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Resumen

Introduccion: Descripcion de las caracteristicas clinicas de una cohorte de pacientes
bipolares al inicio de un seguimiento en un estudio prospectivo.

Metodologia: Se incluyen 296 pacientes bipolares ambulatorios (criterios DSM-IV-TR y
entrevista MINI). Se recogen datos retrospectivos del curso de la enfermedad y
transversales de adaptacion social (SASS) y de sintomatologia afectiva (eutimia, sintomas
subsindréomicos y episodios) segun criterios clinicos y psicométricos con las escalas de HAM-
D y de Young. Se estudian diferencias entre bipolares | y Il y por sexos.

Resultados: La edad media es 48,8 anos (IC95% 47,2-50,4), 56,8% son mujeres, 65,2%
bipolares | y 23,3% bipolares Il. 49,8% estaban eutimicos, 32,7% presentaba sintomas
subsindromicos y 17,5% sufria un episodio afectivo. El retraso diagndstico es de 9,3 afos
(1C95% 8,2-10,3). La edad media en los bipolares Il (54,4 1C95%50,9-57,9 vs 47,7 1C95%
45,8-49,7, p=0,007), la de inicio de la enfermedad (35,7 1C95% 31,8-39,7 vs 29,8 1C95%
28-31,6 p=0,008) y la de diagnostico (47,7 1C95% 44-51,3 vs 37,9 1C95% 35,9-39,8,
p<0,0001) es mas elevada que en los bipolares I. En los hombres es mas frecuente iniciar
la enfermedad con una fase maniaca y haber presentado episodios psicoticos mientras que
las mujeres han tenido mayor nimero de episodios depresivos previos e hipotiroidismo.
Conclusiones: Nuestros resultados confirman los datos publicados en nuestro medio en
cuanto a las caracteristicas sociodemograficas y clinicas aunque en nuestro caso el retraso
diagnéstico es mayor. En comparacion con las muestras americanas, la edad de inicio y de
diagnostico es mas tardia y la comorbilidad es mucho menor.
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Abstract

Introduction: We describe the clinical and sociodemographic features at baseline of a
cohort of bipolar patients included in a prospective study.

Methods: A total of 296 consecutive outpatients with bipolar disorder were recruited.
Diagnosis relied on clinical judgment according to DSM-IV-TR criteria and the semi-
structured MINI Interview. Retrospective data on the course of the disease and cross-
sectional data on social adaptation (Social Adaptation Adjustment Self-Assessment Scale
(SASS) and affective symptoms were collected. Affective symptomatology (euthymia,
subsyndromal symptoms and episodes) was studied according to clinical criteria and the
Hamilton Depression and Young rating scales. Differences between type | and Il bipolar
patients and between men and women were analyzed.

Results: The mean age was 48.8 years (95% Cl 47.2-50.4); 56.8% were women and 43.2%
were men. A total of 65.2% had a diagnosis of type | bipolar disorder and 23.3% of type II;
49.8% of the sample were euthymic, 32.7% had subsyndromal symptoms and 17.5% had had
an affective episode. Diagnostic delay was 9.3 years (95% ClI 8.2-10.3). In patients with
type |l bipolar disorder, the mean age (54.4 years; 95% Cl 50.9-57.9 vs. 47.7 years; 95% Cl
45.8-49.7, p=0.007), age at onset of illness (35.7 years; 95% Cl 31.8-39.7 vs. 29.8 years;
95% Cl 28-31.6, p=0.008) and age at diagnosis (47.7 years; 95% Cl 44-51.3 vs. 37.9; 95% ClI
35.9-39.8, p<0.0001) were higher than in patients with type | bipolar disorder. Manic
polarity in the initial episode and psychotic episodes were more frequent in men, while
depressive episodes and hypothyroidism were more frequent in women.

Conclusions: Our results confirm data published in our environment on sociodemographic
and clinical variables but diagnostic delay in our study was longer. Compared with
American samples, age at onset and at diagnosis were higher in our sample but comorbidity

was much lower.

© 2010 SEP and SEPB. Published by Elsevier Espana, S.L. All rights reserved.

Introduccion

El trastorno bipolar (TB) es una enfermedad que afecta a
mas del 2% de la poblacion' y que se caracteriza por
presentar episodios de mania e hipomania y de depresion. La
evolucion, a pesar de los avances en los tratamientos
farmacolodgicos, se caracteriza por frecuentes recaidas,
tendencia a la cronicidad e importante afectacion funcional.
Por todo ello, la enfermedad bipolar se considera altamente
incapacitante en un porcentaje elevado de casos, costosa y
asociada a un curso inexorable, incluso con un alto riesgo de
muerte, tanto por causas naturales como no naturales? y por
eso ha sido considerada por la OMS, en su informe sobre la
carga de la enfermedad en el mundo®, la sexta causa de
discapacidad médica.

En la Gltima década se han publicado diversos estudios*®
que demuestran que la evolucion del TB no se ajusta al
modelo clasico de episodios afectivos, maniacos o depresi-
vos, recortados en el tiempo con periodos asintomaticos
entre episodios sino que lo que ocurre es que los pacientes
pasan cerca de la mitad del tiempo de evolucion con
sintomas que, desgraciadamente, son con mucha mas
frecuencia de tipo depresivo. El resultado de los estudios
de seguimiento demuestra también que la mayor parte del
tiempo los pacientes sufren sintomas subsindromicos que,
aunque de menor intensidad, también producen una gran
afectacion funcional®.

Apenas existen estudios evolutivos sobre la presencia de
episodios afectivos y sintomas subsindromicos en muestras
europeas en general, y espanolas en particular, con
pacientes que no procedan de dispositivos sanitarios
terciarios. Por ello, nuestro equipo inicid en noviembre de
2004 el seguimiento de una cohorte de pacientes bipolares
ambulatorios en tratamiento, con el objetivo de evaluar la
presencia de sintomatologia afectiva en un seguimiento a
largo plazo.

En este trabajo se describen las caracteristicas sociode-
mograficas, las variables clinicas, la adaptacion social y la
presencia de sintomatologia afectiva de una cohorte de
pacientes bipolares ambulatorios, en el momento de la
inclusion en el estudio de seguimiento. Asimismo, se
analizan las caracteristicas clinicas de la muestra en funcién
del sexo y del subtipo clinico de trastorno bipolar.

Metodologia
Reclutamiento de los pacientes

La muestra ha sido reclutada entre los pacientes que
acudieron de forma consecutiva a dos CSM y a una consulta
especializada de un hospital general y aceptaron participar
en un estudio naturalistico de seguimiento prospectivo sobre
la evolucién de la enfermedad’:®. Los pacientes son
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derivados desde los centros de atencion primaria, desde los
servicios de urgencia hospitalaria, de las plantas de
hospitalizacion de los hospitales de referencia y de otros
servicios especializados. La recogida de datos se inicié en
noviembre de 2004 y finalizé en noviembre de 2008.

Criterios de inclusion:

e Cumplir criterios DSM-IV TR de trastorno afectivo bipolar
tipo I, tipo Il, bipolar no especificado, trastorno esqui-
zoafectivo tipo bipolar o ciclotimia. El diagnostico clinico
de trastorno bipolar ha de ser confirmado mediante la
entrevista estructurada MINI (MINI International Neu-
ropsychiatric Interview), adaptada al espafol por L.
Ferrando et al. (1998).

e Edad superior a 18 anos.

e Proporcionar consentimiento informado.

Criterios de exclusion:

e Retraso mental, dano cerebral u otros trastornos organi-
cos que cursen con déficit 6 deterioro cognitivo.
e Embarazo.

El estudio ha sido autorizado por el Comité Etico del
hospital universitario de La Princesa de Madrid y del hospital
universitario La Paz de de Madrid y se obtuvo en todos los
casos el consentimiento informado del paciente para
participar en el estudio.

Recogida de datos e instrumentos de medida

Para la valoracion inicial se obtuvo la informacion de cada
paciente y, si era posible, de alguna persona cercana que
pudiera aportar informacion significativa. El diagndstico
clinico se realizd mediante entrevista no estructurada,
aplicando criterios DSM-IV-TR y fue validado con la entre-
vista semiestructurada MINI (Mini International Neuropsy-
chiatric Interview')

De forma retrospectiva se recogieron diversas variables
clinicas y sociodemograficas (tablas 1y 2).

Se realiz6 una valoracion psicopatoldgica en el momento
basal para determinar la presencia de patologia afectiva
(episodios o sintomas subsindromicos) o de eutimia. Para
ello se utilizaron criterios clinicos ademas de una valoracién
psicométrica mediante las escalas de Hamilton para la
depresion (HAM-D-21), la escala de Young para la maniay la
Impresion Clinica Global modificada para el trastorno bipolar
ICG-BP-M"". Para establecer los puntos de corte en las
escalas hemos seguido las recomendaciones y puntos de
corte establecidos en otros estudios'> ', asi como las
recomendaciones sobre los criterios de remisién'®. Se
considero6 episodio depresivo una puntuacion en la HAM-D-
21 de mas de 17 puntos, episodio hipomaniaco de 10 a 20
puntos en la escala de Young y episodio maniaco una
puntuacion de mas de 20. Consideramos sintomas subsin-
drémicos puntuaciones entre 7-17 en HAM-D-21 y entre 5-10
en la escala de Young.

Para estudiar la polaridad predominante utilizamos los
criterios definidos por Colom et al'® que consideran
«polaridad predominante maniaca» cuando al menos 2

tercios de los episodios cumplen criterios DSM-IV para un
episodio maniaco o hipomaniaco y «polaridad predominante
depresiva» cuando al menos 2 tercios de los episodios
cumplen criterios DSM-1V para un episodio depresivo mayor
o los criterios DSM IV de investigacion para episodio
depresivo menor.

Se calculo la fiabilidad interevaluadores en la adminis-
tracion de las escalas, mediante el indice kappa de Cohen
con el programa estadistico SPSS 12.0. Los resultados fueron
de 0,826 (95% Cl: 0,460-0,986) para la escala de Hamilton,
de 0,874 (95% Cl: 0,552-0,990) para la escala de Young.
El indice Kappa global (programa estadistico Epidat 3.1)'”
para la ICG-BP-M de depresion fue 0,67 (95% Cl: 0,32-1,01),
de 0,90 para la ICG-BP-M de mania y 0,78 para la ICG-BP-M
general.

El funcionamiento social se evalud a través de la escala
de Adaptacion Social (Social Adaptation Adjustment
Self-Assessment Scale) (SASS)' en su versién validada en
espafol'® que fue aplicada cuando el paciente no estaba en
episodio afectivo.

Se recogieron también consumo de toxicos actuales
y previos, patrones de curso (estacionalidad, ciclacion rapida),
polaridad predominante, comorbilidad médica, indice de masa
corporal (IMC), escala de evaluacion de la actividad global
(EEAG) y datos del tratamiento actual y previo.

Métodos estadisticos

Se calculan media, desviacion estandar, mediana y rango
con sus respectivos intervalos de confianza para variables
cuantitativas y porcentajes e intervalos de confianza para
variables cualitativas de los datos sociodemograficos y
clinicos de de los pacientes incluidos en el estudio. Las
comparaciones entre grupos se realizaron mediante ANOVA
de un factor con ajuste de Bonferroni o Games Howel para
comparaciones multiples, en las variables cuantitativas, o
bien mediante la prueba de la t de Student para datos
independientes. Las comparaciones entre grupos en las
variables cuantitativas se realizaron mediante la prueba de
chi?, o bien mediante pruebas z cuando se comparan mas
de dos grupos. El nivel de significacion se establecio en 0,05.
Se utilizo el programa SPSS 14.0 para la realizacion de los
analisis estadisticos.

Resultados

Se incluyeron un total de 302 pacientes de los cuales fueron
excluidos 6: 3 pacientes por estar embarazadas, 2 en el
momento de la evaluacion basal y otra mas durante el
seguimiento, 2 pacientes con enfermedad de Alzheimer
moderada grave comdrbida y un paciente por cambio de
diagnéstico. La muestra final estda compuesta por 296
pacientes con una edad media de 48,8 anos (IC 95% 47,2-
50,4). El 56,8% (168) son mujeres y el 43,2% (128) son
hombres. El promedio de la duracion de la enfermedad
desde el diagnostico es de 8,7 aios (IC 95% 7,7-9,7).

Caracteristicas sociodemograficas (tabla 1)

El 41,6% de los pacientes esta casado, un 40% tiene estudios
superiores, un 49,8% tiene un trabajo cualificado y un 42,4%
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Tabla 1 Comparacion de los datos sociodemograficos con otras cohortes de pacientes bipolares
De Dios, Montes EMBLEM  EPIDEP STEP-BD  SFBN TMAP Collab Dep  Paykel Kessing L
Ezquiaga, et al N=312 N=368 N=1000 N=261 N=409 Study et al N=1719
G® Lopezetal N=115 N=146 N=204
N=296
Sexo (%)
Mujeres 56,8 59,6 55 54,2 58,6 55,6 69,4 55,5 65 54,21
Hombres 43,2 40,4 45 45,8 41,4 44,4 30,6 44,5 35 45,7
Edad afos 48,8 49,2 41,3 44,3 41,0 43,1 40,3 39,2 42,0 49,4
(Media-DE) 14,3 14,6 13,39 13 12,6 10,6 13,7 11,0
Estado civil (%)
Casado 41,6 43,5 38 46,5 36,2 43,3 25,6 43,2
Separado 14,8 12,2 17,4 23,5 24,5 42,3 24,0
Soltero 40,2 37,4 32,9 35,2 30,7 30,9 32,9
Viudo 3,4 7,0 3,3 1,6 1,5 3,5
Estudios (%)
Primarios 29,8 29,2 37 50,5 3,9 2,0 4,0 60,3
Secundarios 30,4 37,2 41 30,2 13,8 5,4 81,1
Universitarios 39,9 33,6 20 19,3 82,3 92,6
Situacion laboral (%)
Activo 42,4 40,0 40,7 49,1 52,5 25,9
En paro 11,2 8,7 13,3 22 6,5 12,0
Incapacidad 18 14,8 27,1 15,3 21,1 74,1

EMBLEM (European Mania in Bipolar Longitudinal Evaluation of Medication project) muestra espanola (Montoya et al., 2007).
EPIDEP (Epidemiologia del Trastorno Bipolar en poblacion Espafola) Vieta et al., Poster presentado en el XIll Congreso Nacional de

Psiquiatria, Madrid 2009.

STEP-BD (Systematic Treatment Enhancement Program for Bipolar Disorder, Kogan et al., 2004).

SFBN (Stanley Foundation Bipolar Network, Suppes et al., 2001).
TMAP (Texas Medication Algorithm Project, Rush et al., 2003).

Collab. Dep. Study (Collaborative Depression Study, Judd et al., 2002).

estan trabajando en el momento de la evaluacion. Mas de la
mitad de la muestra vive con familia propia (53,6%) mientras
que el 22% vive con los padres. Solo 2 pacientes, menos del
1%, viven institucionalizados. En la tabla 1 se presentan los
datos sociodemograficos, en comparacion con los publicados
en otros estudios prospectivos.

Caracteristicas clinicas (tabla 2)

Las 2 terceras partes presentaban un trastorno bipolar tipo |
(65,2%), 23,3% un trastorno bipolar tipo Il, 5,1% un trastorno
bipolar no especificado, 4,4% un trastorno esquizoafectivo y
el 2% una ciclotimia. La muestra tiene una elevada
comorbilidad en todos los ejes (32% en el eje |, 23,3% en
el eje Il 'y 47,6% en el eje ). Entre la patologia médica, los
problemas endocrinos fueron los mas frecuentes. Mas de las
dos terceras partes de los pacientes tenian sobrepeso u
obesidad (68%), con un IMC medio de 27,40 (IC 95% 26,8-28).
Asimismo, 20,6% sufria hipotiroidismo.

Desde que aparecen los primeros sintomas de la enfermedad
a los 31 anos (DE 13,8), hasta que se hace el diagndstico (40,2
anos DE 15,5), transcurren una media de 9,3 anos (DE 9,2). Es
destacable también el retraso desde que se realiza el
diagnostico de la enfermedad bipolar hasta el inicio del
tratamiento con estabilizadores 13,2 meses después.

El numero medio de episodios desde el inicio de la
enfermedad es 12,7 (DE 10,8) de los cuales 3,14 son de de
mania, 5,2 de hipomania, 4,9 de depresion mayor y 2,1
mixtos. El tipo de fase inicial mas frecuente es un episodio
depresivo en el 64,9% frente a un 23% que inicia la

enfermedad con una fase maniaca y un 6,8% con un episodio
hipomaniaco. El 46% de los pacientes presenta una polaridad
predominante definida, que en el 24% de los pacientes es
maniaca y en el 22% es depresiva.

Mas de las dos terceras partes de la muestra (69,1%) habian
tenido ingresos hospitalarios, con 4 ingresos de media y una
edad media del primer ingreso de 36,1 anos (DE 14,3). El
53,9%, tenian antecedentes de sintomas psicoticos y casi una
cuarta parte (24,1%) habia realizado algun intento de suicidio.

EL 2,7% de los casos present6 un patron de ciclacion rapida
en el Ultimo ano y el 13,6% un patron de estacionalidad.

Los antecedentes familiares psiquiatricos estan presentes
en el 56,8% de la muestra, de los cuales, 48,1% son
antecedentes afectivos.

A diferencia de lo publicado en otros estudios, no es tan
frecuente en nuestra muestra el consumo de toxicos, ya que
en la visita inicial solamente el 7,2% de los pacientes
consumian toxicos, la mitad de los cuales consumia
cannabis. Ademas el 8,9% de los pacientes cumplia con los
criterios de abuso o dependencia al alcohol y 47,5% de
los pacientes eran fumadores.

Hasta su inclusion en el estudio los pacientes habian
recibido, en promedio, 6,5 farmacos, con una mediana de 6,
siendo los estabilizadores, en general (89%) y el litio en
particular (64,8%), los mas utilizados.

Funcionamiento global (escala EEAG)

En mas de la mitad de los pacientes (62,8%) la puntuacion en
el EEAG fue igual o superior a 70, es decir, tenian solamente
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Tabla 2 Caracteristicas clinicas de la muestra

Media (IC95%) o n (%)

Diagnéstico

Bipolar |

Bipolar Il

Bipolar no especificado

Esquizoafectivo

Ciclotimia
Comorbilidad (Eje I)
Comorbilidad (Eje II)
Comorbilidad (Eje Ill)
Estrés Psicosocial (Eje 1V)

Ninguno

Problemas relativos al grupo primario de apoyo

Problemas relativos al ambiente social

Problemas laborales

Problemas econémicos

Problemas relativos a la interaccion con el sistema legal o con el crimen

Otros problemas psicosociales y ambientales
Edad de inicio patologia afectiva (afios)
Edad de diagnéstico T Bipolar (afios)
Tiempo de evolucion de enfermedad psiquiatrica (afios)
Tiempo hasta el diagnostico (afios)
Tiempo entre inicio patologia e inicio del tratamiento (afios)
N° episodios previos

Total

Mania

Hipomania

Depresion mayor

Depresion menor

Mixtos
Tipo de episodios previos

Mania

Hipomania

Depresion mayor

Depresion menor

Mixtos
Polaridad predominante

Indiferenciada

Maniaca

Depresiva
Pacientes con episodios en el afio previo

Mania

Hipomania

Depresion mayor

Depresion menor

Mixtos

De cualquier tipo
Ciclacion rapida en el afio previo
Numero de ingresos previos
Presencia de sintomas psicéticos previos
Antecedentes de intentos de suicidio
Antecedentes familiares psiquiatricos

De cualquier tipo

Afectivos

Suicidio

193 (65,2%)
69 (23,3%)
15 (5,1%)
13 (4,4%)

6 (2,0%)
94 (31,8%)
69 (23,3%)

136 (47,6%)

177 (62,8%)
47 (16,7%)
3 (1,1%)
16 (5,7%)
11 (3,9%)
1 (0,4%)
27 (9,6%)

31,1 (1C95% 29,5-32,7)
40,2 (IC95% 38,6 a 41,9)
18 (IC95% 16,7-19,2)
9,3 (IC95% 8,2-10,3)

2,3 (IC95% 1,7-3)

12,7 (IC95% 11,5-13,9)
3,1 (IC95% 2,7-3,6)
5,2 (IC95% 5,2-4,6)
4,9 (IC95% 4,9-4,3)
5,4 (IC95% 4,4-6,5)
2,1 (IC95% 1,6-2,6)

196 (66,2%)
210 (70,9%)
242 (81,8%)
131 (44,3%)

69 (23,3%)

160 (54,1%)
71 (24%)
65 (22%)

68 (23%)
97 (32,8%)
102 (34,5%)
57 (19,3%)
28 (9,5%)
221 (74,7%)
8 (2,7%)
4 (IC95% 3,4-4,6)
158 (53,9%)
70 (24,1%)

166 (56,8%)
139 (48,1%)
37 (13,8%)
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sintomas leves y buen funcionamiento. La puntuaciéon media
fue 74,6 (IC 95% 72,8-76,4).

Adaptacién Social

La puntuacion media de la escala de adaptacion social
(SASS) es de 38,9 (IC 95% 37,9-39,9), en el limite de lo
considerado como adaptacion social normal.

Situacion psicopatologica en la evaluacion basal
(fig. 1)

En la evaluacion basal 49,8% de los pacientes esta en eutimia,
32,7% tiene sintomas subsindromicos y 17,5% se encuentra en
episodio. Lo mas frecuente es la presencia de sintomatologia de
tipo depresivo, sea en forma subsindromica que aparece en el
20,2%, o como episodio de depresion mayor en el 9,8%. Menos

0 Eutimia
[ @ Depresivos
B Mania/Hipomania
O Mixtos
\

49,8 )

Depresivo subsind
Depresivo

Mania subsind
Hipomania

Mania

Mixtos subs
Mixtos

.
EOREEO@EO

Figura 1 Estado afectivo en el momento basal.

Tabla 3

frecuente es la sintomatologia hipomaniaca de tipo
subsindromico que se detect6 en el 7,3%, la sintomatologia
hipomaniaca que aparece en el 5,6% o la mania franca
diagnosticada en el 1,4% de los pacientes. El 5,2% tienen
sintomatologia mixta subsindréomica y el 0,7% cumple criterios
de episodio mixto.

La puntuacion media en la HAM-D-21 es de 6,9 puntos
(IC 95% 6,1-7,7), en la escala de Young de 2,8 (1C95% 2,3-3,3)
y en la ICG-BP-M global de 3,4 (IC 95% 3,3-3,6).

Diferencias clinicas segun subtipo diagnéstico
(tabla 3)

La edad media de los pacientes con trastorno bipolar tipo Il
(54,4 anos DE 14,6) es mayor que en los tipo | (47,7 ahos
DE14) (p<0,007) y que en los esquizoafectivos (38,3 afos DE
6,8) (p=0,001). Los pacientes con trastorno bipolar Il tienen
mayor edad cuando aparecen los primeros sintomas
afectivos que los tipo | (35,7 ahos DE 16,4) vs (29,7 anos
DE 12,5) (p=0,008), y también cuando se realiza el
diagnostico de enfermedad bipolar (media: 47,6 anos, DE
15,2) vs (37,8 DE 13,5) (p<0,0001). Asimismo, el retraso en
realizarse el diagnostico de la enfermedad es mayor en los
bipolares Il (12,1 afos DE 9,7) que en los bipolares | (8,2 afnos
DE 8,9) (p=0,023), y también el retraso en iniciar un
tratamiento (3,4 anos, DE 6,6 vs 1,9 DE 5,1) (p=0,024).

No hay diferencias en el nimero total de episodios previos
entre bipolares | y Il, pero si las hay en cuanto a que los
bipolares Il tienen una mayor proporcion de episodios de
hipomania (p=0,005), de depresion mayor (p=0,005) y
depresion menor (p=0,09). También hay diferencias signi-
ficativas en cuanto a la polaridad predominante que, como
era previsible, es mas frecuentemente maniaca entre los
bipolares | (p<0,05) mientras que la polaridad depresiva es
mas frecuente entre los bipolares tipo Il (p<0,05).

Diferencias clinicas entre Bipolar tipo | y Bipolar tipo Il

T. Bipolar |

T. Bipolar Il P

Media (IC95%) o n (%)

Media (IC95%) o n (%)

Edad (anos)
Edad inicio primeros sintomas afectivos (afos)
Edad diagnostico trastorno bipolar (afios)
Retraso diagnostico (afos)
Tiempo entre inicio patologia e inicio del tratamiento (afios)
Primer episodio afectivo con depresion
Porcentaje pacientes con ingresos previos
Edad del primer ingreso hospitalario
Sintomas psicaticos previos
Antecedentes familiares de trastornos afectivos
Estado afectivo en visita basal

Eutimia

SS depresivos

Episodio depresivo
Polaridad predominante

Maniaca/hipomaniaca

Depresiva

47,7 (45,8-49,7) 54,4 (50,9-57,9) 0,007
29,8 (28-31,6) 35,7 (31,8-39,7) 0,008
37,9 (35,9-39,8) 47,7 (44-51,3) <0,0001
8.2 (6,9-9,5) 12.1 (9,8-14,5) 0,023
1,9 (1,2-2,7) 3,5 (1,9-5) 0,024
100 (51,8%) 67 (97.1%) <0,05
164 (86,3%) 21 (30,9%) <0,0001
34,9 (32,9-37,1) 47.9 (41-54,9) <0,0001
131 (68,9%) 11 (15,9%) <0,05

80 (42,6%) 43 (64,2%) 0,032

98 (52,7% 34 (50,7%) NS

35 (18,8%) 16 (23,9%) NS

12 (6,5%) 9 (13,4%) NS

63 (32,6%) 2 (2,8%) <0,05

29 (15%) 29 (44,6%) <0,05
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El porcentaje de pacientes que ha precisado ingreso
hospitalario es mayor en los bipolares | (86,3%) y en los
esquizoafectivos (100%) que en los bipolares Il (30,9%)
p<0,0001, probablemente en relacion con la mayor
proporcion en los tipo | de antecedentes de sintomas
psicoticos (68,9% frente a 15,9%) y de fases de mania.

La edad media del primer ingreso es mas temprana en los
bipolares tipo | (34,9 anos DE 13,5) que en los bipolares Il (47,9
anos DE 16) (p<0,0001), aunque en los esquizoafectivos
los ingresos son todavia mas precoces (26,8 anos DE 6,8)
(p<0,001).

Los antecedentes psiquiatricos familiares son mas fre-
cuentes en los bipolares Il, en especial los de tipo afectivo,
64,2% frente al 42,6% de los bipolares | (p=0,03).

En la evaluacion psicopatoldgica basal no hay diferencias
significativas segin el tipo de trastorno bipolar en el
porcentaje de pacientes en eutimia o con sintomatologia
maniaca e hipomaniaca o depresiva.

Tampoco hay diferencias en cuanto al nivel de funciona-
miento segin lo mide el EEAG en los diferentes subtipos
diagnosticos.

Diferencias por sexos (tabla 4)

No encontramos diferencias significativas en las variables
sociodemograficas (edad media, estado civil, tipo de
convivencia, nivel de estudios, cualificacion laboral y
situacion laboral) entre mujeres y hombres, excepto que
en los varones es mas frecuente un trabajo cualificado
(60,3%) que en las mujeres (41,8%) p<0,05.

No hay tampoco diferencias significativas en la frecuencia
del tipo de trastorno bipolar | y Il entre hombres y mujeres,
sin embargo, el numero de episodios de depresion mayor
que han sufrido las mujeres a lo largo de la enfermedad es

Tabla 4 Diferencias por sexos

mayor que en los varones (5,5 DE 5,7 vs 4,1, DE 3,9)
(p=0,02); por el contrario, los episodios de mania fueron mas
frecuentes en los varones (29,7% vs 17,9%, p=0,017). En la
misma linea, observamos que la polaridad predominante
maniaca es mas frecuente en hombres que en mujeres
(p<0,05).

Como era esperable la altura y el peso es mayor en los
hombres de forma muy significativa, pero también es mayor
el IMC (IMC medio 28,19 DE 4,09 en los hombres frente a
26,86 DE 4,9 en las mujeres) (p=0,02).

El hipotiroidismo es claramente mas frecuente en las
mujeres que en los varones, 28% frente a 10,9% (p<0,0001).

No hay diferencias significativas en cuanto a la edad del
primer ingreso hospitalario entre hombres y mujeres, ni en
el nimero total de ingresos o el nimero de ingresos por
mania, depresion mayor o episodios mixtos.

Un 28,9% de los varones debuta con una fase maniaca
frente a un 18,5% en las mujeres (p<0,05) y un 29,7% de
hombres frente a un 17,9% de mujeres presentaron una fase
maniaca en el ultimo afo.

En los antecedentes psiquiatricos es mas frecuente en los
varones la presencia de sintomas psicoticos (63% vs 47%)
(p=0,006) pero no hay diferencias, sin embargo, en los
antecedentes de intentos de suicidio.

Tanto el abuso como la dependencia al alcohol
(p<0,0001) y a otras drogas (p=0,025) en el momento
de la valoracion y en el pasado es mas frecuente en
varones.

No hay diferencias significativas en cuanto al nivel de
funcionamiento segin lo mide el EEAG entre hombres y
mujeres ni tampoco en la adaptacion social segun la
puntuacion de la escala SASS.

Si existen diferencias significativas en la puntuacion de la
escala de Hamilton que es mayor en las mujeres (8 DE 7,5 vs
5,6 DE 5,6 p=0,003).

Hombres

Media (IC95%) o n (%)

Mujeres P
Media (IC95%) o n (%)

IMC 28,2 (27,4-29) 26,9 (26,1-27,7) 0,02
Trabajo cualificado 76 (60,3%) 69 (41,8%) <0,05
Consumo de toxicos

Actual 14 (11%) 7 (4,2%) 0,025

Pasado 36 (28,3%) 19 (11,4%) 0,0001
Consumo de alcohol

Actual 20 (15,9%) 6 (3,6%) <0,0001

Pasado 48 (47,5%) 12 (12,4%) <0,0001
Hipotiroidismo 14 (10,9%) 47 (28%) <0,0001
Antecedentes sintomas psicoticos 80 (63%) 78 (47%) 0,006
Tipo fase inicial maniaca 37 (28,9%) 31 (18,5%) <0,05
Polaridad predominante

Maniaca 38 (29,7%) 33 (19,6%) <0,05

Depresiva 25 (19,5%) 40 (23,8%) NS
N° episodios previos

Depresion mayor 4,1 (3,3-4,9) 5,5 (4,6-6,5) 0,024
Episodios maniacos Ultimo ano 38 (29,7%) 30 (17,9%) 0,017
Puntuacion HAM-D-21 5,6 (4,6-6,6) 8 (6,8-9,1) 0,003
Episodio depresivo en la evaluacion basal. 7 (5,6%) 21 (13%) <0,05
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Discusion

Describimos los datos sociodemograficos y las caracteristicas
clinicas de una muestra de 296 pacientes recogidos en dos
centros de salud mental y una consulta especializada de
Hospital General que atienden pacientes bipolares de forma
ambulatoria, derivados por los médicos de Atencion Prima-
ria, las urgencias hospitalarias y las unidades de hospitali-
zacion de las areas sanitarias que cubren dichos centros.
Esto marca una diferencia importante con la mayoria de las
cohortes publicadas hasta la fecha que proceden de centros
terciarios y centros de investigacion.

Sin embargo, en nuestra muestra las caracteristicas
sociodemograficas son similares a las de otras muestras
clinicas (tabla 1), tanto americanas*?°2? como euro-
peas?>24. En comparacién con otros datos publicados en
Espafa, las diferencias son todavia menores?>%’. En todos
los casos hay un predominio del sexo femenino, a pesar de
que los datos epidemioldgicos en poblacion general mues-
tran una afectacion similar en ambos sexos, al menos en los
pacientes bipolares tipo 1%, lo que se podria interpretar
como que muchos hombres no estan adecuadamente
diagnosticados o no acuden a los servicios psiquiatricos para
tratamiento. Destaca también el alto porcentaje de
pacientes con estudios superiores (40%), pero en otras
muestras como la del STEP-BD®® o la de la Stanley
Foundation Bipolar Network?', el porcentaje es todavia
mas elevado (82 y 92% respectivamente).

Dos tercios de nuestros pacientes fueron diagnosticados
de trastorno bipolar tipo | (65,2%), aunque el predominio de
este trastorno es aln mas elevado en otras mues-
tras?®21262° s4lo en la de Montes et al?® se obtiene un
porcentaje muy similar al nuestro. La inclusion de distintos
subtipos clinicos del espectro bipolar como trastorno
esquizoafectivo, trastorno no especificado, y ciclotimia, no
incluidos en otras muestras, por ejemplo en el estudio
EPIDEP, puede explicar que tengamos un menor porcentaje
de trastorno bipolar tipo I.

Habria que destacar el tiempo tan elevado que pasa en
nuestra muestra, desde que aparecen los primeros sintomas,
hasta que se realiza el diagnéstico de trastorno bipolar (9,3
anos), que es todavia mayor que el recogido en otros
trabajos?®3°, quizds porque en nuestro caso existe una
mayor proporcion de pacientes con trastorno bipolar tipo Il,
subtipo en el que se ha observado mayor retraso diagnos-
tico. Dicho retraso diagnostico se ha asociado a una peor
respuesta al tratamiento®' y pone de manifiesto las
dificultades que siguen existiendo para realizar un correcto
diagnédstico en las fases iniciales de la enfermedad. La
utilizacion de instrumentos de despistaje de fases hipoma-
niacas en pacientes depresivos, como el HCL-32 o el MDQ,
faciles de aplicar y con parametros predictivos satisfacto-
rios, podrian ser de gran ayuda clinica®®*® para poder
acortar este lapso de tiempo tan elevado.

Por otra parte, las tasas de comorbilidad de nuestra
muestra, que estan referidas a la prevalencia a lo largo de la
vida, aun siendo elevadas (la tercera parte tiene otro
diagndstico en el eje | y casi un 20% en el eje Il), son muy
inferiores a las publicadas en las muestras americanas'. Los
datos recientes de muestras espafolas, aunque estan
referidos a la comorbilidad puntual durante la evaluacion
transversal, si son similares a los encontrados por nosotros>“.

Asi, el estudio EPIDEP? encuentra un 27,6% de comorbilidad
psiquiatrica. Lo mismo ocurre con los datos de consumo de
toxicos, que en nuestra muestra eran del 16%, cifra parecida
al 14,7% del estudio EPIDEP o incluso superiores a los de la
amplia muestra de Kessing*, que estudia a toda la poblacion
atendida en Dinamarca y diagnosticada de trastorno bipolar,
pero muy inferiores a los datos de muestras americanas’.

Habria que destacar una vez mas la elevada prevalencia en
los pacientes bipolares de patologia médica en general, y mas
en particular los problemas relacionados con el exceso de
peso. El IMC medio de 27,4 practicamente es idéntico al
publicado recientemente por Garcia Portilla et al*®®. En nuestra
muestra, al igual que en otros estudios®, el sobrepeso es
mayor en los hombres, a diferencia de lo que ocurre en
poblacion general y en otras patologias psiquiatricas en que el
sobrepeso suele ser mas elevado en mujeres™’.

La edad media a la que aparecen los primeros sintomas
(31 afos) y a la que se realiza el diagnostico definitivo (40,2
ahos), vuelve a confirmar que en poblaciones euro-
peas?>?%26 el inicio y el diagnostico de la enfermedad es
mas tardio que en poblaciones americanas®®. El grupo de
Post®® plantea que, sin poder descartar sesgos en relacion
con el reclutamiento, con la recogida de informacion
(habitualmente retrospectiva) o con la disponibilidad de
recursos, estas diferencias se podrian deber a la mayor
incidencia en las muestras americanas de antecedentes
familiares de trastorno bipolar y, por tanto, a una mayor
carga genética pero también a la presencia de mas riesgos
psicosociales acumulados, como antecedentes de abusos en
la infancia o mayor consumo de de drogas.

Algunos datos evolutivos como el elevado numero de
ingresos previos (12,7 de media) y el tiempo de evolucion
de la enfermedad (18 aios), son también muy similares a los
recogidos en otros estudios (tabla 5). Sin embargo, en
nuestro caso hay que destacar que un tercio de los pacientes
no tiene ingresos psiquiatricos previos, bien porque
padezcan formas menos graves de la enfermedad o porque
sean diagnosticados y tratados antes de sufrir graves
complicaciones.

Asimismo, es una muestra con una aceptable adaptacion
social y buen funcionamiento global. Sin embargo, en la
evaluacion psicométrica, la mitad de la muestra no esta en
eutimia, dato similar (48%) al presentado en el estudio STEP-
BD*® y en la muestra de la Comunidad de Madrid (53%)2°,
mientras que el grupo de Paykel obtiene un mayor
porcentaje de pacientes eutimicos (65%)%.

Comparando pacientes con trastorno bipolar | y I,
nuestros resultados confirman los obtenidos a partir de
datos agrupados recientemente publicados®®, en el sentido
de que los pacientes bipolares | son mas jovenes cuando
entran en el estudio, inician antes la enfermedad y tardan
menos en ser diagnosticados y tratados. Asimismo, los
pacientes con un trastorno bipolar tipo | sufrieron mas
ingresos y mas sintomas psicoticos previos, probablemente
en relacion con el mayor nimero de fases maniacas previas.

Por otra parte, lo mas frecuente es que la primera fase de
la enfermedad en todos los subtipos del trastorno bipolar,
sea de depresion y especialmente en el trastorno bipolar
tipo Il, como ya sefialan otros autores*.

Entre las escasas diferencias observadas por sexos esta
que las mujeres tienen trabajos menos cualificados, un
hecho con un claro condicionamiento cultural, los hombres
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Tabla 5 Comparacion de los datos clinicos con otras cohortes de pacientes bipolares
De Dios, Ezquiaga, Montes et al EPIDEP STEP-BD N=1000 SFBN N=261
G°Lopez et al N=115 N=368
N=296
Bipolar | 65,2% 66,1% 71,3% 71% 81%
Bipolar I 23,3% 28,7% 28,7% 23,9% 16%
ARos de evolucion 18 (11,5) 21,1 (12,4) 23,6 20,2
Retraso diagnostico 9,3 (9,2) 7,6 (8,8) 5,8 (7,6)
(anos)
Polaridad primer Mania 23% Mania 28,1% Mania 25,5% Mania o hipomania Mania o hipomania
episodio 26,1% 19%
Depresion 65% Hipomania 2,6% Depresion Depresion 52% Depresion 52%
62%
Depresion 66,7%  Mixta 2,7% Mixta 21% Mixta 28%
Mixta 2,6%
N° total episodios 12,7 (10,8) 16,7 (23,6) 7,25
N° ingresos 3,99 3,1 (4,3)
Ciclacion rapida actual 2,7% 12,2% 9% 20% 18%
H? intentos de suicidio 24,1% 0,7 (1,7) 35,7% 30%
Antecedentes 48,1% 54%

Familiares afectivos

Valores presentados en forma de Media (IC95%) o n (%).

EPIDEP (Epidemiologia del Trastorno Bipolar en poblacion Espaiola) Vieta et al., Poster presentado en el XlIl Congreso Nacional de

Psiquiatria, Madrid 2009.

STEP-BD (Systematic Treatment Enhancement Program for Bipolar Disorder, Kogan et al., 2004).

SFBN (Stanley Foundation Bipolar Network, Suppes et al., 2001).

empiezan la enfermedad con mas frecuencia con una fase
maniaca y las mujeres sufren mas episodios depresivos a lo
largo de la evolucion, a pesar de lo cual no hemos
encontrado diferencias en los antecedentes de intentos de
suicidio. En la misma linea que otras publicaciones,
observamos mayor prevalencia de hipotiroidismo entre las
mujeres y mayor consumo de tdxicos entre los hombres.

Una limitacion del trabajo es la recogida retrospectiva de
los datos evolutivos, lo que supone un sesgo practicamente
inevitable en muestras clinicas, que hemos pretendido
minimizar obteniendo la informacién clinica también a
través de familiares y personas cercanas al paciente.

En resumen, presentamos los datos basales de una muestra
amplia de pacientes con trastorno bipolar que inici6 en 2004
un seguimiento prospectivo. Los pacientes fueron reclutados
desde dispositivos asistenciales especializados habituales en
el abordaje del trastorno bipolar en nuestro medio. Se
sefalan las diferencias clinicas y evolutivas en relacion con
otras muestras de la literatura. Se subraya el retraso tan
elevado que existe para realizar el diagnostico de trastorno
bipolar desde el inicio de la enfermedad, en especial en el
grupo de pacientes con trastorno bipolar tipo Il, asi como la
frecuencia alta de sintomas afectivos subsindromicos, espe-
cialmente depresivos, en pacientes que no estan en episodio,
Se muestran las diferencias clinicas y evolutivas por subtipos
clinicos y por sexos.
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