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Antecedentes  

 
ANTECEDENTES HISTÓRICOS DEL TRASTORNO BIPOLAR 
El trastorno Bipolar fue descrito desde la época de Hipócrates como manía y melancolía cuando 

hacía referencia a los trastornos mentales. En 1854, Jules Falret describió una afección llamada 

“folie circulare” o locura circular en las cual los pacientes experimentaban estados de depresión 

y manía alternantes. En 1882, el psiquiatra alemán Karl Kahlbaum utilizó el término ciclotimia 

para describir la manía y la depresión como estados de la misma enfermedad. En 1899 Emil 

Kraepelin describió la psicosis maniaco depresiva utilizando la mayoría de los criterios que se 

utilizan ac tualmente para es tablecer el  diagnóstico de t rastorno bipolar t ipo I  y dec ía que l a 

ausencia de un a ev olución de menciante y  det eriorante en l a ps icosis maniaco de presiva 

distinguía esta enfermedad de la demencia precoz (como se conocía en este entonces a la 

esquizofrenia).  

EL TRASTORN O BIPOLAR,  C AR ACTERÍST ICAS EPIDEM IOLÓGIC AS,  CURSO Y  
COSTO DE L A ENFER M EDAD.  UN A ENFERM EDAD ALTAM ENTE IN CAP ACIT ANTE 
El t rastorno bipolar f orma par te importante de l as enfermedades ps iquiátricas, teniendo una 

prevalencia como trastornos del espectro bipolar en la población mexicana de alrededor de 1.9% 

(Merikangas et al. 2011). El trastorno bipolar constituye una enfermedad mental grave, que 

requiere de manejo psiquiátrico especializado (Kessing et al. 2013). El espectro en general del 

TBP, que incluye al Trastorno Bipolar tipo I, Trastorno Bipolar tipo II y al Trastorno Bipolar no 

especificado, afecta al 4.4% de la población de EUA (Sylvia et al. 2014). El trastorno bipolar tipo 

I afecta entre un 0.5 al 5% de la población mundial. La tasa de mortalidad fluctúa entre 15 a l 

20%, l legando a s er la enfermedad con mayor riesgo suicida junto con la depresión unipolar 

(Morgado et al. 2015). 

El t rastorno bipolar I  es  un t rastorno recidivante: más del 90% de los sujetos que t ienen un 

episodio maníaco ú nico pr esentará futuros ep isodios. Aproximadamente el 60-70 % de los 

episodios maníacos se presentan inmediatamente antes o después de un episodio depresivo 
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mayor. Frecuentemente, los episodios maníacos preceden o siguen a los episodios depresivos 

mayores con un patrón característico especial para cada persona. La cantidad de episodios a 

lo largo de la vida (tanto maníacos como depresivos mayores) tiende a ser mayor en el trastorno 

bipolar I que en el trastorno depresivo mayor recidivante. Los estudios de curso del trastorno 

bipolar I  previos al  t ratamiento de mantenimiento con l itio sugieren que se presentan cuatro 

episodios por cada 10 años por término medio. El intervalo entre los episodios tiende a disminuir 

a medida que aumenta la edad. Hay algunos indicios de que los cambios del ritmo sueño-vigilia, 

como los que se dan durante los viajes o la deprivación de sueño, pueden precipitar o exacerbar 

un episodio maníaco, mixto o hipomaníaco. Aproximadamente el 5-15 % de los sujetos con un 

trastorno bipolar I presentan múltiples (cuatro o más) episodios afectivos (depresivos mayores, 

maníacos, mixtos o hipomaníacos) en el período de 1 año. Si se da este patrón, se anota con 

la especificación con ciclos rápidos. El patrón de ciclos rápidos se asocia a un mal pronóstico. 

Aunque la mayoría de los sujetos con un trastorno bipolar I vuelven a la normalidad total entre 

los episodios, algunos (20-30%) siguen mostrando una labilidad afectiva y dificultades 

interpersonales o l aborales. Los  s íntomas ps icóticos pue den a parecer al  c abo de dí as o 

semanas en lo que antes era un episodio maníaco o mixto no psicótico. Cuando un sujeto 

presenta episodios maníacos c on s íntomas ps icóticos, es  más pr obable que l os ep isodios 

maníacos posteriores tengan síntomas psicóticos. La recuperación interepisódica incompleta es 

más frecuente c uando el e pisodio actual es tá acompañado p or s íntomas ps icóticos n o 

congruentes con el estado de ánimo. (Aliño 2008) 

Si se presenta un episodio maníaco o mixto en el curso de un trastorno bipolar II, se cambia el 

diagnóstico por el de trastorno bipolar I. A lo largo de 5 años, entre el 5 y el 15% de los sujetos 

con un trastorno bipolar II presentarán un episodio maníaco. (Aliño 2008). 

El costo del trastorno bipolar involucra varios aspectos que pueden ser evaluados, como 

beneficencia por parte del gobierno, tiempo de desempleo, tiempo de hospitalización, costo de 

los medicamentos etc. Tomando en cuenta estos aspectos, el costo del Trastorno Bipolar tipo I 

(TBP I) asciende a $ 167,457.95 dólares a lo largo de la vida. (Parker et al. 2012). . 
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A pe sar d e qu e l a pr evalencia e s menor en comparación c on ot ros padecimientos 

psiquiátricos como el Trastorno Depresivo Mayor o los Trastornos de Ansiedad, el TBP ocasiona 

un mayor deterioro funcional de manera significativa y una mucha mayor reducción de la calidad 

de v ida. C omo r esultado de es to, el  T BP ge nera una mayor c arga e conómica p ara l a 

sociedad(Sylvia et al. 2014).  

El T rastorno B ipolar se encuentra ent re l as en fermedades más d iscapacitantes para los 

pacientes que sufren de el las; en el estudio de c arga global de l a enfermedad 2000-2012 se 

establece q ue ent re t oda l a po blación c on di scapacidad ( estimación de  años  de bido a 

discapacidad), el trastorno bipolar es la sexta causa en hombres y la tercera en mujeres.  

FUNCIONAMIENTO Y COGNICIÓN 
El funcionamiento psicosocial se refiere a la habilidad de realizar tareas de la vida diaria e 

involucrarse en relaciones con otros de un modo que pueda ser gratificante para el individuo 

y los demás, cumpliendo las necesidades de la comunidad a la que pertenece (Zarate et al. 

2000). Los pacientes con TBP frecuentemente tienen dificultades en cumplir los requisitos 

de l a de finición p revia, de tal modo que es te padecimiento se considera l a sexta causa 

mundial de di scapacidad en per sonas de  15 a 44 años , ocasionando un gr ave impacto 

social y económico (Catalá-López et al. 2013).  

Múltiples es tudios han  encontrado el  de terioro funcional c omo una  falla per sistente aún 

posterior a la remisión de sintomatología (Schneider et al. 2012; I. Grande et al. 2014; Rosa 

et al . 2010). El estudio EMBLEM (European Mania in Bipolar Longitudinal Evaluation of 

Medication) encontró que s olamente 20%  de  l os pac ientes recuperan su funcionalidad 

dentro de  l os 12 meses s iguientes a un  epi sodio a fectivo, aún c uando no pr esenten 

síntomas subsindrómicos (Goetz et al. 2007).  

Los p acientes bipolares c ursan c on di sfunción e n di ferentes ár eas, por l o q ue 

múltiples herramientas se han u tilizado para medir este concepto, entre el las las 

escalas CO BRA (‘‘Cognitive c omplaints i n bi polar di sorder r ating as sessment 
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(COBRA)’’) para asesar funcionalidad y  l a escala de  c alidad d e vida Q OL.BD 

(Quality of  Li fe i n Bipolar D issorder). La escala de C OBRA s e des arrolló en 

Barcelona para poder establecer la relación entre la percepción y quejas subjetivas 

de los pacientes con TBP I y los déficits cognitivos objetivos y poder medirlos. Es 

una escala de 16 reactivos  q ue nos permite evaluar las disfunciones cognitivas 

referentes a  los pr incipals de ficits q ue experimentan l os p acientes c on t rastorno 

bipolar y que se reportan en la literatura (Rosa et al. 2013). Por su parte, la escala 

QOL.BD  tiene más que ver con la percepción subjetiva del paciente de su calidad 

de vida, es una modificación de un conjunto de escalas QOL, cuya utilidad es medir 

calidad de vida relacionada con la salud. Es un cuestionario auto-administrado que 

consta de 12 di mensiones obl igatorias ( Estado físico, S ueño, Ánimo, Cognición, 

Ocio, V ida s ocial, Espiritualidad, F inanzas, V ida do méstica, A utoestima, 

Independencia e Identidad y dos opcionales (Trabajo y Educación), cada una de las 

cuales contiene cuatro ítems (56 ítems en total). Es una escala tipo Likert con cinco 

opciones graduadas de respuesta, donde se le pide al pac iente que conteste en 

referencia a s u ex periencia durante l os úl timos s iete días. L a i nterpretación d el 

cuestionario está dada p or el  formato de r espuesta y  s e es tablece par a cada 

dimensión. Por ejemplo, una persona que obtiene un promedio de cinco puntos en 

la dimensión vida doméstica, indica que está muy de acuerdo con la satisfacción de 

esa dimensión de su calidad de vida. (Michalak et al. 2006). 

 
Un tema importante a considerar dentro del funcionamiento de un individuo es su 

estado cognitivo. El TBP está asociado con deterioro cognitivo que ocurre también 

en per iodos de eutimia. Se considera que entre el 30 y el  62% de los pac ientes 
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bipolares cursan con fallas cognitivas (Iverson, 2011). Seis meta-análisis coinciden 

en r eportar fallas en dom inios es pecíficos c omo c ontrol ej ecutivo, m emoria y  

aprendizaje verbal, memoria de trabajo y atención sostenida (Robinson et al. 2006; 

Torres et  al. 20 07; A rts et  al . 20 08; Bora e t al . 200 9; M ann-Wrobel et  al . 2 011; 

Bourne et al. 2013). Y estas fallas cognitivas se han correlacionado con deterioro 

funcional e n al  menos 8 es tudios ( Zubieta et  al . 2001; D ickerson et  al . 2 004; 

Martinez-Aran et al. 2004b; Laes and Sponheim 2006; Jaeger et al. 2007; Tabarés-

Seisdedos et al. 2008; Martino et al. 2009; Bonnin et al. 2010). Otras publicaciones 

han relacionado el deterioro cognitivo con severidad de la enfermedad (Robinson 

and F errier 200 6; M artínez-Arán et  al . 2 007), nú mero de  epi sodios de mania, 

hospitalizaciones ( Lopez-Jaramillo e t al. 2010), d uración d e la e nfermedad 

(Martínez-Arán et al. 2007) y comorbilidades psiquiátricas (Sánchez-Moreno et al. 

2009). S ituaciones q ue apoy an l a pr opuesta de l a es cala Q OLBD par a v alorar 

progresión del Trastorno Bipolar. 

BDNF Y TBP 
 

Está bien documentado que BDNF o Factor neurotrófico derivado de cerebro por 

sus siglas en inglés está disminuido durante los episodios agudos de un Trastorno 

Depresivo Mayor y del Trastorno Bipolar y éstos niveles se recuperan después del 

tratamiento. De hecho en revisiones recientes se propone que BDNF puede ser un 

marcador sérico que indique éxito en la respuesta al tratamiento con ISRS ya que 

éstos niveles s e el evan t anto e n p acientes en r emisión c omo e n pac ientes c on 

respuesta al  t ratamiento (Polyakova et  al . 2015). Es de esperarse entonces que 
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BDNF t enga un p apel i mportante e n d iferentes ár eas mentales y  del  

comportamiento. 

Existe una mutación de n ucleótido único q ue c odifica s ustitución de v alina por 

metionina e n el  c odón 6 6 d el g en BDNF que s e nomina c omo V al66Met y  s e 

encuentra en el alelo A de este gen, se ha comprobado que esta mutación tienen 

un efecto en pacientes con t rastorno bipolar, aportando un r iesgo aumentado de 

inicio temprano del trastorno bipolar (primer episodio depresivo o de manía con una 

edad menor a 19 a ños), c on un c onsiguiente pe or pr onóstico para el  p aciente 

(Nassan et al. 2015).   

BDNF Y COGNICIÓN.  
 

Es ya ampliamente aceptado que la función principal de BDNF en el cerebro adulto 

es r egular l as s inapsis, por  l o q ue de fectos e n es te g en l leva a a defectos 

estructurales y funcionales que afectan sinapsis tanto inhibitorias como excitatorias 

en muchas regiones cerebrales, en particular el hipocampo por lo cual alteraciones 

en este nivel provocan disminución en la capacidad de memoria.(Deinhardt & Chao 

2014). 

Este polimorfismo en es pecífico d e BDNF ( el r s6265, o Val66Met) s e ha  v isto 

recientemente i nvolucrado en  funciones n eurocognitivas, e sto basado e n un 

reciente metaanálisis en el cual se incluyeron 1890 pacientes con esquizofrenia de 

los c uales 9 72 eran por tadores de  es te al elo y  918 no l o presentaban, s e 

encontraron diferencias mínimas en los fenotipos neurocognitivos resultantes pero 

sí s e o bservaron e fectos s ignificativos p ara l os do minios d e r azonamiento y  

resolución de problemas, siendo que niveles más altos de B DNF se relacionaron 
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con un mejor desempeño en estas tareas. En cuanto a estudios llevados a cabo de 

manera ex clusiva en  pac ientes c on t rastorno bi polar, se ha  dem ostrado en 

metaanálisis r ecientes q ue l os pac ientes eutímicos c on es te alelo d e B DNF 

presentan un a marcada diferencia en l a neurocognición r especto a  c ontroles, 

demostrando un gran tamaño del e fecto al  medir función ejecutiva y  aprendizaje 

verbal, así como un tamaño del efecto moderado para retraso en memoria verbal, 

inhibición de respuesta, y atención sostenida. Este hallazgo parece ser consistente 

en pacientes bipolares en eutimia de una manera transcultural ya que se observó 

en diferentes estudios llevados a c abo en centros alrededor de todo el mundo, lo 

que sugiere que estos déficits cognitivos se relacionan con enfermedad o factores 

del tratamiento independientemente del entorno cultural (Robinson et al. 2006a). 

Es bien conocido que BDNF ejerce un papel importante sobre la modulación de los 

procesos cognitivos tales como aprendizaje y memoria, se ha demostrado que los 

pacientes c on el  polimorfismo Val66Met del g en de B DNF t ienen déficits en  l a 

memoria episódica y que se asocia con un tamaño del hipocampo disminuido en 

humanos. (Rabie et al. 2014) 

 

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS ASOCIADAS CON MAL PRONÓSTICO EN 
TBP  
 

Se ha descrito como ciertas variables clínicas como número de episodios, edad de 

inicio, t iempo transcurrido desde el primer episodio, número de hospitalizaciones, 

antecedentes de intentos suicidas, episodios con s íntomas psicóticos, c icladores 
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rápidos y  c omorbilidades y a s ean médicas y  ps iquiátricas, t ienen también un 

impacto en el pronóstico (I Grande et al. 2014). 

• Número de episodios 

• Edad de inicio 

• Años de evolución 

• Número de hospitalizaciones 

Pregunta de investigación 

1. ¿Existe relación entre la variante alélica rs6265 (A), o V al66Met  del gen 

BDNF, la percepción de la cognición y la calidad de v ida en el  t rastorno 

Bipolar? 

Justificación. 

La variante alélica Val66Met del gen BDNF ha sido asociada con un peor pronóstico 

en múltiples t rastornos ps iquiátricos. E n p articular s e h a as ociado con un  pe or 

desempeño cognitivo, tanto en s ujetos normales como en sujetos con demencia. 

Así mismo, se ha encontrado mayor prevalencia de este polimorfismo en pacientes 

con trastorno bipolar.  

De esta forma, la variante alélica Val66Met es un candidato importante como factor 

de riesgo para estadios avanzados del trastorno bipolar, entendido como un factor 

de r iesgo para pe or desenlace en esta enfermedad p or l o c ual es  de v ital 

importancia conocer la presencia o ausencia de  es ta variante alélica para poder 

normar el tratamiento y poder determinar el riesgo de una menor funcionalidad. 

Objetivos 
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OBJETIVO PRINCIPAL 
1.- Determinar si existe una asociación entre el alelo A de riesgo del gen BDNF la 

percepción de la cognición y la calidad de vida en pacientes con TBP. 

OBJETIVOS SECUNDARI OS 
 

1) Determinar s i existe una as ociación entre las variables clínicas de i nterés y la 

percepción de cognición y calidad de calidad de vida 

2) D eterminar si ex iste un a as ociación entre la c alidad d e v ida per cibida y  l a 

percepción de cognición. 

HIPÓTESIS 

La presencia de la variante alélica rs6265 del gen BDNF está asociada con una 

menor percepción de calidad de vida y cognición. 

MATERIAL Y MÉTODOS 

DISEÑO DEL ESTUDIO 
- De acuerdo con el propósito general del estudio: Comparativo 

- De acuerdo con la asignación de agentes: Observacional 

- De acuerdo con la temporalidad: Transversal 

- De acuerdo con los componentes de los grupos: Homodémico 

 

POBLACIÓN Y MUESTRA 
En e ste estudio se b uscó reclutar a 1 00 pac ientes d el I nstituto N acional d e 

Psiquiatría que cuenten con el diagnóstico de Trastorno Bipolar t ipo I, hombres o 

mujeres, del servicio de c onsulta externa.  Sin embargo después del  proceso de 

reclutamiento, s e r eclutaron 52 pacientes, quienes t erminaron l os c uestionarios 
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mencionados y a quienes se tomó muestra de sangre, a la cual se realizó extracción 

de ADN y se llevó a cabo análisis con PCR en tiempo real. 

Criterios de inclusión, exclusión y eliminación 

Criterios de inclusión 

1. Diagnóstico de Trastorno Bipolar I 

2. Los pacientes deben encontrarse en eutimia al momento de aplicación de las 

escalas de funcionalidad y deben de tener un tiempo de eutimia mínimo de 

dos m eses (ya q ue un m es es  el  t iempo mínimo p ara que l as pr uebas 

cognitivas sean fiables),(Robinson et al. 2006b). 

3. Edad de  18 a  60  a ños ( no más d e 60 años de bido a  l a pé rdida de 

funcionalidad asociada con la edad).  

Criterios de exclusión.  

1. Trastorno Esquizoafectivo 

2. Comorbilidad m édica g rave ( debido a s u i nfluencia di recta sobre l a 

discapacidad. Las cuáles serán excluidas a juicio del evaluador, en caso de 

encontrarse con un paciente con una condición médica agregada que afecte 

directamente en la funcionalidad del paciente o en su funcionalidad dada la 

gravedad de l a misma, ej ., i nsuficiencia c ardiaca, L upus E ritematoso 

Sistémico, Artritis Reumatoide, Fibromialgia, Cardiopatías…). 

3. Trastornos de Personalidad 

4. Discapacidad Intelectual 

5. Edad menor de 18 años o mayor de 60 años de edad 

6. Episodio de manía o depresión en los últimos 6 meses 

Cálculo del tamaño de la muestra 

El poder del tamaño de la muestra fue calculado con el Programa Quanto v.1.2.4 en 

100 sujetos, con una prevalencia de la enfermedad del 1%, una frecuencia del alelo 

de riesgo de 0.25, para un modelo de herencia aditivo, presenta un poder estadístico 

de 0.94, considerando un error tipo alfa de 0.5.  
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INSTRUMENTOS DE MEDICIÓN.- 
• Escala de Hamilton de Depresión 

• Escala de Manía de Young 

• COBRA 

• QOL.BD 

ESCALAS DE MANÍA DE YOUNG Y HAMILTON PARA DETERMINAR EUTIMIA EN 
PACIENTES CON TBP 

Para poder determinar funcionalidad en pacientes con trastorno bipolar, deberemos 

de constatar que todos los sujetos se encuentren en eutimia y que las diferencias 

en funcionalidad no se deban a la presencia actual de un episodio de depresión o 

de manía. Para esto utilizaremos las escalas de Young y de Hamilton. Escogemos 

la es cala d e H amilton por que c onsta d e 17 í tems q ue evalúan el per fil 

sintomatológico y la gravedad del cuadro depresivo, es heteroaplicada y t iene un 

marco temporal adecuado para medir de manera transversal el estado de ánimo y 

que abarca el día de la entrevista y algunos ítems 2 días previos como el sueño. Su 

contenido s e c entra fundamentalmente en l os aspectos s omáticos y  d e 

comportamiento de la depresión, siendo los síntomas vegetativos, cognitivos y de 

ansiedad l os q ue más pes o tienen en  el  cómputo t otal de  l a escala. S e h an 

identificado distintos factores o índices, de los que los más usados son: Índice de 

melancolía, formado por los ítem 1 (estado de ánimo depresivo), 2 ( sensación de 

culpabilidad), 7 (trabajo y actividades), 8 (inhibición), 10 (ansiedad psíquica) y 13 

(síntomas s omáticos g enerales); Í ndice de  ans iedad, formado por l os í tem 9 

(agitación), 10 (ansiedad psíquica) y 11 (ansiedad somática); Índice de alteraciones 

del s ueño, formado p or l os t res í tem r eferidos a  i nsomnio ( 4,5,6). E n s us do s 

versiones (adaptadas) esta escala posee una buena consistencia interna (alfa de 



 16 

Cronbach entre 0,76 y 0,92). El coeficiente de correlación intraclase es de 0,92.La 

fiabilidad interobservador oscila, según autores, entre 0,65 y 0,9. Su correlación con 

otros instrumentos de valoración de la depresión como la Escala de Depresión de 

Montgomery- Asberg, o el Inventario de Sintomatología Depresiva y la Escala de 

Melancolía de Bech, oscila entre 0,8 y 0,9. La validez es menor en pacientes de 

edad el evada, aunque ha  m ostrado buenos í ndices ps icométricos en 

subpoblaciones de especiales características y mantiene un buen rendimiento en 

población geriátrica. Es muy sensible al  cambio terapéutico.   (Ramos-Brieva JA 

1988). La escala de Young para la Evaluación de la Manía (YMRS) es el instrumento 

más utilizado en la investigación con este tipo de cuadros, para validar esta escala 

en el idioma español se llevó a cabo un estudio en España en el cual ciento doce 

clínicos es pecíficamente e ntrenados en el  us o de l a Y MRS l levaron a c abo 6 

evaluaciones consecutivas los días 1,  7,  14, 30,  45 y a l os 3 y  6 m eses en una 

muestra de 541 pacientes bipolares que cumplían criterios DSM-IV para episodio 

maníaco o hipomaníaco, procedentes de un total de 56 centros en toda España. 

Además, s e a dministró l a s ubescala d e m anía de  l a I mpresión C línica G lobal 

Modificada a fin de poder comparar los resultados con una medida estandarizada. 

Se analizaron la factibilidad, fiabilidad, validez interna y  ex terna y  sensibilidad al 

cambio. R esultados: S e obt uvieron uno s m arcadores de fiabilidad de 0,88 

(consistencia interna) y de 0,76 (test-retest), y una buena validez tanto interna como 

externa cuando se comparó con la CGI-BP-M (p < 0,001). La versión en castellano 

de l a Y MRS de mostró pos eer a demás un a bu ena factibilidad y  s ensibilidad al 

cambio, d emostrando as í q ue l a v ersión en c astellano de l a Y MRS es  un  
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instrumento út il, v álido y  f iable para l a c uantificación de  l os s íntomas m aníacos 

(Colom et al. 2002). 

La escala de Hamilton para depresión (HAMD) 

El HAMMD es una escala de observación heteroaplicada (es decir que el paciente 

no la pude contestar por sí mismo). Esta escala ofrece una medida cuantitativa de 

la i ntensidad del  t rastorno de presivo y  per mite c uantificar l a evolución d e l os 

síntomas bajo el efecto de un tratamiento.  

Población: P acientes en q uienes s e s ospeche un di agnóstico de t rastorno 

depresivo. T ambién es ut ilizada en pac ientes al cohólicos y  c on dem encia, en 

población geriátrica.  

Número de í tems: S e ha n h echo v ariaciones a esta escala, l as es calas m ás 

utilizadas tienen 21 y 17 ítems. 

Descripción: Un problema que existe con la escala de Hamilton es que no existen 

puntos de corte bien definidos y es el juicio clínico del entrevistador el cual puede 

designar un grado de severidad. Esta escala tiene un objetivo temporal de evaluar 

el momento ac tual y /o l os días o  s emana previa. S u c ontenido s e c entra 

fundamentalmente en los aspectos somáticos y comportamentales de la depresión, 

siendo los síntomas vegetativos, cognitivos y de ansiedad los que tienen un valor 

mayor. Se han identificado distintos factores o índices, de los que los más usados 

son: Índice d e melancolía, el  c ual s e constituye por  el  í tem 1 ( estado de án imo 

depresivo), 2 (sensación de culpabilidad), 7 (trabajo y actividades), 8 (inhibición), 10 

(ansiedad ps íquica) y  13 ( síntomas s omáticos g enerales); Índice de  ans iedad, 

formado por los ítem 9 (agitación), 10 (ansiedad psíquica) y 11 (ansiedad somática); 
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Índice de  al teraciones del  sueño, formado por los t res í tem referidos a insomnio 

(4,5,6). 

Confiabilidad: E n s us dos  v ersiones ( adaptadas) es ta es cala po see un a b uena 

consistencia i nterna ( alfa d e C ronbach entre 0, 76 y  0, 92). El coeficiente d e 

correlación intraclase es de 0,92.La fiabilidad interobservador oscila, según autores, 

entre 0,65 y 0,9. 

 Validez: Su correlación con otros instrumentos de valoración de la depresión como 

la Escala de Depresión de Montgomery-Asberg, o el  Inventario de Sintomatología 

Depresiva y la Escala de Melancolía de Bech, oscila entre 0,8 y 0,9. La validez es 

menor en  pacientes de ed ad el evada, a unque ha mostrado b uenos í ndices 

psicométricos en subpoblaciones de especiales características y mantiene un buen 

rendimiento en po blación g eriátrica. E s m uy s ensible al  c ambio t erapéutico 

(Hamilton 1960). 

COBRA.- 

Los p acientes bipolares c ursan c on disfunción e n di ferentes ár eas, por l o q ue 

múltiples herramientas se han u tilizado para medir este concepto, ent re el las las 

escalas CO BRA ( ‘‘Cognitive c omplaints i n bi polar di sorder r ating as sessment 

(COBRA)’’) para asesar funcionalidad y  l a escala de  c alidad de v ida Q OL.BD 

(Quality of  Li fe i n Bipolar D issorder). La escala de C OBRA s e des arrolló en 

Barcelona para poder establecer la relación entre la percepción y quejas subjetivas 

de los pacientes con TBP I y los déficits cognitivos objetivos y poder medirlos. Es 

una escala de 16 reactivos  q ue nos permite evaluar las disfunciones cognitivas 

referentes a l os pr incipals de ficits q ue experimentan l os p acientes c on t rastorno 

bipolar y que se reportan en la literatura (Rosa et al. 2013).  
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QOL.BD.- 

Por su parte, la escala QOL.BD  tiene más que ver con la percepción subjetiva del 

paciente de su calidad de vida, es una modificación de un conjunto de escalas QOL, 

cuya utilidad es medir calidad de vida relacionada con la salud. Es un cuestionario 

auto-administrado que consta de 12 dimensiones obligatorias (Estado físico, Sueño, 

Ánimo, C ognición, O cio, V ida s ocial, E spiritualidad, F inanzas, Vida doméstica, 

Autoestima, Independencia e Identidad y  d os o pcionales ( Trabajo y  E ducación), 

cada una de las cuales contiene cuatro ítems (56 ítems en total). Es una escala tipo 

Likert con cinco opciones graduadas de respuesta, donde se le pide al paciente que 

conteste en r eferencia a  s u ex periencia durante l os úl timos siete días. L a 

interpretación del cuestionario está dada por el formato de respuesta y se establece 

para cada dimensión. Por ejemplo, una persona que obtiene un promedio de cinco 

puntos en l a dimensión v ida d oméstica, i ndica q ue está muy de  acuerdo c on l a 

satisfacción de esa dimensión de su calidad de vida. (Michalak et al. 2006) 

 

 Variables  y Escalas e instrumentos de evaluación. 

VARIABLES CLÍNICAS.-  
Se hará un análisis del expediente clínico recabando información acerca de la edad 

de i nicio; polaridad de i nicio; n úmero, duración, polaridad y  s everidad de l os 

episodios presentados durante el tiempo de seguimiento; comorbilidades médicas 

y psiquiátricas; tratamientos empleados y respuesta a los mismos.  
 

Variable Tipo de 
variable 

Definición conceptual Definición operacional Escala de 
medicion 

Características  sociodemográficas de interés 
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Edad 

(años) 

Ordinal Número de años a 

partir de la fecha de 

nacimiento 

Cifra en números 

obtenida de 

acuerdo a la hoja 

de datos clínico - 

demográficos 

Expediente 

clínico 

Sexo Nominal Aquella condición de tipo 

orgánica que diferencia 

al macho de la hembra 

en una especia, en el 

caso de los humanos al 

hombre de la mujer 

 

 

Sexo codificado 

como hombre o 

mujer según la hoja 

de datos clínico - 

demográficos 

Expediente 

clínico 

Ocupació

n  

Nominal Trabajo, empleo, 

oficio. 

Registro de 

ocupación en la 

hoja de datos 

clínico 

demográficos. 

Hoja de datos 

clínico- 

demográficos 

Nivel 

socioecon

ómico 

Ordinal Número que indica 

la solvencia 

económica de un 

paciente respecto de 

su población. 

Registro de nivel 

socioeconómico en 

la hoja de datos 

clínico-

demográficos. 

Expediente 

clínico 
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Seguridad 

social 

Ordinal Sistema que le 

permite a un 

individuo recibir 

atención médica 

adecuada según su 

posición social y 

ocupación. 

Registro de 

seguridad social en 

la hoja de datos 

clínico-

demográficos. 

Expediente 

clínico 

Escolarida

d  

Ordinal Preparación 

académica de un 

individuo 

Preparación 

académica de un 

individuo en años 

Expediente 

clínico 

Variables dependientes 

Percepció

n de la 

cognición 

Escalar  Percepción 

subjetiva de 

funciones 

cognitivas como 

memoria, atención, 

y planeación 

Puntaje obtenido en 

la escala COBRA 

ESCALA 

COBRA 

Percepció

n de la 

Calidad de 

vida 

Escalar Calidad de vida, 

representada en 

las diferentes 

áreas vitales. 

Puntaje obtenido en 

la escala QOLBD 

ESCALA 

QOLBD 

 

Variables Clínicas asociadas con mal pronóstico 
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Edad de 

inicio 

Escalar Edad en la que se 

presentó el primer 

episodio depresivo 

en el curso del TBP 

Edad en la que se 

presentó el primer 

episodio depresivo 

de acuerdo con la 

Historia Clínica, 

Nota de 

Interconsulta o de 

Hospitalización 

Expediente 

clínico 

Tiempo 

desde 

primer 

episodio 

(años) 

Escalar Tiempo transcurrido 

desde el primer 

episodio hasta 

entrevista actual 

Tiempo transcurrido 

desde el primer 

episodio hasta 

entrevista actual  

Expediente 

clínico 

Número 

episodios  

Escalar Número total de 

episodios afectivos  

Número de 

episodios afectivos  

reportado en el 

expediente 

Expediente 

clínico 

Número 

de 

hospitaliz

aciones 

Escalar Número de 

hospitalizaciones 

debidos al TBP 

Número de 

hospitalizaciones 

totales en el 

expediente 

Expediente 

clínico 

Variable independiente 
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PROCEDIMIENTOS 
Una vez que sean identificados aquellos pacientes candidatos para ingresar a la 

investigación, l os m édicos adscritos de l servicio de T rastornos A fectivos de l  

Instituto Nacional de Psiquiatría “Ramón de la Fuente” llamarán al médico residente 

de segundo año para explicar las bases del proyecto de investigación al paciente, 

quien explicará los procedimientos que se llevarán a cabo y explicará y dará a firmar 

el consentimiento informado. De cumplir con los criterios de inclusión y exclusión se 

procederá a  i nvitar a l pac iente y  s u familiar r esponsable a participar de  l a 

investigación.  

Se l es explicará al  p aciente y  a s u familiar r esponsable en forma detallada e l 

protocolo de i nvestigación, l a o peratividad del m ismo, s us b eneficios y  r iesgos, 

además d e c orroborar c on u n checklist preliminar l os c riterios de i nclusión y  

exclusión.  

Tras h aber c umplido c on t odos l os pas os de l ectura, explicación y  f irma del  

documento de consentimiento informado se tomará una muestra de sangre para 

Presencia 

del alelo 

de riesgo 

del gen 

BDNF 

 

Nominal 

Presencia del alelo 

A de riesgo 

Val66Met 

Presencia (1) o 

ausencia (0) del 

alelo Val66Met  

 

Toma de 

muestra de 

sangre y 

aplicación de 

sondas 

genéticas 
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poder determinar la presencia de la variable alélica Val66Met. Finalmente se hará 

la aplicación de los instrumentos de medición. 

Una vez que se concluya la valoración del protocolo de investigación, los pacientes 

continuarán s u a tención ps iquiátrica y  farmacológica c on el m édico q ue s ea 

asignado por su médico tratante. 

Procedimientos de laboratorio 

Determinación genética de la presencia del alelo Val66Met del gen BDNF.La 

manera en l a c ual l ograremos es to s erá mediante ex tracción de A DN d e l as 

muestras de sangre recolectadas por el personal médico, y posteriormente llevar 

a cabo reacción en Cadena de la Polimerasa o PCR en tiempo real. 

 

Análisis Estadístico 

El an álisis s e hará p or m edio de  Test d e C hi c uadrada. Y de la pr ueba n o 

paramétrica U de Mann Whitney. 

IMPLICACIONES ÉTICAS 
El es tudio s e r ealizará de acuerdo a l os principios g enerales estipulados en 

declaración de H elsinki (Asociación Médica Mundial 2008). A todos los sujetos y 

familiares se les solicitará consentimiento informado, mismo en el que se brinda la 

explicación del estudio, ante dos testigos y el médico responsable. El no participar 

en el proyecto no excluye al paciente de recibir la atención médica necesaria y si se 

retira del mismo, no afectará esa decisión su tratamiento en la Institución. Los datos 

generados en la i nvestigación s erán u tilizados úni camente c on fines c ientíficos 
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(Diario Oficial de la Federación 1983) y no se les dará otro uso, salvo autorización 

escrita y expresa de los pacientes y de los comités antes mencionados, guardando 

la absoluta confidencialidad de los pacientes que accedan a p articipar. Todos los 

procedimientos estarán de acuerdo con lo estipulado en el Reglamento de la Ley 

General de Salud en Materia de Investigación para la salud. Título segundo, capítulo 

I, Artículo 17, Sección I. 

CONFIDENCIALIDAD.- 
Antes del ingreso al protocolo de investigación el paciente  habrá leído y discutido 

con el  i nvestigador c línico el  doc umento de c onsentimiento i nformado. E ste 

documento a su vez deberá ser firmado, haciéndoseles entrega de una copia del 

documento, en tanto que una copia adicional será anexada al expediente clínico. 

Durante toda la investigación se omitirán en las bases de datos los nombres de los 

pacientes, estos s erán asignados a un código s ecuencial pa ra l os a nálisis 

estadísticos. El material genético de aquellos pacientes que por cualquier motivo 

sean excluidos del  pr otocolo s erá d estruido. Los  p acientes p ueden r etirarse en 

cualquier momento del transcurso de la investigación sin que esto cause un perjuicio 

en su atención médica psiquiátrica.  

 

CONSIDERACIONES FINANCIERAS.- 

RECURSOS HUM ANOS  Y  M ATERIALES.  
Los m ateriales utilizados s erán m ateriales de p apelería y  de i nformática, 

localizados y aportados por el Instituto. El personal que participará será el médico 

residente titular del presente estudio y los tutores teórico y metodológico. 
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El financiamiento par a l as s ondas d e g enética s erá pr oporcionado por el 

CONACYT, a través del financiamiento del proyecto de FOSSIS “Identificación de 

marcadores g enéticos y  de neur oimagen e n l a r espuesta y  t olerabilidad a l os 

estabilizadores del ánimo y antidepresivos en pac ientes con trastornos afectivos 

con perspectiva de género” a cargo de la Dra. Beatriz Camarena. 

      Cronograma de actividades 

Actividad R2-2 R3-1 R3-2 R4-1 R4-2 

Presentación del anteproyecto al Comité de 

Tesis 

     

Solicitud de Autorización al Comité de Ética      

Realización de correcciones      

Recolección de los pacientes       

Aplicación de los instrumentos de evaluación       

Análisis de resultados      

Redacción del texto de Tesis      

Revisión por tutores y correcciones      

Entrega final a la UNAM y Comité de Tesis      

 

• R2-2 = Segundo semestre R2; 

• R3-1 = Primer semestre R3;  

• R3-2 = Segundo semestre R3;  

• R4-1 = Primer semestre R4; 

• R4-2 = Segundo semestre R4. 

 

PARTICIPANTES 
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Se trabajó con 52 pacientes mexicanos del Instituto Nacional de Psiquiatría Ramón 

de la Fuente Muñiz, quienes tenían al menos 10 años de seguimiento institucional. 

Del total de participantes, 44 cuentan con diagnóstico de TBP I y 8 con diagnóstico 

de TBP II. Previo a las evaluaciones se les realizaron a todos los participantes los 

instrumentos de p esquisa ps iquiátrica H AM-D y YMRS par a c orroborar q ue s e 

encontraran en  eu timia dur ante l as entrevistas y  a l a hor a de  r esponder l os 

instrumentos de calidad de vida y funcionalidad. Para la evaluación de funcionalidad 

se llevó a cabo el cuestionario COBRA y para la evaluación de calidad de vida se 

administró el c uestionario Q oL.BD en s u versión en  es pañol. Estos d atos se  

complementaron con el estudio FAST.  

 

PROCEDIMIENTO Y ANÁLISIS DE DATOS 
 

El estudio fue aprobado por el Comité de Ética del Instituto Nacional de Psiquiatría 

Ramón de la Fuente Muñiz en l a Ciudad de México. Durante la primera parte del 

estudio, se llevó a cabo el reclutamiento de pacientes con diagnóstico de Trastorno 

Bipolar t ipo I  y  t ipo I I con 10 años de seguimiento i nstitucional. Estos pac ientes 

fueron abordados el día de su consulta en el Instituto Nacional de Psiquiatría Ramón 

de la Fuente Muñiz y se les invitó a par ticipar en el estudio, durante este pr imer 

abordaje se les dio información a los pacientes sobre los objetivos del estudio, los 

procedimientos a realizar, se les otorgó el consentimiento informado y se les dio el 

tiempo necesario para leerlo y  ac larar sus dudas respecto a és te. S i el  pac iente 

deseaba p articipar, c umplía c on c riterios de i nclusión y  no  t enía c riterios de 

exclusión, se recolectaba su firma. Como parte del estudio, y que fue explicada con 
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claridad en el consentimiento informado,  se recolectaron variables clínicas socio-

demográficas. Algunas durante la primera entrevista, y otras se recolectaron a partir 

del expediente c línico. E stas variables fueron l as siguientes: edad, sexo, es tado 

civil, escolaridad, nivel socio-económico,  edad de inicio del Trastorno Bipolar, años 

de evolución, polaridad inicial, inicio temprano o tardío, diagnóstico, antecedentes 

heredofamiliares psiquiátricos, total de episodios de manía/hipomanía, depresión y 

mixtos, polaridad predominante, antecedente de síntomas psicóticos, antecedentes 

de i ntentos s uicidas, antecedentes de h ospitalizaciones por  epi sodios a fectivos, 

comorbilidades m édicas y  ps iquiátricas; v ariables c línicas y  de mográficas q ue 

fueron registradas en una hoja de datos clínico-demográficos. 

Durante la valoración incial se aplicaron las escalas de clinimetría, HAM-D (Hamilton 

de depresión), Inventario de Beck para depresión y la Escala de Young para manía 

para descartar que los pacientes se encontraban cursando un episodio afectivo. Se 

aceptó como remisión un puntaje final en la HAM-D de 7 o menos para los episodios 

depresivos y un puntaje final de < 6 en la escala de Young, para los episodios de 

manía. Posteriormente, una vez determinado que los pacientes se encontraban en 

eutimia, se aplicaron las escalas COBRA y QoL-BD para evaluar funcionalidad y 

calidad de vida. Durante la entrevista inicial se tomó una muestra de sangre para 

extracción de ADN y determinación alélica del gen BDNF por PCR en tiempo real. 

Los dat os sociodemográficos y  c línicos obtenidos del ex pediente y  de  l as 

entrevistas, as í c omo los r esultados de l os instrumentos H AM-D, I nventario de  

Beck para depresión, COBRA y QoLBD se ingresaron en el programa SPSS 2.0. 

Se r ealizó u n a nálisis es tadístico des criptivo de  frecuencias p ara des cribir l as 

variables sociodemográficas y clínicas, así como de las variables dependientes e 
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independientes. Posteriormente se realizó un análisis de correlación de cada una 

de las variables dependientes (Años de evolución, Edad de inicio, Inicio temprano 

o t ardío, P olaridad de I nicio, Antecedentes h eredofamiliares ps iquiátricos 

[Depresión, TBP y esquizofrenia], Total de episodios afectivos [manía/hipomanía, 

depresión y mixtos], Polaridad predominante, Síntomas psicóticos en alguno de los 

episodios afectivos, A ntecedente de i ntentos s uicidas, a ntecedente de 

hospitalizaciones, Comorbilidades médicas y Comorbilidades ps iquiátricas)  co n 

cada una de las variables independientes (QoL-BD, COBRA, Presencia de alelo 

de riesgo). 

RESULTADOS 
 

DESCRIPCIÓN DE V AR IABLES SOCI ODEM OG RÁFIC AS. -  
 

De l os 52  pacientes reclutados al es tudio y  evaluados, e l 30.8% ( 16/52) son 

hombres y 69.2% (36/52) mujeres. De estos pacientes,  el total de la muestra el 

84.6% (44/52) de los pacientes tienen diagnóstico de TBP I, mientras que el 15.4% 

(8/52) tienen diagnóstico de TBP II.  

Respecto al  ni vel s ocioeconómico, el nivel socioeconómico m edio f ue 2 , 

representado en una escala del 0 al 6, siendo el 0 el nivel socioeconómico más bajo. 

Tomando en cuenta otros factores que impactan sobre el nivel socioeconómico, El 

51.9% de l os pac ientes ( 27/52) c uentan c on un t rabajo remunerado, el  2 3.1% 

(12/52) c on un t rabajo no  r emunerado ( estudiante, ama de c asa, ay udante de l 

negocio familiar), el 7.7% (4/52) son jubilados y el 15.4% (8/55) no trabajan ni son 

remunerados. 
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La media de edad fue de 50 años, con una edad mínima de 28 años y una edad 

máxima de 69 años. Respecto a l a escolaridad, l a media fue de 12. 79 años de 

estudio, la mínima de 3 y la máxima de 19 años de estudio. 

  Frecuencia Porcentaje 

Edad    

Género  
Hombres: 16 de 52 

Mujeres: 36 de 52 
 

Nivel 

socioeconómico 
1 10 20.4 

 2 20 40.8 

 3 15 30.6 

 4 3 6.1 

Ocupación  

Trabajo remunerado: 

51.9% 

Trabajo no 

remunerado:23.1% 

Jubilado, 

remunerado: 7.7% 

Sin trabajo: 15.4% 

Trabajo remunerado: 

27 

Trabajo no 

remunerado: 12 

Jubilado, 

remunerado: 4 

Sin trabajo: 8 

 

 MEDIA DESVIACIÓN ESTÁNDAR 

EDAD 50.08 10.98 

ESCOLARIDAD 12.79 3.8 
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 ALELO DE RIESGO 
PRESENTE 

ALELO DE RIESGO 
AUSENTE 

GÉNERO (PORCENTAJE) MUJERES 64.3 
HOMBRES 35.7 

MUJERES: 81.3% 
HOMBRES: 18.8% 

EDAD (PROMEDIO, 
DESVIACIÓN 
ESTÁNDAR) 

MEDIA: 54.85 
DESVIACIÓN 
ESTÁNDAR: 10.73 

MEDIA: 49.15 
DESVIACIÓN 
ESTÁNDAR.- 10.46 

ESCOLARIDAD 
(PROMEDIO, 
DESVIACIÓN 
ESTÁNDAR) 

MEDIA 13.75 
DESVIACIÓN 
ESTÁNDAR: 2.701 

MEDIA: 12.4  
DESVIACIÓN 
ESTÁNDAR.-  3.78 

OCUPACIÓN 
(PORCENTAJE) 

TRABAJO 
REMUNERADO: 50% 
TRABAJO NO 
REMUNERADO: 21.4% 
JUBILADO, 
REMUNERADO:  7.1% 
SIN TRABAJO: 14.3% 

TRABAJO 
REMUNERADO.- 46.9% 
TRABAJO NO 
REMUNERADO.- 25% 
JUBILADO, 
REMUNERADO.- 9.4% 
SIN TRABAJO: 18.8% 

NIVEL 
SOCIOECONÓMICO 

NIVEL 1.- 23.1% 
NIVEL 2.- 46.3% 
NIVEL 3.- 23.1% 
NIVEL 4.- 7.7% 

NIVEL 1.- 17.2% 
NIVEL 2.- 41.4% 
NIVEL 3.- 34.5% 
NIVEL 4.- 6.9% 

 
 

VARIABLES DEPENDIENTES.-   

Percepción de la cognición 

Cincuenta pacientes completaron la escala COBRA. La puntuación mínima fue de 1, la máxima 

de 42, con una media de 13.29 ± 10.1. Tomando como punto de corte 10 para definir 

anormalidad en esta escala, el 57.7% (30/50) sujetos perciben un deterioro en su cognición. 

Percepción de la calidad de vida 

Cincuenta y un pacientes completaron la escala QoL.BD. La puntuación mínima fue de 61, la 

máxima de 201, con una media de 143.6 ± 31.7.  

Correlación entre COBRA y QoL.BD 

La per cepción de l a c ognición y  l a per cepción de l a c alidad de v ida s e enc ontraron 

correlacionadas de forma estadísticamente significativa (Rho=-0.486, p<0.01).  
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DESCRIPCIÓN DE VARIABLES CLÍNICAS.-  
DESCRIPCIÓN DE VARIABLES CLÍNICAS.-  
Los hallazgos con respecto a variables clínicas de interés se resumen en la tabla siguiente: 

 

Variable Media Mínimo Máximo 

Número de 

Episodios 

7.26 ± 4.91 1 27 

Número de 

hospitalizaciones 

1.06 0 9 

Años de evolución 25.24 ± 10.8 12 58 

Edad de Inicio 25.6 ± 9.87 5 46 

 
 

VARIABLES INDEPENDIENTES.-  
De 45 pacientes estudiados, 1 era homocigoto AA, 14 heterocigotos AG y 32 homocigotos GG. 

De tal forma que el 30% presentaban el alelo de riesgo A. 

 

CORRELACIONES.-  
Realizamos estudios de correlación entre las variables cínicas de interés y el puntaje obtenido 

en las escalas. Cuando la distribución de los datos fue normal utilizamos una correlación de 

Pearson (caso de la escala QoL.BD) y cuando la distribución no fue normal (caso de COBRA), 

utilizamos una Rho de Spearman. La normalidad de la distribución de los datos fue verificada 

por medio de la prueba de Kolmogorov-Smirnov. 

 

Edad de inicio vs COBRA: Rho=-0.146, p>0.05, no significativa.   

 

Edad de Inicio vs QoLBD: r=0.238, p=0.05, significativo.  
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Número de episodios vs COBRA: r=0.034, p>0.05, no significativo. 

 

Número de episodios vs QOLBD: r=-0.035, p>0.05, no significativo.   

 

Número de hospitalizaciones vs COBRA: Rho=0.076, p>0.05, no significativo. 

 

Número de hospitalizaciones vs QOLBD: r=0.099, p>0.05, no significativo 

 

 

Años de evolución vs COBRA: Rho=0.073, p>0.05, no significativo. 

 

Años de evolución vs QOLBD: r= 0.174, p>0.05, no significativo. 

AL ELO DE  R IESGO Y  SU ASOCI ACIÓ N CO N LA PE RCEPCIÓN D E COGNICIÓN  Y  
CALID AD D E V ID A.   
 
No ex istió un a as ociación ent re l a pr esencia de l al elo de r iesgo y  pr esentar una pobr e 

percepción de l a cognición (X2=1.46, p>0.05). Esto representado por el  puntaje en l a escala 

COBRA. 

 

 
Así mismo, se realizó una c omparación de m edias de l os puntajes obtenidos en l as escalas 

QoL.Bd y COBRA entre los grupos (presencia/ausencia del alelo A de riesgo) por medio de la 

prueba U de  M ann Whitney, sin e ncontrar di ferencias s ignificativas e n n inguna d e l as d os 

escalas (p>0.05) 

 

DISCUSIÓN 
• VARIABLES SOCIODEMOGRÁFICOS 
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La distribución entre grupos fue similar, en el estudio tomamos en cuenta al grupo 

control (grupo sin alelo de riesgo) y el grupo de casos (grupo con alelo de riesgo. La 

distribución d e l as v ariables s ociodemográficas, es  decir ed ad, g énero, ni vel 

socioeconómico y ocupación; es comparable en los dos grupos, no se encontró una 

correlación importante entre las variables sociodemográficas y los grupos, lo cual 

quiere decir que éstas no tienen una implicación directa en la génesis del trastorno.  

Como s e ha r eportado en l a l iteratura, el t rastorno bi polar es  una c ondición 

mayormente biológica (Hibar, 2017), esto se ve expresado por la alta correlación 

entre familiares que existe y justifica que se hagan estudios genéticos (Rybakowski 

2013). 

• Percepción de la calidad de vida y percepción de la cognición 

La mayoría de los pacientes percibió una pobre calidad de vida. En el estudio ésta 

es representada por la escala QOL-BD y es una escala autoaplicable. La media en 

el estudio de Morgado y colaboradores en el año 2015 por parte de la Universidad 

de Chile en la población clínica fue de 196.5 con una desviación estándar de 22.9 

puntos (Morgado et  al. 2 015). E n el  c aso de  nu estro estudio, la m edia de  l a 

población fue de 143.6 y una mediana de 140, con una desviación estándar de 31.7. 

Lo cual es comparable con el puntaje obtenido en el estudio de Morgado  en el grupo 

control que fue de 145.3 con una desviación estándar de 33 puntos. Esto nos ayuda 

a i nferir q ue l a per cepción d e l a c alidad d e v ida q ue t ienen l os pac ientes c on 

trastorno bipolar es similar en nuestra población con  otras poblaciones en las cuales 

ha sido validada y utilizada la escala QOL.BD como medición de calidad de vida. 

En cuanto a la escala de COBRA, el estudio de Rosa y colaboradores obtuvo una 

media de 16.69 con una desviación estándar de 10 (Rosa et al. 2013). La mayoría 
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presentaba un a p ercepción d e u na c ognición al terada. E ste p orcentaje es tá e n 

relación al encontrado en la literatura internacional. Sin embargo hay que considerar 

que esta es una escala de percepción de la cognición en pacientes que padecen 

Trastorno bipolar, motivo por el cual una escala autoaplicable nos da precisamente 

eso, la percepción de la cognición. No una medida confiable de la cognición de un 

paciente con trastorno bipolar. 

 

CORRELACIÓN DE VARIABLES CLÍNICAS.- 

Las v ariables clínicas que tomamos en cuenta f ueron el  número d e 

hospitalizaciones, número de episodios, edad de inicio y años de evolución. Al llevar 

a cabo estas correlaciones, encontramos que hay una correlación no significativa 

pero que está presente entre el número de años de evolución y la calidad de vida, 

lo que habla de que a un mayor número de años de evolución de la enfermedad hay 

una disminución en la calidad de vida. Este resultado no fue significativo pero al ver 

que existe esta correlación, este sería un resultado que se podría observar con un 

mayor tamaño de la muestra y ya está reportado en la literatura que a mayor número 

de años de vida habrá un pero pronóstico (Kapczinski et al. 2014). 

Al i nvestigar l a r elación de  entre l a ed ad de i nicio  y  l o años  d e ev olución del  

trastorno con la percepción de la cognición y de la calidad de vida.  Sí encontramos 

una correlación indirecta. Esto lo vemos descrito en la literatura internacional donde 

se ha visto que entre menor sea la edad de inicio de un trastorno bipolar, vamos a 

encontrar una mayor reducción en el grosor cortical del giro orbitofrontal, a su vez 

ésta reducción del volumen cortical se ha v isto que a fecta al  desempeño en las 

pruebas cognitivas. (Viola, 2013). Haciendo referencia a la correlación de los años 
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de ev olución d el t rastorno c on l as pr uebas, en l a l iteratura i nternacional  n o s e 

encontraron es tudios pr evios a  es te r especto, p ero s í s e h a r eportado u na 

correlación pos itiva i ndirecta de l i mpacto q ue t ienen l os añ os d e ev olución d e 

padecer una enfermedad crónica con la calidad de vida (Reinke, 2013). 

 

Solamente 1  pac iente f ue homocigoto para el  al elo A d e r iesgo, l o c ual es u na 

limitante importante para el análisis previsto y a su vez refleja que hay una muy baja 

prevalencia de este gen en la población general. En la literatura la prevalencia de 

este gen es mayor a l a que nosotros encontramos y de hecho se investiga como 

factor de riesgo para padecer de trastorno bipolar. El hecho de que se encuentre 

tan poco representado en nuestra población, nos hace pensar que sean otros los 

factores de riesgo que están afectando a esta población, entre estos otros factores 

de r iesgo, ot ros factores de r iesgo g enéticos q ue pu edan di ferir en es tas 

poblaciones,  lo cual justifica que se hagan estudios tanto a este respecto como 

estudios genéticos para  poder entender el papel que este alelo del gen juega en la 

génesis del trastorno. Una parte de la población fue heterocigoto para el alelo de 

riesgo.  

En este estudio no logramos encontrar una asociación entre la presencia del alelo 

A de riesgo y la percepción de la calidad de vida y cognición por análisis de Chi2 ni 

por diferencia de medias, sin embargo consideramos importante obtener un mayor 

número de muestra para el estudio de esta variable. 

 

• Fortalezas de este estudio 
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Los pacientes reclutados para este estudio fueron pacientes con larga evolución del 

trastorno, y con un seguimiento institucional de por lo menos 10 años de evolución. 

El contar con un periodo de seguimiento tan largo nos ayuda porque nos asegura 

una es tabilidad di agnóstica. P ara q ue l os r esultados fueran c omparables, s e 

completaron las escalas de Hamilton y manía de Young al momento de la aplicación 

de las escalas, esto para asegurar que los pacientes se encontraran en eutimia al 

momento de la evaluación. 

• Limitaciones de este estudio 

La N con la que contamos es pequeña, de los 100 pacientes proyectados para ser 

evaluados es  este e studio, s e c uenta c on ú nicamente 53, l o c ual r educe la 

capacidad d e alcanzar r esultados s ignificativos. O tras de l as l imitantes es q ue 

evaluamos solamente percepción de l a cognición. Es por esto que para estudios 

posteriores sugerimos utilizar pruebas neuropsicológicas, en las cuales incluso se 

conoce que estos pacientes presentan un menor desempeño en los dominios de 

búsqueda, inhibición y fluidez (Sparding, 2015) y   comparar la información obtenida 

mediante el cuestionario a familiares.  

En lo referente a la percepción de la propia cognición y de calidad de vida la mayoría 

de los pacientes que se autoevaluaron con pobre cognición se evaluaron también 

con una pobre calidad de vida. Esto está en relación a que existe una congruencia 

entre las funciones cognitivas y la calidad de vida que se hizo manifiesta en esta 

relación (Rho= -0.486, p<0.01). Sin embargo, no ex istió una r elación significativa 

entre es tas medidas y l as v ariables c línicas l o c ual p uede dar l ugar a diversas 

interpretaciones: una de ellas  es el que se hayan incluido los valores dimensionales 

de las escalas y no los resultados categóricos donde se podría evaluar de manera 
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positiva y negativa el fenómeno; la otra esque no existe un grupo control, es decir 

aquel s in t rastorno, con el  que se pudiera incrementar l a heterogeneidad de l os 

resultados y  es te modo de evidenciar di ferencias s ignificativas. T ambién e s 

probable q ue l a muestra  s ea demasiado peq ueña c omo para per mitir q ue 

aparezcan las s ignificancias. La tendencia de estas interpretaciones es acorde a 

que existen evidencias de que el trastorno bipolar impactará negativamente en la 

cognición y la calidad de vida conforme el padecimiento se hace crónico.  

Otra pos ible i nterpretación es  q ue l a c ronicidad d el t rastorno n o t enga t anta 

influencia en la cognición y la calidad de v ida a largo plazo si se logra una buena 

respuesta al tratamiento, para lo cual será necesario hacer un subanálisis tomando 

en cuenta el tratamiento recibido y la respuesta al mismo a lo largo de la evolución. 
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ANEXOS – Instrumentos utilizados 
 

ESCALAS DE HAMILTON.- 
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ESCALA DE YOUNG 
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ESCALA DE CALIDAD DE VIDA QOL.BD.- 
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ESCALA DE PERCEPCIÓN DE LA COGNICIÓN (COBRA).- 
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