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Resumen: El trastorno bipolar es una enfermedad crénica, siendo su tratamiento ade-
cuado esencial para disminuir recaidas y mejorar el pronéstico de este trastorno, no tan
benévolo como se describié inicialmente. El objetivo es analizar el tratamiento farmaco-
l6gico recibido en pacientes con trastorno bipolar en la practica clinica.

Metodos: Se realiza un estudio descriptivo de una muestra de 93 pacientes con diagnds-
tico de trastorno bipolar del programa Regional Affective Disorder Service of Newcastle
Upon Tyne (England), durante el periodo de 2007 a 2009. Variables sociodemogréficas,
clinicas y tratamiento farmacolégico recibido en el momento de derivacion fueron regis-
trados, analizandose los datos con el programa estadistico SPSS y comparandose con las
recomendaciones aportadas British Association for Psychopharmacology.

Resultados: El 14% de los pacientes estaba recibiendo monoterapia farmacolégica.
Respecto al tratamiento con estabilizadores del &nimo, el 84% estaban recibiendo este
tratamiento, el 60% recibia mas de 2 de estos farmacos, el 4% recibia litio (inicamente
y el 32%, antiepilépticos, siendo el mas frecuente el valproato (55%). El 54% estaban
recibiendo tratamiento antidepresivo, mas frecuentemente los ISRS, siendo combina-
dos con estabilizadores del animo en el 78%. Respecto al tratamiento antipsicético, el
58% recibfa este tratamiento, principalmente atipicos y mayoritariamente quetiapina.

Conclusiones: La mayoria de los pacientes con trastorno bipolar recibe tratamiento con
estabilizadores del animo de acuerdo a las recomendaciones clinicas, aunque, en contra
de estas recomendaciones, un importante porcentaje de pacientes recibe tratamiento
con antidepresivos. Positivamente, el tratamiento con antipsicéticos como quetiapina,
con efectos antidepresivos y estabilizadores, es objetivado en un porcentaje importante
de pacientes.
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Abstract: Bipolar disorder is a chronic disease, which treatment is essential to reduce
relapses and improve its prognosis, not as benevolent as it was initially described. The
aim of this study is to analyze the pharmacological treatment received in clinical practice
in patients diagnosed of bipolar disorder.
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Methods: A descriptive study was carried out using a sample of 93 patients with diag-
nosis of bipolar disorder who had been referred to the Regional Affective Disorder
Service of Newcastle Upon tyne (England) during the period from 2007 to 2009.
Sociodemographic, clinical variables and treatment received at the moment of referral
were analyzed using the statistical program SPSS and being compared with recommen-
dations of the British Association for Psychopharmacology.

Results: 14% patients were on monotherapy. In regards of mood stabilizers, 84% were
on this treatment, 60% were on more than two drugs of this kind, only 4% were recei-
ving lithium alone and 32% were on anticonvulsants, being the most prescribed valpro-
ate (55%). 54% were taking antidepressants, most frequently SSRIs, being combined
with mood stabilizers in 78% cases. Related with antipsychotics, 58% receive this treat-
ment, mostly atypical ones, and being quetiapine the most prescribed.

Conclussions: Most bipolar disorder patients receive treatment with mood stabilizers
according to recommendation of guidelines, although against many of these recommen-
dations, a great amount of patiens are on antidepressants. Positively, the treatment with
antipsychotics as quetiapine, with antidepressant and mood stabilizer action, is objec-
tivated in an important percentage of patients.

Key words: treatment, bipolar, guidelines.

Introduccion

El trastorno bipolar se caracteriza por fluctuacio-
nes patoldgicas del estado de animo, interfiriendo
estos episodios de forma significativa en la vida
cotidiana del paciente y en su entorno, con im-
portante repercusion en su salud, en su funciona-
miento y en su calidad de vida.

La prevalencia del trastorno bipolar tipo | se sitla
entre el 0,5 al 2,4% (1, 2), mientras que en trastor-
no bipolar tipo 11, 0,2 al 5% (3); al valorar la preva-
lencia en el espectro bipolar, definiéndose como
sintomas maniacos subsindrémicos, esta aumenta
(3-6,5%) (4). Tras haberse sefialado histéricamen-
te su mejor pronéstico respecto a la esquizofre-
nia, y la idea de un menor deterioro, actualmen-
te se sefiala una significativa incapacidad y un
impacto negativo en la calidad de vida de estos
pacientes (4, 5), situandose este trastorno en la
sexta causa de incapacidad segln la Organizacién
Mundial de la Salud en el rango de edad de 15-44
afnos(6). Asi, al ser comparados con sujetos sanos,
los pacientes bipolares presentan mayores difi-
cultades en la realizacién del trabajo, actividades
de ocio asi como en las interacciones sociales o
familiares (4, 7).

Distintos factores pueden influir en esta disminu-
cién de su capacidad de vida y en el pronéstico de
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esta patologia. Asi, por ejemplo se ha detectado
un retraso en el diagnéstico del trastorno bipolar
(8, 9), pudiendo llevar un diagnéstico equivocado
a un tratamiento equivocado o una ausencia de
éste, repercutiendo en el pronéstico de la patolo-
gia. Ademas, en estudios de seguimiento en el
trastorno bipolar tipo | se detectan sintomas afec-
tivos predominantemente depresivos en aproxi-
madamente el 47% de los trastornos bipolar tipo
I, sucediendo en el 54% en el trastorno bipolar
tipo Il (10, 11). Es importante sefalar que estos
sintomas subsindrémicos se han relacionado con
una mayor tasa de recaidas y un empeoramiento
de la calidad de vida. También se ha asociado este
trastorno con una mayor comorbilidad con el
abuso de sustancias, los trastornos de ansiedad
asi como con los trastornos de personalidad (12).
Por lo tanto, un tratamiento encaminado a un ade-
cuado tratamiento de estos sintomas y de estas
comorbilidades influira sobre el pronéstico de la
enfermedad y calidad de vida de estos pacientes.

Dentro del grupo de los trastornos bipolares Il,
la percepcién que puede existir entre los clini-
cos de una menor gravedad frente a los bipola-
res tipo |, puede explicar los resultados obteni-
dos en estudios de seguimiento de este grupo,
como un menor tratamiento farmacolégico a
largo plazo. Sin embargo también se observan
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periodos asintomaticos mas breves, asi como
una probable mayor suicidabilidad, haciéndo-
nos cuestionar esta percepcién y haciéndonos
considerar la necesidad de ser mas estrictos en
el tratamiento de estos pacientes(10).

El enfoque en el tratamiento del trastorno bipolar
ha cambiado en los Gltimos afios, el tratamiento
con antipsicéticos tipicos se ha visto desplazado
por el de los atipicos, los antiepilépticos han
ganado importancia y el papel de los antidepresi-
vos se ha cuestionado, sefialandose la posibilidad
de producir inestabilidad afectiva y provocando
ciclos rapidos o episodios mixtos (13, 14). Se han
realizado distintas guias que recogen las opciones
adecuadas de tratamiento segln los resultados
obtenidos en mdltiples estudios, como las guias
NICE, CANMAT o las recomendaciones de British
Association for Psychopharmacology. El valorar
en qué grado las nuevas evidencias terapéuticas
son seguidas en la practica diaria, sera importante
para detectar en qué grado podemos estar influ-
yendo en esta enfermedad.

El objetivo de este estudio es analizar en una
muestra de pacientes con diagnéstico de trastor-
no bipolar el tratamiento farmacolégico recibido,
valorando la adecuacién de estos tratamientos
segln las recomendaciones de the British Asso-
ciation for Psychopharmacology.

Material y métodos

Este estudio se realizd en el servicio terciario,
Regional Affective disorder Service, Newcastle
University, en la region de Newcastle and North
Tyneside, del norte de Inglaterra. A este programa
son derivados pacientes con patologia afectiva
que no estan respondiendo a los tratamientos
ofertados por los centros de salud mental o al tra-
tamiento recibido en hospitales psiquiatricos. Se
recogi6 una muestra de 94 pacientes durante el
periodo comprendido entre el 2007 y 2009, con
diagndstico de trastorno bipolar (TAB I, Il y no
especificado) segln criterios diagnésticos del
DSM-IV, excluyéndose aquellos pacientes con
diagnéstico de depresion unipolar, trastorno
esquizoafectivo o psicosis no afectivas. Ademas
de recogerse las variables sociodemograficas y cli-
nicas, se recogio el tratamiento farmacoldgico que
el paciente estaba recibiendo en el momento de
ser recibido en este servicio.

Se realiz6 un estudio descriptivo de esta mues-
tra, siendo analizado mediante el programa esta-
distico SPSS 16.0.

Para comparar nuestros resultados con las reco-
mendaciones de las guias terapéuticas usamos
como referencia la guia para el tratamiento de
este trastorno de the British Association for
Psychopharmacology(15).

Resultados

Respecto al tratamiento con estabilizadores del
estado de animo, considerandose dentro de este
grupo, litio, antiepilépticos, olanzapina y quetia-
pina, 78 (84%) de los pacientes estaban reci-
biendo este tipo de tratamiento, estando los
pacientes en tratamiento con antiepilépticos
mas frecuentemente (32% de los pacientes con
estabilizadores). Los pacientes que estaban en
tratamiento con litio, frecuentemente lo recibian
junto con otros estabilizadores como antiepilép-
ticos (14%), con antipsic6ticos (6%) o con ambos
a la vez (16%), recibiendo tratamiento con litio
solo como estabilizador del estado de animo en
el 4% de los casos. Al considerar el tratamiento
con litio, solo el 34% del total de pacientes reci-
bia este tratamiento frente al 69% que estaban
en tratamiento con antiepilépticos, siendo el
mas frecuente dentro de este grupo el acido val-
proico (43% del total de pacientes), posterior-
mente la lamotrigina seria el segundo méas usado
y solo el 11% de los pacientes estarfan en trata-
miento con carbamacepina.

En relacion al tratamiento con antipsicéticos, 54
(59%) estaban recibiendo este tipo de farmaco,
dentro de este porcentaje, el 16% recibian trata-
miento con antipsicéticos tipicos, siendo en el 17%
de los casos con clorpromazina, y el 78% recibian
tratamiento con atipicos, siendo el mas usado la
quetiapina (37%), seguida de la olanzapina (35%).
Un porcentaje de pacientes se encontraba en tra-
tamiento con tipicos y atipicos simultdneamente.

Respecto al tratamiento con antidepresivos, se
encontrd que 50 (53%) pacientes estaban toman-
do antidepresivos. A la hora de analizar el tipo de
antidepresivos recibidos, 27(43%) de los pacien-
tes estaban tomando ISRS, siendo el citalopram
el mas usado, 14(22%) duloxetina o venlafaxina,
15 (25%) estaban en tratamiento con trazadona,
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mirtazapina y reboxetina y 7(10%) de los pacien-
tes estaban en tratamiento con triciclicos. Es
importante sefalar que 12 pacientes (13%) esta-
ban en tratamiento con mas de un antidepresivo
simultaneamente. Finalmente al analizar el modo
de prescripcion de estos antidepresivos encontra-
mos que el 22% de los pacientes no estaban reci-
biendo tratamiento concomitante con estabiliza-
dores del estado de animo.

Al valorar la frecuencia de tratamiento con terapia
electroconvulsiva, 12 (32%) pacientes diagnostica-
dos de trastorno bipolar tipo | habian recibido este
tipo de terapia, en el caso de los pacientes con
diagndstico de BAD Il esto sucedia en 9 (20%) de
los casos.

Discusion

Numerosas guias se han escrito con la intencion
de ayudar al clinico en el tratamiento de esta pato-
logfa. Indicaciones que afnos previos se admitian
sin duda hoy se cuestionan, influyen en el trata-
miento que se da en la practica diaria.

Asi por el ejemplo el litio, se ha sefialado como
muy Gtil en el trastorno bipolar, siendo un trata-
miento de eleccién y ha sido fuertemente reco-
mendado en las guias terapéuticas (16). Entre sus
ventajas, se ha sefialado su capacidad para preve-
nir el riesgo de suicidio (17), y se ha observado su
eficacia tanto frente a la mania como frente a la
depresion (17). Sin embargo, entre las desventajas
del litio, nos encontramos con el retraso en su
comienzo de accion, alrededor de las 3 semanas,
el desarrollo de refractariedad al litio tras el aban-
dono de la medicacién (18)y asi mismo su menor
efecto en episodio mixtos o de mania disférica,
ciclacién rapida, abuso concomitante de sustan-
cias o trastornos de personalidad y un amplio
rango de complicaciones tanto agudas como cré-
nicas (19). El litio, segtin las recomendaciones de
British Association for Psychopharmacology ,
actualmente no es considerado tratamiento de pri-
mera eleccion en el tratamiento agudo de episo-
dios de mania, recomendéandose el tratamiento en
esta fase con antipsicéticos o acido valproico,
reservandose el litio para casos de tratamiento
agudo de un episodio de mania moderada o de
mantenimiento. Entre nuestros resultados, el por-
centaje de pacientes que se reciben tratamiento
con litio (34%), se podria considerar menor de lo
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que podriamos esperar, sin embargo el porcentaje
de pacientes en tratamiento con antiepiléticos
(69%) es mayor, siendo el mas frecuente dentro de
este grupo el acido valproico, reflejando estos
resultados las recomendaciones de dicha guia.

El acido valproico ha demostrado una mayor rapi-
dez de accién (20), frecuentemente dentro de las
dos semanas, asi como una mayor efectividad en
ciclacion rapida y episodios mixtos, siendo sefia-
lado como tratamiento de eleccién en estos casos
(15, 21). Su eficacia en la mania es clara, conside-
randose de eleccion en casos de mania grave
seglin esta gufa, en la depresion, su eficacia ha
sido observada en un estudio (22). Respecto a la
carbamacepina, parece ser eficaz en mania pero
poco eficaz en depresion, estudios han demostra-
do su inferioridad respecto al litio(23, 24), y asi
mismo sus efectos secundarios (19, 25)y su inter-
accién con otros medicamentos mediante induc-
cion del metabolismo de éstos como antidepresi-
vos, antipsicéticos u otros antiepilépticos dificulta
su utilizacion dado el bajo porcentaje de pacientes
con esta patologia que se encuentran en monote-
rapia (19), en nuestro estudio solo el 14% de estos
pacientes se encontraban en monoterapia.

La lamotrigina, que en algunos articulos se ha
considerado eficaz en cualquier tipo de episodio
(26), en otros articulos o guias se recomienda
solo eficaz en el caso de la depresion, siendo de
eleccién en casos de episodio depresivo tanto a
en fase aguda como de mantenimiento (15).

Nuestros resultados reflejarian en cierta forma las
indicaciones de guia como British Association for
Psychopharmacology, siendo el acido valproico el
antiepiléptico mas usado, el litio es relativamente
poco utilizado y la lamotrigina, presenta un por-
centaje importante de utilizacién siendo superior a
la carbamacepina.

Es importante sefialar que a pesar de las indica-
ciones de la necesidad de tratar a estos pacientes
con estabilizadores del estado de animo (15),
incluyéndose dentro de este grupo el litio, antie-
pilépticos, la olanzapinay la quetiapina, continda
existiendo un porcentaje del 16% que no los reci-
ben. Podriamos plantearnos como causalidad de
este dato, la posibilidad de diagnésticos erréneos
con el consiguiente retraso en el diagnéstico de
trastorno bipolar o el interés en el tratamiento
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exclusivamente del episodio por el que se acude
a tratamiento, siendo el méas frecuente el episodio
depresivo (27). Es importante sefalar la posibili-
dad de influir en el pronéstico del trastorno bipolar
con este tipo de manejo.

Respecto al tratamiento antipsicético, en los dlti-
mos afos el tratamiento con antipsicéticos atipi-
cos ha ganado importancia en el tratamiento del
trastorno bipolar. Se ha probado el efecto estabi-
lizador en el caso de la olanzapina y quetiapina, asi
como el efecto de este Gltimo en el tratamiento de
la depresion. El efecto de ambos junto con el aripi-
prazol o la risperidona también ha sido demostra-
dos en la mania (20). Asi mismo, los antipsicéticos
tipicos fueron considerados tradicionalmente de
primera linea en el tratamiento de la mania
aguda, especialmente en Europa, asi por ejemplo
el haloperidol se ha usado frecuentemente dado
que parece actuar mas rapidamente que los
estabilizadores del estado de animo, aunque tam-
bién se ha hablado de la posibilidad de inducir
episodios depresivos en este grupo de trata-
miento. En las guias actuales los antipsicéticos
atipicos son considerados preferibles al uso de los
tipicos, alegandose un perfil de efectos secunda-
rios mas favorable, especialmente a nivel motor y
su eficacia como agente antimaniacos (15). En
nuestro estudio obtenemos porcentajes altos de
utilizacion de antipsicéticos (58%), siendo los ati-
picos mas usados y dentro de este grupo la quetia-
pina seria el mas utilizado (37%), seguido de la
olanzapina (35%), nuestros datos reflejarian por lo
tanto la tendencia al seguimiento de dicha guia de
referencia en este aspecto.

Finalmente en relacion al tratamiento de los anti-
depresivos en este trastorno una menor eficacia
de estos respecto a la depresion unipolar ha sido
sefialado, asi mismo se ha sefialado que este
grupo de farmacos puede inducir un cambio de
fase a mania, hipomania, episodios mixtos o cicla-
cion rapida, creando una desestabilizacion animi-
ca (13, 14). Se plantea que esta capacidad para
cambiar de fase, seria mayor en el caso de los tri-
ciclicos y los antidepresivos duales (13, 14), y en el
desarrollo de ideacidn suicida (28). En guia British
Association for Psychopharmacology se recomien-
da para el tratamiento de episodios depresivos
como primera eleccion la lamotrigina y la quetiapi-
na, en episodios moderados o leves, consideran-
dose la opcién de antidepresivos junto con un

estabilizador del estado de animo en los episodios
moderados, no considerandose la opcién del trata-
miento con triciclicos. Asi mismo, no se recomien-
da el uso de antidepresivos sin utilizar estabiliza-
dores, dado los riesgos previamente comentados.
Respecto a la duracién del tratamiento antidepre-
sivo se recomienda la descontinuacién del trata-
miento antidepresivo tras 12 semanas de remision
de los sintomas. Junto con la lamotrigina y la que-
tiapina, el uso de fluoxetina y olanzapina en com-
binacién también ha demostrado por la FDA en el
tratamiento de la depresion bipolar (29). La sinto-
matologia depresiva es especialmente frecuente
en este grupo de pacientes, asi por ejemplo, la sin-
tomatologia depresiva subsindrémica es hasta 3
veces mas frecuente que la maniaca (30, 31), bus-
cando dos o tres veces mas frecuentemente el tra-
tamiento cuando presentan sintomatologia depre-
siva (27). También se ha sefialado que un 20% de
los pacientes presentan una fase depresiva de
forma crénica (32), ademas la sintomatologia
depresiva subsindrémica se ha asociado con una
menor funcionalidad de estos pacientes (33). En
los pacientes con ciclacién rapida los episodios
depresivos han mostrado ser mas resistentes al
tratamiento que los episodios maniacos o hipoma-
niacos (34). Los resultados que obtenemos refleja-
rian que hoy en dia, a pesar de las indicaciones de
las guias, un porcentaje de pacientes recibe trata-
miento con antidepresivos (54%), no recibiendo
de forma concomitante estabilizadores del estado
de animo en el 22%, ademas antidepresivos como
los triciclicos o los duales se utilizan de forma
importante en la practica diaria, 10 y 22% respecti-
vamente de los pacientes tratados con antidepre-
sivos. Por lo tanto, a la hora de tratar la sintomato-
logia depresiva en la practica clinica no se siguen
las recomendaciones de las guias, pudiendo esto
repercutir en el prondstico de esta patologia al
generar mayor ciclacién rapida, cambios de fase...
Podriamos valorar la posibilidad que estos datos o
la forma de prescribir en los episodios depresivos
se ve relacionada con esta mayor repercusion en la
funcionalidad del paciente, esta mayor demanda
de tratamiento por parte del paciente y esta mayor
resistencia al tratamiento que en los episodios
maniacos o hipomaniacos.

El concepto del trastorno bipolar asi como su tra-
tamiento ha ido cambiando a lo largo de los
afos, su prondstico no tan benigno como se
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sefiald6 previamente asi como unos menores
periodos asintomaticos como se ha detectado
actualmente, influyen en los costes que esta
patologia puede tener el paciente. La necesidad
de un adecuado tratamiento, enfocando este no
solo en la necesidad de respuesta a corto plazo,

sino en la evolucion a largo plazo, puede ayudar
a mejorar el prondstico de esta patologia. Por lo

tanto la aplicacion de las indicaciones basadas

en la evidencia, en nuestra practica clinica sera
necesaria, en orden a influir positivamente en el
pronéstico de este trastorno.

Contacto:

Noemi Varela Gémez ® C S Mental de Barakaldo, La Felicidad, 9 ® 48901-Barakaldo

Tel. 946 007 835 * noemivarelag@gmail.com
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Figure 1. Percentage of drugs received by patients

All cases (n=93)
Male(Female) 30 (32%) : 63 (68%)
Age (SD) 47 (13%)
Monotherapy 13 (14%)
Combination therapy 76 (82%)
Antidepressants 50 (53,6%)
SSRI 27 (43%)
TCA 7 (10%)
Venlafaxine or duloxetine 14 (22%)
SRNI 15 (25%)
With mood stabilizers 39 (78%)
Mood stabilizers 78 (84%)
Lithium alone 4 (5%)
Lithium 32 (34%)
Anticonvulsants alone 25 (32%)
Anticonvulsants 64 (69%)
Anticonvulsants+antipsychotics 16 (21%)
Antipsychotics 54 (58%)
Typicals 20 (21%)
Atipycals 47 (49,5)
Quetiapine 21 (21,5%)
Olanzapine 19 (20%)
Figure 2. Percentage of anticonvulsants received by patients
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Figure 3. Percentage of antidepressants received by patients
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