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INTRODUCCION
EN LA ACTUALIDAD nos encontramos ante una situacion paraddjica,
porque los éxitos en el campo de la medicina han convertido al segmento
de la poblacion afiosa en el de mayor crecimiento demografico, y al mis-
mo tiempo, se calcula que dentro de algunos afios esta situacion pondra
enjaque a los sistemas de salud en todo el mundo. En Estados Unidos el
grupo etario comprendido por las personas mayores de 65 afios crecio un
12% entre 1990 y el afio 2000 y en las tltimas tres décadas, el niimero de
personas mayores de 85 afios se ha duplicado y se espera que representen
cerca de 9 millones de personas en el 2030 . Esta situacion demografica
era impensable hace 50 afios, cuando la expectativa de vida era de poco
mas de 40 afios y aun mucho menor para las personas afectadas por
trastornos psiquiatricos.

La situacion en América Latina es muy heterogénea debido a los mar-
cados contrastes socioecondmicos que presenta la region y a la variacion
que se observa en cada uno de los paises que la comprenden. Por ejemplo,
en Argentina contrastan las tasas de envejecimiento en ciudades como
Buenos Aires, que son similares a las de los paises desarrollados, con las
de otras ciudades argentinas que se asemejan a las encontradas en paises
de extrema pobreza @. Aun en los paises con sistemas de salud mejor
desarrollados la proyeccion del incremento del ntimero de personas enve-
jecidas hace pensar que, a pesar de los esfuerzos, la demanda de salud
superara los recursos disponibles.

El fuerte y abrupto incremento del niumero de personas afiosas
impactara especificamente en el campo de la neuropsiquiatria, porque
las personas mayores, por el mismo proceso normal de envejecimiento,
son especialmente vulnerables a padecer trastornos neuropsiquiatricos.

Es en este contexto que se debe comprender que los Trastornos Bipolares
(TB) son subestimados en el ambito psiquiatrico y, especialmente, en el
campo de la Salud Publica. Es notoria la falta de datos y consensos clini-
co-terapéuticos sobre los TB durante el envejecimiento en un contexto
donde es mas que evidente que representan un problema mayor de salud
publica para el cual actualmente no se tiene una respuesta adecuada al
volumen de esta demanda.
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En una reunion reciente de consenso realizada por la Depression and
Bipolar Support Aliance (DBSA), destinado a examinar los avances obte-
nidos en el terreno de los trastornos del dnimo, el panel de expertos
sefalo a los trastornos del animo durante la vejez como una de las prio-
ridades respecto de las necesidades insatisfechas. En este consenso se
invito a desarrollar estudios multicéntricos, doble ciego y aleatorios enfo-
cados en la poblacion afiosa ya que, hasta el momento, no se ha realizado
ninguno.

EPIDEMIOLOGIA
No se cuenta con datos actualizados de la incidencia de los TB en las
personas mayores de 65 afios, razon por la cual las estimaciones varian
desde un conservador 1% de riesgo morbido de por vida a cifras cercanas
al 6% al aplicar los nuevos conceptos de espectro bipolar.

En 1990, usando criterios diagnosticos conservadores, la incidencia
de los TB entre las personas mayores de 65 afios fue estimada entre el 0,1-
0,4% ©®, aunque no hay dudas que estas cifras, al ser recalculadas, debe-
rian ser actualmente mads altas. Existe consenso en admitir que la
prevalencia de los TB declinaria durante la vejez “, aunque este concep-
to se basa especificamente en la aparicion de nuevos episodios maniacos
y no tiene en cuenta otras formas de presentacion del TB.

SHULMAN y Post © reportaron que en un grupo de pacientes
geriatricos con TB, s6lo el 8% habia presentado manias luego de los 40
afnos. HIRSCHFELD ef al. © encontraron en el tamizaje realizado en una
comunidad con el Mood Disorder Questionnaire (un instrumento
autoaplicado especialmente disefiado para detectar sintomas maniacos)
que, mientras el 1,6% de los encuestados entre 55 y 64 afios dieron posi-
tivo para TB, entre los mayores de 65 afos esa cifra se redujo al 0,5%.
Comparado con el grupo de entre 18 y 29 afos, las respuestas positivas al
MDQ fueron 8 veces menos frecuentes entre los mayores de 65 afios.

Sin embargo, el problema principal a la hora de intentar comprender
los TB durante el envejecimiento es que en esta etapa de la vida conflu-
yen tres entidades clinicas diferentes agrupadas bajo el mismo constructo
sindromatico: a) las personas que han envejecido padeciendo trastornos
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bipolares de inicio temprano, b) aquellas que comienzan a presentar sin-
tomas del trastorno luego de los 50 afios ~denominados Trastorno
Bipolares de Comienzo Tardio (TBCT) y c) los Trastornos Bipolares Se-
cundarios—, es decir, aquellos cuadros que si bien presentan sintomas
compatibles con el diagndstico de TB obedecen a causas médicas o
iatrogénicas.

Entre los TB idiopaticos la edad de aparicion del primer episodio
maniaco pareceria determinar diferencias respecto de su etiopatogenia.
Estudios recientes han encontrado que se puede estratificar la edad de
comienzo de las crisis maniacas en tres grupos: uno de ellos de inicio
juvenil (edad media 17.6 afios (SD=1.8) que comprende el 28% de los
sujetos; un segundo grupo, mayoritario con una edad promedio de 25
anos (SD = 6.2) que incluiria el 50% de los casos y finalmente un grupo
con una edad de inicio de 40,4 afios (SD =11,3) con el 22% de los casos .
Este tltimo grupo corresponderia a los TBCT y se diferenciaria de los
anteriores por su menor carga genética y el mayor riesgo de evolucionar
hacia cuadros neurodegenerativos “® por lo que actualmente se tiende a
concebirlos como entidades distintas.

CUADRO CLiNICO
Examinaremos por separado los tres subgrupos: los trastornos bipolares
de inicio temprano durante el envejecimiento, los trastornos bipolares de
comienzo tardio y los trastornos bipolares secundarios.

Trastornos bipolares de inicio temprano durante el
envejecimiento

Los individuos que envejecen padeciendo un TB representan un grupo
“absolutamente novedoso” desde el punto de vista epidemiologico y cli-
nico. No sabemos practicamente nada acerca del modo como el envejeci-
miento impacta en la evolucion de una persona con TB en tratamiento
continuo, porque hasta ahora estamos observando las primeras cohortes
de bipolares, que habiendo padecido la enfermedad desde jovenes, ahora
estan envejeciendo.
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El calculo es sencillo: si un individuo present6 su primer episodio de
trastorno bipolar y fue correctamente diagnosticado a sus 25 afios, en
1970 —cuando fue aprobado el uso del litio por la FDA — y tuvo la fortuna
de ser una de las primeras personas en recibir el mejor tratamiento dispo-
nible para este trastorno y la constancia para no abandonarlo, hoy en dia
tiene 63 afios y por lo tanto, estard comenzando a entrar en su vejez. Sin
embargo, mas alla de lo novedoso, la situacion es actualmente una reali-
dad tangible. Una estimacion reciente ha encontrado que la cuarta parte
de las personas con diagnostico de TB en tratamiento en la Administra-
cidn de Veteranos de los Estados Unidos tiene 60 afios o mas, de los
cuales el 82,5% corresponde a TB de comienzo temprano que han enveje-
cido ©.

Mas alla del reto que implica este creciente subgrupo de pacientes, los
datos disponibles sobre el mismo son escasos e insuficientes. Muchos de
los trabajos no diferencian este grupo de los TBCT e ignoran que se trata
de dos entidades con bases fisiopatoldgicas diferentes ®. Ademas, prac-
ticamente no existen datos sobre Trastornos Bipolares II u otros subtipos
del espectro mas alla de que el tipo IV —caracterizado por episodios de-
presivos de inicio posterior a los 50 afios en una persona con tempera-
mento hipertimico o carga genética para TB " deberia ser considerado
como una forma tipica de TB durante la tercera edad.

Aspectos clinicos. Aunque se considera que se observa una posible
atenuacion de los sintomas maniacos con el aumento de la edad los da-
tos son contradictorios e inconsistentes ). BROADHEAD y Jacopy
observaron al momento de la admision el nivel sintomatico de los pacien-
tes aflosos era menor que el de los adultos jovenes, en tanto que YOUNG
et al. ™ reportaron puntajes similares entre pacientes jovenes y los adul-
tos ancianos en la escala de Young para mania (YMRS), aunque observa-
ron un menor puntaje en el item destinado a las conductas sexuales.
SLATER y RotH % observaron disminucion en sintomas como la taquilalia
y la taquipsiquia con un incremento de las conductas perseverantes.

En relacion con la presencia de episodios mixtos hay pocos datos
disponibles y los mismos tienden a no mostrar diferencias con los adul-
tos jovenes (2.
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Algunos clinicos suponen que las personas afosas tienden a tener
mas sintomas psicoticos en los episodios afectivos pero los datos dispo-
nibles no lo confirman. En los 5 estudios que reportan presencia de sinto-
mas psicoticos entre adultos afiosos con TB se encontr6 que en promedio
el 64% de pacientes los presentan (rango 20-85%) * cifra concordante
con la encontrada entre adultos jovenes ).

Los adultos afiosos que han envejecido padeciendo TB tienen mayor
frecuencia de antecedentes heredofamiliares que los adultos jovenes
(39% vs. 24%) porque con el aumento de la edad se incrementa la posibi-
lidad de tener una familia mas extendida. Este es un dato importante,
que es necesario tener en cuenta, porque ayuda para diferenciar el cuadro
clinico, porque si bien el primer episodio maniaco se presenta después de
los 50 afos, la carga hereditaria ayuda a diferenciarlos de los TBCT.

Los TB en personas afiosas parecen conservar la mayor carga de
morbilidad respecto de la depresion observada en adultos jovenes.
Shulman et al. 1 compararon 50 pacientes afiosos internados con diag-
nostico de TB con 50 pacientes internados con diagnostico de depre-
sion mayor en quienes se descartaron las depresiones bipolares. Los
pacientes con diagndstico de TB presentaron mayores tasas de mortali-
dad (50 vs. 20%) y mayor presencia de trastornos neurologicos conco-
mitantes (36 vs. 8%) a lo largo de un seguimiento de 3-10 afios.

En 12 estudios se comparan TB de inicio temprano con los de inicio
tardio. Aun cuando los estudios no son uniformes respecto de la metodo-
logia empleada ni la edad tomada como punto de corte para diferenciar-
los, los dos hallazgos mas consistentes son la menor carga familiar y la
mayor presencia de trastornos neuroldgicos encontrada entre los enfer-
mos con TB de comienzo tardio @.

Curso evolutivo. Los mejores datos sobre el curso evolutivo de las
personas afectadas por TB durante el envejecimiento provienen del Estu-
dio de Zurich liderado por Jules Angst *”. En estudio de cohorte se
siguieron 209 pacientes con TB durante mas de 40 afios hasta una edad
media de 68. De ese grupo solo el 16% lleg6 a no presentar episodios por
lapsos mayores a 5 afios, un 26% si bien se mostraba estable presentaba
una GAF por debajo de 60, un 36% continuaba presentando episodios,
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un 16% presentaba un curso cronico y el 7% de la muestra habia cometido
suicidio. Estas cifras no difieren de las obtenidas en seguimientos de
pacientes mas jovenes donde suele observarse que el 30% de los pacientes
logran una recuperacion satisfactoria, un 50% presenta una disminucion
de lamorbilidad pero sin presentar recuperacion plena y finalmente un
20% tiende a presentar un curso cronico .

Aspectos neurocognoscitivos. Uno de los puntos criticos en relacion
con el envejecimiento en el contexto de un TB es el modo como se afectan
las funciones cognoscitivas. Las evidencias acumuladas en los tltimos
afios sugieren que las personas afectadas por TB presentan trastornos
cognoscitivos en las fases de eutimia, caracterizados por fallas en la me-
moria verbal inmediata, en la atencion sostenida y trastornos ejecutivos
19 alteraciones que relacionan con las persistentes fallas funcionales que
se observan en estos pacientes ).

Es sabido que el proceso normal de envejecimiento hace mas vulnera-
ble al sistema nervioso central a sufrir procesos neurodegenerativos al
mismo tiempo que implica una modificacion cuanti y cualitativa de las
funciones cognoscitivas ®. En este contexto resulta particularmente
importante conocer el modo en que el proceso de envejecimiento y la
evolucion de la enfermedad afectan las funciones cognoscitivas de las
personas afectadas por un TB, pero lamentablemente, existen pocos da-
tos al respecto.

YouNG et al. " revisaron siete estudios disponibles sobre la funcion
cognoscitiva en personas aiosas afectadas por TB y concluyeron que
esos pacientes podrian presentar trastornos cognositivos agregados a los
presentes en personas mas jovenes. Sin embargo, solo dos de esos estu-
dios se realizaron con individuos eutimicos —condicion esencial para in-
terpretar la funcion cognoscitiva de personas con TB ¥y ademas,
utilizaron baterias cognoscitivas con poco nivel de discriminacion.

BroADHEAD y Jacosy !? estudiaron pacientes bipolares afiosos in-
mediatamente luego del alta hospitalaria por crisis maniaca y observaron
que el 25% presentaba puntajes en la bateria de Kendrick dentro del ran-
go de la demencia. GILDENGERS et al. (2004) encontraron que cerca de la
mitad de los pacientes con TB puntuaban 1-2 desviaciones estandar por
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debajo en el MMSE y en la Mattis Dementia Rating Scale y que el 17% de
la muestra mostré un rendimiento por debajo de los controles en la eva-
luacion de las funciones ejecutivas.

Recientemente nuestro grupo evaluo la funcién cognoscitiva y motora
de 20 sujetos afectados por TB-Iy II, con edad promedio de 66.6+8.2
anos, que se encontraban eutimicos al momento del examen y a quienes
se aplicé una extensa bateria neuropsicoldgica y la escala unificada de
Parkinson. Si bien se encontraron, luego de controlar la sintomatologia
subsindromatica, trastornos en la memoria verbal, la velocidad
psicomotora, las funciones ejecutivas y puntajes mayores que los contro-
les en la escala de Parkinson, el perfil hallado no difirié ni cuanti ni
cualitativamente de aquellos encontrados en pacientes mas jovenes, lo
cual hace suponer que no se observa un deterioro progresivo de estas
funciones ®. Como dato adicional, se observé que de la misma manera
que ha sido reportado en adultos jovenes, el déficit cognoscitivo esta
estrechamente vinculado con el nivel de recuperacion funcional alcanza-
do, por lo que el examen de estas funciones deberia incluirse en un exa-
men de rutina.

Existen datos que hacen suponer que las personas afectadas por TB
poseen un mayor riesgo de sufrir procesos neurodegenerativos como de-
mencias y trastornos extrapiramidales *>%).

Es importante precisar que este incremento epidemioldgico entre TB y
eventos neurodegenerativos no sugiere la existencia de mecanismos
fisiopatologicos comunes sino que podria estar determinado por el au-
mento de los factores de riesgo metabdlico y cardiovascular que presen-
tan las personas con TB, los cuales, a su vez, se asocian con un riesgo
mayor de padecer cuadros neurodegenerativos.

Trastornos bipolares de comienzo tardio (TBCT)
Corresponde a aquellos individuos que presentan sus primeros episodios
bipolares (maniacos, hipomaniacos, depresivos o mixtos) después de los
50 afos, en quienes se ha descartado que los sintomas obedecen a una
enfermedad médica.

Aun cuando los estudios de punto de corte sefialan que el pico de
incidencia de las manias tardias esta cercano de los 40 afios ), la mayo-
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ria de las investigaciones aceptan que los TBCT se inician después de los
50 afios de edad ®¥.

La incidencia de los TBCT no se conoce en forma precisa pero se ha
observado que la incidencia de los episodios maniacos decrece a medida
que se avanza en la edad. En una muestra de 256 pacientes que consul-
taron a los médicos de asistencia primaria por sus primeros sintomas de
mania, solo el 9% era mayor de 55 anos *).

Se ha observado que la mitad de los pacientes con TBCT no presentan
sintomas afectivos y que la otra mitad presenta antecedentes de depre-
sion ®), que pueden transcurrir mas de 17 afios entre el primer episodio
depresivo y la aparicion de sintomas maniacos ', aunque ANGsT et al.
@ senalan que la tasa de conversion de depresion unipolar en mania se
mantuvo constante a lo largo de mas de 35 afios de seguimiento.

Los pacientes con TBCT presentan menor carga genética para enfer-
medad afectiva y un mayor riesgo de sufrir trastornos degenerativos du-
rante su evolucidn. Es posible que los TBCT tengan como base
etiopatogénica causas diferentes que se asocian al proceso de envejeci-
miento, porque la evidencia clinica permite sospechar que los procesos
cerebrovasculares estan involucrados en la etiopatogenia de los sintomas
bipolares. Los accidentes cerebrovasculares pueden producir manias se-
cundarias, cuadros depresivos y enfermedad vascular subclinica ®y,
especificamente, las lesiones en sustancia blanca subcortical producen
sintomas maniacodepresivos @39, Sin embargo, no es posible realizar
conclusiones tajantes dado lo inespecifico de estos hallazgos.

Ademas, es necesario tener en cuenta, que algunos TBCT pueden ser
formas iniciales de cuadros degenerativos como la demencia fronto-tem-
poral (DFT) o de otras tautopatias, entidades clinicas que suelen iniciar-
se con trastornos comportamentales puros, en donde los sintomas
maniformes son frecuentes y caracteristicos de estas patologias V.

Aspectos clinicos. No parece haber mayores diferencias sintomaticas
entre TB y los TBCT @

Es importante hacer el diagndstico diferencial con los sindromes
confusionales hiperactivos, en los cuales las alteraciones en la orienta-
cion o los sintomas cognoscitivos son prominentes .
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La aparicion de un sindrome bipolar en un individuo sin anteceden-
tes psiquiatricos ni heredofamiliares obliga al diagndstico diferencial con
cuadros secundarios a otras entidades médicas, especialmente en los
pacientes afiosos. Un adecuado examen clinico y neuroldgico debe acom-
panar la entrevista psiquitrica asi como la realizacion de una adecuada
bateria de exdmenes de laboratorio y de neuroimagenes para precisar el
diagndstico.

Es necesario recordar que a partir de los 65 afios se incrementa la
incidencia de epilepsias y un electroencefalograma resulta util para rea-
lizar el diagnostico diferencial con las epilepsias parciales complejas.
Tabla 1.

TABIA1
Procedimientos médicos a realizar frente a un caso de Trastorno Bipolar de Comienzo Tardio

Cvidadoso examen neuroldgico que incluya deteccion de sintomas frontales

Evaluacion neuropsicoldgica (una vez hayan sido controlados los sintomas psicopatoldgicos)
Laboratorio: vitamina B12, folato, hemograma completo, sodio, potasio, calcio

Valoracion de la funcion renal

Valoracion de la funcion tiroidea: TSH, T3, T4 libre

Evaluar niveles plasmaticos de las medicaciones (si estd indicado)

Electroencefalograma

Resonancia Magnética Cerebral

Trastornos Bipolares Secundarios

Se denomina Trastornos Bipolares Secundarios (TBS) a aquellos sindromes
con sintomatologia afectiva de tipo bipolar (sintomas maniacos, depresi-
vos 0 mixtos) que son expresion sintomatica de cuadros médicos, toxicos
o iatrogénicos.

Dentro de este grupo se encuentra la mania secundaria (MS) que ha
sido definida como la presencia durante al menos una semana de humor
expansivo o irritable que se acompafia de al menos dos de los siguientes
sintomas: hiperactividad, grandiosidad, fuga de ideas, taquilalia,
distractibilidad, disminucion de la necesidad de dormir y fallas en el
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juicio. Adicionalmente, y como condicion excluyente, para poder diag-
nosticar MS se debe descartar la presencia de un trastorno afectivo pri-
mario (TB, TBCT) y de un delirium o de un sindrome confusional ©2.

TABLA2
Etiologia de los Trastornos Bipolares Secundarios

Neuroldgicas:
Enfermedad de los ganglios basales (ej. enfermedad de Parkinson)
Tumores del SNC
Enfermedad cerebrovascular
Demencia
Epilepsia
Encefalopatia por HIV
Encefalitis infeccioso
Esclerosis miltiple
Neurosifilis
Traumatismo craneoencefdlico
Médicas/Sistémicas:
Sindrome de Cushing
Sindromes paraneopldsicos
Infecciones sistémicas
Lupus eritematoso sistémico
Alteraciones tiroideas
Uremia
latrogénicas:
Fdrmacos
Benzodiacepinas
Corticoides
Agonistas dopaminérgicos
Tratamientos quirdrgicos para lo enfermedad de Parkinson
Estimulacion cerebral profunda del ndcleo subtaldmico
Palidotomia
Otras:
Variaciones en los ritmos circadianos
[ntoxicacion/abstinencia de sustancias de abuso

Adaptado de Holtzheimer & McDonald, 2007.
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Los TBS pueden presentarse a cualquier edad y deben ser considera-
dos en cualquier paciente que de forma abrupta y sin antecedentes pre-
vios, presenta un cuadro maniaco. Sin embargo, los TBS son mas frecuentes
durante el envejecimiento, porque en ese periodo aumenta en forma
exponencial, el riesgo de padecer trastornos o complicaciones
neuropsiquiatricas que pueden producir un TBS 9. Tabla 2.

Es preciso recordar, que una causa frecuente de mania secundaria,
son los efectos colaterales o iatrogénicos de las medicaciones prescritas al
anciano, porque durante el envejecimiento se modifican las tasas de me-
tabolismo y de aclaramiento plasmaticos de las medicaciones y por lo
tanto, una dosis que fue segura durante un tiempo puede convertirse,
subitamente, en toxica .

TRATAMIENTO
No existen guias consensuadas para el tratamiento de los TB en personas
afosas y claramente se aprecia negligencia en realizar investigaciones con
este grupo poblacional, situacion que ha sido reconocida por el consenso
realizado por la Depression and Bipolar Support Alliance como un punto
que requiere solucion urgente. A la falta de datos y consensos clinicos se
suma la ausencia de protocolos de tratamiento enfocados en cada uno de
los tres tipos de presentacion de los TB en la poblacion afiosa.

En términos generales, al menos para los TB idiopaticos, no se deberia
esperar grandes modificaciones en los drboles de decision terapéutica
utilizados en adultos jovenes, mas alla de las que se relacionan con los
cambios fisiologicos y metabdlicos inherentes al envejecimiento.

Es necesario tener en cuenta otros factores como la factibilidad de
cumplimiento del plan farmacoldgico (por ejemplo un plan muy comple-
jo, con muchas tomas diarias puede ser dificil de cumplir para una perso-
na afnosa con trastornos cognoscitivos) y la frecuente comorbilidad con
enfermedades médicas que pueden interferir con el manejo farmacoldgico,
por ejemplo las interacciones del litio con los antiinflamatorios no
esteroideos (AINES).
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Antidepresivos y antipsicoticos

Respecto a la prescripcion de antidepresivos hay que agregar al discutido
papel que tienen en el tratamiento de los TB por su capacidad de inducir
mania y aumento del ciclado ®* la notable falta de datos especificos en
la poblacion afiosa.

Con respecto al uso de antipsicoticos la situacion es similar a la obser-
vada con los antidepresivos pero, ademas, es preciso tener en cuenta la
posibilidad de incremento del riesgo de muerte por complicaciones
cerebrovasculares o infecciones en pacientes afiosos que reciben compues-
tos de ultima generacion, compuestos, que sin lugar a dudas, son los mas
estudiados en el TB.

Estabilizadores del dnimo

Litio. A pesar de que el litio es el medicamento del cual contamos mayor
experiencia clinica y mayor cantidad de datos empiricos, solo tres estu-
dios han reportado eficacia en pacientes afiosos internados por crisis
maniacas encontrandose una efectividad global del 72%, que es similar a
la encontrada en adultos jovenes 4. No existe consenso acerca de los
niveles plasmaticos de litio que es necesario alcanzar en personas afiosas
pero se recomienda no superar las cifras de litemia entre 0,5-0,7 mEq/ml,
que pueden parecer bajas en pacientes jovenes.

Existe la idea infundada de que el litio podria desarrollar con mas
frecuencia efectos neurotdxicos en sujetos afiosos lo que ha llevado a una
conducta no consensuada ni chequeada experimentalmente de limitar su
uso en estos pacientes. Si bien es razonable, revisar con frecuencia, la
funcidén renal en personas afiosas, resulta inadecuado suponer que ésta
se altera unicamente con la edad y en todos los individuos que envejecen.

Es preciso tener en cuenta la aparicion de sintomas extrapiramidales
que no siempre representan una intoxicacion por litio. A edades avanza-
das se incrementan las posibilidades de presentar extrapiramidalismo
idiopatico o iatrogénico y la utilizacion de litio puede desencadenarlos.
Si se presentara el caso, es aconsejable suspender el litio y emplear otra
alternativa farmacoldgica.

Recientemente, SHULMAN et al. ® sefialaron que los temores infun-
dados sobre la posible toxicidad del litio en pacientes mayores ha desen-
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cadenado un aumento en la prescripcion de valproato sin contar con
evidencia clinica suficiente para avalarla.

Es un hecho cierto que el litio es seguro en pacientes afiosos, siempre
y cuando se tengan en cuenta las precauciones médicas necesarias. Ade-
mas, estudios recientes sefialan que el litio posee efectos neuroprotectores
que podrian disminuir el riesgo de aparicion de demencia tipo Alzheimer
(DTA) (22, 36)'

NUNEs et al. ¥ encontraron en un analisis retrospectivo que mien-
tras el 7% de los controles presentaban criterios para DTA en los sujetos
con TB este riesgo era del 19%. Al discriminar la poblacion de personas
con TB, observaron que en los pacientes que recibian litio el 5% presenta-
ba criterios de DTA, cifra que alcanzaba el 33% en los pacientes que no lo
recibian.

Aun faltan datos para confirmar los efectos protectores del litio, y si
éstos estan determinados por un efecto directo del farmaco, pero los re-
sultados iniciales, respaldan el papel crucial del litio en el manejo de la
patologia bipolar en los individuos que envejecen.

Valproato. El uso del valproato en personas afiosas no escapa a la
escasez de datos clinicos. DOLDER et al. ® encontraron 6 estudios abier-
tos con mas de 60 pacientes que examinan la eficacia de esta molécula y
reportan una eficacia global del 62%, similar a la encontrada en adultos
jovenes.

No hay recomendaciones especificas respecto de las concentraciones
plasmaticas a alcanzar aunque la opinidn, aceptada generalmente, es
que deberian ser similares a las obtenidas en adultos jovenes (50-100
microgramos/ml).

El valproato presenta menos interacciones medicamentosas que el litio
y aunque su tasa de eliminacion hepatica puede disminuir con la edad y,
por ende, aumentar su vida media ®» es una droga de accion
farmacoldgica mas predecible en personas afiosas que el litio ©#*. Sin
embargo, algunos efectos adversos deben ser tenidos en cuenta como su
capacidad para producir sintomas extrapiramidales (que puede ser ma-
yor que la del litio), la posibilidad de disminuir el recuento de plaquetas
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y aumentar los niveles de amonio que puede conllevar a un detrimento de
las funciones cognoscitivas.

Carbamazepina y oxcarbazepina. Los datos sobre el uso de carbamazepina
en personas afiosas son aiin mas escasos, por lo que debe ser considerado
como un farmaco de segunda eleccion.

Su capacidad de inducir varios sistemas enzimaticos la convierte en un
farmaco de prescripcion complicada dada la frecuente polifarmacia que
se observa en los pacientes afiosos. A diferencia del litio y el valproato no
genera efectos extrapiramidales.

Es necesario estar vigilantes sobre la presencia de hiponatremia, que
es mas frecuente con la oxcarbazepina 7.

Lamotrigina. Atn son mas escasos los datos acerca de la eficacia de
los anticonvulsivantes de segunda generacion, como la lamotrigina, en
personas afiosas con diagnostico de TB, dado que la mayor parte de los
datos provienen de reportes de casos.

El uso de lamotrigina en depresion bipolar depende del balance riesgo
beneficio dada su asociacion con el sindrome de Stevens-Johnson, cuya
frecuencia de aparicion en personas afiosas con diagndstico de TB no se
conoce ),

Debido a su falta de asociacion con aumento de peso y sus pocas
interacciones farmacologicas (la mas significativa esta asociada al uso de
valproato) la lamotrigina posee un perfil ventajoso sobre otros
anticonvulsivantes, pero la informacion sobre la tolerabilidad del farma-
co proviene de estudios realizados en pacientes afiosos con diagnostico
de epilepsia.
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