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Objectives. Review in the scientific literature of the
information available on the use of drugs that are
mainly marketed as antiseizure drugs in the treatment of
personality disorders.

Methods. Systematic review of international and
national databases.

Results. Several anti-seizure drugs have been tested
successfully in placebo-controlled trials in patients diag-
nosed of personality disorder, oxcarbazepine, topirama-
te, valproate and lamotrigine being those which have
been studied most. However, there is still not enough 
information to determine the specific symptomatic di-
mensions on which these drugs act and their action me-
chanisms. More studies and probably greater homogeni-
zation of the diagnostic criteria used in them are needed
to be able to obtain a more accurate idea of the benefit
of these drugs in personality disorders.
Key words: 
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INTRODUCCIÓN

El uso de fármacos anticonvulsivantes en los trastornos de
la personalidad se remonta al año 1967, cuando Jonas1 comu-
nicó haber usado fenitoína con relativo éxito en pacientes con
la denominada esquizofrenia seudoneurótica. Años más tarde
esta observación sobre la eficacia de la fenitoína fue confir-
mada por Stephens y Shaffer2, quienes probaron que el fár-
maco reducía sensiblemente la ansiedad, la irritabilidad y la ira
en pacientes con características de personalidad límite. Por los
mismos años se comenzó a utilizar también el litio en el ma-
nejo de los pacientes con características de trastornos de la
personalidad y conductas inestables e impulsivas.

BASES RACIONALES PARA EL USO DE
ANTICOMICIALES EN LOS TRASTORNOS 
DE LA PERSONALIDAD

No es una tarea fácil explicar con claridad la racionalidad
de los tratamientos biológicos en los trastornos de la perso-

Introducción. El uso de fármacos antiepilépticos en el
tratamiento de los trastornos de conducta disruptivos e im-
pulsivos no es nuevo. Hace más de 30 años se utilizaba la
fenitoína en los sujetos emocionalmente inestables y con
agresividad, tras lo que siguió un uso extendido de la carba-
mazepina en todos los síndromes con estas características.

Objetivos. Revisar en la literatura científica la informa-
ción disponible sobre el uso de fármacos primariamente co-
mercializados como anticomiciales en el tratamiento de los
trastornos de la personalidad.

Métodos. Revisión sistemática de bases de datos inter-
nacionales y nacionales.

Resultados. Varios fármacos anticomiciales han sido
probados con éxito en ensayos controlados con placebo de
pacientes con diagnóstico de trastorno de la personalidad,
siendo la oxcarbazepina, el topiramato, el ácido valproico y la
lamotrigina los que presentan más estudios. No obstante, la
información es aún insuficiente para la determinación de las
dimensiones sintomáticas específicas sobre las que actúan 
estos fármacos, así como de sus mecanismos de acción. Se
necesitan más estudios y probablemente una mayor homoge-
neización de los criterios diagnósticos utilizados en los mis-
mos para poder tener una idea más certera acerca del benefi-
cio de estos fármacos en los trastornos de la personalidad.
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Treatment of personality disorders 
with antiseizure drugs

Introduction. The use of antiepileptic drugs for the
treatment of disruptive and impulsive behavior disorders
is not new. Fenitoin was used 30 years ago in emotio-
nally unstable and aggressive subjects. This was follo-
wed by extended use of carbamazepine in all the syndro-
mes with these characteristics. 
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nalidad por cuanto el mismo concepto nosológico y psicobio-
lógico es incierto y complicado. Son numerosos y muy distin-
tos los fármacos que se han utilizado en el tratamiento de los
síntomas asociados a los trastornos de la personalidad, desde
los antidepresivos a los antipsicóticos, pasando por los anti-
comiciales, las sales de litio y las benzodiazepinas. Y todo ello
indica que se ha visto eficacia, al menos parcial, con cada uno
de ellos. La regulación de la conducta y de las emociones en
las situaciones de estrés es un fenómeno complejo en el que
intervienen diferentes mecanismos cerebrales y que por tanto
puede ser manipulado con fármacos de mecanismo de acción
diferente. Junto a ello, la imprecisa delimitación del diagnós-
tico de trastorno de la personalidad da lugar a que existan di-
ferentes dimensiones sintomáticas dentro de los trastornos
que, aunque relacionadas entre sí, constituyen ámbitos psico-
biológicos distintos.

Las dimensiones sintomáticas que definen los trastornos
de la personalidad son varias, aunque las más aceptadas en
la clínica son las descritas por Siever y Davis en 19913 como
ansiedad, inestabilidad afectiva, agresión impulsiva y orga-
nización conceptual. Algunas de ellas pueden estar psico-
biológicamente relacionadas con el efecto terapéutico de
los anticomiciales en los trastornos de la personalidad.

Dimensión ansiosa de los trastornos
de la personalidad 

La relación de los trastornos de la personalidad con la an-
siedad ha sido y es aún motivo de debate. Clásicamente se
consideraba que sólo los trastornos del denominado clúster C
(ansioso-evitativos, obsesivos y dependientes) tenían un al-
to grado de ansiedad inhibitoria. No obstante, la participa-
ción de la ansiedad, en grado intenso además, en el trastor-
no límite de la personalidad es un hecho cada vez más
aceptado y entendido4. Los individuos ansiosos se caracteri-
zan por altos niveles de activación (arousal) a nivel cortical
y autonómico y elevados umbrales para la sedación5, lo que
indica la existencia de un estado de hiperexcitabilidad o hi-
perrespuesta en estos sujetos. Estas alteraciones podrían in-
cluir una disminución en la actividad global del sistema ga-
baérgico y/o una hiperactividad del sistema regulador de  la
hormona liberadora de corticotropina (CRH; corticotropin
releasing hormone), lo que explica la acción terapéutica de
diversos fármacos anticomiciales en los trastornos por ansie-
dad. En lo que respecta a los neurotransmisores, algunos da-
tos inducen a pensar que los individuos ansiosos pudieran
presentar una hiperactivación de los receptores serotoni-
nérgicos postsinápticos. Curiosamente, las benzodiazepinas,
fármacos útiles en aliviar algunos de los síntomas presentes
en estas personalidades, potencian la acción del ácido γ-ami-
nobutírico (GABA) a la vez que reducen la actividad tanto
de la CRH como de las neuronas serotoninérgicas del tronco
del encéfalo6. 

Por último, estudios recientes asocian anomalías en la
respuesta del eje hipotálamo-hipofisario-supradrenal (HHS)

con la presentación del trastorno límite de la personalidad7.
Estas anomalías están en la misma dirección que las encon-
tradas en los trastornos por estrés postraumático y consisti-
rían en una exagerada supresión del cortisol tras la adminis-
tración de dexametasona, lo que refleja un alto grado de
inhibición por retroalimentación del eje HHS. Estos hallaz-
gos se han interpretado como un mecanismo compensato-
rio del eje HHS para contrarrestar una exagerada sensibili-
dad de la respuesta al estrés, lo que resulta coherente con la
clínica habitual de estos pacientes. 

Dimensión cognitiva de los trastornos 
de la personalidad

Los trastornos de la personalidad tienen una peculiar forma
de pensar e interpretar las señales del entorno que, sin llegar a
ser extrañas o delirantes, distorsionan la medida de los estímu-
los y de las posibles consecuencias asociadas. Esto limita de
manera importante sus recursos y habilidades interpersonales y
dificulta su adaptación social. Se ha sugerido que estas disfun-
ciones estarían asociadas a algunos déficits en las funciones de
los lóbulos prefrontales relacionadas con la atención, la memo-
ria de trabajo y otras capacidades ejecutivas. Estos déficits se
manifiestan en la pobre ejecución de tests frontales como el
Wisconsin Card Sorting Test8 y en la presencia de indicadores
biológicos de déficit de función frontal. Algunos estudios con
neuroimagen funcional han demostrado un patrón de dismi-
nución del flujo cerebral frontal en pacientes con trastornos lí-
mite y antisocial de la personalidad durante las pruebas de
funciones ejecutivas9. En global, los datos sugieren que la dis-
minución de la actividad metabólica en áreas orbitofrontales se
correlaciona con un pobre control de la impulsividad y de la
agresividad presente en estos trastornos de la personalidad.

Se ha sugerido que la actividad dopaminérgica prefrontal
pudiera estar implicada en el funcionamiento cognitivo.
Una reducción de los niveles raquídeos de ácido homovaní-
lico que refleja una disminución de la actividad de dopami-
na en áreas frontales ha sido descrita en el trastorno esqui-
zotípico de la personalidad. Además parece que los déficits
cognitivos mejoran con la administración de pequeñas dosis
de agonistas dopaminérgicos como la anfetamina10. 

Dimensión inestabilidad afectiva
de los trastornos de la personalidad

La disregulación afectiva y emocional pudiera estar en el
origen de los síntomas principales de los trastornos de la
personalidad y en particular de las conductas autolesivas e
impulsivas. La inestabilidad afectiva de los trastornos de la
personalidad es reactiva y brusca, con distimias intensas y
breves en respuesta a frustraciones afectivas menores y es-
tados breves de bienestar y hasta cierta hipertimia11. La uti-
lización de anticomiciales en los trastornos de la personali-
dad se ha basado en parte en sus capacidades eutimizantes
en el trastorno bipolar a partir de la equiparación de la ines-
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tabilidad afectiva. No obstante, la inestabilidad emocional
del trastorno de la personalidad es más sensible al entorno y
a aspectos específicos de éste12 y algunos autores proponen
que la inestabilidad afectiva de los trastornos límite de la
personalidad es un concepto natural diferente a la labilidad
afectiva de los trastornos bipolares13.

Dimensión impulsivo-agresiva 
en los trastornos de la personalidad

Desde el punto de vista de la neurotransmisión el sistema
serotoninérgico parece estar implicado en los fenómenos im-
pulsivos según han demostrado algunos estudios preclínicos.
Las lesiones de las vías serotoninérgicas producen una dismi-
nución de la capacidad de reprimir conductas, lo que parece
residir en la pérdida de la capacidad para traducir el inminen-
te castigo en una conducta inhibitoria14. En la clínica el défi-
cit serotoninérgico ha sido demostrado en relación con los
síntomas impulsivos. El metabolito principal de la serotonina,
el 5-HIIA, se ha encontrado reducido en el líquido cefalorra-
quídeo de los pacientes con intentos de suicidio y en pacien-
tes con conductas agresivas y algunos estudios han encontra-
do una inhibición de la respuesta de prolactina a agonistas
serotoninérgicos en pacientes con trastorno límite de la per-
sonalidad15. Esta relación entre la serotonina y la impulsivi-
dad se confirma por el efecto beneficioso que parecen tener
algunos fármacos proserotoninérgicos como la fluoxetina o 
el litio en el tratamiento de las conductas agresivas y vio-
lentas16. 

La relación entre el efecto farmacológico y la reducción
de las conductas impulsivas no está claramente determina-
da. Se han propuesto varias opciones que incluyen la acción
potenciadora del GABA que tienen la mayoría de estos fár-
macos a través de distintos mecanismos. Junto a ello algu-
nos fármacos anticomiciales tienen también un efecto po-
tenciador de la serotonina directo y otros ejercen acciones
inhibitorias directas sobre el glutamato. Todo ello determina
en conjunto un efecto inhibidor general, libre de los efectos
sedantes de la benzodiazepinas y con un componente anti-
disfórico específico17.

UTILIZACIÓN DEL LITIO EN LOS TRASTORNOS
DE LA PERSONALIDAD

A principios de la década de 1970 comenzó a estudiarse
el posible efecto beneficioso de las sales de litio en la ines-
tabilidad emocional de los pacientes con trastornos de la
personalidad basándose en sus propiedades eutimizantes.
Algunos estudios encontraron que el litio reducía las oscila-
ciones anímicas entre depresión y manía en estos pacientes,
aunque era ineficaz en una importante proporción de ellos.
Posteriormente se estudió el efecto beneficioso en las con-
ductas agresivas basándose en observaciones clínicas sobre
la disminución de la irritabilidad. La eficacia del litio en la
reducción de las conductas agresivas se demostró en un es-

tudio controlado con placebo hace más de 30 años18, si bien
los pacientes incluidos no fueron diagnosticados de trastor-
no de personalidad de manera protocolizada. Se trataba de
presos violentos que recibieron tratamiento con sales de li-
tio o placebo y en los que se observó que le litio producía
una reducción muy significativa de las conductas violentas,
mientras que con el placebo no se observaba ninguna modi-
ficación de las mismas. Años más tarde las sales de litio fue-
ron estudiadas en estudios abiertos19 y en un estudio con-
trolado con placebo en población clínica diagnosticada de
trastorno límite de la personalidad20, demostrando una sig-
nificativa eficacia en la reducción de las conductas impulsi-
vas y del descontrol conductual global. Posteriores estudios
han replicado estos hallazgos encontrando una reducción
de la irritabilidad y de los episodios de violencia junto a una
conducta más reflexiva ante las adversidades con el uso del
litio21,22). La relación entre los efectos antiagresivo y estabi-
lizador del estado de ánimo de las sales de litio no ha sido
establecida en años posteriores y sigue siendo incierta.

A pesar de todo ello, el litio no se considera actualmente
un fármaco de primera elección debido a su perfil farmaco-
lógico, que conlleva un riesgo importante en caso de con-
ductas autolíticas tan habituales en este tipo de pacientes.
Además, el uso del litio ha sido asociado a una posible exacer-
bación de la agresividad en pacientes que presentaban des-
control conductual asociado a comicialidad23.

UTILIZACIÓN DE FÁRMACOS EUTIMIZANTES
EN LOS TRASTORNOS DE LA PERSONALIDAD

El trastorno limite de la personalidad es el que presenta
una mayor comorbilidad con el eje I y no es infrecuente que
los propios síntomas del trastorno límite de la personalidad
sean confundidos con patología del eje I. Estos pacientes
presentan fundamentalmente inestabilidad afectiva, con
importantes oscilaciones del estado de ánimo, hipomanía,
depresiones que a veces hacen pensar en una ciclotimia que,
junto con la impulsividad, la agresividad, la ira intensa, son
síntomas que pueden mejorar mediante el uso de estabiliza-
dores del estado de ánimo. 

El uso de fármacos anticomiciales como estabilizadores
del estado de ánimo se basa en teorías que defienden que la
manía puede «suscitar» episodios ulteriores de manía y, por
tanto, se percibió que existía un paralelismo lógico con los
trastornos convulsivos, dado que las convulsiones pueden
suscitar nuevas convulsiones24. 

La carbamazepina tiene una estructura molecular similar
a la imipramina, aunque ambos componentes inducen efec-
tos neuroquímicos, hepáticos y clínicos diferentes25. El uso
de la carbamazepina en el trastorno límite de la personali-
dad se ha asociado a un descenso significativo del número
de intentos autolíticos y de los episodios de descontrol gra-
ves, con mejoría de la ansiedad, de la ira y de la euforia,
consiguiendo con ello que los pacientes con trastorno límite
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de la personalidad tengan una reducción significativa de la
impulsividad y un comportamiento más reflexivo. Cowdry et
al.26 en un estudio doble ciego controlado con placebo de
alprazolam (a dosis de 4,7 mg/día), carbamazepina (a dosis
de 820 mg/día), trifluoroperazina (a dosis de 7,8 mg/día) y
tranilcipronina (a dosis de 40 mg/día) observaron que los
pacientes que recibieron carbamazepina y trifluoroperazina
mostraron una disminución en las conductas disruptivas, si
bien el descenso era más marcado en el caso de la carbama-
zepina. Por el contrario aquellos pacientes que recibieron
alprazolam mostraron un incremento en el descontrol de
impulsos. Basándose en las propiedades de la carbamazepi-
na como anticonvulsivante, con efectos primarios sobre es-
tructuras del sistema límbico subcortical, Gardner et al.27

realizaron un estudio doble ciego cruzado con carbamazepi-
na y placebo en 11 mujeres con trastorno límite de la perso-
nalidad, donde se observó una disminución de la gravedad
de las conductas impulsivas asociada a la carbamazepina. 

Otros autores como De la Fuente et al.28 en un estudio
doble ciego controlado con placebo encontraron diferen-
cias significativas en una muestra de 20 sujetos con diag-
nóstico de trastorno límite de la personalidad durante un
período de 30 días, concluyendo que no sería un trata-
miento de primera elección en el trastorno límite de la
personalidad.

La oxcarbazepina es un anticonvulsivante estructural-
mente relacionado con la carbamazepina que se ha probado
en el tratamiento de los pacientes con trastorno bipolar,
abuso de sustancias, psicosis resistente y trastorno esquizo-
afectivo25. Dada su mayor facilidad de uso está siendo con-
siderada cada vez más una alternativa importante a la car-
bamazepina. La carbamazepina y la oxcarbazepina no sólo
presentan similitudes estructurales, sino también fisiológi-
cas y las diferencias entre ambas se dan en el grado de in-
ducción de las enzimas hepáticas que es significativamente
menor en el caso de la oxcarbazepina. 

Bellino et al.29 en un estudio piloto sobre la eficacia y la
tolerancia de la oxcarbazepina en el tratamiento del tras-
torno limite de la personalidad concluyeron que el trata-
miento con oxcarbazepina en una muestra de 17 pacientes
a dosis entre 1.200 y 1.500 mg/día resultaba efectivo y con
un buen perfil de tolerancia en el manejo de los pacientes
con trastorno límite de la personalidad, sin observarse casos
de hiponatremia ni efectos adversos graves durante las 12 se-
manas que duró el estudio. 

La impulsividad agresiva es un síntoma clínicamente sig-
nificativo en la práctica habitual, pero hay pocos estudios
controlados que evalúen la eficacia farmacológica específi-
ca en el control de dicho síntoma. Mattes et al.30 realizaron
un estudio aleatorizado con oxcarbazepina y placebo du-
rante 10 semanas en pacientes con impulsividad agresiva
clínicamente significativa y sin otro diagnóstico psiquiátrico
que requiriera claramente tratamiento utilizando dosis en-
tre 1.200 y 2.400 mg/día. El estudio demostró que los pa-

cientes con una mayor impulsividad agresiva se beneficia-
ban del tratamiento con oxcarbazepina. 

A pesar del creciente interés que suscita el trastorno por
déficit de atención en el adulto, existen pocos estudios far-
macológicos controlados para el mismo. Existen recientes
estudios que demuestran el beneficio del uso de fármacos
estabilizadores del estado de ánimo en el trastorno por défi-
cit de atención en adulto. Los resultados de la investigación
de Davids et al.31 indican que la oxcarbazepina puede ser un
potencial agente en el tratamiento del trastorno por déficit
de atención con hiperactividad en el adulto a dosis entre
300 y 1.500 mg/día (tabla 1).

Otro de los anticomiciales más estudiado es el ácido val-
proico, que también ha demostrado ser útil en este grupo de
pacientes y se asocia a mejoría en la irritabilidad, la ansie-
dad, la ira, la impulsividad y en la hipersensibilidad al recha-
zo, consiguiendo una mejoría global del paciente. Stein et
al.32 en un estudio realizado con 11 pacientes durante 8 se-
manas, con niveles de valproato en sangre entre 50 a 100 µg/ml,
observaron una mejoría en los síntomas cardinales (ansie-
dad, ira, sensibilidad al rechazo, impulsividad) en más de la
mitad de los pacientes. En la misma línea, Hollander et al.33

observaron que aquellos sujetos con mayores tasas de im-
pulsividad, según las escalas de impulsividad de Barrat, res-
pondían mejor a divalproato que a placebo utilizando dosis
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Autor Fármaco Diagnóstico Resultados

Bellino et al., 
2005 Oxcarbazepina N = 17 TLP Reducción de conductas 

impulsivas
Mates et al.,

2005 Oxcarbazepina N = 21 Agresividad Reducción de la
impulsiva agresividad

Davids et al., 
2006 Oxcarbazepina N = 16 TDAH Reducción de conductas 

impulsivas
Hollander et 

al., 2005 Valproato N = 18 TLP Reducción de la
impulsividad

Níkel et al., 
2007 Topiramato N = 81 TLP Reducción de la hostilidad 

y agresividad
Tritt et al., 

2005 Lamotrigina N = 24 TLP Reducción de conductas 
impulsivas

TLP: trastorno límite de la personalidad; TDAH: trastorno por déficit de
atención con hiperactividad.

Tabla 1 Principales estudios controlados
de fármacos anticomiciales en
trastornos de la personalidad
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entre 750 y 1.500 mg/día. Gobbi et al.34 en un estudio res-
trospectivo con casos controles, con una muestra de 54 pa-
cientes ingresados en hospitales psiquiátricos de máxima
seguridad en Canadá (diagnosticados de esquizofrenia, tras-
torno esquizoafectivo, trastorno bipolar y trastorno de la
personalidad), observaron que la combinación de topirama-
to y valproato permitía un mayor control de la agresividad,
así como de los episodios de agitación. Hellings et al.35 en
un estudio doble ciego con placebo y grupo control estudia-
ron la eficacia del valproato en el control de las conductas
agresivas en jóvenes con trastornos del desarrollo, no obte-
niendo resultados concluyentes debido a la elevada res-
puesta a placebo. Takahashi et al.36 estudiaron la eficacia
del valproato en el control de la agresividad en pacientes
con daño cerebral a dosis de 400 mg/día. Lindenmayer et
al.37 realizaron una revisión de estudios sobre el uso de 
valproato en el control de las conductas violentas y la agre-
sividad, de la literatura desde 1988. En la revisión se encon-
traron un total de 17 estudios al respecto con un total de
164 pacientes, sin observarse ningún estudio doble ciego ni
grupo control con placebo. Se calculó una tasa de respuesta
del 77,1% cuando la respuesta se había fijado en un 50%.
Los diagnósticos más frecuentes fueron demencia, síndro-
mes orgánicos cerebrales y retraso mental. El efecto antia-
gresivo generalmente ocurría en conjunción con otros fár-
macos psicotrópicos. 

La lamotrigina es un fármaco antiepiléptico de la clase
feniltriazina que se ha observado que facilita la estabiliza-
ción del estado de ánimo en el trastorno bipolar mediante la
prevención de los episodios depresivos25. En estos momen-
tos la lamotrigina es el único estabilizador del estado de
ánimo que ha demostrado ser más eficaz en la fase depresiva
que en la fase maníaca o hipomaníaca el trastorno bipolar. 

La lamotrigina puede ser eficaz en la reducción de las
conductas impulsivas y agresivas y en el manejo de la ira. El
fármaco mejora la estabilidad emocional, disminuyendo los
síntomas depresivos y estabilizando los episodios impulsivos
autolesivos38. Tritt et al.39 en un estudio aleatorizado doble
ciego con grupo placebo controlado, con una muestra de 
24 mujeres, estudiaron la eficacia de la lamotrigina en el
tratamiento de la agresividad en mujeres con trastorno lí-
mite de la personalidad, demostrando una buena tolerancia
y eficacia en el control de la agresividad en mujeres con es-
te diagnóstico. Se ha sugerido que su mecanismo de acción
dependería de sus efectos antiglutamatérgicos y neuropro-
tectores. 

La gabapentina fue aprobada en 1994 por la Food and
Drug Administration (FDA) estadounidense como trata-
miento complementario de la epilepsia parcial compleja con
o sin generalización. El mecanismo de acción anticonvulsi-
vante y psicotropo de la gabapentina no se ha definido con
detalle25. La gabapentina presenta un potencial terapéutico
sustancial en los trastornos del estado de ánimo, los trastor-
nos relacionados con sustancias complicados con síndromes
dolorosos comórbidos, la ansiedad, el temblor o el insomnio.

La gabapentina muestra un perfil farmacocinético favora-
ble, con una ventaja especial en los pacientes que sufren in-
suficiencia hepática. 

La gabapentina ha sido menos estudiada, aunque parece
mejorar la irritabilidad y la capacidad reflexiva40,41.

Por último, el topiramato es un fármaco anticomicial que
ha sido objeto de numerosos estudios en conductas impulsivas
de distinta naturaleza durante los últimos años. El topiramato
es otro compuesto aprobado como anticonvulsivante y en es-
tudio como estabilizador del estado de ánimo. Su mecanismo
de acción parece consistir en potenciar la función gabaérgica
y en reducir la función de glutamato25. Las acciones estabili-
zadoras del estado de ánimo se pueden dar a dosis más bajas
que sus acciones anticonvulsivantes. Este compuesto tiene el
interesante efecto secundario de pérdida de peso en algunos
pacientes, un efecto casi único entre los estabilizadores del es-
tado de ánimo que generalmente provocan ganancia de peso.

A la vista de los posibles efectos beneficiosos del topira-
mato sobre el peso, las alteraciones de conducta alimentaria
y la dependencia de alcohol este fármaco podría ser útil en
aquellos casos en los que se asocia aumento de peso induci-
do por psicotropos, obesidad, comportamiento alimentario
compulsivo y alcoholismo. En el trastorno límite de la perso-
nalidad diversos estudios han demostrado su eficacia en el
control de las conductas autolesivas y en la reducción de la
ira con dosis medias de 250 µg/día42. En otro estudio, Nickel
et al.43 evaluaron la eficacia del topiramato en compara-
ción con placebo en el tratamiento de la agresividad en hom-
bre con diagnóstico de trastorno límite de la personalidad,
incluyendo un tamaño muestral de 42 sujetos durante 8 se-
manas. Este mismo autor realizó el mismo ensayo con una
muestra de 29 mujeres con diagnóstico de trastorno límite
de la personalidad según criterios del SCID II, demostrando
la eficacia del topiramato en el control de la ira, la agresivi-
dad y mostrándose como un fármaco seguro y con buen
perfil de tolerancia. Además de advertir el efecto beneficio-
so que se espera de la pérdida de peso44, Gobbi et al.34 com-
pararon los efectos farmacológicos del topiramato con los
del valproato y su combinación en pacientes que sufrían
trastornos psiquiátricos donde primaba una marcada agre-
sividad y agitación. El estudio concluye que el topiramato
puede ser un fármaco válido en el control de las conductas
agresivas en psicosis. Los resultados del estudio demuestran
una eficacia similar en el control de las conductas agresivas
comparado con el valproato en monoterapia y en combina-
ción con topiramato. 

Los barbitúricos poseen propiedades sedantes e hipnóti-
cas y sus perfiles terapéuticos son en general peores que los
de las benzodiazepinas. Debido a los riesgos que conlleva su
uso (sobredosis mortal debido a su efecto depresor sobre la
respiración) se prescriben actualmente únicamente como
anticonvulsivantes25. En un estudio doble ciego cruzado  de
placebo con fenitoína observaron una disminución las con-
ductas agresivas después de 6 semanas de uso. El estudio
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demostró una disminución de las conductas agresivas en
comparación con su situación basal y el grupo placebo45.

En conclusión, los anticomiciales han demostrado en di-
ferentes estudios que pueden mejorar las conductas impul-
sivas, las conductas autolesivas y la capacidad reflexiva en
los pacientes con trastornos de la personalidad. Los estudios
controlados son más numerosos en los fármacos nuevos,
aunque el beneficio terapéutico observado en la práctica
clínica habitual avala también el uso de la carbamazepina y
el valproato. En general todos estos fármacos han resultado
eficaces en el tratamiento de estos pacientes, si bien el per-
fil de tolerancia es diferente entre ellos y en general es más
beneficioso en los fármacos de desarrollo más reciente como
la oxcarbazepina o el topiramato. La dosificacióan adecuada
de estos fármacos para los trastornos de la personalidad es
muy variable entre los distintos pacientes, habiéndose utili-
zado dosis muy dispares en los diferentes estudios (lo que
puede estar también relacionado con la heterogeneidad
misma del concepto nosológico de trastornos de la persona-
lidad). Finalmente conviene subrayar que a pesar de sus si-
militudes la ausencia de eficacia de un fármaco anticomicial
en el trastorno de la personalidad no predice la falta de efi-
cacia con otro fármaco anticomicial (tabla 2).
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