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1. RESUMEN

Objetivo: Estudiar la influencia del tratamiento antipsicético inyectable de larga duracion
(TLD) en la readmisién de pacientes con trastorno psicotico en los 2 afos posteriores al

alta hospitalaria.

Métodos: Se realizé un estudio observacional retrospectivo donde se incluyeron 79 pa-
cientes diagnosticados de esquizofrenia que recibieron tratamiento antipsicético al alta
durante los afos 2020 y 2021 en el Hospital Clinico Universitario de Valladolid. Se esta-
blecieron dos grupos comparativos segun el tipo de tratamiento antipsicético recibido: oral
y de larga duracion (TLD). Se examinaron diversos datos demograficos y variables clini-
cas comunes, como edad, sexo, duracién de la estancia hospitalaria y antecedentes de
ingresos previos. También se analizé el numero y la duracién de las estancias psiquiatri-
cas posteriores, las atenciones recibidas en servicios de urgencias, el consumo de dro-
gas, la tasa y el tiempo hasta el siguiente reingreso, y el tratamiento antipsicético farmaco-

I6gico al momento del alta.

Resultados: En cuanto a las variables sociodemograficas, no se observaron diferencias
significativas en relacion con el sexo, la edad o la duracion de la estancia durante el in-
greso hospitalario. Sin embargo, vemos que el porcentaje de pacientes con reingresos
previos fue del 91,4% en el grupo con TLD y de 85% en el grupo con tratamiento oral, p=
0.46. Los pacientes que recibieron TLD (N=50) precisaron un tiempo hasta un nuevo in-
greso (M=281,84; DS=192,32) en relacion con los pacientes con tratamiento oral (N=29)
(M=163,38; DS=135,58), p= 0.05. El grupo con tratamiento oral presentd un 13,5% mas
de reingresos durante los primeros 6 meses, un 14,83% mas durante el primer afio y

2,28% mas durante el segundo afio en relacion con los tratados con TLD.

Conclusiones: El TLD reduce la tasa de reingreso y aumenta el tiempo que tardan en
reingresar los pacientes diagnosticados de esquizofrenia, en relacion con el tratamiento
oral durante el primer afo. Deberia de extenderse el uso de estos farmacos, especial-

mente en pacientes con alto riesgo de reingreso y escasa adherencia terapéutica.



1.1 ABSTRACT

Objective: To study the influence of long-term injectable antipsychotic treatment (TLD) on
the readmission of patients with psychotic disorders in the 2 years following hospital dis-

charge.

Methods: We conducted a retrospective observational study including 79 patients diag-
nosed with schizophrenia who received antipsychotic treatment at discharge during the
years 2020 and 2021 at the Valladolid University Hospital. Two comparative groups were
established according to the type of antipsychotic treatment received: oral and long-term
treatment (LTD). Various demographic data and common clinical variables were exam-
ined, such as age, sex, length of hospital stay and history of previous admissions. The
number and duration of subsequent psychiatric stays, emergency department visits, drug
use, rate and time to next readmission, and pharmacological antipsychotic treatment at

discharge were also analyzed.

Results: Regarding sociodemographic variables, no significant differences were ob-
served in relation to sex, age or length of stay during hospital admission. However, we
see that the percentage of patients with previous readmission was 91.4% in the TLD
group and 85% in the oral treatment group, p = 0.46. Patients who received TLD (N=50)
had a longer survival time without readmission (M=281.84; SD=192.32) relative to pa-
tients with oral treatment (N=29) (M=163.38; SD=135.58), p= 0.05. The group with oral
treatment presented 13.5% more readmissions during the first 6 months, 14.83% more
during the first year and 2.28% more during the second year in relation to those treated
with TLD.

Conclusions: TLD reduces the readmission rate and increases the time to readmission
in patients diagnosed with schizophrenia relative to oral treatment during the first year.
The use of these drugs should be extended, especially in patients with high risk of read-

mission and poor adherence to treatment.



2. INTRODUCCION

La psicosis es un sindrome clinico sin una definicién clara, pero se caracteriza por una
pérdida de contacto con la realidad, alteraciones del pensamiento y la presencia de deli-
rios o alucinaciones (1). Dentro de las psicosis se han caracterizado varios sindromes
psiquiatricos siendo tipica su presentacién en la esquizofrenia y los trastornos esquizo-
freniformes. También pueden presentarse en las alteraciones de la esfera animica como
el trastorno bipolar o la depresién mayor, en episodios relacionados con el consumo de

drogas o en patologia neurolégica organica, entre otras. (2)

La esquizofrenia, dentro de los trastornos psicoticos, se caracteriza por ser cronica y
tener una alta tasa de reagudizaciones y de exacerbaciones. Dichos eventos no solo
contribuyen significativamente al sufrimiento del paciente, sino que también conllevan a
un deterioro psicosocial, aumentan el riesgo de suicidio, agresiones y dificultan el proce-
so de recuperacion. Asimismo, generan una carga adicional de gastos médicos y supo-

nen una presion significativa de los recursos hospitalarios disponibles. (3)

La literatura cientifica ha estudiado extensamente los factores predictores de reinciden-
cia en la poblacion para identificar aquellos sujetos de mayor riesgo. Entre los factores
sociodemograficos mas frecuentes destacan: el género masculino, el estado civil de sol-
teria y la ausencia de residencia estable al momento del ingreso. Se ha comprobado que
aquellos pacientes con un respaldo familiar limitado, un entorno social inestable y una
deficiencia en los cuidados, presentan un peor control de su enfermedad, lo que se tra-

duce en un mayor numero de exacerbaciones y reingresos hospitalarios. (4)

Asimismo, se ha verificado que también en aquellos pacientes con un diagnéstico previo
de esquizofrenia o trastorno esquizoafectivo hay una mayor tendencia al reingreso. Se
postula que esto podria ser debido a la propia naturaleza de los sintomas ya que en nu-
merosas ocasiones los pacientes no son conscientes de su enfermedad y no buscan

ayuda hasta que ya presentan un desequilibrio significativo.

Factores como los ingresos involuntarios, el largo tiempo de evoluciéon de la enfermedad,
antecedentes de hospitalizaciones psiquiatricas previas y periodos de internamiento pro-
longados o excesivamente cortos, han demostrado ser factores contribuyentes para el

reingreso. Estos factores indican estadios avanzados y progresion de la enfermedad. (5)

En diversos estudios se ha observado que el abuso de sustancias, en especial el alcohol
y el cannabis, conllevan a un empeoramiento de la patologia primaria incrementando asi

el riesgo de reingreso. (6)



Otros parametros evaluados por diferentes escalas, como la calidad de vida disminuida y
la interferencia de los sintomas en el funcionamiento global, han demostrado ser utiles
como predictores de riesgo de rehospitalizacién permitiendo asi realizar acciones especi-

ficas centradas en pacientes con mayor riesgo.

No obstante, la falta de cumplimiento del tratamiento antipsicético se establece como
uno de los principales factores determinantes en el riesgo de readmision. Se ha visto que
actualmente un tercio de los pacientes con tratamiento antipsicético, la mayoria de ellos
de forma crénica, presentan falta de adherencia primaria (es decir, no recogen el trata-
miento antipsicético en la farmacia). Probablemente las tasas de falta de adherencia
sean incluso mayores ya que recoger los farmacos no implica directamente su uso (7).
Se ha comprobado que la ausencia de tratamiento antipsicético se correlaciona con un
incremento del riesgo de exacerbaciones, abuso de sustancias, alteraciones de la cogni-
cion, tendencias suicidas, comportamiento delictivo y un incremento generalizado de la
mortalidad en los pacientes. Esta falta de cumplimiento puede ser influenciada por de-
terminantes tales como el abuso de sustancias, edad joven al momento de diagnéstico o

la prescripcion concomitante de otros psicofarmacos.

Se ha demostrado que los farmacos de una alta eficacia y un reducido nimero de efec-
tos adversos tienden a una mejor adherencia, siendo la clozapina el mejor de ellos, a
pesar de sus graves efectos secundarios. La necesidad de controles sanguineos periodi-
cos debido al riesgo de agranulocitosis y el contacto cercano con el paciente permiten
una mejor supervision terapéutica, facilitando asi la adherencia al tratamiento. Estrate-
gias como la administracién de antipsicéticos de acciéon prolongada, el seguimiento am-
bulatorio supervisado y la terapia psicosocial han evidenciado una reduccion de la reinci-

dencia hospitalaria (8)

En este contexto, es importante identificar a individuos con alto riesgo de readmision
para disefar intervenciones destinadas a mejorar la adherencia y a reducir las tasas de

rehospitalizacion.

En cuanto al tratamiento al alta, se ha visto que el uso de varios antipsicoticos esta am-
pliamente desaconsejado debido al amplio conocimiento de sus posibles efectos dafii-
nos. Se asocian a mayores efectos secundarios, reacciones adversas e interacciones
medicamentosas. Se ha comprobado que el uso de polifarmacia antipsicética es un im-
portante predictor negativo de supervivencia en estos pacientes. Pese a conocer todo
esto, la polifarmacia es usada ampliamente en la practica clinica (9). Se estima que la

polifarmacia antipsicética se utiliza en el 10%-20% de los pacientes ambulatorios con



esquizofrenia y hasta en el 40% de los pacientes hospitalizados con esquizofrenia de

manera global, siendo en Europa de un 23% (10)

Con la llegada en los ultimos afios del tratamiento antipsicético inyectable, se ha abierto
un nuevo campo en el tratamiento de estos pacientes. Se piensa que las formulaciones
inyectables podrian ser un tratamiento superior a los antipsicoticos orales para combatir
el efecto de la falta de adherencia a la medicacién, siendo este uno de los principales
factores de recaida. Una vez administrado, no hay riesgo de falta de tratamiento y en
caso de que el paciente no acudiera, el facultativo seria consciente de ello y podria ac-
tuar, evitando las posibles consecuencias para el paciente. Por otro lado, el tratamiento

oral precisa de la autogestion del paciente, dificultando la adherencia y el seguimiento (3)

En la literatura cientifica actual se ha establecido que en términos de eficacia no hay di-

ferencia entre el tratamiento antipsicético oral y el inyectable.

Actualmente hay cierta controversia entre si el tratamiento inyectable realmente previene
el riesgo de reingreso hospitalario. Algunos estudios como el PROACTIVE (Preventig
Relapse Oral Antipsuchotics Compared to Injectables Evaluating Efficacy) han concluido
que no hay diferencias significativas en el tiempo de recaida u hospitalizacion entre el
grupo con tratamiento oral frente al grupo con tratamiento inyectable (3). Sin embargo,
en estudios mas actuales se ha determinado que el tratamiento con inyectables reduce
en un 20%-30% el riesgo de readmision en comparacion con su dosis equivalente oral,
especialmente en aquellos pacientes con falta de adherencia al tratamiento (11). Se cree
que estas diferencias se deben al tipo de disefio del estudio. Los primeros estudios fue-
ron ensayos clinicos aleatorizados, que normalmente son el gold standart del disefio de
estudios, pero que no son ideales para el estudio de adherencia medicamentosa en el
mundo real. Por ello, para evaluar los antipsicéticos inyectables se deberian emplear
estudios pragmaticos que presenten situaciones similares a situaciones en el mundo
real, con tratamientos aplicados en la practica clinica, evitando asi sesgos y problemas

en la adherencia al tratamiento (12) .

El objetivo de este estudio se centra en identificar la influencia del tratamiento antipsico-
tico inyectable de larga duracién (TLD) sobre la readmision de pacientes con trastornos
psicéticos, dados de alta de la unidad de hospitalizacion psiquiatrica dentro de los 2 afios
posteriores al alta. Ademas, se incluyen en el analisis otros factores clinicos y psicosocia-
les previamente investigados como edad, numero de ingresos, tiempo de estancia y con-

sumo de drogas entre otros.



3. OBJETIVOS

El objetivo general de este estudio es investigar y comprender la influencia del tratamien-
to antipsicético inyectable de larga duracion en la readmision de pacientes con trastornos
psicoticos dentro de los 2 afios posteriores al alta hospitalaria. De este modo, pretende-
mos corroborar la eficacia de esta modalidad de tratamiento en la prevencién de rehospi-
talizaciones, y asi poder optimizar la atenciéon y el manejo de pacientes con esquizofre-
nia, en especial aquellos que requieren cuidados continuos y seguimiento tras su alta

hospitalaria.

Para lograr este objetivo general, se han definido varios objetivos especificos. En primer
lugar, caracterizar el perfil de los pacientes diagnosticados de esquizofrenia que requie-
ren una nueva hospitalizacion tras un ingreso, con el fin de identificar patrones y caracte-
risticas comunes que puedan estar asociados con un mayor riesgo de rehospitalizacion.
Se prestara especial atencion a factores demograficos y clinicos, como la edad, el sexo,
ingresos previos y consumo de sustancias que nos ayuden a comprender mejor la hete-

rogeneidad de esta poblacién y su impacto en el curso de la enfermedad.

Ademas, se pretende determinar como afecta el tipo de tratamiento antipsicético utiliza-
do, diferenciando dos grupos, ya sea oral o de larga duracién, en la necesidad de una
nueva hospitalizacion. Este objetivo especifico busca evaluar si existe alguna diferencia
significativa en las tasas de rehospitalizacién entre los pacientes que reciben estos dos
tipos de tratamiento, y si dicha diferencia puede atribuirse a caracteristicas especificas
de cada modalidad de tratamiento, como la adherencia, la eficacia clinica y los efectos

secundarios.

4. MATERIAL Y METODOS

Se llevo a cabo una investigacion longitudinal retrospectiva con el objetivo de analizar el
impacto del tratamiento antipsicotico como un posible factor predictor de rehospitaliza-
cion psiquiatrica en pacientes diagnosticados con esquizofrenia. Este enfoque permite
conocer la evolucién de los pacientes tras recibir alta hospitalaria, explorando si el tipo
de tratamiento antipsicético puede haber influido en la posterior necesidad de reingresar

en el hospital por descompensacion y reagudizacion sintomatica.

Para llevar a cabo este estudio, se establecieron criterios especificos para la seleccién
de participantes. Estos incluyeron pacientes adultos mayores de 18 afios que fueron in-
gresados en la unidad de hospitalizacion psiquiatrica breve entre el 1 de enero de 2020 y

el 31 de diciembre de 2021 debido a un episodio de reagudizacion de esquizofrenia y
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que recibieron tratamiento con farmacos antipsicéticos al momento del alta hospitalaria,
ya sea en forma oral o mediante formulacion inyectable de larga duracion. Se excluyeron
aquellos pacientes con trastornos organicos o trastornos inducidos por sustancias y otras
psicosis, con el fin de mantener la homogeneidad en la muestra y centrar el analisis en

pacientes con esquizofrenia.

El estudio se llevé a cabo en el Hospital Clinico Universitario de Valladolid, que sirvié
como centro principal de recopilacién de datos. Se seleccioné este hospital debido a su
amplia experiencia en el tratamiento de trastornos psiquiatricos y su acceso a una gran
poblacién de pacientes con esquizofrenia. La colaboracion con un centro de este calibre
proporciond recursos adicionales y una infraestructura sélida para llevar a cabo la inves-

tigacién de manera efectiva.

Para garantizar la ética en la investigacion, el estudio fue aprobado por el Comité de Eti-
ca de Investigacion del area Este de Valladolid. Se establecié un protocolo riguroso para
proteger la confidencialidad de los pacientes, asegurando que la identificacién y los da-
tos de estos fueran manejados de forma completamente andénima. Este aspecto es cru-
cial en estudios que involucran informacion médica sensible, y se tomaron todas las pre-

cauciones necesarias para cumplir con los estandares éticos y legales.

La informacion detallada sobre la evolucion de los pacientes fue obtenida después del
alta hospitalaria. Se recopilaron datos demograficos y variables clinicas habituales, de
edad, sexo, estancia hospitalaria, asi como antecedentes clinicos de ingresos previos.
Ademas, se registré el numero y la duracién de las estancias hospitalarias psiquiatricas
posteriores, asi como las atenciones recibidas en los servicios de urgencias hospitalarias
durante un periodo de dos afos posteriores, que se prolongdé hasta el 31 de diciembre de
2023.

Se prestd especial atencion al tratamiento psicofarmacolégico prescrito, incluyendo la
dosis y la duracion del tratamiento con antipsicéticos. También se registro el consumo de
drogas como alcohol, cannabis, cocaina, anfetaminas y opiaceos, con el fin de evaluar
su posible influencia en los resultados del estudio. Esta informacion se obtuvo tanto de
los registros hospitalarios como de las historias clinicas electronicas de los pacientes,

cubriendo un periodo de seguimiento de dos afios desde su inclusion en el estudio.

Una vez recopilados los datos, se procedié al analisis estadistico utilizando pruebas ade-
cuadas para cada tipo de variable. Para comparar las caracteristicas demograficas y
clinicas entre los grupos de tratamiento antipsicotico de larga duracion y oral, se empled
la prueba de chi-cuadrado para variables categéricas y la prueba t de Student para va-

riables continuas, cuando correspondia. Estas pruebas permitieron identificar posibles
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diferencias significativas entre los grupos en cuanto a edad, sexo, duracion de la enfer-

medad, entre otras variables relevantes.
5. RESULTADOS

Un total de 79 pacientes diagnosticados de esquizofrenia fueron incluidos en el analisis,
de los cuales 50 recibieron tratamiento antipsicético de larga duracién (TLD) al alta hos-

pitalaria, mientras que 29 recibieron tratamiento antipsicético oral.
5.1 Caracteristicas sociodemograficas.

Los datos se resumen en la tabla 1. No hubo diferencias entre ambos grupos en la edad
o distribucion del sexo. La proporcion de mujeres en un grupo fue del 25% y del 31% en
el otro, X? (1, N=79)= 0.186, p > 0.66. El grupo de pacientes con tratamiento oral presen-
ta una edad mayor (M=46.7; SD=12.7) en comparacion con el grupo de TLD (M=43.6;
SD=13.4) aunque no es estadisticamente significativo, t (77) = 1.015, p= 0.76.

La estancia durante el ingreso fue mayor en el grupo de TLD (M=15.12; SD=11.01 vs
M=11.4; SD=5.21; t (76)= -1.681; p= 0.11) pero sin diferencias significativas con el otro
grupo. Sin embargo, aunque el nimero pacientes con ingresos previos fue de 49, en el
grupo de TLD fue del 91,4% y en el grupo con tratamiento oral fue del 85%, X? (1, N=49)
= 0.541, p= 0.46.

Con respecto al consumo de sustancias solo se pudieron obtener de manera fiable, me-
diante el registro clinico o datos de analisis de dogas en orina, datos de 19 pacientes. De
éstos, en 8 no se detectaron problemas de consumo de alcohol u otras drogas y 11 pa-
cientes si lo presentaron. Entre este grupo de consumidores, el cannabis fue la droga
mas utilizada (n=10), los estimulantes tipo cocaina y anfetaminicos (n=5) y después el
alcohol (n=4). Con respecto al tratamiento pautado, en el grupo de pacientes con TLD la
proporcion de consumidores fue mayor (72,7%) que en el grupo del tratamiento oral
(32,5%).

ORAL (n=29) TLD (n=50)
SEXO (%)
Varén 22 (75,8%) 40 (80%)
Mujer 7 (24,1%) 10 (20%)
EDAD 46.7 (12.7) 436 (13.4)
ESTANCIA 11.4 (5.2) 15.1 (11)
INGRESOS PREVIOS (n=55) (%) 17 (85%) 32 (91,4%)

CONSUMO SUSTANCIAS (n=19) (%) 3 (32.5%) 8 (72,7%)




TABLA 1. Datos sociodemograficos. La edad en afios y la estancia hospitalaria en dias.
Se muestra la media y SD.

5.2 Tratamiento antipsicético utilizado.

En el tratamiento de los 79 pacientes incluidos en la muestra, se prescribieron un total de
122 antipsicoticos. De estos, 40 pacientes recibieron un uUnico farmaco antipsicético,
mientras que 39 pacientes necesitaron la combinacion de dos o mas antipsicéticos dife-
rentes para su tratamiento. En el grupo de tratamiento antipsicético oral el 62% estaba
en monoterapia antipsicética y el 44% en el grupo con TLD. Los dos antipsicéticos mas
empleados en combinacidon con el antipsicético principal prescrito fueron olanzapina
(28,2%) y quetiapina (25,6%).

ORAL N Dosis SD
Amisulpride 5 17.2% 400 357.,7
Aripiprazol 2 6,9% 17,3 3,5
Clozapina 4 13,7% 161,1 554
Lurasidona 1 3,4% 18.5 -
Olanzapina 5 17,2% 21,7 11,5
Paliperidona 9 31% 11,7 5.1
Risperidona 4 13,7% 4 4
Total 29 100%
TLD N Dosis SD

Aripiprazol (AR1M) 13 26% 421,9 110,9

Olanzapina (OLLD) 1 2% 405 -

Paliperidona (PP1M) 31 62% 114,8 38,3

Paliperidona (PP3M) 2 4% 306 -

Risperidona (RI2S) 2 4% 50 -

Zuclopentixol 1 2% 200 -
Total 50 100%

TABLA 2. Dosis y frecuencia de los principales antipsicoticos prescritos, tanto orales
como inyectables de larga duracién (TLD) expresado como media y SD. AR1M: aripipra-
zol inyectable mensual; OLLD: olanzapina inyectable de larga duracién; PP1M y PP3M
palmitato paliperidona mensual y trimestral; RI2S risperidona inyectable quincenal.

Los farmacos mas comunmente utilizados en nuestro estudio fueron el palmitato palipe-
ridona mensual (PP1M) y el aripiprazol laurixil (AR1M), ambos empleados como antipsi-
coticos de larga duracién. El palmitato paliperidona 1M, administrado en el 62% de los
casos, seguido por el aripiprazol laurixil con un 26% de frecuencia. Otros farmacos utili-
zados fueron palmitato paliperidona trimestral (PP3M), el olanzapina inyectable de larga
duracion (OLLD), el zuclopentixol y la risperidona inyectable quincenal (RI2S), con menor
prescripcion. Los datos referentes a la frecuencia de su uso y las dosis empleadas se

resumen en la tabla 2.

En el grupo de pacientes tratados con antipsicoticos orales, se observa una distribucion

mas equitativa en la eleccién de farmacos. La paliperidona fue el farmaco mas utilizado,



siendo administrado en el 31% de los casos, seguido por el amisulprida y olanzapina
17%. La clozapina y la risperidona fueron utilizadas con una frecuencia similar, alrededor
del 14%. Por otro lado, el aripiprazol y la lurasidona fueron empleados de modo marginal
en comparacion. Los datos referentes a la frecuencia de su uso y las dosis empleadas se

resumen en la tabla 2.
5.3 Reingresos y nuevas atenciones en urgencias.

El tiempo de visita a urgencias en el grupo con TLD (N=25; M=225.17; DS=175.14) en
comparacion con tratamiento oral (N=20; M=226.77; SD=204.46) son similares y no pre-
sentan significancia estadistica t (43)= 0.028, p= 0.497. Sin embargo, el tiempo que tar-
dan en reingresar los pacientes en tratamiento TLD (M=281,84; DS=192,32) es mayor en
relacion con pacientes con tratamiento oral (M=163,38; DS=135,58) y presenta signifi-
cancia estadistica t (35)= -2.015, p= 0.05, detallado en el grafico 1. Por tanto, podemos

afirmar que el uso de TLD aumenta el tiempo que tardan en reingresar estos pacientes.

Inicialmente se observa que, durante los primeros seis y doce meses, la proporcion de
pacientes que experimentaron recaidas fue menor en el grupo tratado con TLD en com-
paracion con aquellos que recibieron tratamiento oral. Sin embargo, a medida que trans-
curren los veinticuatro meses, el porcentaje de recaidas se vuelve similar en ambos gru-
pos de tratamiento, detallado en el grafico 2 y 3. Estos resultados sugieren que, aunque
la TLD puede ofrecer una ventaja inicial en la prevencion de recaidas a corto plazo, esta
diferencia puede disminuir con el tiempo, hasta llegar a ser comparable a la terapia oral

en periodos mas largos de seguimiento.
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Grafico 1. Tiempo que tardan en reingresar ambos grupos de pacientes en dias. TDL=
tratamiento inyectable de larga duracion.
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Grafico 2. Curva de supervivencia hasta el reingreso en ambos grupos de pacientes en
dias en el eje horizontal. TDL= tratamiento inyectable de larga duracion.
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Grafico 3. Porcentaje de pacientes que reingresan a los 6 meses, 12 meses y 24 meses
en ambos grupos de pacientes. TDL= tratamiento inyectable de larga duracion.

6. DISCUSION

El tratamiento antipsicotico inyectable suele ser prescrito principalmente para pacientes
con problemas de adherencia al tratamiento oral. Aunque algunos ensayos clinicos alea-
torizados no han encontrado diferencias significativas entre los antipsicéticos TLD y los
orales (3), se reconoce que el disefio del estudio desempefia un papel crucial en la inter-
pretacién de los resultados. Estos ensayos requieren un seguimiento riguroso y un con-
trol exhaustivo de los pacientes, lo que puede influir en la evaluacion de recaidas y

readmisiones hospitalarias (12).

En nuestro estudio, hemos adoptado un enfoque retrospectivo observacional que refleja
la practica clinica real en el contexto de la poblacién espanola, especificamente en pa-
cientes de Castilla y Ledn. Nos centramos en la tasa de reingresos hospitalarios en rela-
cién con el tipo de tratamiento (inyectable u oral) al momento del alta. Este enfoque nos
permite examinar de manera directa como se maneja la terapia antipsicética en el en-

torno clinico cotidiano, permitiéndonos evaluar su efectividad en condiciones reales.

En concordancia con la literatura existente, no se ha encontrado una correlacion signifi-
cativa entre las caracteristicas demograficas, como el sexo y el género, y la tasa de rein-
greso hospitalario en nuestra muestra (13).



Se ha observado un mayor porcentaje de pacientes que requieren reingreso hospitalario
en aquellos tratados con TLD. Este hallazgo podria atribuirse al hecho de que el trata-
miento inyectable generalmente no se administra de forma inicial, sino que se reserva
para casos considerados mas resistentes, dificiles o aquellos que ya han experimentado
recaidas previas. Seria interesante considerar la posibilidad de llevar a cabo un estudio
en pacientes recién diagnosticados con esquizofrenia, evaluando la efectividad de la TLD
como tratamiento de primera linea y su impacto en la tasa de reingreso hospitalario. Esto
podria proporcionar informacion valiosa sobre el papel de la TLD en el manejo inicial de
la enfermedad y su potencial para reducir la necesidad de rehospitalizacion en esta po-

blacion especifica.

En nuestro estudio, nos centramos en investigar la duracion del tiempo hasta la readmi-
sion hospitalaria en pacientes tratados con TLD mediante antipsicoticos inyectables, en
comparacion con aquellos que reciben el tratamiento antipsicético oral convencional.
Nuestros hallazgos nos han permitido concluir que existe un aumento significativo en el
tiempo transcurrido hasta la readmision hospitalaria en los pacientes tratados con TLD

en general.

Nuestro estudio confirma hallazgos similares a otros estudios previos (12) (13) (14), don-
de se observa que el porcentaje de reingresos durante el primer afio es notablemente
menor en pacientes tratados con TLD. Hemos observado un aumento significativo en el
porcentaje de reingresos en el grupo de pacientes tratados con antipsicéticos orales du-
rante los primeros seis meses y el primer afio de tratamiento, con un 13,5% mas de rein-
gresos durante los primeros seis meses y un 14,83% mas durante el primer afo, en
comparacion con aquellos tratados con TLD. Sin embargo, a partir de los dos afos de

seguimiento, las tasas de reingresos se equiparan en ambos grupos.

Estos resultados sugieren una mayor efectividad de la TLD en la reduccion de reingresos
hospitalarios durante los primeros afos de tratamiento. Sin embargo, es importante des-
tacar que existen multiples factores que podrian influir en estos resultados, y se necesita-
ran nuevos estudios a largo plazo para comprender completamente el impacto de la TLD
en la prevencion de reingresos y su eficacia a largo plazo en el manejo de la esquizofre-

nia y otros trastornos psicoticos.

El estudio ha revelado que en el tratamiento con TLD, los farmacos mas frecuentemente
prescritos son el palmitato paliperidona y aripiprazol mensual. Por otro lado, en el trata-

miento oral, hay una mayor diversidad en la eleccion de los antipsicoticos.

Coincidimos con estudios previos que sugieren que no hay diferencias significativas en la

efectividad entre los diferentes antipsicéticos orales (9). Por lo tanto, la elecciéon de un
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antipsicotico oral se basa principalmente en las caracteristicas individuales del paciente y
en los efectos secundarios especificos de cada medicamento. Sin embargo, es importan-
te destacar que se necesitan mas estudios para determinar que antipsicoticos inyecta-

bles son mas efectivos y tienen menos efectos secundarios.

El desarrollo de nuevos farmacos antipsicéticos inyectables ha abierto un nuevo mundo
de posibilidades terapéuticas en el ambito psiquiatrico. La dosificacion inyectable asegu-
ra una estabilidad de las concentraciones plasmaticas, lo que promueve una mayor con-
sistencia en el efecto del medicamento y reduce las fluctuaciones que pueden ocurrir con
la administracion oral. La administracién en entornos de atencidon médica como centros
de salud u hospitales garantiza un tratamiento adecuado, lo cual es especialmente im-
portante para pacientes en etapas avanzadas de su enfermedad, en aquellos que luchan

contra la adiccion a drogas o aquellos con problemas de adherencia al tratamiento.

Al igual que en otros estudios previos, hemos determinado que el TLD reduce el tiempo
que tardan en reingresar estos pacientes lo que implica un mayor periodo de control de
la enfermedad y una mejor gestién de los sintomas, impactando positivamente en la evo-
lucion de la enfermedad y en su manejo a largo plazo. Por otro lado, al garantizar una
mejor estabilidad en los niveles de medicacion y un control mas eficaz de la enfermedad,
los antipsicoéticos inyectables pueden contribuir a disminuir la necesidad de multiples

medicamentos, lo que podria mejorar la seguridad y eficacia del tratamiento.
6.1 Limitaciones

El estudio se centr6é exclusivamente en pacientes diagnosticados con esquizofrenia, lo
que limita la generalizacién de los hallazgos a otros trastornos psicéticos. Seria benefi-
cioso investigar el impacto del tratamiento antipsicético de larga duracién en una varie-
dad mas amplia de trastornos psicoéticos para comprender mejor su eficacia en diferentes

contextos clinicos.

Ademas, se omitieron aspectos importantes como las comorbilidades, los efectos adver-
sos del tratamiento, asi como los motivos de cese de tratamiento o abandono. La falta de
exploracion de estas variables podria haber proporcionado una comprensién mas com-

pleta de los resultados y sus implicaciones clinicas.

El analisis retrospectivo utilizado en este estudio puede haber resultado en una falta de
datos o informacion incompleta, lo que podria haber comprometido la integridad de los
resultados. La dependencia de los registros médicos existentes introduce el riesgo de

sesgos de seleccion y errores de informacion, lo que limita la precision y la fiabilidad de



los resultados al no permitir un control completo sobre variables importantes como la

adherencia al tratamiento o la gravedad de la enfermedad.

La cantidad de variables clinicas y demograficas disponibles en los registros médicos
puede haber sido limitada, lo que dificulta la identificacién y el analisis completo de los
factores determinantes que podrian haber influido en los resultados del estudio. Esta
limitacion afecta la capacidad del estudio para identificar y analizar completamente los

posibles predictores de rehospitalizacion en pacientes con trastornos psicoticos.

El tamano de la muestra utilizado en el estudio puede haber sido insuficiente para obte-
ner la potencia estadistica necesaria para generalizar los hallazgos a una poblaciéon mas
amplia de pacientes con trastornos psicoéticos. Esta limitacion reduce la fiabilidad y la
validez de los resultados y limita la capacidad del estudio para detectar diferencias signi-
ficativas entre los grupos de tratamiento, lo que afecta la generalizacién de los resultados

a la poblacién general espanola.

El periodo de seguimiento prolongado de dos afos puede haber aumentado el riesgo de
abandonos y pérdidas dentro de la muestra seleccionada, lo que puede haber afectado
la integridad de los datos y la validez de los resultados. Esta limitacion puede haber in-
troducido sesgos en el analisis y haber afectado la capacidad del estudio para evaluar
adecuadamente los efectos del tratamiento antipsicético en la rehospitalizacion a largo

plazo.

Finalmente, la prescripcion de medicamentos antipsicéticos puede haber sido influencia-
da por factores no considerados en el estudio, como las preferencias del médico o las
caracteristicas individuales del paciente. Esta limitacién introduce sesgos de prescripcion
que podrian haber afectado los resultados observados y no fueron controlados en el ana-

lisis, lo que limita la interpretacion de los hallazgos del estudio.

7. CONCLUSION

El uso de tratamiento antipsicético de larga duraciéon (TLD) aumenta el tiempo que tardan
en reingresar los pacientes diagnosticados de esquizofrenia. Deberia de extenderse su
uso en la practica médica habitual y deberia de plantearse como terapia en primera linea
en pacientes con escasa adherencia al tratamiento. Se necesitan mas estudios para
aclarar los efectos e interacciones de los farmacos antipsicoticos inyectables, sin embar-

go, nuestros hallazgos podrian ser utiles en la practica clinica habitual.
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ANEXOS

Efecto del tratamiento antipsicotico como factor predictor de rehospitalizacion psiquiatrica

en pacientes con psicosis.

Autor: Julio Enrique Hernandez Ug

Tutor: Dr. Oscar Martin Santiago

El desarrollo reciente de tratamientos antipsicéticos inyectables ha abierto un nuevo mundo en el tratamiento psiquiatrico. Se piensa que las formulaciones inyectables podrian ser méas
efectivas que los antipsicéticos orales, en especial en aquellos pacientes con falta de adherencia a la medicacion. Sin embargo, hay cierta controversia ya que algunos ensayos clinicos

aleatorizados no han encontrado diferencias significativas entre los diferentes farmacos.

Objetivos

Estudiar la influencia del tratamiento antipsicético inyectable de larga duracion (TLD) en la
readmisién de pacientes con trastornos psicoticos en los 2 afios posteriores al alta

hospitalaria.
Materiales y métodos

Se realizé un estudio observacional retrospectivo donde se incluyeron a 79 pacientes
diagnosticados de esquizofrenia que recibieron tratamiento antipsicético al alta durante los
afios 2020 y 2021 en el Hospital Clinico Universitario de Valladolid. Se establecieron dos
grupos comparativos segun el tipo de tratamiento antipsicético recibido: oral y de larga
duracién (TLD). Se examinaron diversos datos demograficos y variables clinicas comunes,
como edad, sexo, duracién de la estancia hospitalaria y antecedentes de ingresos previos.
También se analiz6é el nimero y la duracién de las estancias psiquiatricas posteriores, las
atenciones recibidas en servicios de urgencias, el consumo de drogas, la tasa y el tiempo
hasta el siguiente reingreso, y el tratamiento antipsicético farmacolégico al momento del
alta.

SEXO [%} Amisulpride 5 17.2% 400 3577
Adipiprazol 2 £.9% 173 35
Varon 22 (75,8%) 40 (80%) Clozapina 4 13 1611 554
Lurasidona 1 3,4% 185 -
Mujer 7(24,1%) 10 (20%) Olanzapina 5 17,2% a7 15
EDAD 87 (127) 438(134) Paiparidona 9 a1 "z 51
ESTANCIA 114(52) 15.1 (1) Risperidana 4 12,7% 4 4
INGRESOS PREVIOS (n=55) (%) 17 (85%) 32(91,4%) -] s
CONSUMO SUSTANCIAS (n=19) (%) 3(32.5%) 8(72.7%) Arpipraze! (ARTM) 13 P 219 1109
Otanzapina (OLLD] 1 2 405 -
TABLA 1. Datos sociodemograficos. La edad en affos y la estancia hospitalaria en dias se Paliparidona (PP 1M) E 62% nag 383
muestra la media y SD. Paliparidona (PP3M) 2 am 306
Risperidona (RI2S) 2 a5 50
Zuclopentixol 1 ™ 200
Total 50 100%

TABLA 2. Dosis y frecuencia de los principales antipsicéicos prescritos, tanto orales como
inyectables de larga duracion (TLD) expresado como media y SD. ARLM: aripiprazol inyectable
mensual, OLLD:olanzapina inyectable larga duracion; PPIM y PP3M palmitato paliperidona
mensual y timestral; RI2S risperidona inyectable quincenal.

Resultados

En cuanto a las variables sociodemogréficas, no se observaron diferencias
significativas en relacién con el sexo, la edad o la duracién de la estancia durante el
ingreso hospitalario. Sin embargo, vemos que el porcentaje de pacientes con reingreso
previos fue del 91,4% en el grupo con TLD y de 85% en el grupo con tratamiento oral,
X2 (1, N=49)= 0.541, p= 0.46. Los pacientes que recibieron TLD (N=50) tuvieron un
tiempo de supervivencia mayor sin reingreso (M=281,84; DS=192,32) en relacién con
los pacientes con tratamiento oral (N=29) (M=163,38; DS=135,58) [t (35)= -2.015, p=
0.05]. El grupo con tratamiento oral present6 un 13,5% mas de reingresos durante los
primeros 6 meses, un 14,83% mas durante el primer afio y 2,28% mas durante el
segundo afio en relacion con los tratados con TLD.
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Conclusion L.

El TLD reduce la tasa de reingreso y aumenta el tiempo que tardan en reingresar los
pacientes diagnosticados de esquizofrenia en relacién con el tratamiento oral durante
el primer afio. Deberia de extenderse el uso de estos farmacos, especialmente en
pacientes con alto riesgo de reingreso y escasa adherencia terapéutica.
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