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Resumen

Introduccion. El Trastorno Bipolar (BD) es un trastorno
mental grave y recurrente. Al realizar un seguimiento
longitudinal de estos pacientes, un cambio en el
diagnoéstico podria indicar una progresion del curso de la
enfermedad o una falta previa de precision diagnoéstica.
Son pocas las investigaciones que han evaluado el impacto
de la estabilidad diagnoéstica vs su cambio. Material y
Métodos. Se realizd una revision sistematica mediante
busqueda bibliografica en Pubmed, MedLine y Web of
Science de articulos publicados hasta la fecha. Se
seleccionaron aquellos estudios que se centraban en el
estudio de la estabilidad diagnodstica en el tiempo del
trastorno bipolar tanto en adultos como en nifios o

adolescentes. Resultados. La busqueda inicial mostré un
total de 323 articulos, de los cuales ocho cumplieron los
criterios de inclusion. Hemos encontrado que, en
comparacion con otros trastornos mentales, en el BD se
observa una mayor validez de constructo y estabilidad a
largo plazo. los estudios coinciden en la estabilidad de
alrededor del 90 % o mas en el diagndstico del BD tanto
en poblacion infantil como adulta. Conclusiones: El
Trastorno Bipolar en su fase inicial constituye un desafio
diagnostico y terapéutico. Pese a ello, se considera una de
las categorias diagnosticas mas estables en Salud Mental.
La ausencia de instrumentos fiables y validos para el
diagnostico es considerada una limitacion, que condiciona
el curso y evolucion de la enfermedad. Para
investigaciones futuras es importante conseguir la mayor
validez posible como constructo del BD.
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Abstract

Introduction: Bipolar Disorder (BD) is a serious and re-
curring mental illness. When following patients with bipo-
lar disorder (BD) longitudinally, a diagnostic change
might indicate either a progression of illness course or a
prior lack of diagnostic precision. Few investigations have
evaluated the impact of diagnostic stability versus its
change. Material and methods: A systematic review was
carried out through a bibliographic search in Pubmed,
Medline and Web of Science of articles published to date.
Those studies that focused on the study of the diagnostic
stability of BD both in adults and in children or adoles-
cents were selected. In addition, a review of the gray liter-
ature was carried out. Results: The initial search showed a
total of 323 articles, of which eight met the inclusion cri-
teria. We have found that bipolar disorder has higher con-
struct validity and long-term stability than other mental
disorders. the studies coincide in the stability of around
90 % or more in the diagnosis of BD in both the child and
adult population. Conclusions: Bipolar Disorder in its ini-
tial phase constitutes a diagnostic and therapeutic chal-
lenge. Despite this, it is considered one of the most stable
diagnostic categories in Mental Health. The absence of re-
liable and valid instruments for diagnosis is considered a
limitation, which determines the course and evolution of
the disease. For future research it is important to achieve
the highest possible construct validity of the BD.

Keywords: Bipolar disorder; stability; systematic re-
view; mood disorders; diagnosis.

Introduccién

El trastorno bipolar (BD) es un trastorno del estado de
animo persistente y perjudicial asociado con una alta carga
de salud publica (Crump et al., 2013; Eaton et al., 2008;
Kessler et al., 2007). La prevalencia mundial del BD es de
aproximadamente el 1-2 %, independientemente del grupo

étnico (Alloy et al., 2005; Craddock y Sklar, 2013). Ade-
mas, el BD representa la quinta causa de discapacidad en
las personas de 15 a 44 afios (World Health Organization,
2011) y su estudio epidemiologico se ve dificultado por
las diferencias en los criterios diagnosticos expuestos en
los principales manuales de clasificacion (DSM, CIE). Sin
embargo, para minimizar estas diferencias, el BD tipo II,
previamente definido en el DSM-5 (American Psychiatric
Association, 2013), también ha sido incluido en la CIE—11
(World Health Organization, 2018).

El diagnostico de los trastornos mentales se basa en
criterios exclusivamente clinicos; ningn hallazgo gené-
tico, bioquimico, neuroanatémico o neurofisioldgico pro-
porciona informacion relevante en los procesos de diag-
nostico. Esta situacion ha dado lugar a un importante de-
bate sobre la validez conceptual de los criterios diagnosti-
cos actuales, no exentos de controversia e interpretacion
(Cano-Ruiz et al., 2020). Una dificultad diagnostica adi-
cional en nifios y adolescentes es la superposicion de sin-
tomas del TDAH o de otros trastornos del neurodesarrollo
y de los episodios de mania o mixtos del BD (Bien et al.,
2022).

Gran parte de la literatura cientifica se basa en los cri-
terios de la Asociacion Americana de Psiquiatria (APA),
que son puramente clinicos. A pesar de esto, la mania es
hoy uno de los mas conceptos especificos de la nosologia
psiquiatrica (Ghaemi et al., 2022). De acuerdo con los Cri-
terios DSM-5, el BD constituye un espectro de trastornos
del estado de animo (Sekhon y Gupta, 2022).

La estabilidad diagnodstica se ha definido como el
grado en que se confirma un diagndstico en evaluaciones
consecutivas (Cano-Ruiz et al., 2020). En ausencia de sin-
tomatologia biologica objetiva del trastorno, la estabilidad
diagnostica a lo largo del tiempo representa la mejor
prueba para validar los diagndsticos psiquiatricos y puede
utilizarse en gran medida para predecir el curso del tras-
torno (Laursen et al., 2020).

Se han propuesto diferentes métodos para mejorar la
estabilidad del diagnostico, aunque ninguno de ellos ase-
gura la fiabilidad del resultado, que incluyen la evaluacion
u observacion longitudinal (Chen y Dilsaver, 1996; Mar-
neros et al., 1991), los estudios de diagnostico genético
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avanzado (Dudley et al., 2016), la monitorizaciéon de la
respuesta al tratamiento (Blacker y Tsuang, 1992) o la eva-
luacion de los efectos sobre la funcion psicosocial de la
enfermedad (Goodwin, 2007).

La realizacion de un diagnoéstico y de una intervencion
precoz es esencial para mejorar el prondstico de los pa-
cientes con BD (Berk et al., 2010). Sin embargo, el tiempo
promedio de demora para el diagndstico de esta patologia
se aproxima a los diez afios (Baldessarini et al., 2006). En
el BD, la baja especificidad de los prodromos iniciales
(Andrade-Gonzalez et al., 2020; Conus et al., 2008;
Skjelstad et al., 2010) hace que la prevencion de un primer
episodio de la enfermedad sea un auténtico reto. En cuanto
a los proédromos de recaidas, las guias clinicas recomien-
dan distintos procedimientos para reconocerlos (Malhi et
al., 2015; National Institute for Health and Care Exce-
llence, 2020) pero su implementacion en la practica clinica
habitual es deficiente (Merikangas et al., 2011).

En lo que respecta al BD, la consistencia diagndstica
se encuentra en un rango del 49.7-96.5 % (Fraguas et al.,
2008; Ruggero et al., 2010; Salvatore et al., 2011; Schim-
melmann et al., 2005), y la mayor parte el cambio diag-
noéstico evoluciona hacia el espectro de la esquizofrenia
(Kessing, 2005; Schwartz, 2000). Estudios recientes de
genética, neuroanatomia y neurofisiologia de los trastor-
nos psicoticos y los trastornos afectivos bipolares mues-
tran superposiciones significativas entre ambos grupos
(Pouchon et al., 2022; Wei et al., 2022; Yan et al., 2022),
y no es posible establecer una delimitacion neurobiologica
clara entre ellos. A través de estudios de seguimiento se ha
observado que un episodio psicotico agudo puede ser el
inicio de un diagnostico posterior de evolucion cronica de
trastorno psicotico o afectivo (Gil-Berrozpe et al., 2022).

Ante la relevancia de esta patologia y el aumento de la
importancia del diagnéstico precoz de esta patologia, se
plantea realizar una revision sistematica sobre el tema,
para evaluar en mayor profundidad el estado de este, con
la finalidad de identificar mas facilmente sintomas prodro-
micos, evitar realizar diagnosticos erréneos o tardios, y asi
disminuir el tiempo hasta el correcto tratamiento. En con-
secuencia, el objetivo principal de esta revision sistema-
tica es proporcionar informacion sobre la estabilidad diag-
noéstica del trastorno bipolar. Los objetivos secundarios

son determinar los trastornos en los que existe menor so-
lidez en el diagnostico y determinar las dificultades en el
diagnostico de los pacientes con BD en infancia y adoles-
cencia.

Método

Materiales

Examinamos la literatura publicada sobre la estabili-
dad en el diagnostico del trastorno bipolar. El informe de
la revision sistematica cumple con los elementos de in-
forme y se siguieron las recomendaciones Preferred Re-
porting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses
(PRISMA; Mobher et al., 2009). La declaracion (PRISMA)
se desarrollo para facilitar el informe transparente y com-
pleto de las revisiones sistematicas y se ha actualizado
para reflejar los avances recientes en la metodologia y la
terminologia de las revisiones sistematicas (Page et al.,
2021).

Criterios de seleccion de estudios

Los criterios de inclusion de los estudios fueron los si-
guientes: (1) investigaciones centradas en la estabilidad
diagnostica del BD, (2) publicaciones en lengua inglesa o
espafiola y (3) participacion de pacientes con diagnostico
inicial de episodio maniaco o depresivo, independiente-
mente de la edad de inicio. Los criterios de exclusion fue-
ron: (1) estudios de revision o metaanalisis, (2) estudios
que versen sobre la estabilidad del BD, (3) articulos que
incluyan pacientes con otros diagnosticos ademas del BD
y que no separen los resultados en funcion de tales diag-
nosticos, (4) trabajos con pacientes que no cumplan los
criterios DSM o CIE para el diagndstico de BD; y (5) tra-
bajos que incluyan poblacién infantil y que no separen los
resultados por edad.

Estrategia de busqueda
Se realizaron busquedas en las bases de datos PsycInfo,

Web of Science y PubMed hasta el 20 de enero de 2022.
La estrategia de biisqueda en cada una de estas bases de



~3
=

ACCION PSICOLOGICA, Jjunio 2022, vol. 19, n. 1, 71-84. ISSN: 2255-1271 https://doi.org/10.5944/ap.19.1..33690

Figura 1

Diagrama PRISMA que ilustra el proceso de seleccion de articulos de la revision sistematica

datos fue la siguiente: (“Bipolar disorder” OR “Manic de-
pres*” OR “affective/mood disorders” OR “manic state*”’
AND stability AND diagnosis). También se realizé una
busqueda de literatura gris y ademas se incluyeron articu-
los sobre estabilidad diagnoéstica tanto en primeros episo-
dios afectivos y psicéticos. Tras la lectura completa de los
articulos seleccionados, se revisaron nuevamente los cri-
terios de inclusion y también se revisaron las referencias
contenidas en cada articulo con la intencion de afiadir
aquellas que no fueron identificadas en la biisqueda biblio-
grafica.

Proceso de extraccion de datos de
cada estudio

Se extrajo la siguiente informacion de cada uno de los
articulos seleccionados: autor/es, afio de publicacion, pais,

)
[
;% Articulos identificados en la Articulos identificados en
S busqueda bibliografica otras fuentes
t-é (n=323) (n=12)
[}
£ v '
Articulos tras eliminar duplicados
(n=326)
T
o0 l
£
i Articulos revisados Articulos excluidos
5 (n=326) (n=40)
(%]
Articulos excluidos
—
(n=278)
) 98 metaandlisis o revisiones
97 no estabilidad diagnéstica
-]
& Articulos cumpliendo en BD
= criterios de elegibilidad » 58 no separan resultados por
e (n= diagnéstico
= n=El) R
k) 20 lengua diferente a
= castellano o inglés
5 no humanos
—
‘o
c
2 Estudios incluidos en la
= revision
o
£ (n=8)
—/

tamafio de la muestra, tipo de estudio. diagnostico inicial,
criterios diagnosticos, media de edad, y variable de estu-
dio, y se incluye en la Tabla I. La calidad de los estudios
fue evaluada mediante la Critical Appraisals Skills Progra-
mme checklist (CASP, 2019).

Resultados

Ocho estudios originales que cumplieron los criterios
de inclusion fueron seleccionados. El proceso de seleccion
de estos trabajos se describe en la Figura 1, y sus caracte-
risticas principales se presentan en la Tabla 1. Estos traba-
jos incluyeron a un total de 5813 pacientes; segtin los datos
disponibles (k = 8) su edad media ponderada fue de 39.87
afios. Los pacientes que experimentaron prédromos inicia-
les fueron 754; su edad media ponderada fue de 23,01 afios
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Tabla 1

Caracteristicas principales de los estudios primarios

= Tipo de Diagnéstico Criterios Edad Tiempo de
Autor/aino Muestra . c s . P - g
estudio inicial diagnésticos media seguimiento
Alavi Estudio de DSM-
(2014) 485 cohortes TDM V-TR 38.6£12.7 6 meses
Dudek 122 Observacional - Episodio CIE-9/10 39.8+10.9  17.1%7 afios
(2013) retrospectivo  depresivo
. . Episodio
Escamilla et al. Observacional . DSM- ~
(2011) 38 retrospectivo deprgswo o IV-TR 14.8+1.9 2.6 afios
maniaco
. . Episodio
Kessing et al. 4116 Observacpnal depresivo o CIE 10 n/e 8 afios
(2005) retrospectivo .
maniaco
Kessing et al. 354 Observacional g o io maniaco  CIE 10 14.4+8 4 afios
(2015) retrospectivo
Laursen et al. Observacional ~
(2020) 519 prospectivo BD CIE 10 10,9+ 2.7 3 afios
Ribeiro- Observacional
Fernandez et al. 72 . BD DSM-IV 10,5+ 3.2 15 anos
retrospectivo
(2019)
. TDM con .
Salvatore Prospectivo ] SCID, DSM- Variable (2 o
(2013) 107 naturalistico S|r]to'n.13$ v 31.7+13.7 mas afos)
psicoticos

(k =7). El seguimiento total de los pacientes fue de 619
meses. Cinco de los estudios fueron observacionales re-
trospectivos, uno de ellos prospectivo, uno naturalistico y
uno de cohortes.

Durante el proceso de bisqueda para la presente revi-
sion se constato que el numero de estudios sobre la estabi-
lidad diagnéstica del BD son escasos, y se centran mas en
los casos de primeros episodios psicéticos, como en el
caso de Heslin et al. (2015) y Pope et al. (2021). La esca-
sez de estudios sobre la estabilidad diagnostica en el BD,
se hace incluso mayor cuando se trata de investigar el im-
pacto de esta a lo largo del tiempo, o la relacion entre los
diferentes diagnoésticos.

Alavi et al. (2014) estudian la estabilidad diagnostica
de la patologia psiquiatrica mas prevalente, se trata de un
estudio de cohortes prospectivo y retrospectivo llevado a
cabo en Iran. Este estudio encontré que el diagndstico mas
estable es el BD con un 71 % consistencia prospectiva y
un 69.4 % de retrospectiva.

Dudek et al. (2013) realizaron un analisis retrospectivo
de la evolucidn a largo plazo de una muestra de 122 pa-
cientes con diagnoéstico inicial de episodio depresivo, y
observaron un cambio diagndstico a BD hasta en un
32.8 % de la muestra, con un tiempo de conversion diag-
noéstica de aproximadamente 9 afios, es decir, un retraso en
el diagnostico de este tiempo. Encontraron que existe una
correlacion negativa entre la edad de inicio y conversion
diagnostica, ademas de una peor respuesta al tratamiento
y mayor niimero de hospitalizaciones necesarias.

Salvatore et al. (2011) realizaron un estudio de 107
pacientes con diagndstico inicial de trastorno depresivo
con sintomas psicoticos, a los que se siguid durante una
media de 4 afios. El 18.7 % de la muestra experiment6 un
cambio diagnostico a BD y el 11.2 % a trastorno esqui-
zoafectivo. Se observo que la presencia inicial de caracte-
risticas tipicamente asociadas a BD o psicosis no afectiva,
fueron predictivas de cambio diagnostico tardio a BD o
trastorno esquizoafectivo, lo que destaca la importancia de
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los detalles psicopatologicos como fuente de mejora de los
criterios diagnosticos y en segundo lugar del prondstico de
enfermedades tan graves como las mencionadas

Escamilla et al. (2011) realizaron un estudio en mues-
tra espafiola. Como hipdtesis inicial del estudio plantearon
un posible infra diagnostico del BD en nifios y adolescen-
tes debido a la presencia de diferencias fenomenologicas
con respecto a los adultos. La irritabilidad es el sintoma
mas prevalente en niflos, asi como en otras patologias con-
comitantes (Soutullo et al., 2005). Parte de la dificultad,
afiadida a la diferente fenomenologia, es el complejo pa-
tron de ciclacion o patron de cronicidad reportado. Encon-
traron un peor prondstico en el BD bipolar pediatrico res-
pecto al de adultos adultos (DelBello y Geller, 2001; Ge-
ller y Tillman, 2005; Strober et al., 1995). Se realiz6é un
seguimiento de una muestra de 38 pacientes, empleando
los criterios diagndsticos del manual de diagnostico y es-
tadistico de trastornos mentales DSM-1V. E144.7 % de los
pacientes fueron diagnosticados de BD tipo I; el 5.3 % de
trastorno bipolar tipo Il y el 50 % de trastorno bipolar no
especificado. Tras 2.6 afios de seguimiento, aproximada-
mente 2/3 de los pacientes mantuvieron el diagnostico de
BD.

Dentro de la muestra, el 100 % de los pacientes con
diagnostico concomitante con TDAH precisaron ingreso
hospitalario, solamente el 50 % requirieron ingreso el
grupo de pacientes que no presentaban un TDAH conco-
mitante. La respuesta al tratamiento era menor conforme
era menor la edad del paciente, (60.5 %). El 60.5 % de la
muestra con una buena respuesta al tratamiento habian re-
cibido tratamiento antidepresivo previamente, mientras
que solamente el 44 % de los niflos con escasa respuesta
habian recibido previamente tratamiento antidepresivo.

El estudio realizado por Kessing et al. (2015) es el pri-
mer estudio que evalla la estabilidad diagndstica del BD
en poblacion pediatrica. Esta investigacion incluyé una
muestra de 354 pacientes, pertenecientes a la red publica
de salud danesa, cumpliendo el criterio de tratarse de me-
nores de 19 afios y con un diagndstico de episodio maniaco
o BD, durante el periodo de estudio de la muestra. La pre-
valencia actual de mania o el trastorno bipolar en pobla-
cion pediatrica en 2010 era aproximadamente del 0.003 %
para ambos sexos. No se observaron diferencias de edad

en cuanto al diagnoéstico seglin el sexo del paciente. El
41.7 % de pacientes fueron tratados en entorno ambulato-
rio, mientras el 58.3 % lo hicieron en condiciones de hos-
pitalizaron. La edad media de inicio de contacto fue 17.4
afios. Durante las fases de seguimiento de los pacientes, el
79.6 % presentaba un diagnéstico primario de trastorno bi-
polar, y esa proporcion permanecia bastante estable du-
rante las fases siguientes del seguimiento. Los trastornos
somatomorfos y de ansiedad aumentaron a un 9.1 % du-
rante la fase ultima fase del seguimiento, mientras que
otros diagndsticos con una prevalencia del 5 % o menor se
mantuvieron estables.

Una gran proporcion de pacientes presentaron un diag-
noéstico inicial de episodio depresivo (22.9 %) en una pri-
mera valoracion, sin embargo, ese diagndstico iba aso-
ciado a un episodio psicético (14.8 %) y el 4.3 % tuvieron
un diagnostico de Trastorno psicotico no especificado. So-
lamente el 1.4 % presentaron un diagndstico de esquizo-
frenia en la primera valoracion. Una proporcion del
19.5 % presentd un diagnodstico de Trastorno somato-
morfo, aunque el mayor porcentaje diagndstico en la
muestra era el trastorno adaptativo (14.8 %). Para los pa-
cientes que presentaron un diagnostico mas tardio, y por
consiguiente un inicio de seguimiento y tratamiento la va-
riabilidad temporal con respecto a los que presentaron
diagnostico desde el inicio del seguimiento fue de 0.93
afios. Esta variabilidad era mayor en hombres (1.04 con
respecto a mujeres 0.87) pero la diferencia no fue estadis-
ticamente significativa.

Encontraron que el diagnostico de episodio maniaco o
hipomaniaco realizado en el primer contacto se mantenia
estable entre un 76-83 %. Otro estudio realizado por el
mismo equipo (Kessing, 2005), encontr6 que aproximada-
mente el 30 % de los pacientes con un diagnostico inicial
de mania o trastorno bipolar finalmente cambiaron de
diagnostico. Ademas de encontrar un mayor retraso signi-
ficativo en el diagnostico en el caso de pacientes jovenes
y de mujeres.

El estudio de estabilidad diagnostica en poblacion pe-
diatrica ha sido realizado por Laursen et al. (2020). plantea
la hipotesis de que un cambio en el diagnostico de tras-
torno bipolar suele indicar dos posibilidades; o un cambio
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en el curso y evolucion de la enfermedad, o una falta im-
portante de precision diagnostica. En nifios y adolescentes
con diagnéstico inicial de trastorno bipolar la estabilidad
diagnostica se ha visto cuestionada (Blader y Carlson,
2007; Moreno et al., 2007). Pero la estabilidad diagnostica
tras un episodio maniaco y consiguiente diagnostico de
BD solamente ha sido investigado en pacientes menores
de edad por Geller et al. (2000) encontrando que el 85.7 %
de pacientes diagnosticados de fenotipo de trastorno bipo-
lar prepuberal y adolescente temprano (PEA-BP), conti-
nuaban manteniendo el mismo diagndstico a los 6 meses
de seguimiento.

La N muestral obtenida fue de 519 pacientes, con un
diagnostico inicial de trastorno bipolar al comienzo del es-
tudio, a los 6 meses de seguimiento tras el diagnostico ini-
cial el 3 % habia cambiado su diagnostico a esquizofrenia
paranoide, el 1 % a trastorno esquizoafectivo y el 3 % a
trastorno psicotico no especificado. Los porcentajes de
cambio a 1, 2, 3 y 5 afios de seguimiento fueron similares,
pero fueron ligeramente mayores los que mantuvieron se-
guimiento a 10 afios.

La mayoria de los pacientes que presentaron un cambio
de diagnoéstico fue hacia esquizofrenia, y después de 10
afios de seguimiento un 17 % de la muestra (169 pacien-
tes) habia cambiado a esquizofrenia. A pesar de todo, el
73 % de los pacientes con un diagnostico inicial de BD
mantenian el mismo diagnostico tras 10 afios de segui-
miento.

Teniendo en cuenta la muestra inicial, el 92 % de pa-
cientes continuaron el seguimiento a 3 afios. El 86 % de
ellos permanecia estable el diagnostico de BD, mientras
que el 14% habia cambiado el diagnostico a
esquizofrenia, trastorno esquizoafectivo o trastorno
psicotico no especificado.

El estudio llevado a cabo por Ribeiro-Fernandez et al.
(2019) fue realizado por la Universidad de Navarra, e in-
cluy6 72 pacientes diagnosticados de BD desde enero del
afio 2000 hasta diciembre de 2014. Los criterios de inclu-
sién que se tuvieron en cuenta fueron los criterios diag-
ndsticos DSM—5 y una edad menor a 18 afios cuando se

realizo el diagnodstico. Se excluyeron pacientes con pato-
logia neurologica y otras condiciones médicas, como es-
quizofrenia o retraso mental.

Los resultados obtenidos en este estudio constatan un
76.5 % de historia familiar de diagndstico de trastorno bi-
polar, el 38.8 % se trataban de familiares de primer grado,
y un 33.0 % tenian historia familiar en familiares de se-
gundo grado. El 75.0 % de los pacientes presentaban al
menos un sintoma comérbido, el 37.5 % presentaban dos
0 mas trastornos comoérbidos. Los trastornos comdrbidos
mas frecuentes eran; TDAH (47.2 %), trastorno de con-
ducta (19.5 %), consuno de sustancias (12.5 %), trastornos
de ansiedad, trastornos de la conducta alimentaria y TOC
en la misma proporcion (8 %).

Con respecto a la estabilidad diagnostica, que es el as-
pecto que nos ocupa en esta revision, solamente el 4.2 %
de pacientes no mantuvieron el diagnostico de BD. Des-
afortunadamente, en este estudio el 2.8 % de la muestra
realizé suicidio consumado. Con respecto a los sintomas
prodréomicos, con un diagndstico basal de trastorno bipolar
o trastorno bipolar no especificado, la irritabilidad era mas
prevalente con respecto a los pacientes con diagnoéstico de
trastorno bipolar tipo II.

Se debe hacer una mencioén especial al metaanalisis
realizado por Ratheesh et al. (2017). Incluy6 un total de 56
estudios con pacientes que fueron diagnosticados inicial-
mente con Trastorno Depresivo Mayor, y en el que algu-
nos estudios incluyeron nifios y jovenes). Valoraron el
diagnoéstico de cambio a trastorno bipolar, observando que
se producia hasta en un 22.5 % de la poblacion estudiada.

Este metaanalisis identificd que es probable que cuatro
de cada 100 personas con Depresion Mayor hagan la tran-
sicién a BD en los primeros 2 afios. Casi una cuarta parte
de los pacientes en seguimiento durante mas de 12 afios
haréan la transicion a BD. La sintesis cualitativa sugirié que
el mayor riesgo de transicion a BD es en los primeros 5
afios tras la evaluacion inicial, y el metaanalisis confirmo
este hallazgo. Los predictores mas consistentes de cambio
de diagndstico entre las muestras post-puberales fueron
los antecedentes familiares de BD, edad de inicio mas tem-
prana y presencia de sintomas psicoticos. Ademas, los re-
sultados cualitativos sugirieron que los sintomas maniacos
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subumbrales pueden ser predictivos de la transicion a BD
(Mathieu et al., 2010).

Por lo tanto, el trastorno depresivo mayor puede ser
una etapa precursora de BD y podria ayudar a identificar
personas con riesgo de mania o hipomania, especialmente
en los primeros afios de seguimiento. Los factores que ex-
plican el aumento de la tasa de transicion en los primeros
afios pueden incluir un seguimiento mas intensivo, una
mayor retencion de los participantes, asi como procesos
patogénicos que explican el episodio depresivo, pero con-
tintlan operando.

La historial familiar de BD fue uno de los factores de
riesgo identificados con mayor frecuencia en este me-
taanalisis. La falta de relacion entre antecedentes familia-
res de depresion y BD posterior indica la relativa especifi-
cidad de la historia familiar de BD para predecirlo poste-
riormente en muestras de trastorno depresivo mayor. Esto
es consistente con estudios de antecedentes familiares que
han identificado especificidad en la transmision familiar
de mania y depresion (Vandeleur et al., 2014).

Los factores predictivos identificados, como la edad de
inicio, los sintomas psicoticos y el TDM recurrente, pue-
den representar vulnerabilidades independientes o subti-
pos de depresion con mayor gravedad del trastorno. El uso
de antidepresivos sin hipomania asociada no se relaciond
con un mayor riesgo de transicion en nuestro metaanalisis,
potencialmente moderado por el impacto de los estabiliza-
dores del estado de animo. En el estudio de DelBello y
Geller (2001) encontr6 que el grupo que mas tarde desa-
rrollé mania era mas probable que estuviera tomando es-
tabilizadores del estado de animo incluso antes de su pri-
mer episodio maniaco. La exclusion de estudios de segui-
miento a corto plazo (< 6 meses) en este metaanalisis,
puede haber limitado la capacidad para examinar el riesgo
de cambios de humor asociados con los antidepresivos.

Esta transicion a BD en los primeros afios en estudios
individuales y metaanalisis, indica que los esfuerzos de se-
guimiento y prevencion pueden ser mas efectivos en este
periodo de tiempo. El valor de combinar los factores de
riesgo en los enfoques de prediccion del riesgo se sugiere
por un efecto aditivo de las variables predictivas (Duffy,

2009; Duffy et al., 2007). Las personas deprimidas que tie-
nen un inicio mas temprano, antecedentes familiares de
BD, sintomas psicoticos comorbidas y/o sintomas mania-
cos por subumbrales pueden ser el grupo objetivo mas
apropiado para este tipo de intervenciones. Alternativa-
mente, esto puede tener relevancia clinica directa al con-
siderar los riesgos de la transicion para adultos y jovenes
que presentan episodios depresivos en la atencion clinica
ambulatoria.

Discusion

La estabilidad diagnoéstica es una preocupacion rele-
vante en salud mental como lo demuestra la abundancia de
publicaciones durante los ultimos afios, pero a pesar de
esta extensa literatura, las diferencias metodoldgicas sus-
tanciales entre los estudios contintian complicando la
comparacion directa de los resultados (Alavi et al., 2014).
Pero, el diagndstico psiquiatrico es un proceso continuo
que en muchos casos no puede realizarse a partir de una
unica entrevista, y de ahi su escasa fiabilidad (Goikolea et
al., 2007).

En este contexto, esta revision muestra que la presen-
tacion inicial de trastorno bipolar a menudo dificulta dife-
renciar la entidad clinica del trastorno. Un tercio de los
trastornos depresivos unipolares cambiaran de diagndstico
con un retraso de casi una década. Esto podria deberse a
que existe un porcentaje considerable de trastorno bipolar
cuya primera fase maniaca o hipomaniaca pasa desaperci-
bida por diferentes motivos (Dudek et al., 2013; Ratheesh
et al., 2017). Ademas, todos los estudios coinciden en la
estabilidad de alrededor del 90 % o mas en el diagndstico
del trastorno bipolar tanto en poblacion infantil como
adulta.

Por tanto, para mejorar el diagndstico, es prioritario te-
ner en cuenta los aspectos longitudinales y evolutivos de
la enfermedad, en lugar de basarse en un diagndstico trans-
versal. Cabe sefialar que estos resultados estan limitados
por el pequeno tamafio de la muestra, el pequefio nimero
de evaluaciones y la gran variabilidad en la duracion del
seguimiento en la mayoria de estos estudios.
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Se deben tener en cuenta algunas limitaciones de esta
revision. Primero, las restricciones de idioma implican que
esta revision potencialmente ignora los estudios que mues-
tran otros resultados. La existencia de grandes diferencias
en la calidad metodologica de los estudios revisados y por
la heterogeneidad de los procedimientos empleados (Pe-
restelo-Pérez, 2013). El proceso de seleccion de articulos
y el proceso de extraccion de los datos de cada trabajo ga-
rantizd la obtencion de informacion relevante directa-
mente relacionada con los objetivos de esta revision. Los
articulos analizados contaban con resimenes traducidos al
inglés o al espafiol y las conclusiones se aproximaron sig-
nificativamente a los datos obtenidos.

Las intervenciones estas poblaciones deben considerar
los perfiles de riesgo-beneficio y, por lo tanto, interven-
ciones menos especificas, pero mas benignas, pueden ser
preferibles en etapas tempranas (Benedetti et al., 2014;
Nassan et al., 2020). La consideracion del diagnostico para
estos individuos también puede concebirse en una pers-
pectiva de estatificacion de diagnostico cruzado donde ta-
les episodios de depresion mayor pueden considerarse en
una etapa previa a la enfermedad para una etapa mas grave
de trastorno unipolar recurrente o un trastorno diferente
como BD o trastornos psicéticos (Alvarez-Cadenas et al.,
2023).

Finalmente, e inherente al tema estudiado, la mayor
parte de la investigacion actual se basa en estudios de se-
guimiento a corto plazo, con diferentes metodologias y
criterios que pueden dificultar la comparacion directa de
los resultados. Pero la similitud entre los datos obtenidos
y la observacion clinica apoya el objetivo principal de ob-
tener una revision sistematica robusta.

Las investigaciones futuras que utilicen resultados
transdiagnosticos pueden ayudar a refinar las etapas de
riesgo para el trastorno bipolar y las psicosis. Dado que el
trastorno depresivo mayor puede presagiar la aparicion de
una variedad de enfermedades mentales graves, asi como
una mala salud fisica y resultados vocacionales, incluir
multiples resultados en las estrategias de prevencion no
solo es util, sino que incluso puede ser necesario, ya que
el poder estadistico puede estar limitado en los esfuerzos
para la prevencion de un solo trastorno (Aas et al., 2014).

Conclusiones

El diagnéstico temprano y consistente de BD sigue
siendo un desafio importante. La revision actual muestra
que alrededor de un tercio de los trastornos depresivos uni-
polares y una cuarta parte de los pacientes que presentan
un FPE cambiaran su diagnostico hacia el trastorno bipo-
lar. La presentacion mas consensuada de BD se considera
como una entidad diagnostica con alta fiabilidad y estabi-
lidad en el tiempo. En el caso de la poblacion pediatrica,
existe un elevado grado de estabilidad en el diagnostico,
manteniéndose estable el diagndstico en una proporcion
de mas del 90 % de las muestras estudiadas en una media
de 3 aflos seguimiento. Estos datos apoyan la prevalencia
de esta patologia en la poblacion de corta edad y sostiene
una fuerte validez diagnostica. Aunque probablemente en-
contraremos alguna menor estabilidad diagnostica en la
practica clinica.

Con el fin de mejorar la estabilidad diagnostica de tras-
torno bipolar, se podrian tener en cuenta algunas conside-
raciones. En futuras revisiones de los manuales diagnosti-
cos seria recomendable incorporar, nuevos especificado-
res que ayuden a aumentar la validez del diagndstico, asi
como incluir otros trastornos del espectro bipolar y sinto-
mas subumbrales o sintomas solapados, como en el caso
de poblacion infantil la comorbilidad con el TDAH.

Por otro lado, tener en cuenta una vision longitudinal
del diagndstico en lugar de basarse unicamente en valora-
ciones transversales podria ayudar a generar una mayor
estabilidad. El uso de entrevistas estructuradas mas unifi-
cadas, de acuerdo con la practica clinica real, y el desarro-
1lo o uso de pruebas complementarias, podrian contribuir
a una mejora en el diagnostico.
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