la enfermedad empezé a surgir a principios del si-
glo xix cuando las enfermedades empezaron a ser
vistas como un proceso diferenciado que podria
localizarse en partes especificas del cuerpo. Esta vi-
sion contrastaba con la idea méas antigua de los
“humores” de la enfermedad como un estado ge-
neral de desequilibrio corporal. Sin embargo, los
historiadores Edmund Pellegrino y Charles Rosen-
berg sugieren que fue solamente durante finales
del siglo xix y principios del xx que la nueva vision
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fue aceptada ampliamente. La idea de que las sus-
tancias podian actuar especificamente en los pro-
cesos de la enfermedad fue expuesta claramente
por primera vez al final del siglo xix por Paul Er-
lich, quien descubri6 la toxina contra el tétano y el
tratamiento de la sifilis con arsénico. Describi6 las
nuevas terapias con farmacos como “balas magi-
cas” que podian dar quimicamente en el blanco
del agente infeccioso sin afectar al resto del orga-
nismo (Mann, 1999). Al principio, estas ideas fue-
ron recibidas con escepticismo entre los practican-
tes de la medicina y sus pacientes y la mayor parte
de la practica médica continuaba en la linea de los
humores. Pero durante las primeras décadas del si-
glo xx aumentd la confianza en la ciencia. Hubo
una aceptacion de la teoria médica y terapéutica de
la enfermedad entre los profesionales y el publico,
incluso antes de que muchos tratamientos médicos
efectivos estuvieran disponibles. La medicina se
asocio fuertemente a la especializacion y la “cura-
cion mediante una terapia especifica”; se convirtio
en “una esfera exclusiva de los médicos” (Pellegri-
no, 1979, p. 255).

Las nuevas ideas trajeron consigo un cambio en
la naturaleza y estatus de la profesién médica y su
relacion con la ciencia. Antes de las modernas con-
cepciones de la enfermedad y el tratamiento, el
consumo Y la prescripciéon de medicamentos eran
parte de un “rito cultural fundamental” basado en
el modelo compartido de los humores de la salud
y la enfermedad del cuerpo (Rosenberg, 1977). En
este contexto, los pacientes y los médicos tenian
una relaciéon mas igualitaria que ahora. La gente
tomaba remedios caseros para purgarse y acudian
a los curanderos como si fueran médicos normales
y todos los tratamientos se basaban en los mismos
principios. En contraste, las ideas modernas sobre
la enfermedad y su tratamiento requieren de una
comprension técnicamente detallada de los meca-
nismos especificos de la enfermedad que no esté al
alcance de los legos. Por la posesion de este cono-
cimiento, la profesion médica adquirié “un enor-
me poder social” (Rosenberg, 1977). Se espera que
a cambio los médicos den terapias méas potentes.

En consecuencia, desde finales del siglo xix, la
medicina entera ha buscado tratamientos especifi-
cos para las enfermedades, un proceso que ha da-
do lugar a que se desarrollen farmacos muy efecti-
vos, empezando por antibacteriales como las
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sulfamidas, y hormonas como la tiroxina y la insu-
lina. Entonces, la psiquiatria, al desarrollar mode-
los especificos de tratamiento de las enfermedades,
fue siguiendo una tendencia general dentro de la
medicina; ésta ofrecia la esperanza de terapias mas
eficaces y prometia dar poder a los profesionales
meédicos. Mucha de la investigacion sobre historia
de la psiquiatria ha aceptado la concepcién de los
farmacos psiquiatricos modernos como especificos
0 como agentes dirigidos a la enfermedad. Por ello
los farmacos son acreditados frecuentemente como
algo que revoluciona la psiquiatria al ponerla en la
linea de la ciencia médica y rompiendo la influen-
cia del psicoanalisis y de la psiquiatria social
(Shorter, 1997).

Sin embargo, he sefialado en muchas partes que
hay poca evidencia para suponer que los farmacos
psiquiatricos actian especificamente, centrandose
en el padecimiento (Moncrieff y Cohen, 2005 y
2006). En el caso de los antidepresivos, los recien-
tes analisis sugieren que tienen poca ventaja sobre
los placebos y que posiblemente ésta es clinica-
mente insignificante (Kirsh, Moore, Scoboria y Ni-
cholls, 2002; Nacional Institute for Clinical Exce-
llence, 2004), y nunca se ha demostrado que
tengan efectos consistentemente superiores a los
de otros farmacos con propiedades psicoactivas. Al
contrario de lo que se cree popularmente, no se ha
demostrado que la depresiéon esté asociada con
una anormalidad o un desequilibrio de serotonina
o de cualquier otra sustancia quimica del cerebro,
0 que esos farmacos actlien para revertir un proble-
ma de esa indole (Moncrieff y Cohen, 2006).

Contra estos antecedentes, es interesante ver co-
mo estos farmacos clasificados ahora como antide-
presivos han llegado a ser vistos como tratamien-
tos especificos para la depresion. Describiré el
desarrollo del concepto de antidepresivo durante
los afios 50 y 60. También examinaré qué fuerzas
extracientificas pueden haber influido en la adop-
cion de una visidon de esta naturaleza, centrdndo-
me particularmente en los intereses de la profesion
psiquiatrica y de la industria farmacéutica.

Métodos y fuentes
Se han identificado para este proyecto una serie de
fuentes con la intencion de captar las actitudes y

las creencias sobre los primeros antidepresivos. Los
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dos primeros libros de texto de psiquiatria ingleses
de mitad del siglo xx fueron identificados por un
psiquiatra eminente, Alec Jenner, que se prepard y
practicé en esa época. Uno de ellos, Henderson and
Gillespie’s Textbook of Psychiatry, fue publicado por
primera vez en 1927 y se publicaron nueve edicio-
nes hasta 1962; de Clinical Psychiatry se publicaron
tres ediciones entre 1954 y 1969. También identifi-
¢6 un libro de texto muy conocido y leido amplia-
mente que abordaba los tratamientos fisicos en
psiquiatria, publicado en 1944 (Sargant y Slater,
1944). Para un proyecto anterior, tuve que exami-
nar todos los articulos especializados publicados
en el British Journal of Psychiatry en tres nameros
disponibles de 1949, todos los nimeros de 1950 y
todos los que se publicaron en 1960.

Los primeros articulos clave sobre investigacion
de antidepresivos se identificaron desde una inves-
tigacion histérica anterior, y mas articulos impor-
tantes fueron recuperados a partir de bUsquedas en
Medline de 1950 a 1962 utilizando la palabra “an-
tidepresivo”. El titulo y la identidad de los autores
se utilizaron para evaluar la importancia de los ar-
ticulos identificados de esta manera. También en-
contré en catalogos histdricos de bibliotecas tres li-
bros de psicofarmacologia especializada
publicados entre 1955 y 1967 y dos series de arti-
culos especializados a partir de unas conferencias
celebradas en 1959 y 1962. Por haber trabajado
como médico local, pude tener acceso a las hojas
clinicas de pacientes admitidos en dos hospitales
de Londres entre 1949 y 1960 que fueron almace-
nadas en el departamento de registros médicos.

Para examinar las influencias extracientificas en
ideas acerca de la naturaleza de los tratamientos con
farmacos psiquiatricos, busqué en publicaciones de
los profesionales de la psiquiatria, especialmente de
cuerpos profesionales sefialados por el presidente
del Royal College of Psychiatrists, que habian sido
publicadas como editoriales en el British Journal of
Psychiatry y en publicaciones de la American Psy-
chiatric Association. También hay textos secundarios
atiles en numeros referentes al tema en el British
Medical Journal, de 1961 a 1965 y en el American
Journal of Psychiatry de 1930 a 1965. Fueron exami-
nados para ver como describian la naturaleza y la
accion de los farmacos que anunciaban.

Todos los hallazgos fueron verificados en mas de
una fuente cuando fue posible.
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Resultados

El tratamiento antes de los afios cincuenta

Aunque la melancolia es un diagndstico psiquia-
trico de hace mucho tiempo, habia muy poca co-
bertura de la depresiéon en los libros de texto y re-
vistas especializadas anteriores a los afios
cuarenta, excepto en el contexto de la depresion
maniaca. Se sentia, por lo general, que no habia
“ninguna forma especifica de terapia” para la de-
presion o la mania (Henderson y Gillespie, 1927,
p. 154). Sin embargo, las notas sobre los pacientes
demuestran que a aquellos cuyos sintomas se cla-
sificarian ahora como de depresion, se les prescri-
bian normalmente sedantes, y desde los afios
treinta se utilizaban también las anfetaminas y
otros estimulantes. En otra investigacién, Nicolas
Rasmussen (2006) ha demostrado que los estimu-
lantes fueron comercializados como antidepresi-
vos de los afos 40 en adelante y que durante mu-
cho tiempo ayudaron a definir un mercado de
tratamiento de primera opcion con farmacos en
las neurosis con caracteristicas depresivas. La in-
vestigacion de Rasmussen mostré como los esti-
mulantes fueron identificados con un perfil parti-
cular de sintomas depresivos caracterizados, sobre
todo, por la incapacidad de sentir placer, dando
lugar a que comenzara la idea de una especifici-
dad en su accién. Los anuncios de los fairmacos
examinados para este estudio en el American Jour-
nal of Psychiatry de los afios 40 y 50, confirmaron
que los estimulantes eran comercializados para
sintomas depresivos. Sin embargo, habia muy po-
ca cobertura de los estimulantes o de cualquier
otro fa&rmaco, en los libros de texto britanicos exa-
minados o en los articulos académicos de los Jour-
nal of Psychiatry britanico y estadounidense. No se
identificd ningun articulo que cubriera los estimu-
lantes en ninguno de los numeros examinados en
cualquiera de las dos revistas. El Gnico analisis de
los estimulantes se encontrd en An Introduction to
Pshycal Methods of Treatment in Psychiatry, donde se
sugeria que no habia ningun tratamiento especifi-
co y que los estimulantes no eran de mucha ayuda
en la depresion (Sargant y Slater, 1944).

La terapia de choques fue introducida en los
afios 30 y ya para la década de los 40 los electro-
choques eran ampliamente utilizados en los hospi-
tales psiquiatricos. Inicialmente se veian como tra-
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tamiento para la esquizofrenia, pero gradualmente
se llegd a ver que sus mejores efectos eran en la de-
presion, particularmente en la melancolia no re-
gresiva (Mayer-Gross, Slater y Roth, 1954). Aunque
no hay todavia un acuerdo acerca de cémo los
electrochoques provocan estos efectos, segin varias
teorias especulativas, se considera que por lo gene-
ral actan corrigiendo las bases neuropatolégicas
de la depresion (Paterson, 1963; Sadler, 1953). En
el caso de la melancolia no regresiva se describian
como “un medio especifico y adecuado para aliviar
este padecimiento comun” (Moss, Thigpen y Ro-
binson, 1953, p. 896). Con la llegada del trata-
miento de electrochoques, la depresion llegé a ver-
se como un padecimiento tratable y el tratamiento
se llevaba a cabo en una parte importante de la
practica psiquiatrica. En 1944 los autores del libro
de texto principal de la psiquiatria britanica decla-
raban que “las perspectivas inmediatas sobre la de-
presion, ya fuera maniaca 0 no regresiva, habian
cambiado con la introduccién del tratamiento con
‘choques’, al principio por el método de cardiazol
y después con electricidad” (Henderson y Gilles-
pie, 1944, p. 261). Por lo tanto en la década de los
50, cuando surgié por primera vez la idea de far-
maco antidepresivo, los psiquiatras ya creian que
la depresidon podia responder a una intervencién
fisica especifica, por ejemplo el tratamiento de
electrochoques. Habia también ya un precedente
del uso de f&rmacos en casos menos extremos.

De los estimulantes a los “energizantes psiquicos”

La introduccion de la cloropromacina cambid la
manera en que era visto el tratamiento con farma-
cos. Incluso antes de que cristalizara la teoria de la
enfermedad centrada en su accion, la cloroproma-
cina fue recibida con un gran entusiasmo. Se vio
como algo superior a los anteriores tratamientos
farmacoldgicos e inspiré muchas investigaciones y
publicaciones (Moncrieff, 1999). Esta inspir6 in-
mediatamente una budsqueda de compuestos simi-
lares y posibles tratamientos farmacoldgicos de la
depresion.

Los farmacos contra la tuberculosis que eran uti-
lizados para el tratamiento de la depresion fueron
vistos, al inicio, como estimulantes y se sabia que
producian graves efectos psiquiatricos secundarios
similares a los asociados con las anfetaminas. Co-
mo la anfetamina era ampliamente utilizada para
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tratar problemas psicolégicos en general en la
préactica psiquiatrica, era posible que se sugiriera
que otros estimulantes podian ser Utiles. En un ar-
ticulo publicado en 1956, George Crane ligd los
efectos de la iproniazida a la anfetamina y sefial6
la frecuencia con que daba “hiperactividad, insom-
nio, agitacion y tendencias paranoicas” (Crane,
1956, p. 330). Hans Lehman se refirid a este far-
maco “como a una droga con efectos estimulantes”
((Lehman, Cahn 'y De Vertuil, 1958).

Jean Delay describi¢ los efectos subjetivos inme-
diatos de la isoniazida “como una sensacién apro-
ximada al dinamismo de la euforia” (p. 52) y sefia-
16 la aparicion de “subexcitacion psicomotora,
insomnio y ansiedad” (Delay y Buisson, 1958).

Sin embargo, al paso de un corto periodo, se
puede detectar un cambio en la concepcién de los
efectos de estos farmacos. Llegd a ponerse menos
énfasis en la naturaleza de los efectos y mas en los
efectos en la condicion mental del paciente. Parti-
cularmente, se hicieron esfuerzos para distinguir
los antidepresivos de los estimulantes. Entonces,
en un articulo especializado de 1957, Crane divi-
dio los efectos de la iproniazida en “efectos tera-
péuticos”, que eran presentados al principio, y
“efectos toxicos” que incluian “efectos psicoldgicos
secundarios”, que eran descritos después. Todo es-
to en comparacion con el articulo especializado
anterior, donde se presentaban en un solo perfil
todos los efectos del farmaco. En el segundo arti-
culo, la respuesta terapéutica se describia como
“una notable mejora psicoldgica” Sin embargo, en
la seccion sobre los efectos secundarios se mencio-
naba brevemente que tres de 20 sujetos habian de-
sarrollado reacciones psicéticas y que mas de quin-
ce tenian “desordenes del comportamiento” o
“sobreexitacion” (Crane, 1957).

1957 fue también el afio en que fue dilucidada
la idea de “energizante psiquico” por el psiquiatra
estadounidense Nathan Kline y sus colegas. El con-
cepto de “energizante psiquico” fue disefiado para
diferenciar los farmacos contra la tuberculosis de
otros estimulantes. Se sugeria que la iproniazida y
sus similares actuaban como “energizantes psiqui-
cos” y que estimulaban la psique sin estimular el
cuerpo. Los estimulantes, en comparacion, mostra-
ban una “accion general y no especifica” (Loomer,
Saunders y Kline, 1957, p. 130). Los autores argu-
mentaban que: “Hasta ese momento habia sido
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imposible aumentar la energia psiquica sin au-
mentar simultaneamente la actividad motora y ce-
rebral, y el estado de alerta —con efectos resultantes
indeseables si se alcanzaba cierto nivel”. “Pero
—continuaban— tenemos la conviccion de que esta
preparacion, la iproniazida, acta mas selectiva-
mente que otras” (Loomer et al., 1957, p. 130).
Kline et al., atribuyeron estos efectos de los energi-
zantes psiquicos a la inhibicidon de la monoami-
nooxidasa (Ma0), que ellos relacionaban con la ac-
tividad de cualquier estimulante. Sin embargo, no
explicaban de qué dependia la diferencia entre los
estimulantes generales y los psiquicos.

Antidepresivos

El otro “antidepresivo” que aparecio por ese tiem-
po fue la imipramina. A diferencia de los farmacos
para la tuberculosis, la imipramina no es estimu-
lante. Es similar a la cloropromacina, tiene propie-
dades sedantes y no causa euforia. Por lo tanto, en
comparacion con los estimulantes, con sus efectos
de actividad y euforia, era dificil construir una dro-
ga centrada racionalmente que pudiera ser de ayu-
da en la depresion. En otras palabras, era dificil ver
si cualquiera de los efectos fisioldgicos y mentales
que provocaba podria ser de ayuda para alguien
con depresion, si existian en particular otros se-
dantes disponibles para atender el insomnio y la
ansiedad. Por lo tanto, su uso s6lo podia concebir-
se sobre la base de que sus efectos actuaban sobre
la base patoldgica del padecimiento depresivo.

La imipramina fue utilizada por primera vez por
el psiquiatra suizo Roland Kuhn, quien después
describia como su experiencia con los electrocho-
ques habia provocado en él “la conviccion de que
debia ser posible encontrar una droga que fuera
efectiva en las depresiones enddgenas” (Lehman y
Kline, 1983, p. 243). Kuhn conté haber tratado
primero con imipramina a pacientes con esquizo-
frenia a los que se les habia retirado la cloropro-
macina (Healy, 1997). Muchos de los pacientes se
pusieron agitados y algunos euféricos, lo cual se
atribuy6 a la imipramina, aunque en retrospectiva
parece posible que esto se debiera al repentino re-
tiro de la cloropromacina. Sin embargo, Kuhn to-
mo esto como evidencia de que la imipramina po-
dia ser eficaz en la depresion. Los reportes de Kuhn
(1957, 1958) sobre los efectos de la imipramina
en pacientes con depresion, no contenian datos

ESTE PAIS 210

51

cuantitativos y consistian en impresiones persona-
les y opiniones. Kuhn (1958) declaré que la imi-
pramina tenia “notables propiedades antidepresi-
vas y una “potente accién antidepresiva”. Reportd
que personas deprimidas por afios se habian cura-
do de repente normalmente en dos o tres dias y
que los pacientes y sus parientes dijeron “que no
habian estado tan bien en mucho tiempo” (Kuhn,
1958, p. 460). Describié como un hombre homo-
sexual habia vuelto a ser heterosexual mediante un
tratamiento y otro hombre se habia curado de la
impotencia.

Kuhn admitia que el modo en que actuaba la
imipramina era incierto, pero negaba cuidadosa-
mente que tuviera efectos euféricos. Aunque Kuhn
no proponia explicitamente un mecanismo de ac-
cién, uno lo podia inferir de sus sefialamientos.
Kuhn decia que si se dejaba la imipramina “la en-
fermedad aparecia de nuevo, generalmente con
igual gravedad” (Kuhn, 1958, p. 460). También
creia que la imipramina podia provocar mania en
los individuos susceptibles, una creencia que ha
persistido desde entonces en el folclor psiquiétrico,
independientemente del hecho de que estudios
controlados no muestren evidencia de que esto
ocurra (Visser y Van der Mast, 2005). Por lo tanto,
el reporte de Kuhn lleva implicita la idea de que la
imipramina revierte el sustrato bioquimico y fisico
de la depresion. Si se deja de tomar el farmaco re-
surgen las anormalidades y su uso puede inclinar
al paciente al estado opuesto a la mania. Kuhn
también fue la primera persona que dijo que los
efectos de la imipramina eran mas fuertes en las
personas con “depresion enddgena”, un sindrome
que él describié como consistente en “una relenti-
zacion general en el pensamiento y en la accion,
asociada con fatiga, pesadez, sentimiento de opre-
sién y melancolia o incluso desesperacion” (Kuhn,
1958, p. 459). Esta afirmacién sugiere también
una nocion de la enfermedad especifica a los efec-
tos de la imipramina; esto implica que los efectos
de los farmacos no son universales, sino limitados
a personas con cierto tipo de neuropatologias que
se manifiestan con un sindrome de comporta-
miento particular.

La difusion del concepto de “antidepresivo”
La evidencia sugiere que el uso del término “anti-
depresivo” se impuso rapido. En 1959, el término
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ya se habia utilizado rutinariamente en cerca de
cien articulos especializados. Muchos de los arti-
culos repetian la afirmacién de que los efectos de
la imipramina eran mas fuertes cuando la depre-
sion era enddgena. Aunque la mayor parte de las
veces no se hacia referencia al articulo de Kuhn o
a nada en particular, la sugerencia de la asociacion
entre los beneficios de la imipramina y la depre-
sion de tipo enddgeno se veia como algo estable-
cido maés alla de la duda (Ayd, 1961a; Rally y Roh-
de, 1961). Sin embargo, revisiones subsecuentes
no han confirmado esta asociacién (Joyce y Pay-
kel, 1989). Desde 1959, la idea de que los nuevos
farmacos para la depresion eran tratamientos es-
pecificos para ese padecimiento era apoyada expli-
citamente por prominentes psiquiatras. En una
conferencia sobre depresién celebrada en 1959, el
profesor Eric Jacobsen, al referirse a los farmacos
contra la tuberculosis expresa la creencia de que
“en teoria, los inhibidores de la monoaminooxi-
dasa parecen estar méas cercanos a los farmacos
psicotropicos ideales, con efectos fuertes y defini-
dos para los estados patoldgicos y casi sin efecto
para los estados normales” (Jacobsen, 1964, p.
210). Jacobsen sugeria que los efectos de estas dro-
gas se distinguian claramente de los de los estimu-
lantes. En la misma conferencia Pierre Deniker, un
psiquiatra francés, que particip6 en los primeros
estudios con la cloropromacina, y su colega, sefia-
laron que: “La accién de la imipramina, y en un
menor grado la de la iproniazida, no es solo se-
dante y para tratamiento de los sintomas, como
en el caso de los neurolépticos, sino curativa” (De-
niker y Lamperiere, 1964, p. 230).

Sin embargo, algunos investigadores cuestiona-
ron la visién de que los antidepresivos fueran espe-
cificos para el padecimiento. Autores de uno de los
primeros estudios sobre la imipramina sefialaron
que “se podian obtener resultados similares con
otros farmacos” (Lehmann et al., 1958, p. 161).
Los autores de una prueba donde se comparaba el
“Drinamyl”, una preparacién muy utilizada que
contenia barbitdricos y anfetamina, con la imipra-
mina, que no encontraron ninguna diferencia en-
tre los dos tratamientos, concluyeron que “la imi-
pramina no tenia ninguna accién antidepresiva
especifica” (Hare, McCance y McCormick, 1964, p.
819). Al referirse a antidepresivos triciclicos como
la imipramina, sugirieron también que “los farma-
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cos antidepresivos son efectivos en el tratamiento
de la depresién sélo en virtud de su accién sedati-
va” (Hare, McCance y McCormick, 1964, p. 819) y
recomendaban compararlos con otros farmacos
“puramente sedantes” (Hare et al., 1964, p. 820).
Autores de otro estudio, que no encontraron nin-
guna diferencia entre los efectos de la imipramina
y el neuroléptico tioridacina en los pacientes de-
presivos, concluian que ellos no podian confirmar
“la especificidad de la accion atribuida normal-
mente a los farmacos antipsicoticos y antidepresi-
vos” (Overall, Hollister Meyer, Kimbell y Shellton,
1964, p. 608).

Sin embargo, en los afios sesenta ya habia pun-
tos de vista excepcionales. Una abrumadora ma-
yoria de la investigacién y otra informacién ofi-
cial, como libros de texto y formularios,
aceptaban implicitamente la idea de un farmaco
especifico para la depresién. En 1960, los libros
se referian a la iproniazida y a la imipramina co-
mo “antidepresivos” y los distinguian de los far-
macos estimulantes (Mayer-Gross, Slater y Roth,
1960). Los participantes de una conferencia cele-
brada en 1962 también diferenciaban la especifi-
cidad de los antidepresivos con la supuesta no es-
pecificidad de los estimulantes: “Los primeros
reportes del uso de la medicacion antidepresiva
parecieron indicar que el propésito de la medica-
cién era simplemente algun tipo especial de esti-
mulacién que era util para aliviar la letargia y el
sindrome de abstinencia. Fue pronto evidente sin
embargo, para los buenos observadores clinicos,
gue la acciéon de los antidepresivos era mucho
mas especifica” (Goldman, 1996, p. 526).

La clasificacion del British National Formulary
fue la primera en incluir, en 1963, la categoria de
“antidepresivos”, sefialando que “el tratamiento y
la prognosis de la depresion mental habia mejora-
do considerablemente con el uso de farmacos anti-
depresivos” (British Medical Association and Phar-
maceutical Society of Great Britain, 1963, p. 85).
La vieja categoria de “estimulantes” fue abandona-
da en esta edicion y las anfetaminas y otros esti-
mulantes se incluyeron en la categoria de antide-
presivos junto con la imipraminay la iproniazida.

Los antidepresivos y el concepto de depresion
Como ha documentado Rasmussen (2006), para

los afios cincuenta el uso de las anfetaminas ya se
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habia predestinado en la practica general y con
los pacientes externos, a la gente que se considera-
ba que tenia “depresion neurética”. El uso de elec-
trochoques también ayudé a establecer la idea de
que la depresion era, sobre todo, un padecimien-
to psiquiatrico tratable. La idea de antidepresivo
fortalecio la nocién de que la depresidn era una
categoria importante independiente de los desor-
denes psiquidtricos. Para 1961, el destacado psi-
quiatra Frank Ayd (1961a) caracterizé la depre-
sion como el padecimiento psiquiatrico mas
comun. Sin embargo, muchos psiquiatras, inclu-
yendo a Kuhn, propusieron que el tratamiento
con farmacos era especifico s6lo en los casos de
“depresiéon endbgena”, que era vista como el
equivalente a una enfermedad fisica ocasionada
por un desorden biolégico. Segun esta vision, los
sintomas mas suaves eran vistos como una reac-
cién a acontecimientos vitales y no se pensaba
gue requirieran particularmente tratamiento far-
macoldgico. En comparacién, otros propusieron
que la depresion era una entidad singular, que di-
feria s6lo en términos de gravedad. La discusion
sobre si la depresion era categdrica o dimensional
duré hasta los afios 70 (Healy, 1977). Sin embar-
go, el principio de que cualquier tipo de depre-
sién podia requerir un tratamiento farmacologico
especifico ayudo6 a cimentar la existencia de la ca-
tegoria genérica de depresion. La idea de depre-
sibn como una condicién singular triunfé con la
publicacion de DMS 11l en 1980 que, como lo do-
cumento Healy (1997), acabd con el concepto de
depresidn neurdtica o “reactiva” La categoria ge-
nérica reuniod la psicosis depresiva grave y la de-
presion endégena con la depresidén neurdtica o
reactiva y dio una base racional para el uso de an-
tidepresivos en la asistencia médica basica y en la
practica externa. La idea de depresion como una
entidad bien definida también constituyé las ba-
ses sobre las que la industria farmacéutica desa-
rrollé un amplio mercado para nuevos antidepre-
sivos como el Prozac, que surgio en la década de
los 90. Asimismo, el uso generalizado de antide-
presivos ayudo a fortalecer el concepto de depre-
sién como un desorden biolégico comun y la
idea de que los problemas personales podian atri-
buirse a un desequilibrio quimico. Por lo tanto, el
concepto de antidepresivo ayudd a configurar
nuestra moderna nocién de depresion.
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Influencias extracientificas en la adopcion
de la idea de “antidepresivo”

El recuento anterior demuestra que la idea de anti-
depresivo fue adoptada antes de que se hicieran
pruebas controladas con placebos o hubiera cual-
quier evidencia para sostener la idea de que estos
farmacos tenian una accion especifica en el padeci-
miento de los estados depresivos. Es, por lo tanto,
instructivo considerar qué intereses extracientificos
influyeron en la adopcion del concepto de antide-
presivo.

Intereses profesionales

La literatura profesional demuestra que durante la
primera mitad del siglo xx, a la profesion psiquia-
trica le preocupaba mas integrarse a la medicina
general que establecer sus credenciales cientificas
y mejorar su estatus, junto con el de sus pacientes
(Bond, 1915; Moncrieff y Crawford, 2001; Petrie,
1945). Los tratamientos fisicos del siglo xx, parti-
cularmente los electrochoques y el coma insulini-
co, fueron adoptados por su capacidad de confir-
mar la naturaleza médica de la psiquiatria
institucional. Los autores de un Manual of Shock
Treatment in Psychiatry argumentaban que con los
electrochoques “el psiquiatra adoptaba en la men-
te del paciente, las caracteristicas de un ‘médico
real’ y asi podia utilizar y aplicar un método fisico
de tratamiento” (Jessner y Ryan, 1943, p. 122).
Después, los nuevos farmacos introducidos desde
1950 tomaron este papel (Shepherd, 1994). En
una investigacion del Senado de California, los
antidepresivos fueron acreditados al hacer “del
hospital mental una institucion médica en la
mente del publico” y producir “una intensa pro-
fundizacion de la orientacién médica” (citado en
Suazi, 1974, p. 209). También fueron utilizados
como un argumento para aumentar el nimero de
psiquiatricos (Swazey, 1974).

Otra preocupacion de la profesién psiquiatrica
durante el siglo xx fue desconectarse del asilo. Los
grandes hospitales construidos en el siglo xix se ha-
bian sobrepoblado con personas con padecimien-
tos crénicos y graves y eran percibidos como fuen-
te de estigma y verglienza para la profesion
psiquiatrica y también para sus pacientes. Para
1915 el presidente de la Medico-Psychological As-
sociation identificaba al asilo como la causa de la

SEPTIEMBRE 2008



Salud

impopularidad de la psiquiatria y recomendaba el
establecimiento de “clinicas psiquiatricas” en hos-
pitales generales. Como ha documentado David
Armstrong (1983), la medicina desarrollé durante
el siglo xx un enfoque cada vez mayor en suavizar
las condiciones y que éstas coincidieran en parte
con la normalidad. La creciente preocupacion de la
psiquiatria por la neurosis, la practica externa, la
comunidad psiquidtrica y la salud psicolégica de la
poblaciéon en general fueron expresiones de esta
tendencia general. Sin embargo, es imposible
atraer a las personas a condiciones mas suaves Si
hay tratamientos como el electrochoque y el coma
insulinico y éstos no pueden llevarse a cabo en el
consultorio. El psicoanalisis y la psicoterapia eran
mas apropiados, lo que puede explicar, en parte, su
creciente popularidad en este periodo. Asi que lo
mas apropiado llegd a ser el tratamiento con far-
macos; y éstos tienen, ademas, la ventaja de pare-
cer un tratamiento propiamente médico.

Durante la década de los 70, cuando la psiquia-
tria estuvo bajo el ataque de los antipsiquiatras y
fue golpeada por los cortes de financiamiento en
Estados Unidos, hubo un intento concertado de re-
forzar la psiquiatria bioldgica y purgar a la psiquia-
tria estadounidense de la influencia del psicoanéli-
sis y de la psiquiatria social (Wilson, 1993). Esto
tuvo como consecuencia la publicacion de DMS 111
y el restablecimiento del diagnéstico médico en el
corazon de la practica y la investigacién psiquiatri-
ca. Los farmacos y sus supuestos efectos especificos
formaron parte de la justificacion de esta reorienta-
cion. En respuesta al experimento de Rosenhan,
que habia arrojado dudas sobre la validez del diag-
nostico psiquiatrico (Rosenhan, 1973), el destaca-
do psiquiatra Robert Spitzer, el disefiador de DMS
111, defendio el diagnéstico psiquiatrico refiriéndo-
se a la especificidad del tratamiento. Argumenté
que la evidencia de la “superioridad de los princi-
pales tranquilizantes (neurolépticos o antipsicoti-
cos) en la esquizofrenia; de la terapia de electro-
choques en la depresion psicética, y mas
recientemente del carbonato de litio en el trata-
miento de la mania”, justificaban la aplicacion de
un proceso de diagndstico médico (Spitzer, 1975).

La industria farmacéutica
Esta industria jugd un papel importante en el esta-
blecimiento del papel de los nuevos farmacos psi-
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quiatricos de los afios 50 en adelante. En 1961, la
industria habia descrito “un lanzamiento y una in-
tensa busqueda de mas compuestos antidepresi-
vos” (Ayd, 196143, p. 32).

En los dos primeros meses de 1961, ocho com-
pafiias colocaron una o dos péaginas de anuncios
de antidepresivos en el British Medical Journal, que
incluian siete farmacos distintos o combinaciones
de farmacos. Segun David Healy, Merck distribuy6
50 mil copias del libro de Frank Ayd, Recognising
the Depressed Patient, donde se sugeria que la de-
presion era mas comun de lo que generalmente se
creia y que con frecuencia no era diagnosticada
(Healy, 1997). Ayd sugirié que una de cada diez
personas requeria algun tipo de tratamiento psi-
quiatrico durante su vida, y era mas comuin que
fuera para la depresion. Sefalé que la depresion
era la que se hallaba mas cominmente en la prac-
tica médica, donde podia ser tratada satisfactoria-
mente por el médico general (Ayd, 1961b). Como
muchas de las campafias de publicidad recientes,
Merck buscaba establecer el concepto de depresion
como un padecimiento médico comun que ameri-
taba tratamiento farmacoldgico.

Las primeras campafas de publicidad reflejan la
oportunidad que se advirtié de publicitar los anti-
depresivos como farmacos especificos y como esto
los distinguia de otros farmacos no especificos del
mercado. La imipramina comercializada por Geigy
como Tofranil, fue descrita como “una medida tera-
peutica especifica para el tratamiento de la depre-
sion” (anuncio de Tofranil, 1961). La nialamida
(inhibidores de ma0) se describen “como un trata-
miento especifico” para el padecimiento antidepre-
sivo (anuncio de Niamid, 1962). De la fenelzina
(Nardil) se decia que era “un verdadero antidepre-
sivo que actla selectivamente en el cerebro”
(anuncio de Nardil, 1962). Un anuncio estadouni-
dense hacia énfasis en como “quita la depresion en
vez de s6lo enmascarar los sintomas como lo ha-
cen los tranquilizantes, los estimulantes del cNs o
sedantes” (anuncio de Nardil, 1960). La amitripti-
lina era recomendada por su amplio espectro de
accion, que incluia “propiedades tranquilizantes
intrinsecas” (anuncio de Tryptizol, 1964). Sin em-
bargo, también se describia como poseedora de un
“profundo efecto antidepresivo” (anuncio de Saro-
ten, 1962a) y como un “tratamiento especifico pa-
ra la depresion y la ansiedad” (anuncio de Saroten,
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1962b). En comparacion, las benzodiacepinas, los
estimulantes y a veces los neurolépticos eran anun-
ciados como farmacos no especificos que tenian
efectos en una serie de situaciones, entre las que se
incluia la “fatiga emocional” (anuncio de Partse-
Ilin, 1962), “la menopausia” (anuncio de Ritalin,
1964) y “los padecimientos de la vejez” (anuncio
de Largactil, 1964).

Analisis

La investigacion historica implica seleccionar fuen-
tes y material. Las fuentes utilizadas aqui fueron
elegidas para reflejar un amplio espectro de ideas
sobre la naturaleza de los farmacos antidepresivos,
pero las ideas que no fueron claramente documen-
tadas estan inevitablemente poco representadas en
este estudio basado sobre todo en material escrito.
Las fuentes fueron sobre todo britanicas, pues éstas
eran las mas accesibles, aunque se examind algo de
la literatura estadounidense y europea. La selec-
cion es un proceso subjetivo pero la validez puede
mejorarse si se coteja el material en otras fuentes y
se es explicito sobre las fuentes usadas e identifica-
das. La teoria de la monoaminooxidasa en la de-
presion es particularmente importante en la mane-
ra en que los antidepresivos son descritos como
tratamientos especificos de ese padecimiento, pero
considerar la historia de esta teoria estda mas alla
del alcance de este articulo.

Este articulo ha registrado la rapidez con la que
los farmacos que eran comunmente vistos como
“antidepresivos” llegaron a ser vistos como trata-
mientos especificos para los desérdenes depresi-
vos. Retrospectivamente, los primeros farmacos
que fueron vistos como antidepresivos, los farma-
cos contra la tuberculosis, eran claramente simila-
res a los estimulantes. Aunque los estimulantes
fueron promovidos con éxito como “antidepresi-
vos”, en los decenios de los 50 y 60 se empezd a
marcar la distincion entre los estimulantes, que
fueron vistos como no especificos y los farmacos
que se pensaba actuaban especificamente sobre la
depresion. Fue, sin embargo, la imipramina la que
finalmente establecié la moderna nocion de “anti-
depresivo”. La imipramina tuvo que verse como Si
actuara sobre las bases de la enfermedad, pues era
dificil saber como cualquiera de los efectos conoci-
dos provocados por la imipramina podia ser bene-
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ficioso en la depresion. La idea de que la imipra-
mina era un antidepresivo triunfé independiente-
mente de cualquier dato cuantitativo que apoyara
sus beneficios y antes de cualquier prueba de con-
trol para establecer su eficacia en comparacién con
los placebos. Ademas, no hubo ni sigue habiendo
ninguna evidencia para concluir que la imiprami-
na y otros farmacos antidepresivos actdan directa-
mente sobre el padecimiento, sobre las bases bio-
logicas de los sintomas depresivos.

Este estudio desafia la vision convencional de la
historia reciente de la psiquiatria, segin la cual los
farmacos actuales ayudaron a transformar la psi-
quiatria en una actividad cientifica genuina. Esta
vision se basa en la idea de que los farmacos mo-
dernos estdn enfocados en las enfermedades o en
el tratamiento especifico de sintomas; es decir,
que funcionan revirtiendo alguna parte de la pato-
logia fisica subyacente. La idea de la accidn especi-
fica es la que hace aparecer el tratamiento farma-
coldgico como una tarea terapéutica médica. Esta
area no ha sido examinada en trabajos previos. El
recuento de David Healy sobre la historia del de-
sarrollo de los antidepresivos registra la influencia
de la industria farmacéutica y de las rivalidades
personales, y no acepta las visiones méas simplistas
de la accion antidepresiva (Healy, 1997). Pese a
esto, Healy sugiere que la depresidon puede consi-
derarse una enfermedad y que los antidepresivos
revierten alguna parte del hipotético proceso pato-
l6gico. Pero no examina de cerca la naturaleza de
los farmacos que primero fueron llamados antide-
presivos y de como surgio la idea de antidepresivo
que se distinguia de otros tratamientos no especi-
ficos. Al examinar la construccion del concepto de
antidepresivo, el presente trabajo desafia la vali-
dez del concepto mismo y cuestiona la nocion
moderna de depresién que el concepto de antide-
presivo ayudo a construir.

Como el trabajo de Healy, este estudio sugiere
que intereses extracientificos configuraron nuestra
comprension de la naturaleza de los farmacos anti-
depresivos. Proporciona un ejemplo de la manera
en que la evidencia cientifica puede ser influida
por fuerzas sociales (Goldenberg, 2006). También
ilustra la tesis de Rosenberg (1977) de la simbiosis
entre la especificidad del tratamiento y el prestigio
profesional. Durante el siglo xx, hubo varias razo-
nes para que la profesion psiquiatrica deseara
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abrazar la idea de farmacos especificos para el pa-
decimiento. Durante la primera parte del siglo, la
profesion busco activamente mejorar su estatus
mediante una asociacion cada vez més cercana con
la medicina general. Ademas, la psiquiatria fue sa-
cada de los viejos asilos y se buscé constituir una
practica con pacientes externos y cuidado comuni-
tario. Los antidepresivos proporcionaban un trata-
miento con apariencia médica para un problema
comun que podia ser tratado fuera del hospital. La
especificidad propuesta por los tratamientos far-
macoldgicos también ayudo a la profesion psi-
quiétrica a capear el temporal provocado por las
criticas de la antipsiquiatria y los desafios econoé-
micos de los afios 60 y 70. La industria farmacéuti-
ca ayudo a establecer el mercado para los antide-
presivos y a difundir la visidon de su especificidad.
Esta investigacion proporciona uno de los prime-
ros ejemplos del poder de la industria farmacéutica
para configurar “hechos” cientificos en el area de
la psiquiatria (Busfield, 2006).

Desde hace una década y media, millones de per-
sonas han sido persuadidas de que sus dificultades
provienen de un desorden cerebral que puede ser

llamado “depresion” y que éste se corrige con un
tratamiento de farmacos. La idea de antidepresivo
ha sido publicitada como nunca antes entre la au-
diencia en general. Este articulo desafia la validez
de este concepto demostrando que los origenes de
la idea no radicaron en investigaciones cientificas
solidas, y que en realidad reflejan el deseo de las
partes, es decir, la profesion psiquiatrica y la indus-
tria farmacéutica, de presentar sus intervenciones
como terapias médicas especificas. El estudio tam-
bién arroja dudas sobre la vision tradicional de que
los modernos farmacos psiquiatricos se encargaron
de una revolucién que cambi6é fundamentalmente
y mejoro la naturaleza de la practica psiquiétrica.
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