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Resumen

El trastorno bipolar es una enfermedad del estado de 4nimo, crdnica y recurrente que cursa con
sintomas que oscilan desde la euforia a la depresion, o la combinacién de ambos. Su prevalencia
se estima entre un 1y un 2,4% de la poblacion, afecta a hombres y mujeres en la misma proporcion
y suele iniciare entre los 20 y los 30 afios. Entre las complicaciones que son frecuentes en el tras-
torno bipolar se encuentra el desarrollo de sintomas psicoticos, de episodios de ciclacion rapida,
de agresividad o, la mas grave de todas, el suicidio. La causa primaria del trastorno bipolar es bio-
l6gica, si bien sobre la predisposicion genética influyen distintos factores psicosociales que pue-
den actuar como desencadenantes. A lo largo de esta actualizacién se revisaran las manifestacio-
nes clinicas, la etiologia, el diagndstico, el curso y el pronéstico del trastorno bipolar, asi como su
tratamiento.

Abstract

Bipolar disorder

Bipolar disorder is a chronic and recurrent mood disease that progresses with symptoms that vary
from euphoria to depression or a combination of both. Its prevalence is estimated at 1-2.4% of the
population, affecting males and females at the same rate and usually starting between 20 and 30
years of age. The common complications of bipolar disorder include psychotic symptoms, rapid
cycling episodes, aggressiveness and, the most severe of all, suicide. The main cause of bipolar
disorder is biological, although genetic susceptibility is affected by various psychosocial factors
that can act as triggers. In this update, we review the clinical manifestations, aetiology, diagnosis,
course and prognosis of bipolar disorder, as well as its treatment.

Concepto

TBI, del 1,1% para el TBIl'y del 2,4% para sintomas subum-
brales del TB.
El incremento de casos puede obedecer a tres razones:

El trastorno bipolar (TB) es un trastorno mental grave cré-
nico y recurrente, que se caracteriza por oscilaciones en el
estado de animo con fases de manfa, hipomania o mixtas que
generalmente se alternan con episodios depresivos. Se estima
que el TB es una de las principales causas médicas de disca-
pacidad.

Es un trastorno frecuente, el TB tipo I (TBI) presenta
una prevalencia a lo largo de la vida entre el 0,5 y 1,6% segtin
los distintos estudios, mientras que la del TB tipo II (TBII)
oscila entre el 0,9 y 1,6%. Segtin datos de la National Comor-
bility Survey, la prevalencia vital estimada es del 1% para el

incremento real de casos por razones genotipicas; incremen-
to real de casos por razones fenotipicas (por ejemplo, induc-
cién de hipomanfa o de manfa en pacientes previamente
unipolares por generalizacién del uso de antidepresivos, dro-
gas de disefio o deprivacién del suefio) e incremento debido
a cambios en los sistemas diagnésticos, con importacion de
casos anteriormente clasificados en otras categorias. La edad
media de inicio del TBI y TBII es a los 18 y 20 aios, respec-
tivamente. Cuando el comienzo se produce por encima de
los 50 afios se debe sospechar una causa orgénica del trastor-
no. La proporcién de hombres y mujeres que desarrollan TB
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es de aproximadamente 1:1, pero los episodios maniacos son
mds frecuentes en varones, y los episodios depresivos, mixtos
y la ciclacién répida en mujeres.

Etiologia

La patogénesis del TB no se conoce con exactitud. Las teo-
rias vigentes integran los hallazgos biolégicos (genéticos,
neuroquimicos, hormonales, neuroanatémicos) y psicol6gi-
cos y los factores sociales en un modelo biopsicosocial de
vulnerabilidad-estrés. Los factores genéticos sélo explican
una parte del riesgo de desarrollar la enfermedad. Por ejem-
plo, los familiares de primer grado de un paciente con TB
tienen un riesgo casi doble de sufrir TB, trastorno depresivo
y trastorno esquizoafectivo. La concordancia en gemelos ho-
mocigdticos es del 60-70%, sugiriendo que, pese a la induda-
ble carga hereditaria, los factores psicolégicos y socioam-
bientales también influyen en el desarrollo del TB.

Genética

Los genes involucrados en el TB se han estudiado amplia-
mente, destacando la interaccién de muchos genes con efec-
tos pequeiios, en lugar de un solo gen con un efecto impor-
tante. Ademds, los genes implicados en la patogénesis del TB
pueden tener efectos pleiotrépicos y confieren riesgo para
otros tipos de psicopatologfa. Por ejemplo, se ha identificado
en estudios de metaanilisis genéticos tres polimorfismos en
un nucleétido de los cromosomas 3 y 10 asociado con el TB,
la depresiéon mayor unipolar, la esquizofrenia, los trastornos
del espectro autista y el trastorno por déficit de atencién e
hiperactividad (TDAH).

Los genes candidatos mds replicados en los estudios son:
el del transportador de serotonina SHT'T, el de la monoami-
nooxidasa A (MAOA), el de la tirosina hidroxilasa (que inter-
viene en la sintesis de dopamina [DA] y noradrenalina [NA]),
el de la catecol-ortometil-transferasa (COMT) (que degrada
la DA y NA), los de los receptores de dopamina DRD2 y
DRD#4, el del factor neurotréfico de crecimiento derivado
del cerebro BDNF (Brain-derived neurotrophic growth factor),
la neuro-regulina 1 y los de funcién atin desconocida G72 y
G30.

Neurobiologia

Muiltiples lineas de evidencia demuestran que la estructura y
la funcién del cerebro se alteran en el TB. De esta forma,
estudios de imagen cerebral estructural (tomograffa compu-
tadorizada [T'C], resonancia magnética [RM]) y reciente-
mente de imagen por difusién de tensién (difussion tensor
imaging [D'TT]), la resonancia magnética funcional (fMRI) y
la espectroscopia por resonancia magnética (MRS) han en-
contrado las siguientes alteraciones en pacientes con TB:
agrandamiento de los ventriculos laterales, mayor prominen-
cia de los surcos corticales, agrandamiento del tercer ventri-
culo, hiperintensidades subcorticales en la sustancia blanca,
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reduccién del volumen frontal, del cerebelo y del hipocampo
y cambios en la amigdala.

Los factores psicosociales

Los acontecimientos vitales estresantes parecen intervenir
en la aparicién de la enfermedad en sujetos genéticamente
vulnerables y pueden influir en el desencadenamiento de su-
cesivas recaidas. La calidad del apoyo social tiene valor pre-
dictivo, fundamentalmente porque los pacientes cumplen
peor el tratamiento y probablemente son diagnosticados y
tratados de forma mucho mds tardia.

Presentacion clinica

Los dos patrones bésicos de sintomas de los trastornos del
estado de 4nimo son la depresién y la mania.

Episodio de depresion mayor

Se caracteriza generalmente por la tristeza y la disforia, asi
como por la desaceleracién en el ritmo de la actividad mental
y fisica (por ejemplo, el discurso es lento, suave, monétono y
escaso). Las caracteristicas clinicas se resumen en la tabla 1.

El curso de la enfermedad en la depresion mayor bipolar
varfa, y la aparicién puede ser sibita o desarrollarse lenta-
mente durante semanas o meses. Los episodios suelen durar
varios meses.

Episodio de mania

Los episodios maniacos se caracterizan por cambios signifi-
cativos en el estado de dnimo, la conducta, la energia, el sue-
fio y la cognicién (tabla 2).

Como resultado de la sintomatologia, el funcionamiento
psicosocial estd marcadamente alterado y la hospitalizacién a
menudo es necesaria para proteger a los propios pacientes
manfacos y prevenir el comportamiento que lleva a conse-
cuencias perjudiciales para el paciente y/o el entorno (por
ejemplo, la ruina financiera, la pérdida de empleo, el divorcio
y agredir a otros). Una de las dificultades para proporcionar
el tratamiento adecuado es que muchos de los pacientes, es-
pecialmente aquellos que presentan una sintomatologia psi-
cética, tienen poca consciencia de su psicopatologia y dete-
rioro funcional y son impermeables a los comentarios de
otros. El curso de la enfermedad en la mania se caracteriza
generalmente por un comienzo repentino que progresa ripi-
damente en pocos dias. La duracién de los episodios mania-
cos va desde semanas a meses.

Episodios hipomaniacos

Al igual que los episodios manifacos, los episodios hipoma-
niacos se caracterizan por cambios en el humor, el compor-
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