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Efficacy of gabapentin in a sample of bipolar patients
Resumen

Introduccién: Apoyandonos en que las series de casos
publicadas sugieren que la gabapentina puede estabilizar y
mejorar sintomas en pacientes bipolares decidimos evaluar
en un estudio abierto la frecuencia de recaidas previa 'y
posterior a la administraciéon de gabapentina en pacientes
bipolares graves.

Metodologia: Se administré gabapentina a todos los
pacientes bipolares a los que no se podia administrar ni
litio, ni valproato ni carbamacepina por su patologia fisica
actual o por haber presentado previamente efectos
secundarios o falta de eficacia. Se evaluaron las recaidas y
su gravedad, asi como mejoria en sintomas especificos
antes y después de la administracion de gabapentina.

Resultados: Se incluyeron siete pacientes en el estudio,
que tomaron gabapentina una media de nueve meses. Las
recaidas pasaron de ser 0,18 por mes en los tres afios
previos a 0,29 por mes con gabapentina. Esto en parte es
debido a que seis pacientes retiraron bruscamente el
estabilizador previo. Sin embargo, la gravedad de las
recaidas, evaluada por nimero y duracion de ingresos, y
nUmero de consultas, fue similar a los tres afios previos, y
mejor que la del periodo desde el inicio de la enfermedad.
Segun la escala de Impresion Clinica Global, gabapentina
fue igual que los estabilizadores del humor previos en cinco
pacientes y fue mejor en dos. La irritabilidad y la disforia
mejoraron en todos los pacientes.

Conclusién: Aunque algunos pacientes pueden
beneficiarse de gabapentina es necesario un ensayo clinico
que muestre su eficacia como terapia afiadida a otro
estabilizador.
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Summary

Introduction: Field studies support the idea of
gabapentin being helpful in the maintenance, and in the
treatment of some symptoms in bipolar patients. Our study
evaluates relapse rates previous and after gabapentin
administration in severe bipolar patients.

Methodology: Gapabentine was administered to all
consecutive bipolar patients from a relapse prevention
program who could not be given lithium, valproic acid or
carbamacepin because of his current medical condition or
his past history of secondary effects or lack of response to
those treatments. Number and severity of relapses were
evaluated before and after gabapentin administration.

Results: Seven patients were included in the study.
Medium maintenance period with gabapentine was 9
months. In the gabapentin period, relapses per month
increased from 0.18 in the previous three years to 0.29. This
may be due because six patients interrupted abruptly
previous treatment in less than 1 week. Relapses severity,
evaluated by measuring length and number of
hospitalisations, and number of interviews by month, was
similar to the three previous years, and better than the
period from the beginning of the condition. Clinical Global
Impression evaluated gabapentin as similar to previous
mood stabilizers in five patients and better in two.
Irritability and dysphoria improved in all the patients.

Conclusion: Although gabapentin may be helpful in
some patients, a clinical essay that shows its efficacy as add-
on treatment is need.
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D esde la aparicion de gabapentina como antiepilépti-
co en 1993 sdlo existen publicaciones de casos Uni-
cos o de series (1-17) sobre su uso en trastornos del es-
pectro bipolar. Algunos estudios detectan mejorias en
irritabilidad, ansiedad y quejas depresivas 0 maniacas en
periodos inferiores a los cuatro meses (2-4, 6-8, 11, 13,
15-17). Otros estudios muestran cierta eficacia de gaba-
pentina como monoterapia o en terapia combinada en la
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prevencion de recaidas (1, 5, 8, 11, 12, 14). Se ha publi-
cado un estudio (3) centrado en la evaluacién de recaidas
previas y posteriores al inicio de tratamiento de manteni-
miento con gabapentina, si bien presenta diferencias con
el que presentamos, ya que es un estudio retrospectivo
basado en la revision de historias y se incluyeron pacien-
tes bipolares 1, 11 y 11, unipolares recidivantes, ciclotimi-
cos y esquizoafectivos.
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TABLA | Caracteristicas de los pacientes del estudio

N° de paciente, sexo y edad 1/M/44  2/M/55 3/M/39 4/V/50 5/M/74 6/M/71 7IM/32 Media

Diagnéstico Esquizoafectiva  Bipolar Bipolar Bipolar  Bipolar Bipolar SPNC  Bipolar SPNC

Meses con gabapentina 11 7 12 4 10 8 12 9,142

Meses desde el inicio de 192 148 133 251 174 201 39 162,57
la enfermedad

Media de ingresos por mes

Tras tomar gabapentina 0 0,142 0,25 0 01 0 0 0,070

En los tres afios previos a 0,027 0,055 0,083 0,25 0,027 0 0,05 0,07
tomar gabapentina

Desde el inicio de enfermedad 0,031 0,054 0,105 0,258 0,011 0,14 0,51 0,158
hasta el inicio de gabapentina

Media de consultas por mes

Tras tomar gabapentina 0,545 0,714 0,416 1,25 0,8 0,75 0,216 0,670

En los tres afios previos a tomar 0,861 0,583 0,444 1,44 0,638 0,194 0,138 0,614
gabapentina

Media de recaidas por mes

Tras tomar gabapentina 0,9 0,142 0,333 0,25 0,2 0,125 0,083 0,290

En los tres afios previos a tomar 0,305 0,138 0,222 0,416 0,166 0 0,027 0,182
gabapentina

Media de estancias en unidad de agudos por mes

Tras tomar gabapentina 0 6,14 2,83 0 08 0 0 1,395

En los tres afios previos a tomar 0,305 33 1,38 2,66 0,222 0 0,11 1,139
gabapentina

Desde el inicio de la enfermedad hasta 0,48 11 1,13 4,29 0,155 0,358 0,74 1,179
el inicio de gabapentina

Media de estancias en Hospital de Dia por mes

Tras tomar gabapentina 0 0 0 0 0 0 0 0

En los tres afios previos a tomar 0 0 0 1,19 0 0 0 0,17
gabapentina

Desde el inicio de la enfermedad hasta 0 15 0 48 0 0 0 09
el inicio de gabapentina

Medicacién durante el seguimiento R3 R3 CBZ 600 V1000 015 H 30 R45
(en mg/dia) C150 y L 100 M 45

Farmaco que mejor estabilizd R/4 Li/6 CBZ+Li/4 L/4 0/6 0/5 R/5
en el pasado e ICG

ICG (del 1 al 7) de la mejoria con 6 4 4 4 4 7 4,714
gabapentina

Estabilizadores probados CBZ+Li+V ~ CBZ+Li+V ~ CBZ+Li  CBZ+Li+V CBZ+Li+V Li

Indicacion gabapentina EF Patologia  Patologia No EF Patologia Patologia

fisica fisica eficacia fisica fisica

CBZ: carbamacepina, Li: litio, V: valproico, O: olanzapina, C: clorimipramina, H: Haloperidol, M: mirtazapina, R: risperdal, L: Leponex, ICG: Impre-
sion Clinica Global valorada del 1 al 6, SPNC: sintomas psicéticos no congruentes, EF: Efectos secundarios.

METODOLOGIA

Los pacientes fueron seleccionados de un programa
de seguimiento ambulatorio de prevencion de recaidas
de pacientes bipolares del Centro Regional de Salud PU-
blica de Talavera de la Reina. Los pacientes de este pro-
grama son algo mas severos o graves que el resto de pa-
cientes tratados en la unidad, ya que estan incluidos en
dicho programa porque en algiin momento de su evolu-
cion habian tenido méas de un ingreso por afio 0 mas de
45 dias de ingreso en un Hospital de Dia por afio. Todos
los pacientes cumplian criterios DSM-IV o CIE-10.
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En este estudio, que se Inici6 en julio de 1999 y fi-
nalizé en abril del 2000, y previo consentimiento in-
formado, se introdujo gabapentina como monoterapia
o tratamiento coadyuvante a pacientes con mala esta-
bilizacion en el momento de la evaluacidn, al conside-
rase que se daba una o las dos situaciones siguientes
con los estabilizadores clasicos (valproato, carbamace-
pina o litio):

1. Fue necesario suspenderlos en el pasado reciente o
inmediato por presentar efectos secundarios, patologia
fisica comdrbida o por falta de eficacia a pesar de alcan-
zar niveles terapéuticos.
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2. La patologia fisica concomitante actual contraindi-
caba de forma relativa o absoluta cualquiera de los esta-
bilizadores clasicos no probados.

En todos los casos se empezo6 con gabapentina a 600
mg subiendo 300 mg cada tres dias hasta alcanzar 1.200
mg/dia repartidos en tres tomas, siendo de 600 mg la
toma nocturna.

Cuando una fase hipomaniaca duraba mas de una se-
mana, aunque precediera a una depresiva, se contabilizé
como diferente recaida.

Para valorar la eficacia de gabapentina o de los trata-
mientos previos en la prevencion de recaidas se recogio
informacion del nimero de recaidas y de su severidad.
Como medida de la severidad de las recaidas se anoto el
namero de ingresos y las estancias generadas tanto en
Unidad de Hospitalizacién Breve como Hospital de Dia.
Para valorar estas variables se comparé el periodo desde
la introduccion de gabapentina con los tres afios previos
a la introduccion de gabapentina y con el periodo que
medié desde el inicio de la enfermedad hasta la intro-
duccién de gabapentina.

También se recogio informacion sobre sintomas y su
mejoria a juicio del investigador preguntando al paciente
explicitamente sobre ansiedad, depresién, quejas somati-
cas, insomnio, irritabilidad, ideacion delirante, sintomas
depresivos y maniacos, memoria y atencion. Se conside-
ré que hubo una apreciable mejoria cuando al mes se ob-
tuvo una mejoria de dos puntos en unaescalade 1 a7,y
esta mejoria se mantuvo mas del 80% del tiempo de se-
guimiento de dicho paciente. Cualquier otra queja 0 me-
joria sintomatica no preguntada pero referida por el pa-
ciente fue recogida y valorada de igual forma.

RESULTADOS

De los nueve pacientes seleccionados dos la suspen-
dieron por presentar uno inquietud psicomotora y otro
inicio de fase maniaca. En la tabla I se resumen los resul-
tados de la investigacion.

El cambio a gabapentina se acompafié en tres pacien-
tes (2, 4 y 6) de inicio de fase maniaca, estas fueron sus
Unicas recaidas. La paciente 5 estaba en fase maniaca al
introducir gabapentina y s6lo mejoré al subir olanzapina,
pasando posteriormente a fase depresiva y finalmente a
eutimia. En los pacientes nimeros 1y 7 aparecio hipo-
mania aproximadamente un mes después de tomar gaba-
pentina, sin presentar otras recaidas. Por ultimo, la pa-
ciente numero 3 tuvo cuatro recaidas: dos depresivas
precedidas de dos fases de hipomania. Salvo el paciente
4 todos los demés pacientes suspendieron bruscamente
el estabilizador previo. La paciente 2 tuvo, como en in-
gresos de afios previos, una larga hospitalizacion.

Todos los pacientes, menos el 7 que sélo tenia irrita-
bilidad, tenian quejas de tipo depresivo leve con irritabi-
lidad y somatizaciones en los periodos que no eran de-
presivos ni maniacos. Estos sintomas mejoraron con la in-
troduccion de gabapentina sobre todo en los pacientes
1, 3y 7. Para el resto de sintomas por los que se pregun-
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té (memoria, atencion, ideacion delirante, sintomas ma-
niacos, insomnio) no se obtuvo mejoria notable, tal y
como la hemos definido en metodologia.

El farmaco fue bien tolerado y no se presentaron efec-
tos secundarios a la gabapentina. Todo lo contrario, la
mayoria de los pacientes presentaba efectos secundarios
con los estabilizadores habituales, por ejemplo el sobre-
peso (pacientes 1, 2, 3y 4), que desaparecieron o mejo-
raron al introducir gabapentina.

CONCLUSIONES

Con gabapentina hubo mas recaidas pero similar fre-
cuencia de estancias, ingresos o consultas que en los tres
afios previos a su introduccién y mejores valores para es-
tas variables cuando comparamos con el total de afios de
evolucion de la enfermedad.

Respecto a la mejoria de los sintomas, gabapentina
parece mejorar el estado de disforia que muchos pacien-
tes cronicos bipolares presentan entre recaidas.

En definitiva, éste y otros estudios siguen aportando
nuevos datos que pueden ayudar a disefiar futuros ensa-
yos clinicos con gabapentina. A este respecto pensamos
que como primer paso se deberia comparar a pacientes
tratados con uno de los estabilizadores habituales en mo-
noterapia con un grupo al que a este mismo estabilizador
se afiadiera gabapentina.
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